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CLINICA DE NEUROLOGIE
LA FRUMOASA VARSTA DE 50 DE ANI

'Ludmila Ciobanu, dr. med., secretar stiintific,
Andrei Uncutd, director-adjunct medical
Institutul de Neurologie si Neurochirurgie

In domeniul neurostiintelor, in ultimele decenii
au fost depuse eforturi considerabile pentru a elucida
unele dintre enigmele de functionare a retelelor de ne-
uroni. Astfel, in cele mai multe institutii cu profil neu-
rostiintific au fost intensificate studiile asupra structurii
si functiilor creierului — celui mai complex organ bio-
logic din universul cunoscut de omenire. Dupé perfor-
mantele stiintifice din perioada ,,deceniului creierului’,
continud un ,atac neurostiintific” mondial privind pa-
togenia unor maladii neurologice, cum sunt bolile de-
generative (maladiile Parkinson, Alzheimer), patologia
demielinizantd (scleroza multipld), epilepsia, problema
durerii cronice etc. In acest sir de activititi nobile si ab-
solut necesare este incadrat, intr-un mod preponderent
aplicativ, si actualul Institut de Neurologie si Neurochi-
rurgie (INN) din R. Moldova, institutie care pe parcur-
sul anilor a crescut de la un simplu dispensar la nivelul
unui institut de prestigiu [1].

Si ne intoarcem in istorie. Incd in anul 1961, cu
50 de ani in urma, a fost creat Dispensarul Republi-
can de Psihoneurologie, cu sediul in or. Chisinau (str.
Korolenko, nr. 2), in componenta Spitalului Republi-
can de Psihiatrie. Activitatea Dispensarului consta in
oferirea de servicii consultative bolnavilor cu afecti-
uni neurologice din intreaga tara. Pentru tratamentul
stationar fusese deschise 40 de paturi neurologice -
astfel a aparut primul spital de neurologie din R. Mol-
dova. In acelasi an (1961), in noul local al Dispensa-
rului a fost transferata Catedra de Neurologie, fondata
si condusa (in anii 1960-1970) de renumitul profesor
Boris Sarapov. Anume aceastd Clinica de Neurologie
a devenit ,,bastionul” fondarii si dezvoltérii ulterioare
a retelei Serviciului de Neurologie si Neurochirurgie
din R. Moldova [2].

La inceputul anilor 680 ai secolului trecut, Dis-
pensarul de Psihoneurologie a trecut in componen-
ta Spitalului Clinic Republican, iar in 2001, datorita
profesionalismului si potentialului stiintifico-practic
de care dispunea institutia, clinica a fost separatd de
Spitalul Clinic Republican, devenind o institutie me-
dico-sanitard publica independenta — Centrul Stiinti-
fico-Practic de Neurologie si Neurochirurgie [2].

In anul 2006, dupi o minutioasi evaluare a capa-
citdtii Centrului, Academia de Stiinte si Guvernul R.
Moldovei, la propunerea Ministerului Sanatatii (drept
fondator), au sustinut activitétile de reformad, dezvol-
tare si fortificare a Serviciului de Neurologie si Neu-
rochirurgie din tara, fapt care s-a soldat in anul 2006
cu fondarea Institutului de Neurologie si Neurochi-
rurgie, institutie medico-sanitara publica, cu sediul in
incinta aceluiasi fost-dispensar [1]. De mentionat ca
un aport considerabil in constituirea INN l-a avut ad-
ministratia Centrului, cu suportul strategic al ASM.

In cei 4 ani de la fondare, INN a reusit s34 moder-
nizeze esential procesul medical prin implementarea
Sistemului Informational Integrat Medical, sd antrene-
ze intregul personal in asimilarea noului mod de lucru,
crescand astfel gradul de comunicare, asigurand contro-
lul economico-financiar, urmérind indicii calitétii servi-
ciilor, structura morbiditatii neurologice, letalitdtii etc.
Sistemul Informational a facilitat efectuarea unor analize
ample ale afectiunilor neurologice, ale invaliditatii i in-
capacitatii temporare de munci in R. Moldova, a unor
studii speciale ce tin de problematica durerii. Studiile au
relevat noi aspecte in starea sanatétii populatiei.

De mentionat ca bolile cerebrovasculare (BCV)
raman cauza de baza a invaliditatii si a spitalizarii,
prin pierderea autonomiei in randurile adultilor. In
perioada 2006-2008, in Moldova a fost inregistrata o
medie de circa 19,4 cazuri de decese prin BCV la 1000
de locuitori, pe plan mondial - intre 8 si 20 de decese
la 1000 locuitori (variaza de la tara la tara). Anual apar
in jur de 11000 de cazuri noi de BCV si peste 2000 de
recurente la cei care au suportat anterior un acciden-
tul vascular cerebral (AVC). Riscul invaliditétii prin
BCV se mentine la nivel inalt, in anul 2008, de exem-
plu, inregistrandu-se peste 1000 de persoane cu han-
dicap post-AVC. Este cunoscut faptul ca AVC (stroke
sau ictusul) in tarile Europei de Vest este a treia cauza
de deces si a doua cauza de invaliditate neurologica
(dupd boala Alzheimer). Vom remarca si faptul ca
rata mortalitatii prin AVC in lume constituie 8% pen-
tru pacientii tratati in unitati specializate de stroke si
30% pentru cei tratati in afara acestora — problema ce
trebuie solutionata si in tara noastra, inclusiv in INN.

Actualmente se considera ca fenomenul de re-
cuperare este determinat de un sir de factori, printre
care reorganizarea proceselor neuronale, care implica
o totalitate de mecanisme ce activeaza cai anterior ne-
functionale, spruting-ul fibrelor celulare neafectate cu
formarea de noi sinapse, activarea lanturilor neuronale
etc. Componenta patogeneticd, unanim recunoscutd,
de afectiune a tesutului cerebral constd in tulburarea
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proceselor de troficitate, care determind diferentierea
biochimici si functionald a neuronilor, cu initierea cas-
cadei de tulburiri biochimice. In angioneurologie se
utilizeaza traditional o serie de medicamente cu actiuni
benefice asupra proceselor neuroplasticitatii, neurome-
diatiei, neuroprotectiei si de integrare functionala.

O problema strategicd pentru sistemul de sana-
tate publica din R. Moldova este problema durerii, in
special, a durerii cronice. Mai multe studii epidemio-
logice au demonstrat cd cefaleea afecteaza aproxima-
tiv 45-50% din populatia tarilor dezvoltate, la noi in
tard — 52%. Moldova detine unul dintre primele locuri
in lume dupa numdrul bolnavilor cu cefalee cronice
- circa 8% (nivel mondial — 3%), iar in rindul ado-
lescentilor cota acestora este si mai mare — de 10,3%.
Mentionam aici si un fapt demonstrat stiintific: cefa-
leea poate modifica structural creierul, poate induce o
destabilizare psihica la pacientul respectiv, reduce, de
obicei, anumite motivatii (sociale, profesionale, crea-
tive, relationale). In tirile dezvoltate au fost aprobate
programe speciale de propagare a metodelor si mij-
loacelor de combatere a durerii, recunoscandu-se ca
jugularea si lichidarea acesteia este importanta pentru
cultura si civilizarea unui popor [5, 6].

Toleranta populatiei noastre fatd de durerea de
cap, fatd de disconfortul indus si de suferinta sunt greu
de explicat. Posibil, s-ar putea invoca o serie de factori
(ce urmeaza si fie cercetati) din randul celor psiholo-
gici, religiosi, culturali, care actualmente se asociaza
si cu un nivel de diagnostic insuficient, cu fobia de
analgezice si cu utilizarea abuziva a banalului cliseu-
diagnostic de ,,hipertensiune intracraniana” [4].

Anume acest ansamblu de argumente au funda-
mentat decizia Ministerului Sénatatii si a Academiei de
Stiinte a Moldovei de a accepta obiectivele de activitate
ale INN nu numai de combatere a afectiunilor tradi-
tionale neurologice in tard, ci, in special, cele orienta-
te spre ,studiul polivalent al durerii cronice in cadrul
afectiunilor sistemului nervos: aspectelor epidemiologice,
patogenetice, clinice, terapeutice si de preventie” si spre
~cercetarea fenomenului de recuperare, initiat prin cori-
jarea neurochirurgicald a circuitului sangvin magistral
la bolnavii cu accidente cerebrovasculare ischemice con-
stituite”, in cadrul a doua proiecte institutionale.

Proiectele urmaresc scopul fortificarii proceselor
diagnostic si curativ prin dotarea moderna si pro-
movarea de noi tehnologii in tacticile de tratament si
reabilitare neurologica [3]. De mentionat aici aportul
adus de academicianul Diomid Gherman; de profeso-
rul universitar, directorul general al INN, dI Ion Mol-
dovanu; aportul profesorilor, doctorilor habilitati Mi-
hail Gavriliuc, Grigore Zapuhlah, Valeriu Timirgaz,
Vitalie Lisnic, Oleg Pascal, Victor Vovc, Victor Cojo-
caru. Tinem s3 mentiondm si colaborarea fructuoasi
a INN in domeniul cercetérii cu Sectia de Stiinte Me-

dicale a Academiei, in frunte cu academicianul-coor-
donator al sectiei, profesorul universitar S. Groppa, cu
prim-vicepresedintele ASM, academicianul T. Furdui,
care sustin promovarea si fortificarea sferei stiintifice
de activitate a institutiei.

Astazi INN a devenit o institutie performanta, ob-
tinand acreditarea in domeniile stiintei si practicii neu-
rologice si neurochirurgicale; oferd servicii inalt-califi-
cate consultative, metodologice si de management altor
structuri de profil din tara; realizeazd tratamentul celor
mai dificili bolnavi neurologici; colaboreaza cu institu-
tii similare de peste hotare (Franta, Germania, Rusia,
Ucraina, Italia, Spania, Turcia, Japonia, Romania s.a.).
Actualmente INN detine un potential de 165 de paturi
spitalicesti, dintre care 50 sunt de neurochirurgie. Aici
activeazd 420 de colaboratori, inclusiv 25 de doctori si
doctori habilitati in medicina. In cadrul institutiei isi au
sediul doud catedre universitare — de neurologie si de
neurochirurgie, Consiliile Societatilor de Neurologie
(presedinte — doctorul habilitat Vitalie Lisnic) si de Ne-
urochirurgie (presedinte — doctorul habilitat Grigore
Zapuhlah), 4 laboratoare de cercetiri stiintifice, coor-
donate de doctorii in medicina, specialisti-neurologi cu
renume in tard, Stela Odobescu, Svetlana Plesca, Aurel
Bodiu, Oleg Pascal; 7 sectii spitalicesti in care activeaza
cunoscutii specialisti, doctorii in medicind Eduard Ef-
todiev, Valeriu Parpaut, medicii G. Corcea, L. Cosciug,
O. Odainic, N. Vaculin, L. Ivanov.

De mentionat aici si activitatea Serviciului de Ne-
uroreabilitare, care a debutat cu organizarea primului
Centru de Neurorecuperare din R. Moldova, creat in
baza institutiei noaste in anul 2000, sub coordonarea
specialistului principal O. Pascal, azi doctor habilitat.
Pe parcursul anilor 2003-2008, specialistii in neurore-
cuperare au colaborat in cadrul unor cursuri speciale
de calificare profesionala cu specialisti din Marea Bri-
tanie (proiectul respectiv sustinut de Ambasada Marii
Britanii), cu personalul antrenat in recuperare din SUA
(in cadrul acordului de colaborare cu Universitatea
Washington, statul Seatle), iar in 2009 Centrul a primit
un grant pentru procurarea echipamentului de reabili-
tare neurologica (proiectul ,CUSANONT, sustinut de
Guvernul Japoniei). Astfel, Serviciul de Neuroreabili-
tare se fortificd, urmadrind scopul reducerii numarului
de persoane cu dizabilitati din societatea noastra. Prin
munca lor fructuoasa se remarca asa specialisti ca O.
Pascal, E. Agapii, L. Perjescu, A. Fedorovici, A. Cicala.

Anual in incinta INN sunt tratati stationar peste 7000
de bolnavi cu cele mai dificile afectiuni neurologice, se
executd peste 2000 de interventii neurochirurgicale, sunt
oferite circa 27000 consultatii. In plan de diagnostic sunt
utilizate metode moderne de imagistica cerebrald (coor-
donator de serviciu — Marian Arion): tomografia compu-
terizata (TC), angio-TC cerebrald, Doppler-ultrasonogra-
fia etc. Sunt promovate tratamente noi, cu administrarea
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si recomandarea preparatelor farmaceutice de ultima ge-
neratie (a triptanelor, antidepresivelor, antiparkinsoniene-
lor s.a.), recunoscute si utilizate la nivel mondial. Recent,
potrivit practicii altor tiri (SUA, Franta, Germania, Japo-
nia), precum si datorita prezentei in INN a unui potential
profesional de inalta performanta (S. Odobescu, S. Ples-
ca, L. Rotaru, G. Pavlic), care deja au reusit sd-si capete
renume in tard, in cadrul institutiei au fost create struc-
turi specializate de diagnostic si tratament, printre care se
remarca Centrul de Cefalee si Tulburdri Vegetative; este
pe cale de deschidere Centrul de Dorsolumbalgii s.a. In
calitatea sa de unitate clinico-stiintifica, Centrul de Cefa-
lee si Tulburari Vegetative are drept scop realizarea unei
activitati combinate, de diagnostic si consultatantd si de
cercetare, promovand obiective concrete clinice, stiintifi-
ce, organizator-metodice, educationale, care in aspectul
fezabilitatii sunt asigurate de specialisti (nominalizati mai
sus) cu experientd in problema diagnosticului si trata-
mentului medicamentos si nemedicamentos al cefaleelor
si tulburarilor vegetative si care au obtinut calificare prin
stagii si cursuri educationale in diverse centre internatio-
nale de durere (SUA, Franta, Italia). Anume pe parcursul
ultimilor doi ani de activitate, prin aportul profesorului
Ion Moldovanu, Centrul mentionat a reusit sa promove-
ze doua proiecte (moldo-german si moldo-ucrainean) de
implementare a unor noi tratamente nemedicamentoase
a cefaleelor, care se impun in randul pacientilor respectivi
prin eficienta si solicitare.

Astfel, cu trecerea anilor institutia isi creste con-
tinuu potentialul si calificarea serviciilor medicale,
atingand azi, la cei 50 de ani aniversari, nivelul uneia
dintre cele mai performante institutii medicale din
tard. Sa-i dorim noi realizari!

Bibliografie

1. Ciobanu L., O. Rusu. Institutul de Neurologie si Neu-
rochirurgie — pasi in devenire. 2008, Materialele conferintei
consacrate aniversdrii a 80 de ani de la nasterea academici-
anului D. Gherman, Chisinau, p.9-15.

2. Gherman D. Asa a fost sd fie (monografie), 2008,
Chisinau, 340 p.

3. Furdui T., Lacusta V., Rusu O. Academicianul Dio-
mid Gherman - personalitate marcantd a neurologiei mo-
derne, 2008, Materialele conferintei consacrate aniversarii
a 80 de ani de la nasterea academicianului D. Gherman,
Chisinau, p.5-8.

4. Moldovanu I, Odobescu S., Dodic D. Cefaleele, du-
rerile faciale si cervicale (monografie), 2008, Chisindu, 350 p.

5. Moldovanu I., Odobescu S., Pavlic G. The migraine
patient in the Republic of Moldova: addressability and ac-
curacy of diagnosis. Abstracts of the 13th EFNS Congress,
Florence, Italy, 2009.

6. Moldovanu I., Odobescu S., Craciun C., Pavlic G.,
Rotaru L., Corcea G. The prevalence of primary headaches in
the Republic of Moldova. The XIII Congres of International
Headache Society. Cephalalgia, 2007, vol. 27, nr.6, p.673.

ESTIMAREA PERCEPTIEI
LUCRATORILOR MEDICALI PRIVIND
EFICIENTA APLICARII SISTEMULUI
INFORMATIONAL MEDICAL INTEGRAT

Andrei Uncuta,
Institutul de Neurologie si Neurochirurgie

Introducere. Modernizarea actului medical prin
implementarea sistemului informational, specific
unui spital, urmadreste atingerea urmatoarelor obiec-
tive [1, 2]:

1 — cu caracter general: cresterea calitatii actului
medical; cresterea calitatii actului managerial, dezvol-
tarea serviciilor medicale oferite, cresterea standar-
dului serviciilor medicale oferite, adaptarea activitatii
spitalului la cerintele si exigentele pietei, asigurarea
de resurse proprii, eficientizarea utilizarii resurselor
umane ale spitalului, comunicarea cu exteriorul;

2 — cu caracter derivat: definirea unei strategii de
modificare a sistemului informational, antrenarea in-
tregului personal medical in insusirea unui nou mod
de lucru, cresterea gradului de comunicare cu alti
membri ai comunitatii medicale, evidenta preturilor
si a tarifelor stabilite de companiile de asigurari, efici-
entizarea modului de comunicare cu Ministerul Sana-
tatii si companiile de asigurari, controlul economico-
financiar in timp real, evidenta costurilor serviciilor
medicale, maérirea sperantei de viata, contribuirea
indirecta la dezvoltarea sistemului de management al
calitatii serviciilor spitalicesti [1, 2].

Implementarea unui Sistem Informational Medi-
cal Integrat (SIMI) intr-un spital asigurd optimizarea
procesului curativ si de diagnostic (reducerea peri-
oadei de spitalizare, a indreptarilor neargumentate
la investigatii si a timpului lucratorilor medicali pen-
tru completarea documentatiei, cresterea eficientei
utilizdrii fondului de paturi si a capacitatii utilajului
modern) si pregateste sistemul de sanatate pentru un
univers din ce in ce mai concurential.

Scopul lucrarii consta in determinarea opiniei si
estimarea gradului de satisfactie a lucratorilor medi-
cali privind utilizarea SIMI in Institutul de Neurolo-
gie si Neurochirurgie (INN).

Material si metode de studiu. In scopul evaludrii
opiniei lucratorilor medicali referitor la eficienta SIMI,
am utilizat metoda cantitativa. Grupul-tintd pentru
studiu a inclus 162 de lucratori medicali, inclusiv 63 de
medici si 99 de asistente medicale. Sondajul medicilor
si asistentelor medicale, conform unui chestionar spe-
cial elaborat, a fost efectuat de 3 persoane preventiv in-
struite, pe parcursul a trei zile lucratoare consecutiv.

Chestionarul aplicat a constat dintr-un numar
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total de 43 de intrebdri, grupate pe mai multe puncte
de interes. Respondentii au fost rugati sa aleaga atent
varianta de raspuns considerata cea mai apropiatd de
punctul lor de vedere.

In vederea facilitdrii procesirii rezultatelor, pre-
cum si pentru a evita indecizia respondentilor, am
preferat eliminarea valorilor intermediare sau neutre
din scala de apreciere.

In subgrupul de medici erau 31 (49,2%) de bar-
bati si 32 (50,8%) de femei. 18 (28,6%) medici activau
in subdiviziuni ale INN de profil chirurgical sau de
anestezie si terapie intensiva si 45 (71,4%) de medici -
de profil terapeutic, 24 (38,1%) medici activau in Poli-
clinica INN si 39 (61,9%) - in Stationarul INN.

Printre asistenele medicale erau 98 (99,0%) de fe-
mei si 1 (1,0%) barbati. 43 (43,4%) asistene medicale
activau in subdiviziuni de profil chirurgical sau de an-
estezie si terapie intensiva si 56 (56,6%) — in subdivizi-
uni de profil terapeutic, 21 (21,2%) asistene medicale —
in Policlinica INN si 78 (78,8%) — in stationarul INN.

Virsta medie a lucratorilor medicali a constituit
36,3+0,9 ani (de la 19 la 68 de ani), statistic semnifica-
tiv mai mare la medici (40,5+1,2 ani), comparativ cu
asistentele medicale (33,7+1,2 ani; P<0,001). Stagiul
de munca al lucratorilor medicali alcatuia 14,4+0,9
ani (de la 1 la 43 de ani) si era similar in ambele
subgrupuri (16,2+1,3 ani la medici si 13,3+1,2 ani la
asistentele medicale; P>0,05).

Materialele primare ale studiului au fost proce-
sate computerizat cu ajutorul programului ,,Statistical
Package for the Social Science”, prin metode de anali-
za variationald, corelationald si discriminantd. Pentru
compararea variabilelor discrete s-a aplicat metoda
x> cu corectia lui Yates sau metoda exacta a lui Fis-
her. Pentru estimarea diferentei valorilor medii dintre
grupuri a fost utilizat testul ,,t” pentru esantioane in-
dependente (in cazul variabilelor cu scala de interval
si cu distributie normald a valorilor) sau testele statis-
ticii neparametrice (pentru variabile cu scald ordinara
sau cu scala de interval si cu distributie anormala a
valorilor). Statistic semnificative s-au considerat dife-
rentele, in care valoarea bilaterald P<0,05.

Rezultate si discutii. In anul 2005, in premiera
pentru Republica Moldova, printr-un proiect-pilot-
(grant), Compania SC INFO WORLD SRL (Bucu-
resti, Roménia) a implementat in INN sistemul de
management al informatiei din cadrul unei unitati
sanitare ,Hospital Manager Suite”. Acesta este un
sistem informatic integrat, destinat spitalelor, care
acoperd activitatea clinici, economici, administrativa
si de cercetare din cadrul unei unitati spitalicesti.

Cunostintele si experienta de utilizare a calcu-
latorului sunt parametri importanti, care determind
dezvoltarea atitudinii pozitive pentru tehnologiile
informationale [3]. Conform unor opinii, asistentele

medicale nu sunt in mod adecvat pregitite pentru a
lucra cu tehnologiile informationale [4]. Insd, conco-
mitent cu perioada de aplicare, se raporteaza o per-
ceptie tot mai pozitiva a SIM [5, 6], fapt care sugereaza
relatii importante intre utilizarea SIM, imbunatatirea
calitatii si excelenta asistentelor medicale [7].

Am determinat prin aplicarea chestionarului cd,
poseda competentd medie si avansata de utilizare a
calculatorului 93,7% medici si 91,9% asistente medi-
cale; au atitudine foarte pozitiva sau pozitiva fatd de
calculator 96,8% medici si 86,9% asistente medicale,
iar fatd de SIMI - 90,6% medici si 85,8% asistente me-
dicale (figura 1). Lucratorii medicali utilizeaza zilnic
calculatorul in medie 5,0+0,3 ore: 5,7+0,4 ore medicii
si 4,5+0,4 ore asistentele medicale. Este important de
mentionat ca majoritatea lucratorilor medicali (85,7%
medici si 61,6% asistente medicale) au utilizat calcula-
torul pana la implementarea SIMI in INN.

82,8

%

Avansatr Medie Redusr

‘ @ Medici B Asistente medicale ‘

Fig.1. Competenta lucratorilor medicali de utilizare a
calculatorului.

Atitudine foarte pozitiva fata de SIMI implemen-
tat in INN au 15 (23,8%) medici si 21 (21,2%) asisten-
te medicale, atitudine pozitivd - 42 (66,7%) medici si
64 (64,6%) asistente medicale, atitudine negativa - 0
(0,0%) medici si 5 (5,1%) asistente medicale, atitudine
absolut negativd — 0 (0,0%) medici si 2 (2,0%) asis-
tente medicale. Nu aveau un raspuns in acest sens 6
(9,5%) medici si 7 (7,1%) asistente medicale. Diferen-
te semnificative statistic intre subgrupurile de medici
si asisitente medicale privind atitudinea fatd de calcu-
lator si fata de SIMI nu s-au constatat (figura 2).
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Fig.2. Atitudinea lucratorilor medicali fata de SIMI
implementat in INN.
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Potrivit rezultatelor evaludrii gradului de utiliza-
re a functiilor disponibile ale SIMI, 30,2% medici si
23,3% asistente medicale utilizeaza permanent toa-
te functiile disponibile ale SIMI, 58,7% medici si 54
54,5% asistente medicale le utilizeazd periodic, doar
11,1% medici si 22,2% asistente medicale nu utilizea-
za toate functiile disponibile ale SIMI. Aceste date
sunt similare cu rezultatele altor studii [8]. Totoda-
ta, statistic semnificativ mai putini medicii (47,5%),
comparativ cu asistentele medicale (78,9%, P<0,001),
considerd ca SIMI asigura realizarea tuturor sarcinilor
functionale (figura 3).

Asistentele medicale sunt, in general, multumi-
te si au o atitudine pozitiva fatd de SIM, considera cd
SIM imbunititeste calitatea documentatiei medicale,
reduce erorile de medicatie, iar implicarea asistentelor
medicale in toate etapele de proiectare si de punere in
aplicare a SIM poate influenta pozitiv eficienta de dez-
voltare, diseminare si utilizarea acestora [9]. Asisten-
tele medicale au o atitudine pozitiva fata de folosirea
planurilor standardizate de ingrijire a pacientilor, uti-
lizarea cdrora pot imbundtati documentatia medica-
13 si faciliteazd activitatea asistentelor medicale [10].
Totodatd, in scopul dezvoltarii profesionale continue,
asistentele medicale au nevoie de informatii bazate pe
dovezi medicale, atit pe suport de hartie, cat si in for-
mat electronic [11].
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‘ @ Medici B Asistente medicale ‘

Fig.3. Gradul de utilizare a functiilor disponibile ale SIMI
de citre medici si asisitente medicale.

Similar rezultatelor multor autori [12, 13, 14],
estimarea opiniei lucritorilor medicali ai INN pri-
vind efectele aplicarii SIMI a determinat efecte pozi-
tive: cresterea performantei activititii (87,1% medici
si 93,8% asistente medicale), productivitatii (80,6%
med. si 94,7% asist. med.), calitatii ingrijirilor medi-
cale (65,6% med. si 81,5% asist. med.), timpului acor-
dat actului medical (58,8% med. si 82,1% asist. med.),
calitatii si eficientei actului medical (69,8% med. si
88,6% asist. med.), controlului costurilor asistentei
medicale prestate (70,2% med. si 85,0% asist. med.),
eficientei instruirii si perfectiondrii profesionale
(54,9% med. si 98,9% asist. med.), controlului efici-
entei miscarii bolnavilor (81,3% med. si 89,7% asist.

med.), eficientei planificarii activititilor medicale
(62,9% med. si 90,7% asist. med.), operativitatii gene-
rarii si exploatarii dosarelor medicale (87,1% med. si
95,8% asist. med.).

Utilizarea eficientd a SIMI reduce timpul pentru
documentare (77,8% med. si 74,2% asist. med.), cos-
turile asistentei medicale (29,9% med. si 49,4% asist.
med.), riscurile si disconfortul pacientului (33,4%
med. si 58,3% asist. med.), perioada de asteptare a pa-
cientilor pentru consultatie, investigatii sau tratament
(43,6% med. si 63,2% asist. med.).

SIMI contribuie la ameliorarea activitatii de cer-
cetare (81,4% med. si 88,5% asist. med.), procesului
de documentare medicala (85,7% med. si 91,6% asist.
med.), procesului de luare a deciziilor si monitorizarii
pacientilor (72,9% med. si 92,8% asist. med.), conditi-
ilor de munca (62,9% med. si 79,8% asist. med.).

In general, sunt pe deplin satisficuti de functi-
onalitatea SIMI 19,4% med. si 33,0% asist. med. din
INN, sunt satisfacuti partial 77,4% med. si 63,9% asist.
med., nu sunt satisfacuti doar 3,2% med. si 3,1% asist.
medicale (figura 4).
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‘ @ Medici B Asistente medicale ‘

Fig.4. Gradul de satisfactie a lucrédtorilor medicali privind
functionalitatea SIMI.

Concomitent cu avantaje, se constatd si unele
bariere, obstacole sau dezavantaje in aplicarea SIMI
[15, 16, 17]. Integrarea insuficientd a functiilor (19,0%
med. si 22,8% asist. med.), incetinirea activitatii lucra-
torilor medicali si nivel redus de utilitate (34,5% med.
si 36,7% asist. med.), flexibilitate functionald insufici-
entd, cu pierderi regulate sau episodice de date (20,7%
med. si 15,2% asist. med.), cost excesiv de procura-
re si mentenantd (10,3% med. si 15,2% asist. med.),
precum si diferite combinatii ale acestor constatéri
(15,5% med. si 10,1% asist. med.) sunt principalele
elemente negative de activitate in SIMI implementat
si utilizat in INN (figura 5).

Principalele revendicari fata de SIM actuale sunt:
flexibilitatea, capacitatea de dezvoltare si de moder-
nizare continud, continuitatea, ierarhia, abilitatea de
a functiona intr-un mediu eterogen de instabilitate,
posibilitatea de a lucra cu diferite baze de date, capaci-
tatea de lucru continuu, de fiabilitate si de supravietu-
ire, abilitatea de integrare, securitatea datelor [1,2,18].
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Totodata, calitatea si efectele de cost ale dosarelor me-
dicale electronice trebuie sd fie confirmate in studii
clinice directe [1].

40+

%

30+

20+
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Fig.5. Elementele negative de activitate in SIMI conform
opiniei lucrétorilor medicali.

Sugestiile propuse de lucratorii medicali ai INN
privind perfectarea SIMI sunt ameliorarea parametri-
lor negativi in activitatea SIMI prin reinnoirea softu-
lui, hardului si suplinirea numarului de statii de lucru,
perfectionarea modulelor existente si instalarea unor
module noi, unirea la reteaua Internet sau Intranet cu
alte institutii medicale.

Intentia de a utiliza tehnologiile informationale
pentru sdndtate este o functie a diferitelor concepte,
inclusiv (1) utilitatea perceputa, (2) usurinta in utiliza-
re, (3) influenta sociala privind utilizarea tehnologiile
informationale de sdnatate, (4) atitudinea personald,
(5) autoeficacitatea si (6) perceptia de libera utilizate
a tehnologiile informationale de sinitate [19, 20]. In
conformitate cu rezultatele studiului, toti lucratorii
medicali utilizeazd calculatorul, 85-90% au atitudine
pozitiva fata de SIMI, iar 96% sunt satisfacuti de func-
tionalitatea SIMI utilizat.

Asadar, cercetarea prezenta este una dintre pri-
mele, care implica rolul tehnologiilor informatio-
nale in sistemul national de sanatate. Implementa-
rea si utilizarea SIM in INN a contribuit la un sir de
modificdri pozitive, exprimate in indicatorii calita-
tivi si cantitativi ai activitatii medicale si economice
a institutiei. SIM a creat conditii pentru cresterea
calitatii si eficacitatii activitatii aparatului admi-
nistrativ al INN, ridicand nivelul de informatiza-
re a managerilor institutiei in procesul decizional.
SIM este baza activitatii stiintifice a colaboratori-
lor, ameliorand semnificativ procesul de selectare
si colectare, de prelucrare si analizd a informatiei
medicale.

Rezultatele obtinute marturisesc despre imbuna-
tatirea multor indicatori ai activitatii INN, sunt rezul-
tatul unei politici manageriale cumpatate. Implemen-
tarea SIMI este o parte componenta a acestei politici.
Utilizarea informatiei veridice privind diferitele as-
pecte ale activitdtii institutiei se afld la baza procesului

decizional. Modificirile evidentiate in indicatorii ac-

tivitatii institutiei medicale in multe cazuri sunt con-
secintele procesului in cauza.

Concluzii

1. Sistemul Informational Medical ,,Hospital Ma-
nager Suite”, implementat si aplicat timp de 3 ani in
Institutul de Neurologie si Neurochirurgie, a creat
conditii pentru cresterea calitatii si eficacitatii activi-
tatii personalului medical, luarea operativi a deciziilor
manageriale, exprimate in ameliorarea indicatorilor
medico-economici calitativi si cantitativi ai institutiei,
in reducerea resurselor financiare.

2. Automatizarea activititilor medicale duce la
perfectionarea stilului de lucru al personalului medi-
cal: eliminarea multor actiuni de rutind, obiectivizarea
indicatorilor de activitate, standardizarea si unificarea
activitatii.

3. S-a ameliorat semnificativ activitatea servi-
ciului specializat neurologic si neurochirurgical de
ambulatoriu si spitalicesc: a crescut numarul total de
vizite la medici i numérul de pacienti tratati in sta-
tionar, concomitent cu o tendinta de reducere a nu-
marului total de investigatii clinico-biochimice si de
diagnostic functional.
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Rezumat

In studiu au fost evaluate opinia si gradul de satisfac-
tie ale lucratorilor medicali privind utilizarea Sistemului
Informational Medical Integrat (SIMI), implementat in
Institutul de Neurologie si Neurochirurgie. Au fost anali-
zate competenta si experienta de utilizare a calculatorului,
gradul de utilizare a functiilor disponibile ale SIMI, opinia
lucritorilor medicali privind efectele, obstacolele si deza-
vantajele aplicarii SIMIL

Summary
The study assessed the opinion and satisfaction level
of medical workers about Medical Integrated Informatio-
nal System use, which was implemented in Institute of Ne-
urology and Neurosurgery. The competence and experien-
ce of computer skills, the level of use of Medical Integrated

Informational System available functions'and medical wor-
kers opinion’s about effects, disadvantages and obstacles
have been analyzed.

Pe3rome

[lenpio JaHHOTO UCCIENOBAHMS OBIIO ONIpefieNieHne
YPOBHSI YLOBIETBOPEHHOCTY MERMUIIMHCKNMX PabOTHM-
KOB II0JIb30BaHMEM eIMHON MeAUIIMHCKO nHdopmanm-
OHHOJI CHCTeMOJi, BHeJpeHHOoN B VIHcTuTyTe HeBporno-
rvm u Heitpoxmpypruu. Takske ObIM IpoaHaIM30BaHbI
KOMIIETEHTHOCTDb U OIIBIT IIO/Ib3BAHUA KOMIIBIOTEPOM,
YPOBeHb IIOJb30BAaHUA [OCTYIHBIMU (YHKIVAMU WU
MHeHIe MeJUINHCKIX paboTHNKOB 06 addexTax, mpe-
NATCTBUAX UM HeJOCTAaTKaX eIMHOM MeIUIIMHCKOM WH-
dbopMaIMOHHOI CUCTEMOIA.

ADRESABILITATEA LA MEDICUL-
NEUROLOG A ELEVILOR DIN
INSTITUTIILE DE INVATAMANT
SECUNDAR PROFESIONAL DIN
REPUBLICA MOLDOVA

Victor Zepca,
Centrul National de Sénatate Publica

Adresabilitatea la medicul-neurolog, cu scopul
de a face un control in lipsa unei boli aparente sau a
unei probleme de sandtate, este un factor important
in depistarea timpurie a unor maladii si tratarea lor
eficientd.

Utilizand metoda chestionarului pe un lot de 764
de persoane (344 fete, 420 bdieti), au fost culese infor-
matii despre adresarea elevilor la medicii-specialisti,
inclusiv la neurolog. Motivul principal pentru care
elevii au apelat ultima data la medicul- specialist au
fost: problemele de sanatate (boald), accidentul (lezi-
une), procedurile de vaccinare sau pentru a lua niste
acte (certificate), si mai putin cu scopul de a face un
control medical in lipsa unei boli sau a unei probleme
de sandtate.

Adresabilitatea la medicul-neurolog este pla-
satd pe locul III de catre fete (9,3 % din numarul
de vizite declarate) si pe locul IV de cétre baieti
(6,1%). Cota fetelor care se adreseazd pentru asis-
tenta medicala la neurolog este in crestere in peri-
oada anilor de studii si constituie la anul 1 7,1% din
numarul total de vizite, la anul IT - 8,5% si la anul
III - 12,2%. La anul III bdietii se adreseaza cel mai
frecvent la medicul-neurolog (13,6%); concomitent
este comparativ joasd adresabilitatea la acest speci-
alist la anii I (2,2%) si I1 (2,3%).

Conform adresabilititii elevilor la medic, ne-
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urologul se situeazd in topul celor mai solicitati
specialisti.

Summary

The addressability to the neurologist, in order to
make a control in absence of the apparent disease or
health problems, is an important factor in the early
detection of diseases and their effective treatment.

Using the questionnaire method, in a sample of
764 persons (344 - the girls, 420 - boys) we had col-
lected information about the pupils" visits to the spe-
cialist doctors, including the neurologist.

The main purposes of the pupils who addressed
to the specialist doctor were the problems of health
(the disease), accident (gash/lesion), the procedures
of vaccination or to take some medical documents
(certificate) and less with the purpose of a preventive

medical control in the absence of a sickness or of a
health problem.

The addressability to the neurologist is ranked
on the 3" place by girls (9.3% of the reported visits)
on the site 4™ place by boys (6.1%). The share of gir-
Is, which address for health care to the neurologist, is
increasing during the years of study and is in the first
year of study 7.1% from the total number of visits, in
the second year — 8.5% and in the third year - 12.2%.
Most frequent the boys in the third year address the
neurologist (13.6%), while addressability to this spe-
cialist in first year (2.2%) and second year (2.3%) is
comparatively low.

According to the addressability of the students to
the physician, the neurologist lies in the top of most
sought experts.
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NEUROLOGIE - STUDII SI SINTEZE

ASPECTE ALE POTENTIALELOR
EVOCATE AUDITIVE IN
SPONDILITA ANCHILOZANTA

Doru Baltag, Cristian Dinu Popescu,
Andreea Tandsachi, Valer Grigoras
Clinica de Neurologie, Spitalul de Recuperare, Iasi

Introducere. Dupa introducerea tipizarii HLA-
B, in anul 1973, valorile prevalentei pentru SA au
inregistrat o crestere brusca. In lucrarea princeps
asupra subiectului, Brewerton si colab. au stabilit ca
96% din bolnavii cu SA posedd aceastd trasatura ge-
notipica fatd de 4% in populatia sdndtoasa. Circa 20%
din subiectii HLA-B,_-pozitivi fac boala, uneori intr-o
forma minora sau inaparents, si frecventa antigenului
in populatia caucaziana este de aproximativ 8%. De
aici rezultd ca prevalenta reala a bolii s-ar situa in jur
de 1%, cifrd confirmata de majoritatea studiilor epi-
demiologice recente si argumentate de unele pand la
2% [1, 3].

Etiologia SA este necunoscutd, iar patogeneza
continud sd puna numeroase semne de intrebare, in
ciuda eforturilor ultimilor ani de a descoperi fapte si
de ale asambla in teorii cu oarecare sanse de credibili-
tate. Pe baza datelor cunoscute si prin analogie cu alte
boli din grupul reumatismelor inflamatorii cronice,
indeosebi poliartrita rematoidd, se presupune ca SA
este rezultatul unei predispozitii genetice care se ex-
primd in urma unor factori de mediu, foarte probabil
infectiosi, intr-o serie de perturbari imunologice cu
potential inflamator [1].

Afectarea cervicala in cadrul SA este un eveni-
ment tardiv, exceptind formele rare, zise ,descen-
dente”. Durerea accentuata de miscarile capului este
perceputa de cétre bolnav la nivelul cefei, cu tendinta
de iradiere in cap, umeri si brate, realizdnd adesea o
topografie ,,in pelerind” Dupa o perioada algicd cu
evolutie continud sau in crize de torticolis se instalea-
za treptat limitarea miscdrilor de flexie si de extensie
ale gatului. Misciérile de rotatie ale capului sunt limi-
tate mult mai tarziu, cand are loc afectarea articulatiei
atloidoaxoidiand. Cu timpul ceafa devine rigida, apa-
re tendinta de aplecare anterioara a gatului si incli-
narea laterald a capului. Musculatura cervicala dupa
faza initiala de contractura suferd un proces intens de
atrofie [2, 4] .

Sistemul vertebrobazilar are un rol foarte im-
portant in vascularizatia encefalului. Artera verte-

brald ia nastere din artera subclaviculard, cel mai
frecvent la nivelul crosei. De la origine se indreap-
td oblic spre partea profundd a fosei subclaviculare
si apoi patrunde in canalul apofizelor transverse,
cel mai frecvent la nivelul C6. De aici are un traiect
ascendent prin canalul transvers pana la axis, unde
face o prima curburad verticala cu concavitatea dirija-
ta anterior. Trece prin transversa atlasului, realizdnd
a doua curbura tranversald cu concavitatea anteroin-
ternd; perforeazd apoi membrana occipitoatloidiana
si dura mater intre arcul posterior si gaura occipitala
si patrunde in craniu.

SA este o afectiune inflamatoare osteoarticulara,
in care afectarea segmentului cervical este frecventa.
Nu in putine cazuri pacientii cu modificari ale porti-
unii cervicale acuza simptome care justificd consultul
neurologic. Subiectiv acesti bolnavi acuza cefalee, cer-
vicalgii cu sau fara iradiere in membrul superior, pa-
restezii ale membrelor, in special ale celor superioare,
deficit motor al membrelor de grade diferite afectand
separat membrele superioare, pe cele inferioare sau cu
o afectare globald a membrelor. Pacientii mai pot acu-
za tulburéri de vedere, diplopie, vertij [1].

Material si metode. Lucrarea prezinta 14 paci-
enti internati si investigati in Clinica I de Reumato-
logie din Spitalul Clinic de Recuperare Iasi, in peri-
oada ianuarie 2008 — decembrie 2010, care au fost
diagnosticati cu SA. In acelasi timp acesti pacienti au
prezentat acuze neurologice, pentru care s-a efectuat
examenul neurologic. Unde s-a considerat necesar,
reumatologul sau neurologul a indicat examen radi-
ografic al coloanei cervicale. Au fost introdusi in lot
pacienti cu tulburiri de auz.

La pacientii cu semne neurologice a fost inregis-
trata PEA, utilizdnd un aparat "NIHHON®, prevazut
cu casca, ce permite stimularea monoauriculara. S-au
utilizat intensitati de stimulare de 50-70-80-90 dB cu
clickuri cu frecventa de 11 Hz, urechea nestimulata
fiind mascata de un zgomot de fond alb. A fost folo-
sit un montaj al electrozilor de tip A1-CZ si A2-CZ.
Durata inregistrdrii a fost de 10 ms. S-au identificat
undele I-V, considerand ca cele mai importante sunt
undele I, IIT si V. S-a stabilit latenta undelor principa-
le si intervalul dintre undele principale, faicandu-se si
comparatia intre cele doud derivatii.

Rezultate.

Cazul 1. - A.I, varsta — 55 de ani.

Diagnostic:

1. SA stadiul 3, forma centrala, cu capacitate
functionald limitata.
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2. Disfunctie ventilatoare restrictiva.
3. Coasta cervicala bilateral. RIa
PEA- 50 dB :
CANAL STANG: CANAL DREPT: I
I=2ms [-1I1=2,1 ms I=1,7 ms [-1I1=2,5 ms : :
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V=57ms [-V=38ms  V=58ms I-V=42ms ! ! | Ul
! { : . ims
¥ 01 2 3 4 5 6 7 8 9 10ms
LEFT
- : Observatie: Latentd crescutd a intervalului I-III
I I | pe dreapta care determina o alungire consecutivd a
: : i intervalului I-V, semnificand intérziere in etajul pon-
I : : 0.14 tin drept.
! e BV i
- “ - = i Cazul 3. B.N., vérsta — 56 de ani
0 1.2 3 4 5 6 7 8 9 10ms Diagnostic: 1. SA std. III-IV
2. Coxita dreapta
3. Insuficienta respiratoare restrictiva
RIGHT 4. Sdr. depresiv-anxios
I 5. Hipoacuzie stanga.
i i ) PEA - 70dB
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. i kil ’ L V=61ms I-V=43ms  V=56ms I-V=4,1 ms
01 2 3 4 5 6 7 8 9 10ms
v LEFT

Observatie: Latentd crescuta a intervalului I-1II
pe dreapta, semnificand suferinta cdii auditive la ni-
velul pontin pe dreapta.

Cazul 2. AT, varsta - 52 de ani

Diagnostic:

1. SA stadiul IV, forma centrala cu capacitate
functionald limitata.

2. Disfunctie ventilatoare restrictiva.

3. Radiculopatie C ~C, dreaptd algoparestezica.

4. HTA stadiul I.

PEA - 70 dB

CANAL STANG: CANAL DREPT:
1=1,7 ms I-1II=2,3 ms 1=1,5ms I-11I=2,5 ms
[II=4 ms III-V=1,7 ms [II=4 ms III-V=2 ms

V=5,7 ms I-V=4 ms V=6ms [-V=4,5ms
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ims

e e
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Observatie: Latenta crescuta a intervalului 1II-V
pe stanga, semnificand afectarea cailor auditive la ni-
vel mezencefalic stang.

Discutii. Exista putine studii publicate, referi-
toare la modificdrile PEA la pacientii cu SA. Aceasta
lucrare a fost realizata selectand cazurile cu simp-
tomatologie sugestiva pentru afectarea trunchiului
cerebral, astfel incat nu trebuie sa ne surprinda in-
cidenta crescutd a modificdrilor PEA. Din numarul
total de 14 pacienti prezentati, am gasit modificari
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ale PEA la 12 bolnavi sau la 85,7%. Cazurile repre-
zinta un esantion dintr-o cohortd de bolnavi cu SA
la care PEA a fost gédsit modificat intr-o proportie
de 12,4%.

Latentele undelor PEA a fost interpretate prin ra-
portare la un lot-martor care a intrunit criteriile de
varsta si sex ratio. Valorile normale pentru intervalul
[-1IT a fost de 1,9-2,3 ms, pentru intervalul IT1I-V - de
1,7-2,1 ms, iar pentru intervalul I-V a fost de 3,6-4,4.
Au fost considerate, de asemenea, patologice acele in-
tervale care la comparatia lor indicau valori mai mari
de 0,3 ms.

Inventarul modificarilor PEA ne aratd urmétoa-
rea situatie:

- modificari unilaterale - 57,2% (intervalul I-
III alungit — 28,6%; intervalul III-V alungit - 21,4%;
unda I alungitd - 7,2%).

- modificéri bilaterale - 28,6% (intervalul I-III
alungit bilateral — 14,3%; intervale I-III si IT1I-V alun-
gite heterolateral - 14,3%);

- fard modificari - 14,3%.

Am cautat in continuare corelatia dintre tabloul
neurologic, aspectul radiologic al coloanei cervicale si
modificarea PEA la cei 14 pacienti. Datele sunt pre-
zentate in tabelul 2.

Tabelul 1
Parametrii undelor si intervalelor PEA la lotul studiat
Latenta undelor (ms) Intervalul dintre unde (ms)
Nr. pacient U. Stg. U Dr. U. Stg. U Dr.

I 11 |4 1 i |4 I-1I1 1I-V I-v 111 11I-V v
1 2 41 | 57 | 1,7 | 42 | 58 2,1 1,7 3,8 2,5 1,7 4,2
2 1,7 4 5,7 1,5 4 6 2,3 1,7 4 2,5 2 4,5
3 1,5 3,7 | 57 | 1,5 | 41 6 2,3 1,9 4,2 2,5 2 4,5
4 1,8 3,8 | 61 1,5 | 3,6 | 56 2 2,3 4,3 2,1 2 4,1
5 1,9 38 | 56 | 1,8 | 38 | 58 1,9 1,8 3,7 2 2 4
6 2,3 4,1 64 | 24 | 42 | 6,2 1,8 2,2 4 1,9 2 3,9
7 1,7 4 6,2 1,6 | 42 | 6,3 2,3 2,2 4,5 2,6 2,1 4,7
8 2,4 42 | 61 | 2,1 | 42 | 59 1,8 1,9 3,7 2,1 1,7 3,8
9 1,5 33 | 58 1,4 | 3,8 | 56 1,8 2,6 3,7 2,4 1,8 4,2
10 1,4 4 59 | 1,6 4 5,8 2,6 1,9 4,5 2,4 1,8 4,2
11 1,3 3,9 | 58 1,5 | 3,6 | 57 2,5 2 4,5 2,1 2,1 4,2
12 2 4,1 5,9 1,7 | 3,5 | 6,2 2,2 1,8 4 1,9 2,7 4,6
13 1,1 39 | 59 | 09 | 3,7 | 56 2,7 2 4,7 2,8 1,9 4,7
14 2 4,2 | 6,1 1,9 | 39 | 62 2,2 1,9 4,1 2 2,1 4,2
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Tabelul 2
Corelatiile dintre examenul neurologic, aspectul radiologic cervical, si modificirile PEA
Nr. ) Rx Modificdri

L Ex. neurologic o

pacienti cervicald PEA
Parestezii distale ale membrelor
1 superioare; amiotrofii ale eminentei Interlinii articulare inguste, sterse. Afectare pontina pe

tenare bilateral; hipoestezie algezica
hemifacies drept; vertij; Romberg +.

dreapta.

Durere cervicald cu iradiere in
membrul superior drept; hipoestezie
2 algicd palma dreapta;

reflex stiloradial si tricipital diminuate
pe dreapta.

Veche fracturd de portiune cervicala C,-C,
cu interesarea canalului rahidian.

Afectare pontind pe
dreapta.

ROT vii la membrele superioare;

Anchiloza partiald la interapofizarele C -C ;

Afectare pontina pe

superioare; vertij.

3 deficit de fortd la membrele inferioare; interlinii articulare inguste, sterse dreapta
Babinski + bilateral. gUste: § ’ pa.

4 Nistagmus orizontal la privirea spre Afectare mezencefalicd
dreapta. pe stanga.
Parestezii distale la membrele .

5 Normala. Normal.

Tendinta la ptoza palpebrald stanga;

Afectare mezencefalica

Babinski + pe dreapta. ant.

6 strabism divergent OS; vertij; R
stanga.
Romberg +
7 Diplopie intermitentd; ROT vii global; Afectare pontind dr. si
Babinski + pe stanga. mezencefalicd pe stanga.
8 Normal. Afect.areaAnervulul
acustic stang.
Asimetrie faciald; tulburéri de vedere; e . Afectare pontina dr. si
9 .. . Interlinii articulare inguste, sterse. RN
ROT vii; ameteli. mezencefalica stanga
10 Vertij; Romberg +; ROT vii global; Calcificdri ligamentare si osteofite pe fata Afectare pontind

bilaterala.

11 | Cefalee difuza; ameteli.

Sindesmofite C, C, T ; stergerea interliniilor
interapofizare; discul C,-C, ingustat.

Afectare pontind
stanga.

ROT foarte vii la toate nivelele, cu
exceptia celor rotuliene.

Alinierea corpilor vertebrali cervicali;
12 artroza sarnierei suboccipitale; stergerea
interliniilor interapofizare.

Afectare mezencefalica
dreapta.

Afectare pontind

13 |Normal. bilaterald.
14 Parezi fgaz%a dreaptd de tip central; Normali. Normal.
ROT mai vii pe dreapta.
Concluzii 4. Mecanismul prin care SA determind modifi-

1. SA este o afectiune complexd pentru a cirei de-
scriere completd este necesard colaborarea intre reu-
matolog, radiolog, neurolog si electrofiziolog.

2. In SA existi modificiri ale PEA cel mai frec-
vent unilaterale — 57,2% din lotul studiat, modificari
bilaterale — 28,6% si fara modificari — 14,3%.

3. Existd cazuri la care se contureazd net o
concordantd clinico-electrofiziologici. In cazurile
la care aceastd concordantad nu se exprima ne pu-
tem gandi la leziuni cu localizari diferite.

cari ale PEA ramane necunoscut. O ipoteza de lu-
cru a fost aceea ca modificarile portiunii cervicale
afecteaza artera vertebrald. La cazurile studiate insa
in majoritatea situatiilor modificarile radiologice
vertebrale sunt discrete, in timp ce amonaliile PEA
sunt nete.

5. SA este o boald studiatd de reumatologi, dar
modificdrile induse de aceasta depasesc granitele re-
umatologiei.
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Rezumat

Spondilita anchilozanta (SA) este o afectiune inflama-
toare osteoarticulard, in care afectarea portiunii cervicale a
coloanei vertebrale este frecventd. Nu in putine cazuri pa-
cientii cu aceastd afectiune acuzd simptome care justifica
examenul neurologic, evidentiindu-se mielopatie vertebra-
14 cervicald, sindroame radiculare cervicale sau sindroame
de trunchi cerebral.

Lucrarea prezinta 14 pacienti internati si investigati in
Clinica de Reumatologie a Spitalului de Recuperare Iasi, di-
agnosticati cu SA si cu simptome de trunchi cerebral. A fost
efectuata inregistrarea potentialelor evocate auditive (PEA)
urmarindu-se latenta intervalelor I-III si ITI-V, constatdndu-se
modificari unilaterale in 57,2% din cazuri (interval I-IIT alun-
git — 28,6%, inteval III-V alungit — 21,4%, latenta crescutd a
undei I - 7,2%) si bilaterale in 28,6% din cazuri (intervale I-IIT
alungite - 14,3%, intervalele I-IIT si ITI-V alungite — 14,3%).

Mecanismul prin care SA determind modificdri ale
PEA ramane necunoscut. O ipotezd de lucru a fost aceea ca
modificérile portiunii cervicale afecteaza artera vertebrala.
SA este o boala studiatd de reumatologi, dar modificérile
induse de aceasta depasesc granitele reumatologiei.

Summary

Ankylosing spondylitis (AS) is a osteoarticular inflam-
matory disease which often affects the cervical vertebral co-
lumn. In quite a few cases, pacients with affected cervical
column associate simptoms which justify the neurological
exam, pointing out cervical spine mielopathy, cervical radi-
cular syndromes or brainstem syndromes.

The study consists of 14 patients diagnosed with AS and
with brainstem symptoms, which were investigated in the Cli-
nic of Rheumatology at the Rehabilitation Hospital of Tasi.

Auditory evoked potentials were performed and the
I-1IT and III-V interval latency was mesured. The results
pointed out unilateral changes in 57,2% of cases (prolonged
I-1IT interval - 28,6%, prolonged III-V interval - 21,4%,
prolonged latency of wave I - 7,2%) and bilateral changes
in 28,6% of cases (prolonged I-III intervals — 14,3%, pro-
longed I-1IT and ITI-V intervals — 14,3%).

The mechanism by which AS causes changes of audi-
tory evoked potentials remains unknown. One assumption
was that the modification of the cervical spine can affect
the vertebral artery. AS is a disease studied by rheumato-
logists but the changes it induces pass beyond the field of
rheumatology.

LEZIUNILE
AXONALE DIFUZE
ALE CREIERULUI
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Introducere. Traumatismele craniocerebrale
(TCC) ocupa un loc de frunte in structura generald a
traumatismelor si sunt principala cauza de incapaci-
tate de munca si deces. Totodata, traumatismele cra-
niocerebrale se inregistreaza indeosebi la populatia
tandra, activa si la sexul masculin, si se pot prezenta
izolat sau asociat cu alte leziuni majore in 50% din ca-
zuri [16, 17].

Leziunile axonale difuze reprezintd un efect
posttraumatic primar, difuz, generat, in special,
de mecanisme dinamice inertiale, dar si de me-
canisme dinamice cu contact [4, 22]. Conceptul
clinico-patologic de leziuni axonale difuze (diffu-
se axonal injury - DAI) a relativ apdrut recent in
neurotraumatologie.

Prioritatea in descrierea acestei patologii ii
apartine Sabinei Strich, care in 1956 [11] a publi-
cat rezultatele studiului macropreparatelor din cre-
ierul a 15 pacienti tineri, decedati dupd 1,5-2 ani
de aflare in stare vegetativd posttraumatica. Nici la
unul dintre ei la autopsie nu au fost depistate semne
de traumatism al creierului, insd la toti s-a consta-
tat atrofie pronuntata si diminuare considerabila a
masei creierului.Numai cu coloratii speciale si cu
utilizarea metodelor neurohistologice clasice a fost
depistatd microscopic o degenerare difuza a sub-
stantei albe. Strich considerd cd aceste schimbari
sunt rezultatul axotomiei primare in momentul tra-
umatismului cerebral.

Adams si coaut. in 1982 [1] introduc formal
termenul DAI, pentru a descrie un spectru de le-
ziuni cerebrale posttraumatice, microscopice, ca-
racterizat in principal prin swelling axonal, trans-
sectiune axonala si ,,bulbi axonali de retractie”. Tot
Adams si coaut. in 1989 [2] definesc punctual DAI
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prin prezenta de leziuni la nivelul axonilor din
emisferele cerebrale, corpul calos, trunchiul cere-
bral si cerebel. Aceste leziuni sunt frecvent asociate
cu traumatisme craniocerebrale grave si reprezinta
principalele cauze de morbiditate si mortalitate al
pacientilor cu DAL

Epidemiologie. Leziunile axonale difuze apar in
50% din cazurile de traumatisme craniocerebrale se-
vere, determina = 35% din decese, constituind cauza
celor mai frecvente deficite neurologice persistente, a
starilor vegetative.

Fiziopatologie. Leziunile axonale difuze sunt
produse prin actiunea fortelor de acceleratie, ro-
tatie, inertiale, a cdror rezultanta este ,forfecarea”
fibrelor nervoase (cel mai nociv mecanism fiind
acceleratia angulara de lungd durata, orientatd mai
ales coronal), ce intereseaza in functie de intensi-
tatea traumatismului: substanta albd (mai ales la
jonctiunea substanta alba - substanta cenusie, cap-
sula interna), corpul calos (splenium, uneori asoci-
ate cu hemoragii intraventriculare prin leziuni ale
capilarelor si venelor fetei ventriculare a corpului
calos), mezencefalul (prin forfecare si prin avulsii
vasculare).

Morfologia leziunilor axonale. Leziunile axo-
nale din DAI sunt exclusiv microscopice. Coloratii-
le cu hematoxilind, impregnarile argentice, dar mai
ales tehnicile imunocitochimice evidentiaza la nivelul
axonilor traumatizati (dupd cel putin 4-12 ore de la
traumatismul craniocerebral) prezenta unor umfli-
turi ovalare sau sferice, cu dimensiuni cuprinse intre
5 si 40 um, cunoscute sub denumirea de “bulbi de re-
tractie”. Acesti bulbi de retractie (sau “bulbi axonali”)
sunt considerati leziuni microscopice specifice pentru
DAI [20].

Bulbii de retractie pot fi diagnosticati la orice
nivel al axonului, dar mai frecvent apar in regiunile
cu o vulnerabilitate mai ridicatd (Maxwell si coaut.,
1991) [7]:

e nodurile Ranvier,

e zonele in care axonii isi schimbd brusc direc-
tia (decusatii),

e zonele in care axonii sunt situati in vecinata-
tea vaselor sangvine.

In primele ore dupa traumatismul craniocere-
bral mai sunt descrise si leziuni de tipul swellin-
gului si edemului axonal. Au mai fost descrise in
DAI si leziuni focale hemoragice de diverse ma-
rimi, mediane si paramediane, leziuni edematoase
in cvadrantul dorsolateral al puntii si al mezence-
falului, adiacente peduncului cerebelos superior,
precum si leziune hemoragica focald in corpul ca-
los, bilateral, deseori afectand si septul interven-
tricular, cu hemoragie intraventriculard; ulterior

se constituie, odata cu trecerea timpului, zone ci-
catriale, chiar chistice.

Dinamica leziunilor axonale. Initial s-a cre-
zut despre DAI cd este un fenomen de tipul «to-
tul sau nimic», in care leziunile specifice se produc
imediat dupd traumatism. In urma observatiilor
recente, clinice, anatomopatologice si experimen-
tale, s-a constatat ca leziunile din DAI au o dina-
micd proprie, care incepe cu axotomia primara si
continua in timp cu procese neuropatologice, care
determinad o disruptie axonald int4rziata (axotomia
secundarad).

Axotomia primara consta din fragmentarea axo-
lemei, imediat (sau in decursul a citorva minute)
dupa impact. Populatia axonald implicatd in acest
proces este proportionald cu médrimea fortei generate
de traumatismul craniocerebral (cu cat forta trauma-
ticd este mai mare, cu atat numarul de axoni cu axoto-
mie primard este mai mare).

Axotomia secundard se constituie ca leziune
histopatologica (“bulbii axonali de retractie”) in cel
putin 4-12 ore de la traumatism. Mecanismul pre-
cis al axotomiei secundare nu este pe deplin inteles,
dar se pare cd procesul hotdrator este dezorgani-
zarea citoscheletului axonal (microtubuli, microfi-
lamente, filamente de miozina, filamente interme-
diare - structuri filamentare cu rol de sustinere si
motilitate celulara).

Evenimentul patologic initial se produce la
nivelul axolemei si constd dintr-o intrare masiva a
ionilor de Ca** intracelular, cu activarea enzimelor
proteolitice. Acestea produc dezorganizarea mi-
crotubulilor si neurofilamentelor («compactarea
citoscheletului»), determinand in acest fel blocarea
transportului axonal. Axonul afectat apare initial
tensionat, iar subsecvent - edematiat («swelling
axonal») la nivelul regiunii traumatizate. In final
se produce intreruperea fibrei nervoase, iar reperul
histologic al acestui fenomen este aparitia bulbilor
axonali de retractie.

S-a constatat experimental ca unele enzime pro-
teolitice activate de Ca**, cum ar fi calpaina, reprezin-
td un factor crucial in acest mecanism de distructie a
citoscheletului.

Clasificarea leziunilor axonale difuze. Adams si
coaut. (1989) [2], coroborand leziunile microscopice
cu markerii vasculari macroscopici, au propus o cla-
sificare a DAI care este unanim acceptatd in prezent.
Aceasta clasificare este structuratd pe trei grade cu se-
veritate progresiva:

DAI de gradul 1
Leziuni generalizate numai la nivelul axonilor.

In functie de timpul scurs de la traumatism pani
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la prelevarea preparatului cerebral, leziunile axo-
nilor au anumite particularitati:

e Dacd supravietuirea a fost scurtd (zile), se
constatd numerosi bulbi de retractie care au aspect
diferit, in functie de coloratia folosita: hematoxili-
neozina le conferd un aspect de mase eozinofilice;
coloratiile argentice — de umfldturi argentofilice.
Aceste umflaturi pot fi puse in evidentd si prin
tehnici de imunohistochimie. Ei apar mai ales in
substanta albd parasagitald, in corpul calos, capsula
interna, nucleii bazali, in fasciculele trunchiului ce-
rebral si tractul corticospinal.

e Daca timpul de supravietuire a fost inter-
mediar (sdaptamani), se pot observa un mare nu-
mar de clusteri de microglie, raspanditi la nivelul
substantei albe a emisferelor cerebrale, cerebeloa-
se si a trunchiului cerebral. Aceste aglomerdri de
microglie sunt asociate cu astrocitoza difuza si cu
celule macrofage incdrcate cu incluziuni lipidice.
Se mai constatd o crestere a volumului ventricu-
lilor cerebrali, din cauza reducerii volumului sub-
stantei albe.

e Daca pacientul a supravietuit o perioadd
lunga de timp (luni), se pot detecta, folosindu-se
tehnica Marchi, produsi de degradare ai mielinei
la nivelul substantei albe a emisferelor cerebrale si
cerebeloase, al tracturilor lungi ascendente si des-
cendente din trunchiul cerebral si maduva spina-
rii (degenerare walleriana a tracturilor lungi).

DAI de gradul 2
Leziunilor generalizate axonale din gradul 1 li se

adauga o leziune focala la nivelul corpului calos care,
de obicei, se intinde pe o suprafatd anteroposterioara
de cativa centimetri, interesand frecvent septul inter-
ventricular, si care este asociatd citeodata cu hemo-
ragie intraventriculara. Aceastd leziune de la nivelul
corpului calos este vizibild macroscopic pe cupele
anatomopatologice, dar si in vivo pe unele imagini
tomografice.

DAI de gradul 3

Leziuni generalizate axonale, acompaniate de
leziuni focale calosale (grad 1+grad 2), la care se
adauga leziuni focale de dimensiuni variabile in ca-
dranul dorsolateral al regiunii rostrale a trunchiului
cerebral, adiacente pedunculilor cerebelosi superi-
ori. Daca pacientul a supravietuit numai cateva zile
dupa traumatism, leziunile specifice gradului 2 si 3,
au aspect hemoragic. Pe mdsura ce creste timpul de
supravietuire, aspectul macroscopic al acestor lezi-
uni se modificd, devenind mai intai moi si granula-
re, ca ulterior sa formeze cicatrice contractile sau,
uneori chistice.

Criterii ale tomografiei computerizate in dia-
gnosticul leziunilor axonale difuze. Semiologia ima-
gisticd TC care acompaniaza DAI este reprezentatd, in
principal, de mici hiperdensitati (focare hemoragice)
situate la nivelul jonctiunii substantei cenusii cu sub-
stanta alba, la nivelul corpului calos si al trunchiului
cerebral [18].

Wang si coaut. (1998) [13] propun sistematizarea
leziunilor vasculare cu expresie TC din DAI in cinci
categorii:

1. mici focare hemoragice, unice sau multiple, cu
diametrul < 2 cm, situate intraparenchimatos la nive-
lul emisferelor cerebrale;

2. hemoragie intraventriculard;

3. focar hemoragic la nivelul corpului calos;

4. mici focare hemoragice cu diametrul < 2 cm,
adiacente ventricolului 3;

5. focar hemoragic la nivelul trunchiului cere-
bral.

Wasserman si Koenigsberg (2008) [14] semna-
leaza, insa, ca 50-80% din pacientii cu DAI au la in-
ternare imagini TC normale.

S-a remarcat o incongruenta frapanta intre as-
pectul imagistic tomografic (care relevd o gravitate
minima/ moderati a leziunilor cerebrale posttrauma-
tice) si clinica acestor pacienti (de o severitate extre-
md, care reflectd, in esenta, amploarea leziunilor mi-
croscopice axonale difuze).

Rezonanta magnetica nucleard in leziunile
axonale difuze. Imageria prin rezonanta mag-
neticd IRM este investigatia care, comparativ cu
TC, ofera o vizualizare mai fidela a leziunilor din
DAL

In general, la pacientii cu traumatism crani-
ocerebral imaginile in secvente T, sunt folosite
pentru depistarea leziunilor vasculare, iar cele in
secvente T, - pentru precizarea locatiei anatomice
a acestora. Secventele in ecogradient (T,) pot fur-
niza semnal anormal si in zonele in care imaginile
T, si T, sunt normale. Din acest motiv, secventele
in ecogradient sunt constant utilizate la diagnoza
leziunilor din DAI. Mai semnaldm ca modificarea
semnalului din acest tip de imagine IRM poate
persista mai multi ani dupd traumatismul crani-
ocerebral.

Tehnica IRM are, insa, limite importante, care
sunt legate de contraindicatiile generale (implan-
te metalice iatrogene, pacemaker, corpuri straine
metalice etc.) si cele particulare (bolnavii cu DAI
sunt cu stare generala deosebit de grava, intubati
OT si ventilati mecanic de cele mai multe ori).

Tomografia computerizata cu emisie fotonica
unicd (SPECT) in leziunile axonale difuze. SPECT
nu are rol de diagnostic de rutina la pacientii cu po-
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sibile DAI Totusi studiile cu radionuclizi gamma-
emitatori '*’I [15] au evidentiat arii de hipoperfuzie in
locurile cunoscute ale leziunii si au relevat arii aditio-
nale de leziuni, care nu s-au vizualizat prin IRM.

Tractografia (diffusion-tensor magnetic re-
sonance imaging - DT-MRI) in leziunile axonale
difuze. Aceastd metoda evalueaza caracteristicile
de difuziune ale mediului studiat, precum si di-
rectia difuziunii apei (anizotropiei), in acest mod
oferind informatie despre gradul de integrare a
tracturilor substantei albe cerebrale. Anizotropia
prin difuziune este neomogenad in diferite locuri
ale substantei albe si redd diferenta mielinizarii
fibrelor, diametrul si orientarea lor [8]. Procesele
patologice care modifica microstructura substan-
tei albe, asa ca ruperea, dezorganizarea si separa-
rea fibrelor, insotite de rupturi ale mielinei [10],
retractia neuronilor, majorarea sau diminuarea
spatiului extracelular, influenteaza indicii difuzi-
unii si anizotropiei [5].

Caracteristicile cantitative cele mai frecvent
utilizate in evaluarea tractografiei sunt coefici-
entul de difuziune si anizotropia fractionata [3].
Zaharova si coaut. (2010) [19] au constatat o core-
latie certa a rezultatelor DAI cu indicii anizotropi-
ei fractionate in corpul calos si tracturile cortico-
spinale in zilele 10-17 dupd traumatism, fapt care
denota o importantd semnificatie de prognostic a
anizotropiei prin difuziune. Se poate de presupus
ca lezarea primara a cdilor conductoare (din struc-
turile tracturilor corticospinale si ale corpului ca-
los) in DAI conduc la dezvoltarea degenerescentei
axonale, care provoacd o diminuare marcantd a
anizotropiei dupa 2-3 saptamaéni de la traumatism.
Aceste rezultate confirmd datele lui M. van der
Knaap (2005) [12] referitoare la faptul ca leziunile
primare ale creierului, asa ca DAI, sunt triggerul
modificarilor degenerative ale axonilor si al mem-
branelor mielinice ale substantei albe a creierului,
ducand la degradarea si atrofia lor peste 2-3 luni
dupa traumatism.

Diagnosticul clinic al leziunilor axonale di-
fuze. Diagnosticul clinic de DAI este folosit pentru
a descrie un cadru nosologic posttraumatic carac-
terizat prin prezenta starii de coma prelungita (> 6
ore), in lipsa unor procese inlocuitoare de spatiu
sau a leziunilor ischemice. In functie de durata sti-
rii de coma si prezenta semnelor de trunchi cere-
bral, sunt descrise trei grade clinice de DAI (Gen-
narelli, 1982) [6]:

DAI minore
e Starea de coma (GCS mai mic sau egal cu 8)
dureazd intre 6 si 24 de ore.

e Semnele de trunchi cerebral (daca sunt prezen-
te la internare) dispar in scurt timp (ore).

e Dupa 24 de ore acesti pacienti executa comen-
zile examinatorului.

e Prognosticul este, in general, bun.

DAI moderate:

e Este tipul de DAI cel mai frecvent intalnit in
clinica.

e Starea de comd dureaza mai mult de 24 de ore,
prelungindu-se de la cateva zile pana la cateva sapta-
mani.

e Semnele de trunchi cerebral de tipul decorti-
carii sau decerebririi sunt prezente la internare, dar
dispar dupa cel mult 24 de ore.

e Recuperarea bolnavilor care supravietuiesc
este, in general, incompleta.

DALI severe:

e Starea de coma este profunda si persistenta.

e Semnele de trunchi cerebral se mentin mai
mult de 24 de ore.

e Se remarcd o accentuare a tonusului simpatic,
exprimata clinic prin hipertensiune arteriald, hiper-
sudoratie generalizatd, hipertermie.

e Starea vegetativa persistenta (sindromul apa-
lic) este una dintre evolutiile frecvente consemnate in
aceste cazuri.

e Mortalitatea este mare (>50%), iar recuperarea
bolnavilor care supravietuiesc este constant incom-
pleta.

Tratamentul leziunilor axonale difuze. Paci-
entii cu DAI in coma necesitd efectuarea ventilatiei
mecanice prelungite a plamanilor si terapie intensiva
complexd. Ultima include :

- mentinerea proceselor metabolice, cu utiliza-
rea nutritiei enterale (prin sonda) si parenterale,

- corectia dereglarilor metabolismului acidoba-
zic si dezechilibrilor hidro-electrolitice,

- normalizarea presiunii osmotice si celei colo-
idale,

- mentinerea homeostaziei.

Pentru profilaxia si tratamentul complicatiilor
inflamatorii este necesara administrarea antibioti-
celor, in functie de sensibilitatea florei microbie-
ne. Este indicata terapia timpurie psihostimula-
toare, pentru restabilirea dereglarilor emotionale
si psihice, gimnastica curativd in pareze si pentru
profilaxia contracturilor secundare, precum si
procedeele logopedice pentru corectia dereglari-
lor de vorbire.

Este indicata utilizarea preparatelor nootrope
(cerebrolizind, kortexind, piracetam), vasculare,
a stimulatoarelor biogene, preparatelor tisulare,
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neuromediatoarelor si anticolinesterazicelor. Nu
exista necesitatea utilizarii preparatelor hormo-
nale in DAI, de obicei, deoarece studii largi au
demostrat absenta eficientei lor in traumatismele
craniocerebrale.

Ciabulov (1990) [24] a utilizat ventilarea meca-
nica prelungitd a plamanilor la 79% pacienti cu DAI
timp de 3-110 zile. Pentru efectuarea ei mai mult de 7
zile, Plamédeald (2009) [9] recomandad montarea tim-
purie a traheostomei.

In DAI frecvent se depisteazd colectii sub-
durale de licvor deasupra partilor anterioare ale
emisferelor cerebrale mari, care gresit pot fi con-
fundate cu higrome subdurale si supuse interven-
tiillor neurochirurgicale. Trebuie de mentionat ca
ele nu necesitd tratament chirurgical, din motiv ca
nu sunt agresive si, de obicei, se resorb spontan
[21, 23].

Concluzii. DAI reprezinta o leziune cerebrala
gravd, putin cunoscutd pana in prezent medicilor-
practicieni. Ele sunt un efect posttraumatic primar
difuz, generat, in special, de mecanisme dinamice
inertiale si cu contact. Frecvent sunt insotite de
stari indelungate de comd - de la 11 pand la 110
zile. Pentru diagnostic sunt utilizate TC cerebrala
si RMN.

Tratamentul DAI necesita efectuarea ventilatiei
mecanice prelungite a plamanilor si terapie intensi-
va complexd. DAI determind =35% din decese in
traumatismele cerebrale grave si sunt cauza cea mai
frecventa a stdrilor vegetative persistente.
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Rezumat

Leziunile axonale difuze ale creierului reprezintd un
efect posttraumatic primar difuz, generat in special de me-
canisme dinamice inertiale si cu contact. Frecvent sunt in-
sotite de stdri indelungate de comd - de la 11 pand la 110
zile. Pentru diagnostic sunt utilizate TC cerebrala si rezo-
nanta magneticd nucleara.

Tratamentul DAI necesita efectuarea ventilatiei meca-
nice prelungite a plamanilor si terapie intensiva complexa.
DAI determind =35% din decese in traumatismele cerebra-
le grave si sunt cauza cea mai frecventd a starilor vegetative
persistente.

Summary

Diffuse axonal injury of the brain is primary diffuse
traumatic effect, caused mainly by mechanisms of contact
and inertial dynamic. States are often accompanied by pro-
longed coma from 11-110 days. For diagnostic is used bra-
in CT and MRIL.

Diffuse axonal injury need a prolonged mechanical
ventilation of the lungs and intensive care complex treat-
ment. Diffuse axonal injury determines 35% of deaths and
serious brain injuries that are the most common cause of
persistent vegetative state.
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Introducere

Disectia arterei vertebrale (DAV) este o leziune la
nivelul intimei vasului, urmata de o clivare a mediei,
fapt care duce la aparitia unui lumen fals in care pa-
trunde sangele, form4nd un hematom ce poate cauza
diminuarea fluxului sangvin sau chiar ocluzia lume-
nului vascular.

Disectia arterelor cervicale (DAC) este o im-
portanta cauzda a accidentului vascular cerebral
(AVC) ischemic la copii si adultii tineri, aceasta
reprezinta 2% din AVC ischemice din populatia ge-
nerald, 5% in grupa de varsta pediatrica si 10-25%
din accidentele vasculare cerebrale la tinerii adulti.
In 67% cazuri AVC in regiunea cerebelului la per-

soanele mai tinere de 45 de ani este cauzat de DAV
[5,8,9].

Incidenta disectiei arterelor cervicale in popula-
tia generala este scazutd, fiind estimata la 2-6 cazuri
la 100.000 de locuitori pe an, conform unui studiu
populational nord-american. Incidenta anuald a DAV
este de 1,1 la 100.000 in studii populationale efecuate
in SUA si Franta [8]. Varsta medie, la care este sta-
bilit diagnosticul DAV, este de 37-44 ani in randul
barbatilor si 34-44 ani in randul femeilor [8, 9]. Sinte-
za mai multor studii aratd o incidentd mai mare prin-
tre barbati (56%) [8].

Obiectivele studiului: evaluarea teoretica a as-
pectelor etiologice, patogenice, clinice si optiunile
terapeutice ale DAV in baza revistei literaturii si pre-
zentarii unui caz clinic.

Materiale si metode

Pacientul C., in varstd de 38 de ani, cu AVC ische-
mic in sistemul vertebrobazilar si DAV.

Metode de examinare: examenul neurologic, in-
vestigatii de laborator si imagistice (sono-dopplero-
grafia vaselor extra- si intracraniene, CT cerebrala si
cervicald, MRI-cerebrala cu contrast, CT angiografia
cerebrala si cervicald) in cadrul Institutului de Neuro-
logie si Neurochirurgie (INN).

Prezentarea cazului clinic

Pacientul C., in varsta de 38 de ani, a fost spita-
lizat in sectia de neurourgente a INN cu urmétoarele
acuze: disfonie, disfagie, dizartrie, diplopie, limitarea
miscérilor active in membrele drepte, dificultati de
deplasare, instabilitate severd, astazie, abazie, sughit,
dureri in regiunea cervicala dreaptd. Debutul maladi-
ei acut, cand la pacient s-a dezvoltat cefaleea severa,
timp de patru ore starea s-a agravat cu tulburdri de
vorbire, de deglutitie, slabiciune in hemicorpul drept,
imposibilitatea de a merge. A fost solicitat serviciul
AMU, fiind internat de urgentd la INN, unde i se efec-
tueaza CT cerebrala, care a pus in evidenta AVC is-
chemic in sistemul vertebrobazilar.

Din anamnezd: a practicat in adolescentd arte
martiale (sambo). Fumeazd mai mult de 20 de ani (
< 10 tigari in zi). Anamneza eredocolaterald relevad
prezenta HTA esentiale si a unui AVC ischemic la ta-
tal sau.

Obiectiv: starea generald a pacientului - de gravi-
tate medie. Constitutia normostenica: indicele masei
corporale (IMC) = 23kg/m”. In pulmoni respiratie ve-
ziculard, FR=18 respiratii pe minut. Zgomotele cardi-
ace ritmice, clare, FCC=81 batii pe minut, TA=130/80
mmHg.

Examenul neurologic: tulburari oculomotorii
(strabism divergent pe contul ochiului drept, diplo-
pie), hiperestezie faciald segmentara dreapta, sindrom
bulbar (disfagie, dizartrie, disfonie), tulburari motorii
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- hemipareza usoard pe dreapta, tulburari de sensibi-
litate — hemihipoestezie pe stanga, tulburari cerebe-
loase.

Examene complementare:

1. CT cerebrala, fira contrast (fig. 1);

2. CT angiografia (fig. 2);

3. CT cervicala cu obiectivizarea modificarilor
degenerativ-distrofice in segmentele C5-C6, C6-C7.

4. IRM cerebral cu contrast (fig. 3) — focar de
leziuni in emisfera cerebelara dreapta, 44x43x53
mm, omogen, contur clar, efect neinsemnat de
tumefiere cu implicarea in proces a vermisului
si a pedunculului cerebelar drept, extinderea pe
medula oblongata in partea inferioara a jumatatii
drepte. Invadarea ventriculului IV in partea infe-
rioard, fard captare de contrast. Deplasarea cu 3

Fig. 1. CT cerebrala (efectuata la 36 ore dupa suportarea AVC in sistemul vertebrobazilar).
Se vizualizeazd focare ischemice, unul extins la nivelul emisferei cerebelare drepte (A),
altul ovalar-cerebelar pe stanga (B),
multiple focare hipodense in ambele emisfere cerebeloase si lobul frontal pe stanga.

g " .

Fig. 2. CT angiografie, (efectuatd la a 4-a zi de boald).
A.Lipseste contrastarea arterei vertebrale drepte.
B.Elementele arteriale ale poligonului Willis normal contrastate, de calibru obisnuit,
fard stenoze sau dilatdri locale, dar lipseste contrastarea arterei vertebrale din dreapta.

i sy G

Fig. 3. MRI cerebral cu contrast (efectuat la 72 de ore dupa imbolnavire).
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mm a structurilor mediane ale trunchiului cere-
bral spre stinga. Focar de leziuni similar in emi-
sfera cerebelara stanga, 9x12x11 mm.

5. Sono-dopplerografia vaselor extra- si intra-
craniene: ateroscleroza incipientd a vaselor magis-
trale, stenoza 80-90% in emergenta arterei vertebrale
pe dreapta, pe distantd de 1,0-1,5 cm, cu flux sangvin
turbulent, dupa care fluxul pe artera vertebrala in seg-
mentele V2, V4 este absent, sugestiv pentru ocluzia
AV. AV de diametru mic pe stanga, cu insuficientd he-
modinamicd in segmentul V2.

6. Holter-monitoring, FCC medie diurna = 83-
106 /min., nocturna = 76-95 /min.; ritm sinusal, FCC
= 67-106/min.; se inregistreazd extrasistole ventricu-
lare si supraventriculare unice; apnoe (2 accese inre-
gistrate: I - 32 sec., I - 27 sec.).

7. EcoCG - FE 65%. Induratia peretilor Ao as-
cendente. Cavitatile cordului nu sunt dilatate. Functia
de contractie a miocardului ventriculului stang este
suficienta.

8. Analize de laborator: hemoleucograma fira
particularitati, IP - 83%, fibrinogen - 3.8 g/l, TAR
- 64 sec., ALT - 77.3 U/L, AST - 57.9 U/L, lipaza —
60.9 U/L , celule LE-0%o, antistreptolizina - 400,0
(N - 0-200), C-protein reactiva — 24,0 (norma - 0-6),
testul HIV/SIDA - negativ, antitrombina III - 113,35
(norma - 80-120).

9. CT angiografia vaselor magistrale ale regiunii
cervicale determina lipsa contrastdrii arterei vertebra-
le din dreapta pe tot parcursul, fiind sugestiva pentru
ocluzia acesteia prin placa ateromatoasa calcificatd
masiva, vizibila la aproximativ 7 mm de la originea
acesteia (figurile 4, 5, 6).

Fig. 4. CT angiografia vaselor cervicale:
A. Placad ateromatoasd calcificatd la 7 mm
de la originea AV drepte. B. AV stingid stenozatd.

Fig. 5. CT angiografia vaselor cervicale
(1 luna dupé debutul bolii)
Lumenul AV drepte este redus excentric de o ingrosare in

N A - .'

Fig. 5. CT angiografia vaselor cervicale:
A. AV dreapta nu se vizualizeazd (de la origine pe tot
traiectul). B. AV stanga se vizualizeazd pe tot traiectul
(hipoplazicd in regiunea originii).

Diagnosticul: boala cerebrovasculara. AVC
ischemic in sistemul vertebrobazilar cauzat de
DAV drepte, cu sindrom bulbar, hemipareza pe
dreapta, usoara, tulburidri cerebeloase, tulburari
oculomotorii.

Tratamentul administrat: comp. plavix 75
mg, sol. metoclopramida 0,5% - 2 ml, comp. ca-
vinton forte 10 mg, sirop ,Ceraxon” 30 ml, comp.
betaserc 24 mg, chinetoterapie, terapie ocupatio-
nald, program de restabilire a functiei de degluti-
tie, fizioterapie.

Discutii:

DAV a fost descrisa initial in anul 1970 de
citre neurologul canadian Miller Fisher [9]. DAV
este o cauza importanta a AVC la adultul tanar,
totodatd acest diagnostic este stabilit mai rar de-
cat se intalneste in realitate [12]. Afectiunea poate
surveni dupa traume la nivelul gatului, strangulari,
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manipulatii chiropractice, precum si spontan. Din
numarul celor spontane doar 1-4% au confirmatd o
patologie a tesutului conjunctiv, cum ar fi sindro-
mul Ehlers-Danlos tip 4, sau sindrom Marfan [8].
Patogenia DAV ramane, in majoritatea cazurilor,
neelucidatd, din cauza unui grup complex si hete-
rogen de vasculopatii, ce se dezvolta sub influenta
a numerosi factori genetici si de mediu. Una din-
tre cauzele disectiei nontraumatice poate fi hiper-
homocisteinemia si alte conditii genetice, cum ar
fi osteogeneza imperfecta tip 1, deficienta de al
antitripsind si hemocromatoza ereditara, dar sunt
putine dovezi pentru aceste asocieri [8, 10, 11].
Alti factori precipitanti in anamneza pacientilor
cu DAV sunt activitatile sportive, migrena, con-
traceptivele orale, displazia fibromusculard [3, 6,
10]. De mentionat cd pacientul mentionat s-a ocu-
pat timp indelungat cu arte martiale, suportand
diferite traume, inclusiv si la nivelul gatului.

Fiziologia si tratamentul DAV sunt aseména-
toare cu cele din disectia carotidei, dar clinica, eti-
ologia si epidemiologia in DAV au specificul lor [1,
2, 3]. Cefaleea si/sau durerea cervicald reprezinta
simptomul dominant in 88% cazuri si ca simptom
de alerta — in 53 %. In 8% cazuri a fost suspectat si
apoi stabilit diagnosticul de DAV si DAC doar pe
baza prezentei cefaleei sau a durerii cervicale [4, 8].
In 13% cazuri AVC ischemic in DAV este precedat
de un atac ischemic tranzitor (AIT), acest grup de
pacienti prezentind un interes deosebit, fiind po-
sibila prevenirea survenirii unui AVC prin recu-
noasterea timpurie a simptomelor de debut si ini-
tierea unui tratament antitrombotic [4]. DAV poate
fi etiologia hemoragiei subarahnoidiene in 1% din
cazuri [11].

Cei mai sensibili la hipoperfuzie sunt nucleii
vestibular si oculomotor, motiv pentru care cele
mai frecvente simptome ale ischemiei vertebro-
bazilare sunt: ameteala, vertijul, greata, voma, di-
plopia. Clinica DAV este reprezentata prin vertij
in 57% cazuri, parestezia faciald unilaterala - 46%,
tulburdrile cerebeloase - 33%, semne medulare la-
terale — 26%, deficit de cAmp vizual — 15% cazuri
[4]. Simptomele de debut la pacientul C. au fost ce-
faleea severd, dureri in regiunea cervicala dreaptad,
vertij si dezechilibru. Obstructia fluxului sangvin
prin vasul afectat poate duce la schimbdri ischemi-
ce ale creierului, frecventa acestui fenomen fiind de
77-96% din cazuri (AIT reprezintd 10-16%, AVC -
67-85%); cel mai adesea DAV produce ischemie in
trunchiul cerebral si in cerebel [8]. La bolnavul C.
au fost depistate focare ischemice multiple in am-
bele emisfere cerebelare.

Pentru clinicieni este important sa diferentieze

rapid DAV de boala ateroscleroticd, conduita clini-
ca si tratamentul fiind substantial diferite. O revizu-
ire retrospectiva a comparat caracteristicile clinice,
evidentiind ca pacientii cu DAV au o varsta maij ta-
nard, au mai putini factori de risc si mai frecvent pa-
tologia evolueaza cu dureri cervicale, pe cand boala
aterosclerotica afecteaza mai des circulatia anterioara
si este insotita de un grad mai inalt de stenozare si
calcificare [5].

Standardul de aur in stabilirea diagnosticului
este angiografia cerebrald, in care vasele pot apdrea
stenozate (41-75%), ocluzate (18-49%) sau cu dilata-
re anevrismatica (5-13%) [12, 20]. CT-angiografia si
RMA sunt metode moderne, mai mult sau mai putin
echivalente atunci cand sunt folosite pentru a con-
firma sau a exclude DAV [13]. CTA are avantajul de
a demonstra schimbarile precoce si poseda rapidita-
te, pe cand RMA obtine cele mai bune rezultate prin
secvente in regim T1, folosind un protocol numit “fat
suppression” [11]. In cazul pacientului C. diagnosti-
cul imagistic a fost stabilit utilizand CT angiografia
vaselor intra- si extracraniene, care a evidentiat re-
ducerea lumenului AV drepte printr-o ingrosare se-
milunard a peretelui vascular (acesta fiind un crite-
riu de diagnostic al DAV prin CT angiografie, Chen
C.J. et al. - figura 5).

Tratamentul este, de obicei, cu antiagregante pla-
chetare sau cu anticoagulante [8].

Peste 75% din pacienti se recupereaza complet
sau raman cu impact minim asupra functionalitatii,
pe cand aproximativ 2% decedeaza din cauza com-
plicatiilor [8]. Terapia este axata pe reducerea epi-
soadelor ischemice [14]. Tratamentul prin trombo-
liza se aplicd mai rar si doar exceptional, in cazul
prezentei obstructiei se utilizeaza angioplastia si
stentarea [8].

Concluzii

A fost descris un caz clinic cu DAV la un paci-
ent de 38 de ani, fara factori majori de risc, conco-
mitent cu prezentarea datelor din literatura de spe-
cialitate. In concluzie, putem mentiona ca diagnos-
ticul timpuriu este crucial pentru initierea unui
tratament adecvat si monitorizarea potentialelor
complicatii. Este necesar de a suspecta eventuala
DAV in cazul dezvoltarii unui AVC la adultul ta-
nar in circulatia cerebrala posterioara, cu asocierea
simptomelor de vertij, cefalee, dureri in regiunea
cervicala, diplopie.

Angiografia cerebrala constituia criteriul stan-
dard de diagnostic al DAV, dar odata cu dezvoltarea
tehnicilor noninvazive, au devenit de electie angio-
grafia CT, angiografia IRM, ecografia Doppler atunci
cand se suspecteaza DAV.
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Rezumat

Disectia arterei vertebrale este o cauzd importanta a
accidentului vascular cerebral la pacientii tineri. Aceasta
poate fi spontand sau traumatica si poate conduce la diferi-
te simptome clinice.

Am descris un caz clinic, al pacientului C. de 38 de
ani, care nu a suportat recent o trauma sau alt eveniment
declansator, debutul maladiei fiind acut cu dezechilibru,
dizartrie, disfagie, parestezii in hemicorpul stang, cefalee si
dismetrie. Examenul medical a obiectivizat disectia arterei
vertebrale drepte, AVC ischemic in sistemul vertebrobazi-
lar, sindrom bulbar, hemipareza pe dreapta si tulburari ce-
rebeloase.

Summary

Vertebral Artery Dissection in Young Adults - Case
Report and Review of the Literature Vertebral artery dis-
section is a important cause of stroke in young patients. It
may be spontaneous or traumatic and can lead to various
clinical symptoms.

We describe a case of 38-year-old man, with no prece-
ding trauma or apparent inciting event, presented with the
acute onset of imbalance, dysarthria, left-sided paresthesi-
as, headache, dysphagia, and dysmetria. Workup revealed
a right vertebral artery dissection, ischemic stroke in the
vertebro-basilar system, bulbar syndrome, right hemipare-
sis and cerebellar disorders.

Pesrome

JIMcceKknsa TO3BOHOYHON apTepuy ABNAETCA BaXK-
HOIl IPUYMHON HAPYIIEHWsI MO3TOBOrO KpOBooOOpalie-
HuA (MHCY/IbTA) Y MOJIOABIX MaleHToB. OHa MOXKeT ObITh
CIIOHTAHHOJ WJIX TPABMATUYECKOI, U IIPUBOJAT K Pa3HBIM
KIMHUYECKMM CYMIITOMaM.

Omnmcan kImHMYeCKMit coydai manyeHTa K., 38 rer,
KOTOPBIIT He IIEpeHeC HeJaBHO TPABMY U He MMeJL JPYyroun
Kako-mm6o mposouupymomuit ¢pakrop. Hagano sabore-
BaHMA MPOABUIOCH OCTPO HapylIEHNeM PaBHOBECUSA, M-
3aprpueit, gucdarueit, mapecTe3usiMi B JIEBOJ MOTOBIHE
TeJTa, TOJIOBHOI GO/BIO U AuCcMeTpueit. MeguumHckme 06-
CIefoBaHMs OOBEKTU3MPOBA/IN JUCCEKINIO [IPABOIL Bep-
tebpanbroit aprepun, OHMK (uuremndeckuit MHCY/IbT)
B BepTebpo-6aswisipHoM bacceiiHe, OyIbbapHbIe HapylLe-
HIA, TIPAaBOCTOPOHHMII TeMMIIape3 M MO3>KE€UYKOBbIE pac-
CTpOJICTBA.

REZULTATELE TESTULUI
CU INCLINARE LA PACIENTII
CU MIGRENA ASOCIATA CU SINCOPA

Galina Corcea, medic-neurolog,
IMSP Institutul de Neurologie si
Neurochirurugie

Introducere. Migrena ca entitate nozologica este
inclusa in grupa cefaleelor primare, avand ca substrat
patogenic fundamental fenomenul de activare trige-
minovasculara. Totusi, rezultatele cercetarilor privind
mecanismele patogenice ale migrenei sunt controver-
sate.

Multe dintre simptomele ce insotesc atacul mi-
grenos sau pot apdrea si interictal (fotofobie, greturi,
vome sau disfunctie gastrochinetica, variatii ale TA,
palpitatii cardiace, transpiratie, piloerectie, mictiuni
frecvente s.a.) sunt de geneza vegetativa sugerand im-
plicarea Sistemului Nervos Autonom (SNA) in meca-
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nismele patogenice ale migrenei (Havanka-Kanniai-
nen et al, 1988; Blau et al., 1980; D’Andrea et al., 1989;
Fanciullacci et al., 2000; Furman et al., 2005).

Migrena este frecvent asociata cu sincopa si hipo-
tensiunea ortostatica (HO), patologii in care implica-
rea SNA este cert definita. Comorbiditatea migrenei
cu sincopa este mai mult decét o asociere intampla-
toare a acestor doud maladii la acelasi subiect. Cer-
cetatorii in domeniu constata cd circa 50% din paci-
enti cu migrend au una sau mai multe manifestari ale
sindromului psihovegetativ sau neurovegetativ (Mol-
dovanu et al., 2007), pe cand prevalenta nemijlocita
a asocierii migrenei cu sincopa in populatia generala
este de circa 40% (Launer et al., 1999).

Testul cu inclinare, testul tilt (TT) reprezinta un
instrument de cercetare a componentei simpatice a
SNA, ce se realizeazd prin evaluarea variabilitatii pa-
rametrilor functiei cardiovasculare, cum ar fi frecven-
ta cardiaca (FCC), tensiunea arteriala sistolicd (TAs)
si tensiunea arteriala diastolica (TAd) sub influenta
stresului ortostatic, fiind considerata metoda cea mai
reusitd de modelare a sincopei mediate neural si a HO
in conditii de laborator (Benditt et al., 1997, 2005;
Moya et al., 2009).

Réspunsul sistemului cardiovascular in situatiile
de stres ortostatic poate constitui o succesiune de eve-
nimente ce favorizeaza aparitia sincopei. Valoarea in-
formativa a TT, precum si durata etapelor de rdspuns
la stresul ortostatic pot fi diferite. Astfel, sunt descrise
3 tipuri de raspuns in TT (Grosu A., 2009) .

e Tip 1 mixt: FCC scade in momentul sincopei,
insd la maximum 40 b./min. sau scade sub 40 b./min.
pentru mai putin de 10 sec., fara sau cu perioada de
asistolie de 3 sec. TA se diminueaza inainte de scade-
rea FCC.

e Tip 2A cardioinhibitor fira asistolie: FCC
scade la mai putin de 40 b./min. pentru mai mult de
10 sec. si fara perioada de asistolie mai mare de 3 sec.
TA scade inaintea FCC.

e Tip 2A cardioinhibitor cu asistolie: asistolia
dureaza mai mult de 3 sec. TA scade inaintea sau con-
comitent cu scaderea FCC.

e Tip 3 vasodepresor : FCC scade cu mai mult
de 10% din valoarea maxima inregistrata in momen-
tul sincopei.

Utilizarea TT in evaluarea pacientilor cu migre-
na asociata cu sincopd poate servi drept instrument
de diagnostic ce permite obiectivizarea unei disfunc-
tii autonome la acesti pacienti, determinand ulterior
necesitatea unei abordari terapeutice mult mai com-
plexe.

Scopul studiului a fost de a evalua prevalenta
raspunsului pozitivla TT la pacientii cu migrena aso-
ciatd cu sincopa, precum si de a stabili tipul de rés-

puns (vasodepresor, cardioinhibitor sau mixt) a SNA
la stresul ortostatic la acesti pacienti.

Material si metode. Studiul a inclus 93 de paci-
enti (84 femei si 9 barbati) cu varsta medie de 36,5 +
1,4 ani, ce sufera de migrena sau/si sincopa asociata.
Diagnosticul de migrend a fost stabilit in conformita-
te cu criteriile clasificarii Internationale a Tulburari-
lor Cefalalgice (editia II, 2004), iar cauza neurogena
a sincopelor a fost sustinutd de rezultatele evaludrilor
clinice si paraclinice, aplicate in conformitate cu ce-
rintele Ghidului de Management Diagnostic si Tera-
peutic al Sincopelor, elaborat de Societatea Europeana
de Cardiologie (2004). Pacientii au fost distribuiti in
trei grupuri: I grup a inclus 63 subiecti ce suferd de
migrend si sincopa, al II grup - 15 pacienti cu migre-
na fard sincopa si al II lot — 15 bolnavi cu sincopa fara
migrena.

Pacientii inclusi in studiu au fost evaluati prin TT
in absenta atacurilor migrenoase.

TT afost efectuat prin pozitionarea subiectilor pe
o masa inclinata la 60 grade pentru o perioada de 45
min. A fost analizat rdspunsul cardiovascular la stre-
sul ortostatic in baza variabilitdtii FCC, TAs si TAd.
Réspunsul pozitiv la TT a fost apreciat in baza dez-
voltarii unei scaderi a TAs mai mult de > 10 mmHg
sau cresterea TAd > 10 mmHg, cresterea FCC > 10 b./
min., cu mentinerea sau cresterea usoara a tensiunii
arteriale medii (TAm) sau pana la aparitia semnelor
de presincopd sau intoleranta ortostatica (ameteala,
nausea, incetosarea vederii, paloarea tegumentelor,
transpiratii, tinitus etc.). A fost exclusa administrarea
medicamentelor ce pot influienta raspunsul cardio-
vascular la TT cu cel putin 5 zile inainte de efectuarea
testului.

Rezultatele studiului. Un raspuns pozitiv la TT
a fost constatat la 36 (57.1%) din subiectii I grup, la
3 (20%) pacienti din II grup si la 11 (73.3%) din al
III grup. Cel mai frecvent a fost stabilit un mecanism
mixt de dezvoltare a sincopei: la 28 (77.8%) subiecti
din I grup, 3 (100%) din II si O pacienti din III grup
(p 1-2<0.01; p 1-3<0.001; p 2-3<0.01). TAs a scazut
cu 34.46 mmHg in I grup, cu 3 mmHg in al II i cu
37.8 mmHg in III grup (p 1-2<0.05; p 2-3<0.01). TAd
a scazut in timpul sincopei cu 7 mmHg la subiectii
grupului II si cu 25 mmHg la pacientii grupului III (p
2-3<0.05). FCC s-a redus cu 9 b./min. in grupul I, cu
7 b./min. in grupul II si cu 25 b./min. in grupul III, cu
o diferenta statistic semnificativa pentru grupul paci-
entilor cu sincopa asociata migrenei fata de bolnavii
care manifestau doar sincopa (p 1-3<0.01).

Discutii. Mentinerea stdrii de vigilenta este asi-
gurata de echilibrul functional al structurilor cere-
brale specifice si componentele sistemului cardiovas-
cular, ce asigura transportul nutrientilor spre aceste
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structuri (Mosqueda-Garcia et al., 2000).

Schimbarea pozitiei corpului si efortul fizic, pre-
cum si alte activitati necesitd implicarea reflexelor ne-
urocardiovasculare in procesul de modelare a schim-
bérilor perfuziei cerebrale.

In conditii obisnuite, circulatia cerebrali repre-
zintd circa 15% din valoarea debitului cardiac si con-
stitue circa 50-60 ml/min. de sange la 100 g de tesut
cerebral. Acest debit sangvin este indispensabil pen-
tru mentinerea unui aport constant si regulat de glu-
coza si oxigen, substante pe care creierul nu le poate
stoca. Fluxul sangvin cerebral este mentinut la valori
aproape constante prin diferite mecanisme. Mecanis-
mele de autoreglare locala pot fi eficiente doar daca
sunt pdstrate anumite limite ale valorilor presiunii
arteriale. Atunci cdnd nivelul presiunii arteriale sis-
tolice scade sub 60 mmHg, autoreglarea inceteaza a
mai functiona si se produce sincopa. Este necesar de
a mentiona cd fluxul cerebral este influentat si de mo-
dificarile chimice ale sangelui, un element important
fiind concentratia partiala de CO,. Este demonstrat ca
la unele persoane predispuse pentru sincope hipocap-
nia produce un efect vasoconstrictor asupra vaselor
cerebrale, asociat cu un efect de vasodilatatie a circu-
latiei periferice (Norcliffe et al., 2002).

Astfel, se poate mentiona cd sincopa este un pro-
ces patologic complex, ce poate fi declansat: prin me-
canisme centrale (indusa de un stimul emotional, spre
exemplu), prin modificdri posturale (prin implicarea
elementelor reglatoare ale sistemului cardiovascular)
si situational (rezultatd prin stimularea specificd a afe-
rentelor sensorii sau viscerale) (Mosqueda-Garcia et
al., 2000).

Un studiu populational masiv (Thijs R.D. et al.,
2006) a demonstrat prevalenta sporita atat a sincopei
printre migrenosi (46%), comparativ cu grupul de
control (12%), cat si a intolerantei ortostatice (32%),
comparativ cu lotul de control (12%). Sincopa se poa-
te declansa atat in perioada atacului migrenos, cat si
in perioada interictala desi examindrile sistemului
nervos vegetativ nu au depistat semne distincte inte-
rictale de disfunctie vegetativa.

Desi disfunctia SNA a fost exhaustiv studiata
prin probe cardiovasculare de raspuns vegetativ sau
prin indici biochimici, atat in perioada atacului mi-
grenos, cat si a celui interictal, rezultatele cercetdrilor
sunt controversate. Au fost raportate atat hiperfunctia
(Fon-Moller et al., 1978; Anthony, 1981; Schoenen et
al., 1985) si hipofunctia simpaticd (Havanka-Kanniai-
nen etal., 1986, 1987, 1988), cat si hiperfunctia (Gotoh
et al., 1984;) si hipofunctia parasimpatica (Havanka-
Kanniainen et al., 1988), iar alte studii au determinat
o usoard hiperactivitate simpaticd in lipsa dereglarii
testelor cardiovasculare (Cortelli P et al., 1991).

Acest fenomen se explicd prin complexitatea
mecanismelor adaptarii circulatiei la modificarile
pozitiei corpului, care sunt dependente de mai multi
factori: volemic, tonusul vascular, activitate cardiaca
s.a. Astfel, in contextul celor expuse anterior, testul cu
inclinare este o procedurd de diagnostic considerata
»standardul de aur” pentru modelarea sincopei me-
diate neural si a HO in conditii de laborator (Moya et
al., 2009).

Testul cu inclinare a fost introdus ca metoda de
evaluare clinicd de catre Kenny in 1986, iar pana in
prezent mai multe protocoale de realizare a probei au
fost modificate in ceea ce priveste durata, unghiul de
inclinare, tipul de suport, precum si medicamentele
utilizate pentru sensibilizarea probei (isoprotenolol
sau nitroglicerina). Acest test este foarte complex,
iar mecanizmele fiziologice care apar sunt dificil de
delimitat. In ortostatism prelungit sangele este redi-
rectionat cétre etajul diafragmal inferior (in special,
in membrele inferioare), determinind un retur venos
insuficient activitatii cardiace pentru mentinerea per-
fuziei cerebrale (Benditt et al., 1997; Chen et al., 1992;
Moya et al., 2009).

Réspunsul cardivascular fiziologic imediat este
tradus prin cresterea FCC, usoara scadere a TAs,
usoard crestere a Tad, dar cu mentinerea stabila a
TAm. Ulterior contractiile cardiace puternice, pe fun-
dalul unei umpleri diastolice insuficiente, stimuleaza
aferentele ventriculare prin intermediul mecanore-
ceptorilor si declanseaza un rdspuns vagal reflex de
bradicardie si hipotensiune (aseméanator reflexului
Bezold-Jarisch). Hipoperfuzia cerebrala determina
activarea baroreceptorilor carotido-cardiaci prin im-
plicarea cailor simpatice de raspuns neurohumoral
la hipotensiune arteriala pentru cresterea rezistentei
periferice. Mecanoreceptorii induc o inhibitie tonica
asupra sistemului cardiovascular prin intermediul
centrilor medulari, in particular a nucleului tractului
solitar. Neuronii acestui centru in mod direct activea-
za eferentele cardiovagale ale nucleului ambiguu si
celui vag dorsal, concomitent inducand un efect inhi-
bitor asupra neuronilor simpatoexcitatori ai regiunii
medulare rostrale ventrolaterale (Benditt et al., 1997;
Chen et al.,, 1992; Folino et al., 1996).

Perturbarea raspunsului celor doua componente
ale SNA, simpatic sau/si parasimpatic, poate compro-
mite raspunsul cardiovascular adecvat la TT, indu-
cand pierderea tranzitorie a starii de constientd prin
hipotensiune sau/si bradicardie (Benditt et al., 1997),
efecte evidentiate si la pacientii inclusi in acest stu-
diu. Scidderea FCC, expresie a unei disfunctii predo-
minant parasimpatice, a fost mult mai evidentd pen-
tru bolnavii cu sincopd fara migrena (cu o reducere
de 25 b./min.) comparativ cu subiectii ce prezentau
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doar migrena (cu o reducere de 7 b./min.) sau migre-
na asociata cu sincopa (cu o reducere de 9 b./min.)
(p 1-3<0.01).

Din rezultatele prezentului studiu se poate ob-
serva ca un raspuns pozitiv la TT a fost obtinut in
proportie diferitd in cele 3 grupuri, predominand la
subiectii ce sufera de sincopd fard migrena (73,3%)
sau la cei care prezinta migrena asociata cu sincopa
(57,1%), comparativ cu persoanele care au doar mi-
grena (20%). Rezultate similare au fost obtinute si in
alte studii (59/1-5), confirmand prezenta unei dis-
functii ale SNA la pacientii cu migrena.

In conformitate cu tipul de raspuns la TT, sin-
copa este clasificata ca fiind indusa predominant prin
efect vasodepresor, component cardioinhibitor sau
mixt. Astfel, studierea raspunsului sistemului cardi-
ovascular prin evaluarea variabilitatii parametrilor
functiei cardiovasculare (FCC, TAs si TAd), sub influ-
ienta stresului ortostatic, permite de a evalua functia
simpaticd adrenergica iar strudierea variabilitatii FCC
ne permite sa investigdm functionalitatea componen-
tei parasimpatice a SNA, implicate in reglarea func-
tiei cardiace (Aygiila et al., 2006; Persson et al. 1983;
Shahani et al., 1990). Cei 28 (77.8%) de bolnavii din
I grup si 3 (100%) din II grup au manifestat o pre-
dominare statistic semnificativa a raspunsului mixt la
TT, comparativ cu pacientii celui de-al III-lea grup,
care au manifestat un mecanism vasodepresor in 11
(100%) cazuri (p 1-2<0.01; p 1-3<0.001; p 2-3<0.01).

S-a constat atat cd in timpul perioadelor fira ce-
falee migrenosii au o reducere a functiei simpatice
comparativd cu nonmigrenosii. Astfel, a fost propusa
teoria conform careia la baza disfunctiei sistemului
nervos simpatic std dezechilibrul dintre neurotrans-
mitdtorii simpatici (noradrenalina si dopamina) (Po-
gacnik T.et al., 1993).

Aceste date sunt sustinute de cercetarile ce au pus
in evidenta prezenta a numeroase fibre adrenergice
din jurul vaselor intracerebrale, stimularea cdrora de-
termina eliberarea de noradrenalind si vasoconstric-
tie. In plus, utilizarea cu eficientd a propranololului
in reducerea frecventei si severitatii atacurilor migre-
noase sustine aceastd ipoteza.

Legatura dintre complexul trigeminovascular si
SNA, probabil, se realizeazd prin intemediul a doua
structuri: substanta cenusie periapeductald (in special,
regiunea ventrolaterala) si hipotalamusul. Semnalele
nociceptive pot induce o reactie de raspuns inhibitor
din partea substantei cenusii periapeductale asupra
portiunii caudale a nucleului trigeminal, generand o
inhibitie simpatica secundara (Hsieh et al., 1996).

Desi acest studiu demonstreaza prezenta unei
disfunctii autonome la pacientii cu MG printr-o hi-
pofunctie simpatica, este dificil de a aprecia in ce ma-

surd SNA este implicat in mecanismele patogenice ale
migrenei, atata timp cat variabilitatea parametrilor
cardiovasculari poate fi determinata nu doar de com-
plexitatea structurald a SNA, ci si de reactiile diferite
la testele vegetative aplicate, in conditiile in care to-
nusul simpatic si cel parasimpatic sunt influientate de
mai multi factori (emotionali, humorali, ritm circa-
dian s.a).

In disfunctia simpatici usoard sunt prezente
simptome mult mai subtile. Insuficienta simpatica
usoara poate cauza simptome presincopale sau sin-
copale, ce rezultd din scaderea perfuziei cerebrale
datorate hipotensiunii, dar cu schimbari minore ale
frecventei cardiace.

In studii efectuate la copii (Pogodina A., 2009)
a fost constatat cd in perioada latenta a presincopei
modificarea microcirculatiei cerebrale exprima o va-
soconstrictie ce precedd modificérile TA si FCC, fara
a evidentia insd o corelatie intre modificarea acestor
parametri. Acest fapt denota existenta unei autono-
mii a activitatii fibrelor musculare netede vasculare in
perioada latentd a presincopei, explicata de asemenea
prin reglarea diferitd a circulatiei cerebrale si celui ex-
tracerebrale.

In ultimii ani, tot mai mult este discutat rolul hi-
pocapniei induse prin hipoventilatie in declansarea
vasoconstrictiei cerebrale (Krishnamurthy S. et al,,
2004). Inregistrarea unor nivele scazute ale PaCO,
la TT, precum si scaderea fluxului cerebral sugereaza
ideea ca existentd si alte mecanisme implicate in sin-
copd (Serrador et al., 2006).

Rolul activdrii simpatice in geneza spasmului
vascular cerebral este confirmat si prin faptul ca va-
lorile maxime ale FCC corespundeau in timp cu pe-
rioada presincopald, exprimand influienta crescuta a
tonusului simpatic, chiar dacd acesta este in limtele
fiziologice (Pogodina A., 2009).

Trebuie sa mentiondm ca un TT negativ nu exclu-
de definitiv diagnosticul de sincopa reflexa si cd acest
test nu este specific sincopei mediate neural, deoarece
poate fi pozitiv inclusiv in boala nodului sinusal sau in
unele forme de sincopa reflexa.

Concluzii

1. Testul cu inclinare reprezinta un instrument
de cercetare a componentei simpatice a SNA, realizata
prin evaluarea variabilitatii parametrilor functiei car-
diovasculare (FCC, TAs si TAd) sub influenta stresu-
lui ortostatic.

2. Aproximativ 52% din pacientii cu migrena
asociata cu sincopa au dezvoltat un rdspuns pozitiv
la TT prin mecanism mixt (vasodepresor si cardio-
inhibitor), predominand comparativ cu subiectii cu
migrena fara sincopa.

3. Efectul bradicardic indus prin TT a fost mult
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mai evident la pacientii cu migrena fara sincopa, tra-
ducand o disfunctie predominant parasimpatica la
acesti subiecti.

4. Testul cuinclinare permite modelarea sincopei
mediate neural in conditii de laborator si obiectiviza-
rea unei disfunctii autonome la pacientii cu migrena.

5. Utilizarea TT in evaluarea bolnavilor cu mi-
grena asociata cu sincopa poate servi drept instru-
ment de diagnostic ce permite obiectivizarea unei
disfunctii autonome la acesti pacienti, determinand
ulterior necesitatea unei abordari terapeutice mult
mai complexe.
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Rezumat

Desi in ultimii ani au fost publicate rezultatele mul-
tor cercetari privind fiziopatologia migrenei, mecanismele
specifice ale acesteia riman putin cunoscute. Manifestarile
de disfunctie vegetativa in timpul atacului migrenos si in-
terictal, alaturi de datele imagisticii functionale, sustin im-
plicarea sistemului nervos autonom (SNA) in mecanismele
fiziopatologice ale migrenei. Testele clinice de studiere a
parametrilor activitatii cardiovasculare sunt instrumente-
le cele mai importante de evaluare a SNA, testul Tilt fiind
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unul esential in evaluarea functiei adrenergice simpatice.

Scopul studiului a fost de a estima prevalenta raspun-
sului pozitiv la TT pe un lot de 93 de pacienti care sufera
de migrena si/sau sincopa si tipul acestuia. Doua treimi din
subiectii ce prezentau migrend asociatd cu sincopa au dez-
voltat un rdspuns pozitiv la testul Tilt prin mecanism fizi-
opatologic mixt (vasodepressor si cardioinhibitor), tradus
prin scaderea FCC si a Tas, indicind o disfunctie a sistemu-
lui nervos autonom adrenergic la stresul ortostatic.

Pesiome

XoTa B ToOCmenHee BpeMsA OBIIO OIMyOIMKOBAHO
MHOT0 MCC/IeTOBaHUI 110 TeMe (pU3MONaTONOT U MUTPEH,
crienuduyecKre MeXaH3Mbl 3TOr0 3a00/IeBaHMsI OCTAIOT-
sl He 10 KOHLIA M3y4eHHbIMU. [IposAB/IeHIs BeTreTaTUBHOM
AUCGYHKIMY BO BpeMsA MUTPEHO3HOTO IPUCTYIIA U B MEXK-
IPUCTYIHBIN IIepUOJ, KaK U JaHHble (YHKIVOHAIBLHONI
AVMArHOCTUKY, TIOATBEPXKJAI0T POJIb ABTOHOMHOI HEPBHOI
cucremsl (AHC) B ¢dusnomnaronornm MurpeHn.

ImaBupiMu MeTopamu B naydenuyt AHC Apnarorca kmm-
HIYeCKVe TeCTbl VI3y4YeHNUs IapaMeTPOB KapAMOBaCKYILAp-
HOWl [IeATeIbHOCTH, JJINTE/bHAS MAaCCUBHAS OPTOCTATHYe-
ckas poba (TrnT-Tect) Oyaydy OFHNM 13 ITaBHBIX METOJOB
VICCTIC[IOBAHNS CMIIATIYECKON afipeHeprimdecKoil PyHKIVIN.

Llenbio JTaHHOTO MCCIEOBAHNS SIBTISIETCSI OIIPEJieTIeH e
YaCTOTHI IIO3UTMBHOTO OTBETA Ha TIWJIT-TeCT, Oymy4nm obcie-
[OBaHBI 93 malMeHTa C MUTPEHBIO /WU CUHKOIAIbHBIMU
COCTOSIHMSIMU, U OIIePeJieIeH e TUIIA STOTO OTBETA.

JIBe TpeTu U3 MaleHTOB C MUTPEHBIO U CUHKOIIA/Ib-
HBIMJ COCTOSIHMSAMY IIOKA3a/IY TIO3UTVIBHBIN Pe3y/IbTaT B
pobe ¢ THAT-TeCTOM, GUSNOIOTNYECKUIT MEXaH3M 3TOTO
OTBeTa SIBJISIETCSI CMEIIAHHBIM (Ba30J[elpeCcCOPHBIM 1 Kap-
AVIOVIHTMOVTOPHBIM), YTO BBIPaXKaJIOCh YMEHbIICHUEM Ya-
CTOTBI CepIeYHbIX COKPAIIEHNIT 11 CUCTONMNYECKOTO apTepn-
QJIBHOTO IABJICHIISA, TAKVM 00pa3oM HOATBep>KAasi TUIOTe3y
AVCYHKINY aBTOHOMOHOJ aJipeHepriudeckoil HepBHOI CIi-
CTeMBI IIPY OPTOCTATIIECKOM CTpecce y 9TUX Hal[VIeHTOB.

Summary

Despite increasing knowledge about migraine’s patho-
physiology its specific mechanisms remain unknown. Mani-
festations of autonomic dysfunction during the migrainous
attack and in the interictal phase along with functional ima-
ging data support Autonomic Nervous System (ANS) invol-
vement in the pathophysiologic mechanisms of migraine.

Clinical tests of cardiovascular autonomic function
are the most important instruments for the assessment of
ANS, tilt-table test (TTT) being the cornerstone of the cli-
nical assessment of sympathetic adrenergic function.

The aim of the study was to estimate the prevalence
of positive response at TTT in 93 patients suffering from
migraine and/or syncope.

In two thirds of subjects with migraine associated with
syncope the TTT was positive, having a mixed mechanism
(vasodepressive, cardioinhibitory) with a reduced heart rate
and systolic blood pressure, thus indicating the presence of
a sympathetic adrenergic dysfunction.

SINDROMUL TENSIONARII
INTRAFUSALE SIMPATICE
(Revista literaturii)
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Actualitatea temei. Sindromul tensiondrii intra-
fusale simpatice (STIS) sau sindromul miofascial dure-
ros reprezinta o conditie musculara algica, caracteriza-
ta prin durere cronica localizata sau iradiatd la nivelul
unui punct-trigger, ce cuprinde un muschi sau un grup
de muschi. Durerea miofasciald se intalneste foarte frec-
vent si aproape la fiecare om se dezvoltd puncte-trigger
la 0 anumiti etapa a vietii. In SUA 14,4% din populatia
generald suferd de durere musculard cronica. Aproxi-
mativ 21-93% din pacienti cu acuze de algii regionale
au durere miofasciala. Mai multe studii au demonstrat
ca la 25-54% din indivizi fara nici o simptomatcd sunt
prezente puncte-trigger latente [4, 5].

Alte studii au demonstrat cd punctele-trigger
miofasciale se asociaza la urmatoarele conditii algice:
migrena, cefaleea de tip tensional, disfunctia articula-
tiei temporomandibulare, durerea din regiunea cer-
vicald, durerea de umdr, sindromul de tunel carpian,
durerea lombard, durerea pelviana [6, 10].

STIS este cea mai frecventd cauza a durerii in por-
tiunile superioare ale coloanei veretebrale, dar frecvent
ramane nediagnosticatd, din motivul intelegerii insufi-
ciente a fiziopatologiei durerii musculare. STIS este di-
agnosticul ce descrie durerea cronica relativ difuza. Cel
mai frecvent sunt implicate urmétoarele regiuni: cervica-
14, occipitald, temporomandibulard, temporalg, a centu-
rii scapulare. Durerea in STIS, de reguld, are un caracter
sacaitor, intensitatea acesteia poate varia. Durerea devine
maximald la sfarsitul zilei, uneori - la trezirea matina-
1a. In STIS se observi o corelatie caracteristici a durerii
musculare localizate cu modelul de iradiere [9].

In literatura medicald STIS este redat si prin ter-
menii: contractie cronicd (intindere, suprasolicitare
muscularad repetatd), miofasciitd, sindrom miofascial
dureros. STIS este un sindrom dureros, ce porneste
de la anumite puncte-trigger, care se manifestd prin
sensibilitate circumscrisa la presiune, caracterizata
prin: 1) durere acuta "jump sign” ("sare de durere”); 2)
spasm muscular testabil ("twitch response”) la stimu-
larea mecanica a punctului-trigger [7].

Etiologie si fiziopatologie. STIS se explica prin
depdsirea limitelor reactiei de raspuns fiziologice
normale la anumiti factori stresogeni. Durerea, in-
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cordarea musculard intensifica stresul, care mareste
raspunsul fiziologic, astfel formandu-se un cerc vici-
os: stres — spasm (tensionare musculard) — durere —
spasm (figura 1) [9].

Stres Spasm

Spasm Durere

Fig. 1. Ciclul durerii.

Inervarea muschilor este asigurata de unitatea
motorie a sistemului neuromuscular. Alfa-motone-
uronii mari si mici intrd in componenta neuronului
periferic si se termina in muschiul striat (fibrele extra-
fusale) cu sinapsa neuromusculard, y-motoneuronii
inerveazd muschiul in interiorul fusului neuromus-
cular (fibrele intrafusale), ce asigura proprioceptia.

Fusul neuromuscular este alcituit din 2-10 fibre
musculare intrafusale care prezintd: o portiune cen-
trala (bogata in nuclei si terminatii nervoase senzitive)
si doua portiuni periferice (contractile, cu terminatii
motorii proprii de tip y); fibrele musculare extrafusale
dispuse “in paralel” cu fibrele musculare intrafusale;
capsula conjunctiva (figura 2).

Axons of
¥ motor

Axon of
o motor

Group Tand Il
afferent axons

Extrafusal
muscle fibers

Intrafusal Nuclear  Subcapsular  Nuclear  Capsule
muscle fibers chain fiber space bag fiber  surrounding
a) spindle

¥ Efferant motor fiber to spindle

b)

Fig. 2. Structura fusului neuromuscular.

Fusul neuromuscular are rol in controlul nervos
inconstient al contractiei, in cursul miscérii si al con-
tractiei statice sustinute, cu participarea aferentelor
Ia si a buclei y cu cele doua tipuri de fibre (extra- si
intrafusale).

Deci, tonusul fibrelor intrafusale ale fusului neu-
romuscular este reglat de sistemul nervos simpatico,
in functie de schimbdrile mediului inconjurator si ale
starii emotionale a persoanei [8, 11].

Punctele-trigger sunt puncte discrete, focale,
hiperiritabile, cu localizare tipica in fibra muscu-
lara tensionata (figurile 3, 4). Durerea generata
de punctual-trigger provoaca scdderea lungimii
musculare in repaus si reduce mobilitatea articu-
lara. Spasmul muscular genereaza vasoconstrictie,
ischemie localizatd; apar metaboliti cu proprietati
iritative nervoase. Aferentele nervoase nociceptive
sunt generate de mecanoreceptori, chemoreceptori.
Toate fibrele musculare intrafusale se contractd in
limitele in care de acestea se apropie y -motoneuro-
nii si fibrele simpatice.

O altd ipoteza admite ca tensiunea musculara
provoaca leziuni difuze in muschi, ca lezarea reticulu-
lui sarcoplasmatic si eliberarea calciului, care mentine
o stare continud sau repetata de contractie musculara.
Fluxul sangvin devine insuficient in raport cu necesi-
tatile metabolice locale, scade cantitatea de compusi
macroergici(ATP), sarcomerul devine rigid, muschiul
- tensionat. Se elibereazd prostaglandine, bradichini-
nd, serotonind din plachete, mastocite, care accelerea-
z4 ritmul de descarcare al nociceptorilor[2]. In STIS
distingem 4 tipuri de puncte-trigger:

1. punct-trigger activ — prezintd o zona de hi-
persensibilitate accentuatd, cu reactie musculo-tonica
locala sau regionala;

2. punct-trigger miogen latent — durere locala,
ce in repaus nu se percepe; se provoacd la presiune sau
la contractie musculara. Reactiile vegetative locale in
repaus nu se manifestd, pot aparea doar la o palpare
profunda;

3. punct-trigger secundar - punct hiperiritabil
in muschi care devine activ datoritd unui punct-tri-
gger si epuizérii musculare in alti muschi;

4. punct-trigger satelit — punct hiperiritabil in
muschi, care devine activ, deoarece se suprapune pes-
te punctele-trigger primare [10, 11].

Factori declansatori: ai STIS sunt: traumatisme,
suprasolicitare vicioasa, imobilizare, atitudine sau po-
zitie vicioasd, stereotipii motorii vicioase; afectiuni
inflamatoare, degenerative ale aparatului locomotor;
tulburari metabolice, endocrine; suprasolicitari psihi-
ce (deficit de somn, stres emotional). Diagnostic di-
ferential: sindroame dureroase radiculare; sindroame
dureroase pseudoradiculare; zonele lui Head; fibro-
mialgia; tendonopatii de insertie 2, 7, 9].
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Fig. 4. Exemple a 3 directii in care punctele-trigger (Xs)
pot iradia durerea.

Notd: (A) Proiectie periferica a durerii de la punc-
tele-trigger ale muschilor suboccipital si infraspinos.

(B) Proiectie, in special centrala, a durerii de la
punctele-trigger ale muschiului biceps, cu o durere
nesemnificativéd in regiunea de insertie a tendonului
distal al muschiului.

(C) Durere locala de la punctele-trigger ale mus-
chiului serratus posterior-inferior [1].

Tabloul clinic:

- Manifestarea durerii iradiante la stimularea
punctelor-trigger.

- Durata durerii iradiate este variabila (secun-
de, ore, zile).

- Durerea este perceputd ca intensd, sacaitoare,
arzatoare, desi uneori poate fi perceputd ca una su-
perficiala.

- Durerea iradiata poate sé se raspandeasca ca-
udal sau cranial.

- Intensitatea si extinderea zonei de referinta
sunt in corelatie direct proportionala cu gradul de ac-
tivitate a punctului-trigger.

Diagnostic. Pentru stabilirea diagnosticului de
STIS existd 4 criterii majore si 4 criterii minore.

Criterii majore:

1. Pacientul are jend si disconfort permanent in
regiunea cervicala.

2. Bolnavul frecvent netezeste, intinde, frictio-
neazd, maseaza, exerseazd zona dureroasa.

3. In mugchii ce asiguri stabilitatea omoplatului
se gasesc punctele-trigger, stimularea carora conduce
la aparitia durerii initiale resimtite de pacient.

4. Crize de durere acutd nu se evidentiazd, se in-
registreazd doar anumite fluctuatii ale intensitatii du-
rerii.

Criterii minore:

1. Sunt prezente dereglari de somn, ca dificulta-
tea de adormire, somn agitat cu treziri nocturne, cos-
maruri, somnul nu restabileste.

2. Pacientul sufera frecvent de bruxism.

3. Durerea se intensifica la stres.

4. Durerea se intensificd la sfarsitul zilei sau la
trezire dimineata.

Diagnosticul STIS se stabileste in baza a minim
3 criterii majore si 1 criteriu minor sau in baza a 2
criterii majore si 3 minore.

In pofida discutiilor controversate referitoare
la criteriile de diagnostic al punctelor-trigger, totusi
existd minim 3 criterii clinice (1-3) si 6 criterii de con-
firmare (4-9):

1. Prezenta unei fibre tensionate la palparea unui
muschi.

2. Prezenta unui punct dureros in fibra tensi-
onata.

3. Producerea durerii iradiate la stimularea punc-
tului.

4. Prezenta spasmului muscular local la palparea
profunda a fibrei tensionate.

5. Prezenta a ,,jump sign” (“sare de durere®).

6. Recunoasterea de cdtre pacient a durerii pro-
vocate.

7. Patternele durerii iradiate expuse.

8. Slabiciune musculara sau tensionare mus-
culard.

9. Durere la extensia sau contractia muschiului
afectat [10].

Tratament. Terapia STIS urmareste refacerea
elasticitatii musculare, combaterea tensiunii, comba-
terea hipersensibilitatii aferentelor musculare (injec-
tarea cu anestezic local sau in combinatie cu gluco-
corticoizi a punctelor-trigger). Exista o ipoteza, par-
tial dovedita, ca simpla punctie (“needle effect”) are
efect analgetic, insa frecventa succeselor este redusa
pana aproape de valoarea placebo. Infiltratia se poate
asocia cu stimularea electrica nervoasd transcutana-
td. Tratamentul STIS include: metode neinvazive si
invazive; program cu exercitii fizioterapeutice; bal-
neofizioterapia; medicamente (AINS, miorelaxante);
tehnici psihologice de relaxare. S-a demonstrat ca
terapia cu laser este foarte eficientd in ameliorarea
durerii [2, 3, 6, 9, 10].
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Concluzii

1. Tonusul fibrelor intrafusale ale fusului neuro-
muscular este reglat de sistemul nervos simpatico, in
functie de schimbarile mediului inconjurdtor si ale
starii emotionale a persoanei.

2. Prezenta spasmului muscular testabil al fibrei
tensionate este cauzat de activarea locala a aferentelor
Ia si a rdspunsului reflex consecvent al alfa-motoneu-
ronilor, care indicé prezenta fusului neuromuscular.

3. Informarea pacientilor si constientizarea co-
relatiei dintre stres si tensionare musculara, dintre
tensionare musculard si durere pot ameliora starea
acestora.

4. Abordarea complexa a problemei de catre ne-
urologi, medicii de familie, fizioterapeuti si psihologi
ar conduce la optimizarea tratamentului pacientilor
cu STIS.

5. STIS nu este o conditie fatala, insa poate sa
reducd semnificativ calitatea vietii si, de asemenea,
reprezinta o cauzd majora de limitare a capacitatii de
munci a persoanelor afectate, ceea ce provoacd mari
prejudicii economice pentru societate.
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Rezumat

Sindromul tensiondrii intrafusale simpatice (STIS)
este un sindrom muscular dureros cu simptome regiona-
le. Punctele-trigger, care cauzeazd durerea iradiatd in zone
caracteristice pentru muschi specifici, limiteazd amplitudi-
nea miscarii si cauzeaza un spasm muscular local vizibil si
palpabil la stimularea locala, sunt semnele clasice ale STIS.
Acest sindrom nu este o conditie fatald, insa poate sa redu-
ca semnificativ calitatea vietii.

Summary

Sympathetic intrafusal tension syndrome (SITS) is a
muscular pain syndrome with regional symptoms. Trigger
points which cause referred pain in characteristic areas for
specific muscles, restricted range of motion and a visible
or palpable local twitch response to local stimulation, are
classic signs of SITS. The SITS is not a fatal condition, but it
can cause significant reduction in quality of life.

Pesrome

CHHIpPOM CUMIATHYECKOTO MHTpa(y3aJlbHOrO Ha-
npsokernss (CCUH) sBasieTcst MBIMIEYHBIM  (OIEBBIM
CHHIPOMOM C PErMOHaTbHOM CMMITOMATHKON. Tpurrep-
HBIe TOYKM, KOTOPbIe BBI3BIBAIOT MpPajUMpPYLIyI0 O60Ib B
XapaKTEePHBIX 00/MACTSX M B KOHKPETHBIX MBIIII[AX, OTpa-
HIYMBAMOIUX AMANa30H ABVDKEHMS ¥ BBISBIBAIOIINX BM-
AVIMO€ VTV OLIYTMMOE MeCTHOE MBIIIeYHOE HAIpsDKeHNe
B OTBET Ha MeCTHBbIE CTUMYJLALMNM, ABJIAIOTCA Kaaccude-
cxumy nipusHakamy CCVIH. 9ToT cuHpOM He IPUBOAUT
K (haTaJIbHOMY UCXOJY, HO MOXKeT IPUBECTH K 3HAYNTEIb-
HOMY CHIDKEHUIO KaueCcTBa XKU3HIL.

GENETICA ACCIDENTULUI VASCULAR
CEREBRAL
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Studiile in domeniul accidentului vascular Ce-
rebral (AVC) sunt foarte complicate, deoarece mate-
rialul genetic cu care se lucreazd, la expunerea unor
factori de mediu, se poate modifica destul de repede,
aparand noi riscuri genetice. Unele studii epidemio-
logice genetice familiale insa denota ca un accident
vascular cerebral are origine genetica si atesta ca au
fost depistate mai multe gene care ar provoca AVC.
In plus, sunt identificate mai multe tulburiri care pot
provoca un AVC sau duce la acesta. Studiul genetic
al AVC are multe avantaje. Descoperirea genelor va
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oferi posibilitatea de a intelege mecanismele apariti-
ei AVC, fiziologia patologica a AVC, va face posibila
identificarea precoce a factorilor-tintd care ar duce la
prevenirea si, posibil, la o terapie incipienta in unele
cazuri de aparitie a AVC.

Managementul factorilor de risc poate conduce
la schimbarea dramatica a incidentei AVC. Modul
de viatd si alte cateva conditii au fost identificate ca
factori de risc ai AVC. Acestea includ hipertensiunea
arteriald sistemica (HTA), infarctul acut de miocard
(IMA), fibrilatia arteriala (FA), diabetul zaharat (DZ),
hipercolesterolemia, coagulopatiile, patologia vaselor
magistrale, tabagismul, consumul de alcool [1].

Genetica accidentului vascular cerebral

AVC obisnuit este destul de frecvent intélnit in
cadrul populatiilor. Studiul aprofundat al acestei ma-
ladii ar oferi posibilitatea de a gasi genele care provoa-
ca AVC, ar facilita intelegerea fiziologiei patologice
cerebrovasculare, ar determina producerea remediilor
pentru prevenirea AVC. In urma studiului AVC ar pu-
tea fi propuse diverse testdri genetice care ulterior ar
face posibilila identificarea persoanelor cu risc sporit
de aparitie a AVC. La baza studiilor epidemiologice
stau asemdndrile dintre gemeni sau familii intregi,
estiméind chiar timpul aproximativ de actiune a AVC
asupra acestora (la nivel de generatii). Studiile genelor
specifice si analizele genetice linkage au ca scop de-
pasirea genelor implicate nemijlocit in aparitia AVC.
Studiile sus-numite stau la baza cercetérilor genetice
contemporane ale AVC.

Cercetarile asocierilor de gene specifice

Analiza genelor specifice reprezintd un instru-
ment major pentru genele de studiu in caz de accident
vascular cerebral. Aceste studii compard frecventele
preselectate ale genelor alele. O alela este considerata
a fi asociatd cu AVC in cazul in care frecventa difera
semnificativ intre cazurile date si controale. Genele
trebuie sa fie alese in avans, in studiile genelor specifi-
ce, ele pot fi deja cunoscute functional ca gene iden-
tificate relevante sau din studiile genelor linkage. Cele
mai multe studii ale accidentului vascular cerebral cu
anumite date au evaluat genele care afecteazd coagu-
larea sangelui, sistemul renina-angiotensind-aldoste-
ron, productia de oxid nitric, metabolismul homocis-
teinei si metabolismul lipidic [2].

Un exemplu de studiu al genelor specifice este
Studiul GENetique de I'Infarctus Cerebral (GENIC).
Studiul a recrutat 510 cazuri acute de accident vascu-
lar cerebral ischemic si de varstd. Potrivit controalelor
la care au fost supuse persoanele internate in spital,
acestea trebuiau sd nu sufere de boli neurologice.

Cercetatorii au colectat si au studiat plasma de la toti
participantii, au testat 82 de polimorfisme nucleoti-
dice unice de la 36 de gene. In plus, pacientii au fost
supuse unor ample cercetdri, analize, inclusiv tomo-
grafie cu rezonanta magneticd, ecografie carotidiand,
Doppler transcranian, ecocardiografie, electrocardi-
ografie, analize de sange pentru stabilirea profilului
lipidic si ADN. Toti participantii au raspuns la un
chestionar structurat, in care au trebuit sa indice daca
au avut inregistrate antecedentele medicale, inclusiv
hipertensiune arteriala, diabet zaharat, tabagism si
boli vasculare.

Cercetarea GENIC a depistat, de asemenea, aso-
ciatii ale sistemului renina-angiotensind-aldosteron
[3]. Enzima de conversie a angiotensinei plasmatice
(ACE) a fost depistatd in cantitate mai mare compa-
rativ cu controalele stabilite de metodica, riscul de ac-
cident vascular cerebral crescand odaté cu nivelurile
mai ridicate de ACE.

O alta constatare relevanti a cercetirii GENIC in
cadrul genei sintazei endoteliale constitutive de oxid
nitric (ecNOS), care produce NO din endoteliul ar-
terial si arteriolar [4]. O substitutie a G in T a genei
poate sa conduci la inlocuirea cu acid aspartic a aci-
dului glutamic in pozitia 298 (Glu298Asp). Combi-
nand toate subtipurile, alela G a fost mai frecventa in
accident vascular cerebral decét controalele.

Arteriopatia cerebrala autosomald dominanta cu
infarcte subcorticale si leucoencefalopatie (CADA-
SIL) reprezinta o tulburare a genei singulare-unice
care cauzeaza debutul precoce al accidentului vascu-
lar cerebral al vaselor sangvine mici. CADASIL are un
mecanism autosomal dominant, cu o penetrantd de
mostenire familiala completa. Pacientii se prezintd cu
migrend (de obicei, cu aurd), in timp ce hiperinten-
sitdtile apar in decada a treia sau a patra, accidentul
vascular cerebral periodic la nivel subcortical se mani-
festd in decada a cincea (chiar si in absenta factorilor
de risc vascular), dementa subcorticald — in decada a
sasea, rar moartea survine in decada a saptea.

CADASIL este cauzatd de mutatiile genei NOT-
CH3, gena ce codificd un receptor transmembranar in
celulele musculare netede vasculare [5]. Mutatiile pot
perturba conservarea inalta a reziduurilor de cisteind
in domeniul epidermal al factorului de crestere, cum
ar fi pe partea extracelulard a receptorului. Exista di-
verse mutatii care provoaca aceste boli — o cercetare
recentd a descoperit 54 de mutatii la 125 de pacienti,
aproape 90% dintre care au fost amplasate in exonii
2-6 [6].
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Tulburirile mostenite ale coagularii sangelui

Factorul V Leiden

Mutatia factorului V Leiden constd dintr-o sub-
stitutie unica (G1691A) la nivelul genei factorului V si
este cea mai frecventa cauzd a mostenirii trombozei ve-
noase profunde. Mutatia provoacd o substitutie amino-
acidicd (Argla Gln), care blocheaza proteina C, locusul
sau specific, prevenind astfel dezactivarea factorului V.
Heterozigotii au un risc de 7,8 ori de aparitie a trom-
bozei venoase cerebrale, in timp ce homozigotii au un
risc chiar mai mare [7]. Mutatia provoaca un risc de
crestere usoard a accidentului vascular cerebral arterial,
cu un raport de 1,22 pentru AVC ischemic la pacientii
cu varsta sub 18 ani [8]. Rolul factorului V Leiden care
provoaca accidentul vascular cerebral arterial sporeste
dacd pacientii sunt expusi si altor factori de risc al apa-
ritiei AVC, cum ar fi prezenta anticorpilor antifosfolipi-
dici, contraceptivele orale, migrena etc.

Protrombina

O altd mutatie frecventd care provoaca trombo-
za este mutatia protrombinei G20210A. Ea determina
un risc de crestere a trombozei venoase cerebrale cu
valoare de 10 unitati, la amestecul cu contraceptivele
orale crescand la o valoare estimati la 150 [7]. In plus,
G20210A ar putea creste usor riscul aparitiei AVC
arterial, cu un procent estimat la 1,10 [8]. Pacientii
ce prezintd tromboze venoase cerebrale trebuie sa
fie evaluati pentru un istoric familial sau personal de
tromboza venoasa profunda si ar trebui sa fie testati
pentru mutatiile protrombinei si factorului V Leiden.
Femeile depistate si cu alte mutatii ar trebui sa evite
contraceptivele orale.

Proteinele C si S, antitrombina III

Deficiente in anticoagularea naturald a proteine-
lor Csi S pot conduce la stari protrombotice si produ-
ce tromboze venoase cerebrale. Deficienta proteinei C
este asociatd cu un risc de AVC ischemic arterial cu o
valoare de 6,49 si deficienta proteinei S cu o valoare
de 1,14 [8]. Proteinele C si S ar putea fi reduse tran-
zitoriu dupd un accident vascular cerebral acut sau
in alte conditii, cum ar fi coagularea intravasculara
diseminata, boli renale, boli de ficat si, prin urmare,
este necesara prelevate probele in serie. Deficienta de
antitrombina III este o trasaturd autosomal-dominan-
ta, de asemenea, ea este asociata cu tromboze venoase
[9], dar mai putin cu AVC ischemic, cu un procent
estimat la 1,02 [8].

Factorii genetici au o influentd indubitabild asu-
pra AVC. Existenta ictusului atat in anamneza ma-
ternd, cat si paterna a fost asociata cu un risc sporit
la descendenti. Multe coagulopatii sunt mostenite

ca gene autosomal dominante sau recesive, dar si ca
afectiuni ereditare X-linkate. Aceste tulburdri, inclu-
siv deficientele de proteina C si S, mutatiile factorului
V Leiden cumulate cu alte deficiente ale factorilor, pot
conduce la o crestere a riscului de tromboza venoasa.
Unele coagulopatii aparent mostenite, cum ar fi exis-
tenta lupusului anticoagulant sau anticorpii anticardi-
olipin, pot fi familiale in = 10% din cazuri. Tulburarile
mostenite ale diferitor factori de coagulare (factorii II,
V, VII, VIII, IX, X, XI, XII) pot conduce la hemoragie
cerebrald in copilarie sau in perioada neonatala [1].

Puncte majore:

« Factorii de risc genetic pot afecta un individ cu
accident vascular cerebral, in dependenta de severita-
tea accidentului vascular cerebral atunci cand apare, si
modula eficacitatea interventiei acute si preventive.

« Medicii sunt sfatuiti sa efectueze consultatii ge-
netice inainte de obtinerea testelor genetice de labora-
tor la pacientii cu accident vascular cerebral.

o Istoricul familial de accident vascular cere-
bral, dovezi de implicare a altor sisteme (ochi, piele,
rinichi, inimad) sau prezenta simptomelor cognitive /
psihice sunt sugestive pentru sindroame genetice ale
accidentului vascular cerebral.

« Cauze monogenice de accident vascular cere-
bral sunt extrem de rare, dar pot fi confirmate cu aju-
torul testelor de laborator.

o In ciuda faptului ci sunt cauzate de o mutatie
definita, a unei singure gene, tulburarile accidentului
vascular cerebral au variabilitate in clinicd datoritd in-
teractiunii factorilor genetici si de mediu.

« Datele neuroimagistice, de laborator si de tes-
tare clinica pot oferi informatii despre etiologia acci-
dentului vascular cerebral si potentialul mecanism la
nivel genetic al bolii.

o La nivelul asociatiei de tulburiri cerebrovas-
culare continua studiile genomului. Este de asteptat
identificarea mai multor variante genetice, cu mari-
mea efectului pe care-l au asupra riscului de accident
vascular cerebral, severitate si rezultat.

« Descoperirea acestor noi markeri genetici ofera
noi strategii de predictie a rezultatului §i modelarea
riscului clinic de prevenire si tratament al accidentu-
lui vascular cerebral.

o In prezent, medicii sunt sfatuiti s continue sd
se concentreze asupra tratamentului riguros al tuturor
factorilor de risc schimbatori pentru accidentul vas-
cular cerebral si sa ofere cu precautie si competenta
sfaturi pacientilor cu suspiciune de sindroame gene-
tice.
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Rezumat

Genetica accidentului vascular cerebral (AVC) repre-
zintd un domeniu de studiu relativ nou si de perspectiva.
AVC este o maladie cu trasaturi genetice complexe, fiind
mai mult decat o tulburare monogenica simpld. Deocam-
datd nu este depistatd o gena “universald” care provoaca
majoritatea cazurilor ce duc spre AVC. In acest articol sunt
abordate unele probleme in studiul AVC, unele metode de
studiu curente in domeniul de cercetare a AVC, sunt releva-
te bolile ereditare care provoaca AVC, aspecte ce pot servi
drept referinta pentru cercetatorii aflati in incercarea de a
identifica tulburérile ce duc la un AVC. Este cert faptul ca
studiile in domeniul AVC vor contribui la obtinerea unor
noi rezultate in domeniul geneticii epidemiologice si in ge-
netica moleculard, care se vor aplica la cercetarea bolilor
vasculare si factorilor de risc care le provoaca.

FACTORI DE RISC PENTRU AVC
ISCHEMIC IN FIBRILATIA ATRIALA.
VIZIUNI MODERNE

N. Diaconu,
IMSP Institutul de Cardiologie, Chisindu

Introducere

In fiecare an circa 130000 de persoane din Ma-
rea Britanie sufera de un stroke, ceea ce inseamni o
persoand la fiecare 5 min. Actualmente accidentul
vascular cerebral (AVC) ischemic reprezintd a treia
cauzd de deces dupa bolile cardiovasculare si prima
cauza a dizabilitdtii in populatia generala [1]. Orga-
nizatia Mondiald a Sandtatii estimeaza ca 5,7 mln.
de oameni decedeazi anual din cauza unui AVC is-
chemic. Dintre toti pacientii cu vérsta intre 45 si 65
de ani, care au suferit un ictus ischemic, 8-12% vor
deceda in primele 30 de zile. Majoritatea pacientilor
afectati depdsesc varsta de 65 de ani, insa orice var-
std are un risc de AVC, inclusiv copiii si chiar sugarii
(2, 3]. Riscul de ictus recurent dupd un atac ischemic
tranzitor (AIT) sau AVC ischemic variaza de la 5% la
20% pe an. Cel mai mare risc este in primele zile dupa
primul accident. Riscul cumulativ de AVC recurent la
supravietuitori este de 7,7% la 1 an si creste la 18,3%
la 5 ani [2, 4]. Aceste cifre alarmante sugereaza impor-
tanta managementului aspectelor preventive ale AVC
in mod urgent.

Existd doud tipuri de AVC ischemic: trombotic
si embolic, si impreuna acestea reprezintd 85% din
totalul ictusurilor [5]. Ictusul trombotic este tipul cel
mai frecvent si survine atinci cind un tromb blochea-
za fluxul sangvin cétre creier. Trombul se poate for-
ma intr-o arterd afectatd de ateroscleroza. Ictusurile
trombotice se intampla, de obicei, noaptea sau dimi-
neata devreme. Obisnuit, un AIT sau AVC minor apa-
re inainte de ictusul trombotic.

Ictusurile embolice se dezvolta la dezintegrarea
trombilor cu vehicularea lor spre creier, unde arterele
mari se ramifica in artere mai mici, intrerupand flu-
xul sangvin catre creier. Majoritatea emboliilor sunt
cauzate de bolile cardiace, in special de fibriatia atriala
(FA) [5]. Fibrilatia atriald este considerata un factor
de risc major al complicatiilor tromboembolice sis-
temice si cerebrale, fiind responsabila de 15-45% din
totalul AVC la bolnavii in varsta de peste 60 de ani si
de 45% de AVC cardioembolic.

Conform studiului Framingham, riscul embolic
in FA nonreumatici este de 5,6 ori mai mare compa-
rativ cu grupul de control, iar la cei cu FA valvulara
acest risc este de 17,6 ori mai inalt. Riscul embolismu-
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lui cerebral creste considerabil, daca se iau in conside-
ratie si AIT, inclusiv AVC asimptomatice [6].

Numerosi factori de risc sunt asociati cu risc
crescut de AVC in FA. Din acest motiv, in acest studiu
ne-am propus ca scop sd discutdm si sa sumarizam
dovezile despre factorii de risc, modificabili si nemo-
dificabili, in AVC ischemice si impactul lor asupra
bolnavilor cu FA.

1. AVC ischemic cardioembolic

1.1. Date epidemiologice. Embolismul cerebral
cardiogenic este, dupd majoritatea studiilor, unul din-
tre cele mai frecvente subtipuri de stroke ischemic,
frecventa estimatd variind intre 16% si 25% din to-
talitatea evenimentelor cerebrovasculare ischemice,
avand o frecventa potential mai inalta in térile in curs
de dezvoltare [7]. Un AVC cardioembolic survine
atunci cand inima elibereaza in circulatia sistemica
materii nedorite, rezultdnd ocluzia arterelor cerebrale
si lezarea tesutului cerebral.

Criteriile de diagnostic pentru AVC cardio-
embolic anterior erau foarte stricte. Embolismul
cerebral cardiogenic era diagnosticat in caz de:
sursa cardiacd documentata de embolism, deficit
neurologic maximal la debut, implicarea teritori-
ilor cerebrovasculare multiple, tendinta crescuta
pentru transformare hemoragicd, risc crescut de
sincope sau convulsii prezente la debutul bolii si
probabilitate mai micd de ischemii tranzitorii pre-
monitorii [7]. Cu aceste criterii stroke-ul cardio-
embolic era diagnosticat la 3-8% din pacientii cu
AVC. Totusi, in diferite studii curente aproximativ
10-20% din bolnavii diagnosticati cu AVC cardi-
oembolic nu au prezentat simptome maximale la
debut. Ca rezultat, criteriile de diagnostic al AVC
cardioembolic raman controversate.

Un fenomen care a fost raportat ca avand le-
gaturd cu embolismul cerebral cardiogen este asa-
numitul , deficit spectaculos de scurtare”, in care
pacientii se prezintd cu un ictus emisferic major,
apoi demonstreazd spontan o restabilire rapida.
Acesta a fost atribuit migratiei embolului prin cir-
culatia cerebrald [8]. Este important de a identi-
fica mecanismul ischemiei cerebrale cit de exact
posibil, deoarece acest aspect al diagnozei are
potentialul de a fi tradus in terapie mai eficienta.
Totusi, nu toate evenimentele tromboembolice la
bolnavii cu FA pot fi atribuite emboliei din AS.
Se considera ca in cel putin 25% din toate AVC
ischemice din FA embolii provin din alte compar-
timente ale cordului [9], din vasele cerebrale sau
aorta ascendenta aterosclerotic modificata. Meca-
nismul necardiogen de dezvoltare a AVC se intal-
neste mai frecvent la bolnavii cu HTA sau DZ, de
aceea se considerd cd sursa emboliilor necardio-

gene sunt pldcile aterosclerotice din aorta ascen-
dentd. Cota cea mai mare de AVC necardiogene le
revine AVC asimptomatice sau subclinice, care de
obicei se evidentiaza la examenul tomografic ce-
rebral. Se poate presupune ca anticoagulantele di-
recte si indirecte vor fi mai eficiente in profilaxia
AVC cardiogene, iar aspirina si alte antiplachetare
de electie - in profilaxia AVC necardiogene.

1.2. Mecanisme fiziopatologice de formare
a trombilor in fibrilatia atriala. De ce fibrilatia
atriala creste riscul de dezvoltare a strok-ului si a
altor tromboembolii? Mecanismul ce conduce la
cresterea riscului complicatiilor tromboembolice
are caracter complex si nu este cunoscut definitiv.
Procesul trombotic este initiat in sistemul cardio-
vascular si se desfasoard oriunde pot fi realizate,
izolat sau in asociere, conditiile triadei Virchov:
leziune endoteliald, staza sangvind si hipercoa-
gulabilitate [10]. Primele doud sunt mai frecvent
intalnite in bolile cardiace, in timp ce ultima de-
pinde de cauze hematologice. Actualmente printre
factorii primordiali de formare a trombilor intra-
cardiaci se enumera [11]: modificarea proprietati-
lor endocardului, pierderea contractilitatii active
a atriilor, dilatarea cavitatilor cordului, disfunctia
ventriculului stang.

Endoteliul endocardului reprezinta o bariera
structurald si metabolicd dintre sdnge si tesutul
trombogen subendocardic. Modificarea parame-
trilor circulatiei sangelui cu cresterea turbulentei
duce la schimbarea structurii (aparitia dezorien-
tarii celulare) si functiei endoteliului, ceea ce se
soldeaza cu scdderea sau pierderea proprietatilor
lui antitrombogene.

In pofida faptului ca FA, in majoritatea cazurilor,
are substrat organic cu posibile schimbdri ale propri-
etdtilor endoteliului, prezenta dezorganizarii contrac-
tiilor cardiace joaca un rol independent in cresterea
riscului complicatiilor tromboembolice. Asa, la bol-
navii cu regurgitatie mitrala moderata si FA, frecventa
dezvoltarii AVC putin depinde de médrimea AS si se
inregistreaza de 2-3 ori mai des decét la categorii si-
milare de bolnavi, dar in ritm sinusal.

Dilatarea unei sau a mai multor camere ale ini-
mii si disfunctia ventriculului stang la fel determi-
na un risc inalt de formare a trombilor si embolilor.
Asa, modificarea volumului atriilor si/sau a presiunii
de umplere provoacd cresterea presiunii parietale si
duce la disfunctia endoteliului care, asociat incetinirii
torentului sangvin, duce la formarea trombinei si la
activarea coaguldrii. Pe langa aceasta, in timpul dis-
functiei ventriculului stang si regurgitatiei mitrale se
modifica procesele de contractie/relaxare si in atriul
stang, contribuind la inrautatirea circulatiei sangvine
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in urechiusa atriului stang, cu cresterea ulterioard a
maselor de trombotice si cresterea riscului trombo-
embolic [12].

Desigur, un factor important in formarea
trombilor este si durata FA. Studiile efectuate cu
ajutorul ecocardiografiei transesofagiene au evi-
dentiat formarea trombilor in atriul stang foarte
timpuriu, dupd declansarea FA (in mai putin de
48 de ore) [10].

Exista, de asemenea, numeroase dovezi ca FA
confera o stare de hipercoagulabilitate, promovand
in continuare trombogeneza. Un grup de savanti
au studiat parametrii de coagulare a singelui in
FA. Astfel, la bolnavii cu FA s-au evidentiat: va-
lori inalte ale complexului trombin-antitrombin, a
fragmentelor de protrombind F1 si F2 (markeri de
activitate a trombinei), preponderent la asocierea
FA cu stenoza mitrald. La bolnavii cu AVC pe fun-
dal de FA, comparativ cu bolnavii cu AVC si RS,
se inregistreazd cresterea in sange a concentratiei
tactorului von Willebrand, a F-VII, fibrinogenului,
B-tromboglobulinei, D-dimerilor, factorului trom-
bocitar 4, ce demonstreaza accelerarea procesului
de activare a trombocitelor si potential a celui de
coagulare a sangelui, ce decurge pe fundal de sca-
dere a activitétii fibrinolitice ca urmare a cresterii
concentratiei inhibitorului tisular al activatorului
plasminogenului [13].

Nivele inalte de lipoproteind A au fost gasite la
bolnavii cu FA cronicé si trombi intraatriali evidentiati
prin TEE. Prin utilizarea tehnicilor speciale de catete-
rism, la bolnavii cu stenoza mitrala reumatismala a fost
evidentiatd o variantd de coagulopatie regionald, carac-
teristica pentru AS. Prezenta nivelelor mai crescute de
fibrinopeptida A ale complexului trombin-antitrombin
III si ale fragmentelor de protrombind F1 si F2 din AS,
spre deosebire de AD si de vena femurald indicé o acti-
vare regionala a cascadei de coagulare [10].

Studierea indicilor de coagulare la bolnavii cu
diferite forme de FA si a particularitatilor de trom-
bogeneza la restabilirea ritmului sinusal a evidenti-
at diferente in exprimarea statutului protrombinic
[10]. La bolnavii cu FA cronicé s-a evidentiat ma-
rirea factorului von Willebrand (disfunctia endo-
teliald), P-selectinei (activarea trombocitelor) si a
fibrinogenului in sange, iar la cei cu FA paroxisti-
cd - doar a factorului F12 si a fibrinogenului. Fe-
nomenul de predominare a hipercoagularii poate
arata prezenta modificdrilor vasculare generale din
HTA sau din CI, dar nu este neaparat un rezultat al
prezentei FA.

Este cunoscut faptul ca dezvoltarea complicatii-
lor tromboembolice dupd restabilirea RS poate fi le-
gatd cu staza sangelui in atrii, ca urmare a disfunctiei

mecanice a miocardului, in lipsa initiala a trombilor.
Anume acest fapt a motivat administrarea ACO cu
scop profilactic dupa restabilirea RS.

Un rol important in trombogeneza la pacientii
cu FA 1l au si patologiile asociate. Astfel, in VR are
loc nu doar activarea trombocitelor, ci si deterio-
rarea lor masiva, cu eliberarea in sdnge a fragmen-
telor libere ale glicoproteidelor Ib membranare.
Gradul de activare a trombocitelor este influentat
de diametrul inelului mitral. Prezenta insuficientei
mitrale mai putin influenteaza activarea tromboci-
tard ba chiar, prezenta acestei patologii, dupd pare-
rea unor autori, poate — paradoxal - micsora riscul
tromboemboliilor [14]. La pacientii cu FA nonval-
vulara activarea trombocitelor de asemenea are loc
si nu depinde de frecventa contractiilor cardiace.
De aceea, savantii considerd ca terapia de scadere
a FCC in FA nu reduce riscul tromboemboliilor si
acesti bolnavi necesita medicatie antitromboticd
corect selectata.

1. Factorii de risc tromboembolic din fibrila-
tia atriala

Determinarea riscului tromboembolic in FA
este o sarcind complicata, iar decizia de a initia
terapia anticoagulantd raméne pentru clinician
o dilema. In pofida existentei unui numir mare
de recomandari de diferit nivel, parerea generala
a expertilor in acest domeniu este de a determi-
na riscul tromboembolic individual nu doar prin
aprecierea factorilor de risc pentru AVC, ci si a
riscului de hemoragii. Bazdndu-ne pe datele studi-
ilor epidemiologice, in FA putem evidentia cativa
factori de risc importanti ai stroke-ului [15] (vezi
tabelul).

Factorii de risc pentru dezvoltarea AVC

Factori de risc Riscul anual relativ
AVC, AIT in antecedente 2,5
Hipertensiune arteriala 1,6
Insuficientd cardiaca 14
Varsta avansatd 1,4
Diabet zaharat 1,7
Cardiopatie ischemica 1,5

e Factori majori

Valvulopatia reumatismald. Cu toate cd inciden-
ta febrei reumatice si a patologiei cardiace reumatis-
male a scazut dramatic, afectarea cardiaci reumatis-
mald ramane a fi 0 cauzd importantd a embolismului
cerebral, in special in tdrile in curs de dezvoltare, asa
ca Mexic, India si Iran. Doud cele mai frecvent impli-
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cate valvulopatii sunt stenoza mitrald si stenoza aor-
ticd calcificata.

Embolismul recurent apare la 30-60% din pa-
cientii cu valvulopatie reumatismald mitrala si is-
toric de accidente embolice. 60-70% din aceste
recurente survin in primul an si majoritatea — in
primele 6 luni [16]. Stenoza mitrald reumatismala
este o cauzd mai frecventa a embolismului cerebral
decat regurgitarea mitrald. Intr-un studiu, 93% din
pacientii cu embolism au avut stenoza mitrala, in
timp ce doar 7% au prezentat insuficienta mitrala
[14]. Posibil, aceasta este legat de faptul ca insufi-
cienta valvei mitrale contribuie la aparitia circula-
tiei turbulente a fluxului regurgitant, ce scade staza
sangelui in AS. Cu toate ca embolismul survine si
la pacientii cu stenozd mitrald si ritm sinusal, aso-
cierea fibrilatiei atriale méreste considerabil riscul
de AVC cardioembolic. La fel, incidenta AVC si-
lentioase s-a dovedit a fi de 24,5% la pacientii cu
stenoza mitrald reumatismala. Prezenta dilatarii AS
si fibrilatiei atriale, de asemenea, creste incidenta
AVC silentioase la bolnavii cu stenozd mitrald [17].
Plastia valvei mitrale nu scade semnificativ riscul
de embolism cerebral [16].

Prolapsul valvei mitrale (PVM) este cea mai
frecventa valvulopatie la adulti si, in general, pare
a fi benigna. PVM ca sursa de AVC cardioembolic
ramane a fi un subiect controversat [18]. In aceasti
ordine de idei, cateva studii mari au raportat AVC
cardioembolice la pacientii cu PVM si fara alte cau-
ze vizibile de embolism cerebral. Ocazional pacien-
tii cu PVM se prezinta cu trombi atasati de valvule-
le valvelor mixomatoase. Este important de retinut,
totusi, cd pacientii cu prolaps al valvei mitrale pot
avea si alte patologii, asa ca FA si migrena, care la
randul lor pot creste riscul de AVC. Dacd incidenta
PVM este foarte mare, frecventa AVC cardioembo-
lice, datorate in exclusivitate PVM, este exceptional
de joasd [18].

Calcificarea inelului fibros mitral este o ca-
uzd importanta a embolismului cerebral, dar care
frecvent nu este luata in consideratie. Cateva studii
au demonstrat o corelatie stransa intre calcificarea
inelului mitral, emboliile cerebrale si AVC ischemic
[7]. Valvulopatia aortica izolata in mod tipic nu se
asociazi cu embolismul sistemic. In prezent dispu-
nem de cateva cazuri clinice ale pacientilor cu AVC
cauzat de emboli calcificati, cu origine de pe valvele
aortice, dar putine studii au analizat asocierea din-
tre AVC si valvulopatia Ao [16]. Endocardita bac-
teriana este recunoscuta de multi ani drept o sursa
de emboli septici pentru creier. Aproape 65% din
evenimentele embolice la pacientii cu endocarditd
infectioasa implica SNC [19].

Evenimentele tromboembolice in antecedente

ocupd locul de frunte printre factorii de risc trom-
boembolic, crescand riscul de stroke de 10 ori [20].
Conform datelor analizei multivariate, riscul de de-
ces, IM sau AVC repetat a fost statistic semnifica-
tiv mai mare la persoanele cu anamnestic de AVC.
Dacé bolnavul are in anamnezd un AVC sau AIT
suportat, atunci riscul AVC repetat, in pofida ad-
ministrarii aspirinei, anual creste pand la 10-12%
[21]. Circa 20% din persoanele ce au suportat un
AIT vor dezvolta un AVC ischemic in mai putin de
un an.

Toate schemele de stratificare a riscului de
stroke mentioneaza istoricul de AVC sau AIT ca
factor principal pentru incadrarea pacientilor cu
FA in grupul de risc inalt, avind drept urmare in-
dicatia de tratament anticoagulant pentru o durata
nedefinita. Aceastd indicatie ridica doua probleme
importante:

1. dezvoltarea frecventa a complicatiilor hemo-
ragice majore, in special hemoragiei intracerebrale
(2,5% pe an), mai ales la persoanele varstnice;

2. existenta etiologiei aterotrombotice si prin
boala vaselor mici a stroke-ului la aproximativ 1/3 din
pacientii cu AVC ischemic si FA; diferentierea acestor
tipuri de stroke de cel cardioembolic — majoritar ca
frecventa - este dificild la pacientii cu FA, astfel incat
tratamentul anticoagulant are beneficiu, riscuri si li-
mitari.

Desi tratamentul anticoagulant este un mijloc
eficace de prevenire a recurentei de AVC la majo-
ritatea pacientilor cu stroke si FA, totusi initierea
sa necesita precizarea mecanismului ischemiei ce-
rebrale si diferentierea AVC cardioembolic de cel
noncardioembolic. Oricare ar fi substratul, preve-
nirea secundara a AVC in FA necesita tratament
antitrombotic pe termen lung (fie anticoagulare,
fie medicatie antiplachetard sau combinatia lor).

Riscul real al emboliilor cerebrale este mult
mai mare atunci, cind se ia in consideratie rata
AVC silentioase (asimptomatice). Asa cazuri se evi-
dentiaza prin RMN sau TC, cand la bolnav lipseste
simptomatologia neurologicd, insd se inregistreaza
semne de tulburari progresive ale activitatii minta-
le. In 8 studii populationale frecventa accidentelor
»mute” a variat de la 8% péana la 28%, ceea ce a fost
determinat, preponderent, de varsta diferita a paci-
entilor. In studiile care au inclus bolnavi cu FA, HTA
si depresie, frecventa AVC ,,mute” ajungea pana la
57%. In asa mod, incidenta anuali de AVC ,,mute”
atinge 3% la batranii sdnatosi si 19% la pacientii cu
AIT in anamneza. Factorii de bazd asociati cu riscul
de dezvoltare a AVC ,,mute” a fost HTA, patologia
cardiovasculard, stenoza carotidiana si DZ [22].
La bolnavii cu ictus lacunar riscul dezvoltarii AVC
in prezenta DZ si HTA este substantial mai mare.
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Conform datelor literaturii, accidentele cerebra-
le repetate inrautatesc vadit evolutia insuficientei
cerebrale, crescand agregarea celulelor sangvine si
micsorand raspunsul la terapia antitrombotica.

e Factori non-majori

Virsta avansatd este un factor de risc trombo-
embolic de sine stétator, care contribuie la progresarea
diferitelor patologii. Importanta afectiunii somatice in
dezvoltarea bolilor neurologice nu prezintd dubii, ro-
lul primordial fiind atribuit afectiunilor cardiovascu-
lare. Efectul cumulativ al imbatranirii asupra sistemu-
lui cardiovascular si natura progresiva a factorilor de
risc pentru ictus, pe o perioada indelungata de timp,
cresc substantial riscul de AVC.

In analiza bazei de date germane de stroke, ictu-
sul cardioembolic a fost asociat cu varsta medie cea
mai inalta (>70 ani), pe cdnd ictusul de etiologie com-
binatd a predominat la persoane mai tinere de 45 de
ani [5]. De notat ca, spre deosebire de IC, cardiopatia
ischemica si HTA, care au un impact mai mic legat de
varsta, FA prezintd o rata in crestere odatd cu avan-
sarea in vérstd. Estimdrile riscului atribuit dezviluie
cd aproape un sfert din AVC la cei varstnici (>80 ani)
sunt datorate FA [25].

Virsta, ca factor de risc, nu e un fenomen de
tip «da» sau «nu» si riscul de AVC in FA incepe sa
creascd de la 65 de ani, desi este clar ca riscul de
AVC este mult mai semnificativ la persoanele >75
de ani, care au un efect benefic crescut la admi-
nistrarea ACO comparativ cu cel al aspirinei [24].
Odata cu majorarea varstei, la pacientii cu FA scade
eficienta relativd a preparatelor antitrombocitare in
prevenirea riscului de AVC, ceea ce nu se intampla
cu antagonistii vitaminei K.

Odata cu imbatranirea are loc scaderea pro-
gresiva a celulelor specifice din nodul sinusal, cu
raspandirea fibrozei si infiltrarii adipoase. Scaderea
capacitatii de relaxare a ventriculelor in legitura cu
fibrozarea miocardului conduce la largirea atriilor,
ce predispune la dezvoltarea FA si a formarii trom-
bilor. Dereglarea functiei contractile a miocardului
VS contribuie la agravarea insuficientei cerebrale.
Totodata, scaderea perfuziei cerebrale, hipoxia ce-
rebrald conduc la dereglarea mecanismelor regla-
toare, preponderent a functiei sistemului cardio-
vascular. Afectarea cordului si vaselor coronariene,
provocand scdderea circulatiei cerebrale, pot con-
duce la hipoxie cerebrald secundard cu formarea
hemoragiilor prin diapedezd, focarelor de necrozi,
chisturilor si lacunelor. Dereglarile de ritm conduc
la tulburarea circulatiei cerebrale, dar, totodata,
prezenta la acesti bolnavi a tulburarilor functiona-
rii structurilor suprasegmentare inrdutdatesc evolu-
tia afectiunilor cardiace.

Insuficienta cardiacd. In cazul afectirii func-

tiei sistolice a VS, volumul bataie scazut creeaza
conditii de staza relativd in VS, care poate activa
procesele de coagulare si creste riscul tromboem-
bolic. Desi rata de AVC nu are o legiturd directa
cu severitatea IC, 2 studii mari au determinat ca
incidenta accidentului vascular cerebral este invers
proportionala cu fractia de ejectie. In studiul SAVE
(Survival and Ventricular Enlargement) pacientii
cu FE 29-35% (medie 32%) au avut rata AVC de
0,8% anual, pe cand la bolnavii cu FE mai micd de
28% (in medie 23%) a fost de 1,7% anual. Fieca-
re scidere a FE cu 5% duce la cresterea cu 18% a
riscului de AVC. La pacientii cu cardiopatie de ge-
nezd nonischemica rata ictusului este similard cu
cea ischemica [23]. Bolnavii cu AVC sau AIT, care
au cardiomiopatie dilatativa, au indicatii pentru
tratament cu warfarina (INR 2,0-3,0) sau terapie
antiplachetard pentru profilaxia recurentelor. Rata
anuala de AVC la pacientii cu IC congestiva este de
aproximativ 2%, iar la cei cu varsta intre 50 si 59
de ani cu IC riscul tromboembolic este de 4,1 ori
mai mare decét la persoanele de aceeasi véarsta, dar
fara IC. Riscul de ictus recurent este de cca 20% in
primul an si de 45% la 5 ani la bolnavii cu IC [23].
Dupa cum s-a mentionat anterior, patologiile aso-
ciate au un efect cumulativ asupra riscului trombo-
embolic, astfel combinatia de IC congestiva recenta
si FA coexistentd supun pacientul la un risc deose-
bit de inalt pentru accident cardioembolic.

Hipertensiunea arteriald este, de asemenea, un
factor de risc independent pentru AVC la pacientii
cu FA (indeosebi la cei cu TAS >160 mmHg). Riscul
AVC creste proportional cu valorile TA. Persoanele cu
TA diastolica inalta (in medie 105 mmHg) prezinta
un risc de 12 ori mai mare pentru AVC. Este cunoscut
faptul ca riscul de AVC repetat constituie 8-20%, iar
prezenta HTA creste acest risc pana la 34%. In prime-
le ore ale ictusului deseori este depistata cresterea TA.
Valori ale TAS> 160 mmHg se evidentiaza la mai mult
de 60% din pacienti cu ictus acut. Atat TA mare, cat si
cea micsorata sunt asociate cu un prognostic nefavo-
rabil dupa ictus. Pentru fiecare crestere cu 10 mmHg
dupa 180 mmHg, riscul deteriorarii neurologice cres-
te cu 40%, iar riscul unui prognostic nefavorabil — cu
23% [26].

Intr-un studiu efectuat de Nammos si coaut., care
a corelat valorile TA cu alte date in conditiile ictusului
acut, s-a observat ca printre pacientii cu majoritatea
tipurilor de ictus ischemic TA ridicata era strans core-
lata cu anamneza de HTA sau cu severitatea dereglari-
lor neurologice. In acelasi studiu s-a depistat o relatie
de formd U intre deces si TA la internare: TA sporita
si micsorata la internare erau asociate cu ratd inalta de
deces timpuriu si tardiv [27].

Cresterea TA la bolnavii cu AVC poate fi se-
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cundara stresului legat de evenimentul cerebro-
vascular sau de spitalizare si dezvoltare a stérii pe-
riculoase pentru viatd, a unei vezici urinare pline,
greturilor, durerii, hipertensiunii preexistente, ca
raspuns fiziologic la hipoxie sau raspuns la hiper-
tensiune intracraniand si, in final, reactie la ha-
latul alb. Astfel, si influenta TA asupra evolutiei
ischemiei cerebrale va fi diferita. Este evident ca
cresterea TA, ca urmare a tensiunii intracraniene,
are caracter compensator si este indreptatd spre
pastrarea perfuziei cerebrale adecvate. De aceea
»normalizarea” formala a TA, in asa conditii, poa-
te contribui la marirea zonei de ischemie. Daca
TAS este mai mica de 180, iar TAD mai mica de
105 mm Hg trebuie sd ne abtinem de la adminis-
trarea preparatelor parenterale [16].

Impactul factorilor de risc traditionali si netra-
ditionali asupra incidentei stroke-ului la bolnavii
hipertensivi variaza in functie de subtip. De exem-
plu, factorii de risc raportati pentru ictusul lacunar
includ: DZ, tabagismul, HTA si inactivitatea fizica
[5]. Riscul dezvoltirii AVC la bolnavii cu HTA in
asociere cu HTVS (consecintd frecventd a HTA)
este de 5 ori mai mare, decat la bolnavi fara HTVS.
Terapia antihipertensiva eficientd scade probabili-
tatea AVC cu 30-40%.

Nu este clar dacd controlul permanent al TA
la pacientii cu FA reduce embolismul cardiogen.
Rezultatele studiului LIFE (2002) demonstreaza ca
preparatele antihipertensive pot preveni AVC in-
dependent de prezenta FA [28]. Totusi, hemoragia
intracerebrald (cea mai devastatoare complicatie a
terapiei anticoagulante la varstnici) este deosebit
de sensibild la variatiile presiunii arteriale. Astfel,
mentinerea in limitele normei a valorilor TA la pa-
cientii cu FA este deosebit de importanta prin re-
ducerea atat a riscului de accident ischemic, cat si a
riscului de hemoragie intracerebrala - complicatie
a terapiei anticoagulante. Totusi, TA bine contro-
lata poate prezenta un risc diminuat de AVC sau
tromboembolism [25].

Diabetul zaharat, hiperglicemia. Diabetul za-
harat este un factor de risc evident pentru stroke,
studiile prospective raportand risc relativ crescut,
de la 1,5 la 3 in diferite populatii. In studiul Fra-
mingham incidenta ictusului nonhemoragic a fost
de 2,5-3,5 ori mai mare la diabetici decat la nondi-
abetici. Se pare, de asemenea, ca riscul de AVC in
DZ este dependent de sex, cu efectul mai pronuntat
in populatia feminind. Totodatda , DZ este conside-
rat o boald cardiovascularad echivoca cu ictusul la
femei [5].

Multiple studii retrospective si prospective au
demonstrat cd pacientii cu DZ au o ratd mai mare
a mortalitatii, dizabilitate mai severa si recuperare

mai lentd dupa AVC, comparativ cu non diabeti-
cii. Cativa investigatori au legat aceastd crestere a
mortalitatii si morbiditdtii cu marimea infarctului
cerebral [5].

Aproximativ 20-40% din pacientii internati cu
AVC ischemic acut sunt hiperglicemici. O parte
dintre acestia sunt cu DZ cunoscut, dar 25-50% din
bolnavi au dereglari de metabolism glicemic anteri-
or necunoscute. Cresterea glucozei plasmatice dupa
ictus poate fi si o consecinta directd, neurotoxica
sau un fenomen secundar, reflectind severitatea is-
chemiei cerebrale, ca un raspuns sistemic la stres
[5]. Studiile clinice demonstreaza cd prezenta hi-
perglicemiei este asociatd cu prognostic nefavora-
bil dupd AVC, inclusiv la pacientii tratati cu agenti
trombolitici. Anamnesticul de DZ, de asemenea, se
asociaza cu prognostic nefast dupa AVC. Bolnavii
cu diabet zaharat suferd de FA cu 40% mai frecvent
decat persoanele fird aritmie, iar riscul de dezvol-
tare a FA si a consecintelor ei la diabetici creste cu
3% anual [29].

Efectele ddunétoare ale hiperglicemiei nu sunt
pe deplin cunoscute, dar includ cresterea acido-
zei tisulare secundar glicolizei anaerobe, cresterea
acidozei lactice si producerea radicalilor liberi.
Hiperglicemia poate, de asemenea, afecta bariera
hematoencefalica, conduce la dezvoltarea edemu-
lui cerebral si poate fi asociatda cu un risc crescut
de transformare hemoragicd a infarctului cerebral.
Din nefericire, contributia hiperglicemiei la pro-
gnosticul nefavorabil poate fi amplificatd si de alti
factori [16].

Sexul feminin. Existd numeroase dovezi ca
sexul are un rol important in epidemiologia FA si
asupra riscului de dezvoltare a AVC. Majoritatea
studiilor publicate pand in prezent au conchis cd FA
este mai frecvent intalnita la barbati (studiile Re-
nfrew-Paisley, Framingham) [30]. Astfel, barbatii,
mai mult decat femeile, au un risc sporit de compli-
catii tromboembolice. Aceasta idee este oglindita
si in ghidul pentru AVC din 2006 [16]. Barbatii au
rata de AVC specific varstei mai mare decat femeile.
Exceptie fac grupurile de varsta de 35-44 ani si mai
mare de 85 de ani - grupe in care femeile au o inci-
dentd a stroke-ului specific varstei mai mare decat
barbatii [16]. Asa factori ca folosirea contraceptive-
lor orale si sarcina contribuie la un risc crescut de
AVC la femeile tinere, iar decesele de cauzd cardia-
cd la barbatii cu boli cardiovasculare pot contribui
la riscul relativ mai mare de accidente cerebrale la
femeile varstnice. In general, una din 6 femei de-
cedeazd de AVC, pe cind una din 25 decedeazd de
cancer mamar [30].

Intr-un studiu de Grau et al. distributia dupa
sexe s-a deosebit semnificativ in functie de subti-
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pul accidentului cerebral. Barbatii au predominat
in ictusul macroangipatic (66,2%), iar proportia
cea mai micd a revenit barbatilor cu AVC cardi-
oembolic (49,9%) [5]. Sexul femenin are un risc
relativ ajustat de 1.6 [95% confidence interval
(CI) 1.3-1.9] pentru tromboembolism. Analiza in
functie de sex in studiile de cohortd, de trial si su-
pravegheri de asemenea sugereazd rata mai inaltd
de tromboembolism la persoanele de sex feminin
[25].

Dezbateri in legitura cu relatia dintre sex, FA
si riscul de AVC apar tot mai frecvent. De exem-
plu, studiile SPAF (Stroke Prevention in Atrial
Fibrillation), Renfrew-Paisley si Framingham au
evidentiat cd femeile au un risc mai mare de dez-
voltare a stroke-ului in contextul FA [30]. In stu-
diul Framingham, FA a fost asociatd cu un risc de
mortalitate de 1,5 ori mai mare la barbati si de 1,9
ori la femeile. Mai recent, studiul ATRIA (Antico-
agulation and Risc factors in Atrial Fibrillation)
a ardtat ca FA a fost mai des observata la barbati
decat la femei (1,1 vs 0,8, p<0,001), dar publicatia
lor recenta, a analizei dupa sex, a ardtat cd femeile
fard tratament antitrombotic au un risc anual sem-
nificativ mai mare de eveniment tromboembolic
decat barbatii (3,5 vs 1,8), chiar dupad ajustarea la
alti factori de risc, asa ca varsta, DZ etc. [31]. in
plus, mortalitatea la a 30-a zi dupa AVC in studiul
ATRIA nu s-a deosebit dupad sex. Studiul ATRIA a
mai raportat cd warfarina a fost eficientd la ambele
sexe, cu un avantaj neinsemnat la femei (RR 0,4
vs 0,6 respectiv) [31]. In pofida eficacititii stabilite
a anticoagulantelor in profilaxia tromboemboliei
atat la femei, cat si la barbati cu FA, warfarina este
prescrisa la externare la mai putin de % din femei
cu FA, o ratd mai mica decit la barbati, si aceastd
subestimare a importantei anticoagularii este aso-
ciatd cu un pronostic nefavorabil. Luind in consi-
detie acest fapt, femeile au un risc evident crescut
pentru AVC si aceasta situatie necesita o atentie
deosebita in continuare.

Alte aspecte importante care meritd a fi desfa-
surate sunt alte tratamente concomitente, care pot
avea o contributie asupra riscului tromboembolic
la femei. De exemplu, terapia de substitutie hor-
monald a fost asociatd cu un risc crescut de AVC
si cu complicatii legate de trombozd, fiind consi-
derata un factor de risc pentru stroke in populatia
cu FA. In sfarsit, femeile, spre deosebire de birbati,
pot raspunde diferit la tromboprofilaxie sau la alte
medicamente. Este totusi, necesara o explicatia
convingdtoare a fenomenului de risc tromboem-
bolic crescut la persoanele de sex femenin cu FA,
precum si aprecierea eficacitdtii tratamentului an-
titrombotic la ele.

Interesant este faptul ca femeile cu FA pot
avea nivele mai inalte ale fragmentelor protrom-
binice F1 si F2, ale factorului von Willebrand si
ale antigenului activator al plasminogenului tisu-
lar, insd studiile nu fac nici o legatura clard intre
acesti factori si riscul de AVC la femeile cu FA. De
asemenea, riméine de determinat dacd diferentele
din structura si functia AS contribuie la o diferenta
in rata riscului tromboembolic dependent de sex
[30].

Exista cateva scheme pentru identificarea pa-
cientilor cu risc inalt de tromboembolie [25]. Aces-
te scoruri ofera sexului feminin, ca factor de risc
tromboembolic, o importantd diferitd. Astfel, fe-
meile cu FA au un risc mai mare de AVC, indepen-
dent de alti factori de risc cunoscuti conform sco-
rurilor SPAF si Framingham, in timp ce alte scheme
de calcul al riscului de AVC nu iau in consideratie
sexul feminin drept factor de risc tromboembolic
independent (de exemplu: AFI si CHARDS,). De
notat, ca investigatorii SPAF au evidentiat o cate-
gorie de femei (cele mai mari de 75 ani) care au
un risc mai inalt de stroke. Variatiile in evaluarea
riscului pot conduce la diferente semnificative in
indicarea terapiei cu ACO in FA [30].

Cardiopatia ischemicd si infarctul miocar-
dic (IM). Prezenta afectdrii vasculare aterosclero-
tice poate contribui la cresterea riscului de AVC.
Riscul majorat de tromboembolism, la persoanele
cu IM in antecedente, este prezent in mai multe
(dar nu in toate) studii, dar diagnosticul de angor
pectoral deseori este neveridic, deoarece pacientii
pot sd nu aiba boala cardiaca coronariand. De ase-
menea, FA are un prognostic mai putin optimist la
persoanele cu boala arteriald periferica si prezenta
plécii aterosclerotice in aorta descendentd. Plicile
aterosclerotice >4 mm sunt un factor de risc inde-
pendent pentru AVC nou si recurent [5].

Se estimeazd ca 38 000 stroke-uri/an in SUA
sunt direct legate de IM acut [2]. Factorii care cresc
riscul de AVC sunt: disfunctia severa a VS asocia-
td cu debit cardiac dereglat semnificativ, prezenta
anevrismului VS si/sau prezenta unui tromb pro-
truzionat sau mobil in VS, precum si declansarea
aritmiilor asociate, asa ca FA.

Tromboembolismul cerebral si sistemic este
mai rar intalnit la pacientii cu IM necomplicat,
dar poate aparea in 12% din cazuri la cei cu IM
acut complicat cu tromb al VS. Rata este mai inaltd
la cei cu IM cu localizarea pe peretele anterior al
VS, comparativ cu infarctele pe peretele inferior,
si poate atinge o ratda de 20% la pacientii cu infarct
anterior extins [16]. Cea mai mare incidenta a em-
bolismului cerebral este in perioada formarii active
a trombului, in primele 1-3 luni dupd IM. Totusi,



Stiinte Medicale

47

riscul de tromboembolie raimane inalt chiar si in
afara fazei acute la bolnavii cu disfunctie miocar-
dicd persistenta, IC congestiva sau FA.

Hipertiroidia severd si, in special, tireotoxi-
coza este insotitd de FA la aproximativ 15% din
pacienti [24]. Incidenta este mai mare la persoane-
le >65 ani, fapt explicat prin corelatia dintre varsta
si FA. Deseori diagnosticul de hipertiroidie, mai
ales la persoane varstnice, este ignorat si FA este
considerata nonvalvulara si idiopatica. Studii mai
vechi, inainte de anii "90 ai sec. XX, semnalau inci-
denta crescuta a embolismului sistemic/cerebral la
pacientii cu FA si hipertiroidie, insd datele actuale
nu confirma ca tireotoxicoza este un factor de risc
major pentru stroke [24]. In prezent se apreciazd
cd incidenta evenimentelor embolice la pacientii
cu FA si tireotoxicoza este similara cu incidenta
intalnita in alte conditii etiologice de FA. Necesi-
tatea terapiei antitrombotice se apreciaza in baza
prezentei altor factori de risc tromboembolic.

e Factori de risc mai putin validati

Dislipidemia. Spre deosebire de bolile car-
diovasculare, hipercolesterolemia si, in general,
hiperlipidemia nu sunt factori de risc bine stabi-
liti pentru stroke-ul primar sau recurent. Studiile
observationale de cohorta au demonstrat doar o
asociere slaba intre nivelul de colesterol si riscul
de ictus ischemic, sau nici o legdturd clara intre
colesterolul plasmatic si rata ictusului, iar reduce-
rea riscului de AVC in trialurile cu statine se poate
referi initial la stroke-ul nonfatal. Datele din tria-
lurile clinice recente sugereaza, totusi, cd ictusul la
persoanele cu patologie coronariana poate fi redus
prin administrarea statinelor [32].

Lipoproteina a (Lp a). Lp (a) este o lipoprote-
ina cu densitate mica, ce consta din particule B100
de apoproteina, atasate pe o punte disulthidricd la
apo(a). Apo(a) este un membru al unei familii de
proteine ,inelare”, asa ca plasminogenul, activato-
rul tisular al plasminogenului, protrombina, facto-
rul XII si factorul de activare a macrofagilor [5].
Legatura dintre Lp (a) si AVC ischemic este biologic
plauzibild. Apo(a) are omologie structurala cu plas-
minogenul, astfel Lp (a) ar putea avea efect trom-
bogenic prin modificare si este consumata pe calea
receptorilor de epurare (scavenger), conducand la
acumularea intracelulara de colesterol si formarea
celulelor spumoase. Agregarea Lp (a) la fibrinoge-
nul imobilizat si fibrina rezulta cu inhibarea ligarii
plasminogenului de aceste substraturi. Lp (a) este,
de asemenea, in competitie cu plasminogenul pen-
tru receptorii sai pe celulele endoteliale, conducand
la formarea redusd a plasminei, astfel intarziind le-
zarea chiagului si favorizand tromboza [5].

Hiperhomocisteinemia. Homocisteina este
un produs inalt reactiv cu continut de sulf, derivat
al aminoacidului esential metionina. Hiperhomo-
cisteinemia moderatd este un factor protrombinic
care poate favoriza atat tromboza arteriala, cat si
cea venoasd. Modificarile genetice ale enzimelor
implicate in metabolismul metioninic, statutul nu-
tritional, functia renala, stilul de viata si avansarea
in varstd a pacientului - toate sunt implicate in fe-
notipul hiperhomocisteinemic. Se estimeazd cd cca
5-7% din populatia generala au nivele moderate de
hiperhomocisteinemie, care creste riscul de trom-
boze arteriale si/sau venoase. Legatura dintre ni-
velul moderat crescut al homocisteinemiei si pon-
derea evenimentelor ischemice cerebrovasculare
a fost apreciata in 3 studii, care au inclus grupuri
mici de pacienti cu FA nonvalvulara. Totodatd, in
studii mari nivelul plasmatic total de homocisteina
a fost asociat cu AVC ischemic cauzat de ateroscle-
roza vaselor mari si mici, dar nu si cu AVC cardi-
oembolic [7]. Intr-un studiu recent (cu un numéir
mare de pacienti cu FA nonvalvulard), Marcucci si
coautorii au observat retrospectiv o asociere evi-
denta intre nivelul hiperhomocisteinemiei si frec-
venta AVC ischemic, AIT si embolismului perife-
ric [33].

Studiile raportate in 2006 au arétat ca aportul
de vitamine (ac. folic, B12, B6) scade nivelul de ho-
mocisteina si, ca urmare, reducere cu 25% acciden-
tele cerebrale ischemice (studiul HOPE-2), chiar si
la pacientii cu declin arterial existent [5].

Pentru bolnavii cu AVC sau AIT si hiperho-
mocisteinemie (nivelele mai mari de 10 mcmol/l)
este rezonabila administrarea formulelor standar-
de de multivitamine cu doze adecvate de vitamina
B6 (1,7 mg/zi), B12 (2,4 mcg/zi) si acid folic (400
mcg/zi), pentru a reduce homocisteina, avand in
vedere eficacitatea lor si costul mic. Totusi, nu
existd dovezi cd reducerea nivelului de homociste-
ind va micsora recurenta ictusului [16].

Obezitatea apreciatd prin indicele masei cor-
porale (IMC) >30 kg/m? a fost stabilitd ca un factor
de risc independent pentru cardiopatia ischemica
si mortalitatea prematura [34]. Legatura dintre
obezitate si riscul cardiovascular, pe de o parte, si
riscul tromboembolic, pe de alta parte, este destul
de complexa. Obezitatea este strans legata de cativa
factori de risc majori, inclusiv hipertensiunea arte-
riald, diabetul zaharat si dislipidemia. Studiile care
au documentat impactul specific al obezitatii asu-
pra stroke-ului prezinta rezultate variabile [16].

Savantii universitatii din Helsinki, dupa ajus-
tarea la alti factori de risc (varstd, tabagism, se-
dentarism, nivelul intelectual, AVC in istoricul
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familial, abuz de alcool s.a.), au determinat ca, in
comparatie cu barbatii cu IMC <25 kg/m?, raportul
riscului pentru dezvoltarea AVC in general consti-
tuie 0,74 la subponderali (IMC <18 kg/m?), 1.23 la
barbatii cu IMC 25-29,9 kg/m? si 1,59 la persoa-
nele cu obezitate (IMC >30 kg/m?). Pentru riscul
de AVC ischemic acesti indici au fost corespun-
zator 0,49; 1,27 si 1,70. La femei raportul riscului
de AVC comparativ cu voluntarii fird obezitate a
fost de 1,81; 1,11 si 1,41, respectiv. Céteva studii au
sugerat ca obezitatea abdominald, mai mult decét
obezitatea generald, este importanta in dezvoltarea
AVC [16].

Dublin S. si coaut. au demonstrat ca la bolnavii
cu obezitate riscul dezvoltarii FA si, posibil, a AVC
e mai mare comparativ cu bolnavii normoponde-
rali. Astfel, ei au observat cd cresterea IMC cu o
unitate ridicd riscul FA cu 3%, iar riscul formelor
paroxistice, persistente si cronice - cu 1%, 4%, si
7% corespunzator [35].

Tabagismul. Exista dovezi convingatoare cd
fumatul este un factor de risc independent pentru
AVC ischemic. Riscul asociat cu tabagismul este
prezent la toate varstele, la ambele sexe si printre
diferite grupe rasiale/etnice. Intr-o metaanaliza s-a
demonstrat ca fumatorii prezinta o dublare a riscu-
lui de AVC comparativ cu nefumatori. Din studii
observationale se stie ca riscul de ictus scade dupa
abandonarea fumatului si cd acest risc crescut dis-
pare dupd 5 ani [16]. In plus, stoparea fumatului
a fost asociatd cu reducerea interndrilor legate de
AVC [5]. Existd date convingatoare cd expunerea la
fumatul pasiv creste riscul de boli cardiovasculare,
inclusiv de AVC. Avand in vedere prevalenta inal-
td a tabagismului, expunerea la fumul din mediu
necesita considerarea in evaluarea generala a ris-
cului. Fumatul este un factor de risc in dezvoltarea
FA, dar numai la femei. La femeile fumatoare FA
s-a dezvoltat cu 40% mai des decat la barbati si, ca
urmare, creste si riscul de AVC [5].

Abuzul de alcool. Exista dovezi convingdtoare
ca alcoolismul cronic si consumul excesiv de alcool
sunt factori de risc pentru toate tipurile de acci-
dente cerebrale. Pentru AVC ischemic, studiile au
demonstrat o asociere intre alcool si ictus, cu va-
riatii intre un risc independent cert definit si lipsa
oricdrei legaturi. Majoritatea studiilor au sugerat o
asociere de forma ] dintre alcool si AVC ischemic
(J-shaped), cu efect protector in caz de consum
usor sau moderat si risc major in caz de consum
exagerat [16]. Intr-o metaanalizd recenti a 35 de
studii observationale, consacrate asocierii dintre
alcool si AVC, consumul de alcool a fost impartit
in: 0; <1; 1-2; 2-5; >5 bauturi (drink) in zi; o bau-

turd medie contine aproximativ 12 g, 15 ml sau 0,5
oz de alcool. Comparativ cu persoanele ce nu folo-
sesc bauturi alcoolice, cei care utilizeaza mai mult
de 5 bauturi/zi, au avut un risc de AVC mai mare
cu 69% (RR, 1,69) [7]. Consumul de <1 bautura/zi,
precum si de 1-2 bauturi/zi a fost asociat cu un risc
redus (RR, 0,80 vs RR, 0,72). Scaderea riscului de
AVC la consumarea alcoolului in cantitati mici sau
moderate, poate fi legat de cresterea HDL coles-
terolului, diminuarea agregarii plachetare si sca-
derea concentratiei fibrinogenului plasmatic [36],
pe cand cresterea riscului de accident cerebral la
cei care consuma alcool in cantitati mari se expli-
cé prin hipertensiunea indusa de alcool, prin stare
de hipercoagulare, micsorarea fluxului cerebral si
declansarea FA. In plus, creierul supus cronic unui
consum masiv de alcool este mai vulnerabil, din
cauza aparitiei atrofiei cerebrale [16].

Desi putine studii au evaluat influenta con-
sumului de alcool asupra ictusului recidivant, in
cercetarea din Manhatton de Nord recurenta AVC
a fost semnificativ mai mare printre pacientii cu
ictus ischemic si cu consum excesiv de alcool [16].
Nici un studiu nu a demonstrat ca reducerea con-
sumului de alcool micsoreaza riscul de reaparitie a
ictusului. Existd si o astfel de parere cd consumul
de alcool se asociaza cu un risc scazut de AVC la
bolnavii cu FA. Asa, in studiile SPAF s-a eviden-
tiat ca la bolnavii cu FA cronicd care ficeau abuz
de alcool riscul dezvoltdrii AVC ischemic era de
2,5 ori mai mic, decat la pacientii care nu foloseau
alcool [28].

Factorii genetici. Anamneza eredocolatera-
la paterna si maternd au fost ambele asociate cu
un risc crescut de AVC. Acest risc crescut poate fi
mediat printr-o serie de mecanisme, inclusiv mos-
tenirea genetica si mostenirea susceptibilitatii la
efectele interactiunii dintre factorii genetici si cei
de mediu. Studiile pe gemeni oferd date sigure, su-
gerand mostenirea familiala a riscului de accidente
cerebrale ischemice. Rata de concordantd pentru
AVC este cu mult mai mare la gemenii monozigoti
decat la cei heterozigoti, cu o crestere de aproxi-
mativ 5 ori a prevalentei ictusului printre gemenii
monozigoti [16].

Etnia. Efectul rasei si etniei in dezvoltarea
AVC este dificil de apreciat separat. Americanii
de origine africand si unii americani de origine
hispanicd au o rata inalta de AVC si mortalitate
comparativ cu americanii de origine europeand. In
studiul ARIC (Atherosclerosis Risk In Communi-
ties Study) negroizii au avut o incidenta a AVC cu
38% mai mare comparativ cu rasa europeand. Po-
sibil, cauza incidentei mari de AVC si decese prin-
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tre negroizi este atribuita prevalentei mai mari la
ei a HTA, obezitdtii si a DZ. Dawayne S. si coaut.
au observat, ca FA a fost un predictor independent
de mortalitate sporitd dupa AVC intr-o populatie
multietnica in general, insd FA pare a fi un factor
de risc tromboembolic mai putin important printre
indoasiati si afrocaribieni decat printre albi [5].

Terapia hormonald de substitutie (cu estro-
geni cu/sau fdrd progestogeni) nu e recomandata
femeilor cu AVC ischemic sau AIT. Ea creste riscul
de AVC ischemic de 2 ori si mai mult la femeile in
menopauza cu FA (riscul relativ - 3,2)[28].

Anticorpii antifosfolipidici. Prevalenta anti-
corpilor antifosfolipidici variaza de la 1% la 6,5%,
mai mare fiind la varstnici si la pacientii cu lupus.
Asocierea dintre Ac antifosfolipidici si AVC este
mai pronuntatd la adultii tineri (<50 ani). Multi-
ple studii au aratat o recurenta inalta a ictusului
printre pacientii tineri cu Ac antifosfolipidici po-
zitivi [16]. Totodata, existd date contradictorii in-
tre sindromul antifosfolipidic si AVC recurent la
varstnici. Pentru pacientii cu AVC sau AIT care co-
respund criteriilor pentru sindromul antifosfolipi-
dic: patologie venoasd si arteriald ocluziva in multe
organe, avorturi si livido reticularis este rezonabila
anticoagularea (INR 2,0-3,0).

e Factorii de risc suplimentari

Riscul de AVC in FA nu este omogen si ca-
teva studii au incercat sa gdseascd criteriile clini-
ce si parametrii de laborator care ar defini riscul
tromboembolic. Pacientii cu FA au nivele inalte ale
fragmentelor protrombinice - F1 si F2, care re-
prezinta un indice al hipercoagulabilitatii legat de
prezenta aritmiei, si nivele mari de interleuchina
6 (IL 6), o citochind proinflamatoare, care a fost
independent asociata cu episoade precedente de
tromboembolie. Unele studii au descris anterior
cd starea de hipercoagulare observata in FA a fost
legata de prezenta aritmiei, si nu de alti factorii de
risc pentru AVC. Mai mult ca atét, foarte recent a
fost descrisa o asociere semnificativa intre statutul
proinflamator si prezenta ecocontrastului spontan
in auriculul atriului stang detectat ecografic, care
reprezintd un risc embolic real in FA [37].

Conway si coaut. au demonstrat ca factorul
von Willebrand a fost predictor pentru AVC si
evenimentele tromboembolice, insd o mare parte
de ictusuri nu au fost cardioembolice dupa origine,
sugerand ca stroke-ul si alte evenimentele emboli-
ce au fost legate mai mult de disfunctia endoteliala
si aterotromboza locald decat cu tromboembolia
din AS [5].

Inflamatia este implicata in procesul de ate-
rosclerozd si AVC ischemic, iar markerii inflamatiei

pot ajuta in depistarea persoanelor cu risc de stro-
ke. Cresterea numarului de leucocite a fost aso-
ciatd cu bolile cardiovasculare si cerebrovasculare
in céateva studii. Macrofagii derivati din leucocite
si alte fagocite contribuie la afectarea vasculara si
progresarea aterosclerozei [5]. In 2005 Karen Mo-
rag et al. au ardtat ca incidenta bolilor cerebrovas-
culare ischemice este de aproape 1,5 ori mai mare
la pacientii cu leucocitozd, comparativ cu cei care
aveau leucocitele in limite normale. Aceste asocieri
au fost prezente independent de alti factori de risc
conventionali pentru ictus, inclusiv varsta, sexul,
IM precedent, HTA, DZ, si tabagismul. Leucocitele
crescute ar putea conduce la boli cerebrovasculare
ischemice prin efect asupra aterosclerozei cronice
sau prin inducerea trombozei acute, prin cresterea
probabilitatii de rupturd a placii [5].

Proteina C reactiva (PCR) este o proteina
plasmaticd de fazd acutd produsé de ficat. Nivelul
de PCR creste dramatic in timpul proceselor infla-
matorii ca raspuns la cresterea de IL-6 produsd de
macrofagi, celule endoteliale si celule T. A fost de-
monstrat cd PCR prezice progresarea bolii si eve-
nimentelor adverse in circulatia coronard, cerebro-
vasculara si perifericd la subiectii aparent sandtosi,
precum si la subiectii cu ateroscleroza prevalenta.
A fost demonstrat cd PCR exacerbeazd necroza is-
chemicéd dependentd de compliment [5].

Un studiu retrospectiv din 2005 a raportat ni-
vele semnificativ mai mari de PCR la pacientii cu
AVC cardioembolic (5,44 mg/dl), decat la cei cu
boala vaselor mari (3,36 mg/dl) si ictus lacunar
(2,64 mg/dl) [5]. In studiul Academiei Sahlgrenska
despre AVC nivelul de PCR a fost semnificativ mai
mare la toate tipurile de ictus ischemic (compara-
tiv cu grupul de control) in faza cautd si la 3 luni
de supraveghere.

Purroy F. si coaut. au determinat cd cresterea
nivelului seric al PCR prezice riscul de AVC la pa-
cientii cu AIT. Autorii propun includerea determi-
narii nivelului de PCR in protocolul de investigatii
al bolnavilor cu AIT, cu scopul detectérii riscului
crescut si prevenirii AVC ischemic repetat, CI si a
decesului [38].

Stresul oxidativ. Radicalii de oxigen includ:
ionii de O, radicali liberi si peroxizi. Acestea sunt
molecule foarte mici, cu o semiviata scurta si foar-
te reactive, datoritd prezentei unei valente necu-
plate de electroni. Radicalii de oxigen sunt produse
normale ale metabolismului de O, si organismele
vii au sisteme bogate de protectie antioxidanta prin
utilizarea enzimelor ca superoxiddismutaza (SOD)
si catalaze, cu scopul final de a preveni afectarea
de catre radicali. Vitamina C, ac. uric si glutationul
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au un rol important ca antioxidante celulare si an-
tioxidante polifenolice, prin eliminarea radicalilor
liberi [5].

Stresul oxidativ a fost implicat in imbatranire,
ca si in patogenia evenimentului cerebrovascular
ischemic. Malondialdehida (MDA) si 4-hidroxino-
nenalul (HNE), doud produse metabolice in pero-
xidarea lipidica, au fost elevate la pacientii cu AVC
cardioembolic si peroxizii lipidici erau mai mari la
subiectii cu ictus ischemic [5]. Dar excretia urina-
ra de F2-izoprostan, un marker specific de afectare
a lipidelor de radicali liberi, a fost neafectatd la pa-
cientii cu AVC ischemic acut comparativ cu grupul
de control.

Rezultatele preliminare dintr-un studiu-pilot
cu ebselen, un compus seleno-organic cu activitate
antioxidanta de tip glutationperoxidaza, au ardtat
o reducere statistic semnificativa in dezabilitatea
finala dupa stroke acut la pacientii care au primit
NX4-059 comparativ cu placebo [5].

Fibrinogenul este o glicoproteind sintetizata
de ficat si megacariocite, in forma naturala utilizat
pentru formarea puntilor dintre trombocite si este
una dintre proteinele principale in coagularea san-
gelui la vertebrate. Martiskainen et al. au depistat
o0 asociere semnificativa la pacientii cu AVC ische-
mic cu genotipul A+ siinfarctele lacunare multiple.
S-a sugerat ca cresterea viscozitdtii si concentra-
tia crescuta de fibrinogen plasmatic pot promova
coagularea, crescand riscul de ocluzie trombotica
a vaselor mici, astfel rezultand infarcte cerebrale
mici [5].

In anul 2002 Ageno si colab. au aritat cd ni-
velele de D-dimer (produs specific de degradare a
fibrinei) au fost semnificativ mai mari la pacientii
care au suferit AVC cardioembolic, decét ictus ate-
rotrombotic (p<0,05) sau lacunar (p<0,01), ceea ce
indicd asupra unui mecanism nontrombotic ce sta
la baza ocluziei vaselor [5].

Putman K. si coaut. au determinat ca la bolna-
vii cu nivelul educatiei intelectuale mai jos de me-
diu probabilitatea reabilitarii eficiente dupa AVC
este cu 46% mai micd comparativ cu cei cu studii
medii si superioare. Posibil ca, avand un nivel mai
inalt de educatie, pacientii mai activ se implica in
procesul de reabilitare si percep mai detaliat si mai
clar informatia despre starea lor in procesul de in-
sandtosire [39].

Concluzie. Virsta este principalul factor de
risc al accidentului vascular cerebral ischemic, dar
ceilalti factori mentionati anterior si care, in mare
masurd, pot fi modificati prin dietd sau tratament,
exercitd in combinatie un efect de potentare a ris-
cului. Astfel, in cazul unui barbat de 60 de ani ris-

cul de producere a unui AVC in urmadtorii 10 ani
este de 3%, creste la 8% daca tensiunea arteriala
sistolica este de 170 mmHg, la 12% dacd fumeaza si
la 17% dacd este diabetic. Acest exemplu subliniaza
importanta prevenirii si tratdrii tuturor factorilor
de risc si, in primul rand, ne referim la cei mai im-
portanti, respectiv HTA, DZ, FA, IC etc.

Din cauza frecventei ridicate, a gravitatii si a
costurilor medico-sociale, accidentele vasculare
cerebrale constituie o prioritate de sdndtate publi-
cd. Metoda cea mai eficienta de combatere a AVC
este prevenirea acestora, deoarece metodele tera-
peutice sunt relativ limitate odata ce acestea s-au
produs, chiar dacd asistam, in ultimele decenii, la
o ameliorare considerabila a prognosticului vital si
functional daca pacientul este tratat initial intr-o
unitate neurovasculard specializata (stroke-unit)
si ulterior este preluat de serviciile de recuperare
medicala.

Factori de preventie ai AVC au fost mai pu-
tin studiati, in comparatie cu factorii de risc, dar
meritd o atentie deosebitd, deoarece vorbim despre
prevenirea unei boli cu un impact considerabil asupra
populatiei.
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Rezumat

Lucrarea de fatd isi propune sa analizeze principa-
lii factori de risc de dezvoltare a accidentelor vasculare
cerebrale ischemice si impactul lor la bolnavii cu FA,
deoarece aceastd patologie este extrem de raspandita
si are costuri economico-sociale ridicate. Ictusul este
o afectiune heterogend multifactoriald, influentata de
factori de risc modificabili si nemodificabili. Factorii
de risc modificabili includ anamneza de hipertensiune
arteriala, diabet zaharat si cardiopatie ischemica. Fac-
torii de risc nemodificabili includ vérsta, genul si rasa.
Alti factori de risc mai putin documentati sunt locali-
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zarea geograficd, starea socioeconomica si alcoolismul.
Aproximativ 80% din ictusuri ar putea fi reduse prin
schimbari simple in stilul de viata. Sunt necesare studii
ulterioare, pentru a clarifica rolul si interactiunea fac-
torilor de risc si a avea o intelegere exhaustiva a ictusu-
lui, a facilita dezvoltarea programelor de profilaxie in
grupele cu risc inalt.

Summary

The article analyses the main risk factors respon-
sible for the apparition of stroke and their influence on
AF patients, because this pathology is very frequent
and its economic social costs are very heavy. Stroke is
a heterogeneous, multifactorial disease regulated by
modifiable and nonmodifiable risk factors. Modifiable
factors include a history of high blood pressure, diabe-
tes mellitus and coronary heart disease. Nonmodifiable
factors include age, sex and race. Other less-well docu-
mented risk factors include geographic location, socio-
economic status and alcoholism. Approximately 80% of
stroke events could be reduced by making simple li-
festyle modifications. Further studies are required to
clarify the role and interplay of the risk factors outlined
to give a more comprehensive under- standing of stroke
and to aid and drive the development of more effective
stroke prevention programs, in high risk groups.

Pesrome

Jauuas paboTa MMeeT Ie/ib BBIE/IUTD U U3YUUTh
BO3JlelICTBME ITIaBHBIX (PAaKTOPOB pUCKA B Pa3BUTUU
UIIeMUYeCKUX NHCYIbTOB Y OOJIBHBIX ¢ MepLaTe/IbHON
apuUTMMeil, TaK KaK TpoM003MOOIM4ecKme OCIOXKHe-
HIUsA UMMEIOT OO/IBIIYI0 PacIpOCTPAHEHHOCTb M BBHICO-
KIe COLMaJbHO-9KOHOMUYECKMe 3aTpaThl. JIHCYIbT
SIBJISIETCSI T€TEPOTeHHBIM, MHOTO(AKTOPHBIM 3aboite-
BaHUEM, Ha KOTOPbBI BO3[EICTBYIOT Monmbmumpye—
Mble ¥ HeMopuduuupyemble GpakTopsl pucka. Mogu-
¢unypyemple pakTOphl pycKa BKIOYAIT apTepUab-
HYI0 [MIIEPTOHNIO, CAaXapHBII uabeT U NIIeMUYeCKYI0
6onesHp ceppua. Hemopnduuupyemble ¢pakTopbl pu-
CKa BK/IIOYAIOT BO3PACT, IIOJI, pacy. MeHee 3HAUMMbBIMU
(dakTOpaMu pucKa ABIAITCA reorpaduyeckoe pacro-
JIO>KEeHMe, COLMANIbHO-9KOHOMUYECKNI CTAaTyC U aJIKO-
rommsM. YacToTa MHCYIbTOB MOXeT ObITh CHIDKEHA Ha
80% nuiup npu M3MeHeHMM obpasa >xusHu. [ pas-
BUTHUS NPO(UIAKTUIECKUX IPOTPAMM It OONBHBIX C
BBICOKMM TPOMO0IMOONNIECKUM PUCKOM HeoOXopmu-
MBI IOC/IeA IOl e MCCIelOBAHN A, KOTOPbIe Obl BHIABY-
IV pOJIb ¥ BO3JelicTBUe PaKTOPOB PICKA HAa pa3BUTHE
UIIeMUYeCKOTO MHCYIbTA.

MIOCLONUSUL EPILEPTIC LA FEMEI SUB
ASPECT EVOLUTIV DE VARSTA
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Actualitatea.

Epilepsia este recunoscuta de-a lungul istoriei
medicinei ca o patologie cerebrala severd. Impactul
nociv al crizelor epileptice este estimat ca unul domi-
nant printre cele mai frecvente 20 de maladii cronice,
cum ar fi hipertensiunea arteriala si diabetul zaha-
rat. Conform datelor OMS, aproximativ 60 mln, din
populatia de pe glob sufera de epilepsie, 80% dintre
care le revine tarilor in curs de dezvoltare. Diagnosti-
cul precoce si precis este prima conditie a tratamen-
tului maladiei. Constatarea prezentei epilepsiei este
dificila in lipsa crizelor clasice, ceea ce va determina
intarzierea sau omiterea diagnosticului si, respectiv,
a tratamentului. Mioclonusul epileptic este deseori
recunoscut drept criza epilepticd numai prin asoci-
erea crizelor tonico-clonice generalizate. Criteriile
de diagnostic al epilepsiei mioclonice sunt bazate pe
existenta mioclonusului si descarcarilor specifice EEG
si EMG. Cele mai obscure tipuri de crize epileptice,
inclusiv cele mioclonice, sunt stabilite cu certitudine
prin aplicarea metodelor noi de diagnostic in epilep-
tologie, ca telemetria video electroencefalograficd,
electroencefalografia monitoring de duratd, magne-
tenocefalografia.

Termenul mioclonusul epileptic este utilizat pen-
tru a descrie formele de epilepsie in care contractia
muschilor sub forma de smucituri apare pe neastep-
tate, involuntar, la nivelul unui singur muschi sau al
unui grup de muschi, deseori fara alterarea aparenta
a constientei. Aceste tipuri de crize pot fi izolate sau
parte componenta a crizei grand mal (2). Defini-
tia mioclonusului epileptic este pand astazi incerta.
Unii autori considerd ca mioclonusul epileptic apare
in timpul evolutiei epilepsiei (Pavel Jancovic, 1988).
Renzo Guerrini et al apreciaza mioclonusul epileptic
ca o manifestare electroclinica elementara a epilepsiei
care implica neuronii descendenti, a caror amplificare
spatiala sau temporala (repetitie auto-sustinutd) poate
declansa activitate epileptica purd (4) (,Epilepsy and
movement disorders”, Renzo Guerrini et al. 2001).
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Sunt descrise citeva forme de mioclonus epileptic:
mioclonusul cortical pozitiv si negativ, mioclonusul
talamo-cortical si mioclonusul reticular. Mioclonusul
cortical (pozitiv si negativ) constituie un fragment de
epilepsie idiopaticd generalizata. Mioclonusul reticu-
lar reprezinta manifestarea clinica a activitatii epilep-
tice hipersincrone a neuronilor din formatia reticu-
lard a trunchiului cerebral. Miocloniile pot fi focale,
multifocale; generalizate, spontane si reflexe; ritmice
sau aritmice.

Caracteristicile neurofiziologice ale mioclonu-
suslui epileptic sunt:

- prezenta paroxismelor sincrone specifice elec-
troenecefalografice si electromiografice, a perioadelor
silentioase pe EMG-ul muschilor antagonisti, durata
paroxismului electromiografic echivalent cu 10-100
ms, durata perioadei silentioase electormiografice de
50-400 ms.

Mioclonusul epileptic cortical este semnul pa-
tognomonic in diferite forme de epilepsie: Epilepsia
mioclonica progresiva - un grup de sindroame cu
debut in copilarie sau adolescenta caracterizate de
mioclonus progresiv, crize tonico-clonice generaliza-
te si deficit neurologic (Comission, 1989); Epilepsia
partialis continua; Mioclonus cortical reflex autoso-
mald dominant (3) — maladie autosomal dominanta
caracterizata de tremur cortical, mioclonii si crize
tonico-clonice generalizate; Sindroame epileptice cu
mioclonus cortical epileptic secundar generalizat;
Epilepsia mioclonicd severa descrisa la 6-7% din copi-
ii cu crize cu debut in primele 3 luni de viata (Dravet
et al,, 1992); Sindromul Lenox-Gastaut si Minipoly-
mioclonus; Epilepsia mioclonica benigna a copilariei
— descrisd de Dravet si Bureau in 1981 - reprezinta 0,4
-2 % din pacientii cu debutul crizelor pana la varsta
de 3 ani (Guerrini et al., 1994); Epilepsia mioclonica
juvenila — prevalenta 3.4 - 11.9% (Genton et all.,1994)
si 23.3% dintre toate epilepsiile generalizate idiopatice
(Genton et al.,1994); Epilepsia mioclonic-astatica — o
forma de epilepsie simptomatica generalizata cu de-
but intre 6 luni si 7 ani. Mioclonusul epileptic izolat se
intalneste mult mai rar decat mioclonusul asociat cu
crizele grand-mal.

In lucrarea de fati ne-am propus si studiem ca-
racteristicile mioclonusului epileptic la femei sub as-
pect evolutiv de varsta.

Scopul studiului: descrierea clinico-neurofizio-
logicd a mioclonusului epileptic la femei in functie
de varsta.

Pacienti si metode:

Studiul observational descriptiv s-a efectuat in
cadrul Departamentului de Neurologie, CNSPMU
in perioada 2006-2011. Pe durata studiului au fost
evaluate 140 de fete/femei monitorizate in clinica,

cu varsta intre 11 si 30 de ani. Persoanele incluse in
studiu sufera de diferite forme de epilepsie, diagnos-
ticate conform criteriilor Clasificarii Internationale a
Epilepsiei si Crizelor Epileptice (5). Debutul bolii cu
diferite tipuri de crize este constatat in perioada de
varstd de la 8 luni la 17 ani. Debutul cu crize mioclo-
nice a fost evidentiat la 20 de femei. Simptomul do-
minant la momentul adresdrii in clinicd a fost criza
epilepticd rezistentd la tratament la toate pacientele.
Durata epilepsiei in medie a constituit 13,6 ani. In an-
tecedentele heredocolaterale la 1/5 din paciente sunt
descrise diferite tipuri de crize la primul si al doilea
grad de rudenie.

Au fost luate in observatie 20 de femei cu mio-
clonus epileptic, drept criza epileptica izolata sau in
asociere cu alte tipuri de crize epileptice. Varsta paci-
entelor a fost in limita 11-30 de ani. Pacientele au fost
repartizate in grupe de varstd, in functie de debutul
crizei mioclonice. S-au format 3 grupe, respectiv cu
varsta 0-7 ani, 8-12 ani si 13-25 de ani, in baza criteri-
ilor de diagnostic al epilepsiei mioclonice pure descri-
se de J.R.Harper in articolul ,,True Myoclonic Epilepsy
in Childhood, Arch. Dis. Childh., 1968,43,28".

Diagnosticul de mioclonus epileptic s-a bazat pe
asocierea mioclonusului cu activitatea paroxismala
la examenul electroencefalografic de rutina, ulterior
confirmat prin electroencefalografie video-monito-
ring de durata si prin video-telemetrie EEG. Pentru
obtinerea unui tablou clinic complet al mioclonusului
epileptic a fost elaborata o schema integrald de exami-
nare a pacientei cu epilepsie, cu versiune electronica,
care a inclus:

1. examenul clinic; examenul neurologic com-
plex; anamnesticul medical si perinatal, nivelul de dez-
voltare neuropsihica, sociald; descrierea antecedentelor
heredo-colaterale; caracteristicile crizei epileptice;

2. examinarea clinica indirecta prin: neuroima-
gisticd — tomografie prin rezonantd magnetica nucle-
ara-cerebrald si tomografie cerebrald, analize generale
si biochimice de sange, ionograma, examinarea spec-
trului hormonal, ultrasonografia glandelor endocrine
si a viscerelor, electrocardiografia;

3. examenul neurofiziologic - video-EEG stan-
dard, video-EEG monitoring de duratd, prin teleme-
trie video-EEG;

4. monitorizarea concentratiei de drog antiepi-
leptic in serul sangvin;

5. rdspunsul terapeutic la tratamentul antiepi-
leptic.

Criteriile de includere:

1. Prezenta mioclonusului epileptic izolat sau in
asociere cu alte tipuri de crize epileptice;

2. Debutul epilepsiei cu diferite tipuri de crize
epileptice;
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3. Statutul neurologic fira semne patologice de
focar.

Criterii de excludere:

1. Crize epileptice:

1.1. Crize focale simple motorii si generalizate
clonice.

1.2. Epilepsia partialis continua.

1.3. Crizele absente atipice cu component clonic
bland.

1.4. Absentele cu mioclonii oculare.

1.5. Epilepsiile mioclonice progresive.

1.6. Spasme infantile.

1.7. Sindromul Lennox-Gastaut.

1.1. Absentele mioclonice Tassinari (2)(14).

In primul, in care criza mioclonici a debutat pana
la vérsta de 7 ani, au fost incluse 3 persoane. Mioclo-
niile apar la varsta de 2 ani, sub forma de mioclonii
oculare. Peste 2 ani, la crizele mioclonice focale oculare
se asociaza miocloniile la nivelul membrelor superi-
oare sub forma de contractii similare unor smucituri
violente, simetrice, ritmice — astfel crizele mioclonice
focale trec in crize mioclonice multifocale. La varsta
de 12 ani crizelor mioclonice multifocale li se asociaza
crizele tonico-clonice generalizate. La 2 din 3 paciente
crizele mioclonice apar de obicei la trezire, sunt poli-
morfe: initial apar miocloniile sub forma de tresariri
in maini, ulterior acestea includ centura scapulara si
trunchiul pe fond de constientd nemodificatd, dupa
care urmeazd trecerea in crize tonico-clonice generali-
zate cu pierderea constientei. Diagnosticul de epilepsie
cu crize mioclonice la debut s-a stabilit dupa aparitia
paroxismelor de miocloni axiale. Particularitatile exa-
menului neurofiziologic: s-a inregistrat ritmul de baza
al pattern-ului EEG alfa, cu frecventa 8-9 Hz. La toate
pacientele in timpul probei cu hiperventilare s-a stabilit
hipersincronism lent tranzitoriu fiziologic, iar 2 paci-
ente au prezentat bufee generalizate spike-unda lenta.
La 2 paciente s-a inregistrat asimilarea frecventelor
joase in timpul probei cu fotostimulare. Bufee genera-
lizate spike-unda lenta interictale, pe fundal de inceti-
nire intermitentd teta posterior s-au inregistrat la toate
pacientele, iar modificari epileptiforme focale nu s-au
determinat in acest lot de pacienti. Evenimente clinice
si respectiv pattern-uri ictale nu au fost inregistrate.

Al doilea lot include paciente la care criza mio-
clonica a debutat intre 8 si 12 ani. La 3 paciente mio-
cloniile apar sub forma de smucituri sincrone, rapide,
scurte, la nivelul centurii scapulare, mai frecvent dupa
somnul de zi sau de noapte, prezinta corelare pozitiva
cu pattern-urile specifice electroencefalografice.

La 2 paciente crizele mioclonice sunt axiale, im-
piedica mersul, se extind distal bilateral pe maini, de-
vin multifocale, fard generalizare secundard. Mioclo-
niile sunt violente, cu durata de 15 minute, fara pier-

derea constientei, afecteazd ortostatismul si mersul.
Se asociaza un component de excitare neuro-psihica
exprimat sever; la ambele paciente raspunsul electro-
encefalografic la fotostimulare este pozitiv; fard core-
lare cu ciclul menstrual.

O pacienta prezintd crize mioclonice stereotipice
focale (oculare) si multifocale (contractii musculare,
sincrone, scurte, agresive pe maini bilateral) cu evo-
lutia ulterioara in crize clonico-tonice generalizate;
evolutiv, crizele mioclonice dispar, persista numai
crizele tonico-clonice generalizate nu sunt corelate cu
somnul si ciclul menstrual.

La 5 paciente crizele mioclonice blande la debut,
legate de somn, se manifestd agresiv, cu trecere in cri-
ze tonico-clonice generalizate numai dupd 6 ani de la
prima crizd mioclonicd nocturna. In grupul dat o sin-
gurd pacienta prezinta raspuns electroencefalografic
pozitiv la fotostimulare. Nu s-a semnalat corelarea cu
ciclul menstrual. Particularitatile examenului neuro-
fiziologic: la toate pacientele ritmul de baza al pattern-
ului EEG a fost alfa, cu frecventa 9-10 Hz. Hipersin-
cronismul lent tranzitoriu fiziologic in timpul probei
cu hiperventilare s-a constatat la 8 paciente, iar la o
pacienta — bufee generalizate spike-unda lenta. La 5
paciente s-a inregistrat asimilarea frecventelor joase
in timpul probei cu fotostimulare. Bufee generalizate
spike-unda lentd interictale s-au inregistrat la 9 paci-
ente, 3 paciente prezentand si modificd epileptiforme
focale. Evenimente clinice si, respectiv, pattern-uri ic-
tale nu au fost semnalate.

Al treilea lot include 6 persoane cu crize mioclo-
nice de debut al epilepsiei in perioada de varsta 13-30
deani. In 2 cazuri miocloniile la debut sunt multifocale
in regiunile distale ale membrelor, cu asocierea peste
2 ani a miocloniilor axiale si trecerea in crize tonico-
clonice generalizate peste urmatorii 3 ani; la celelalte 4
femei crizele mioclonice apar la 15 ani, sunt multifo-
cale, bilaterale, sincrone, mai putin violente. Apar nu-
mai in somnul de noapte, fard generalizare secundara
in clonico-tonice. La aceste 4 paciente nu s-a constatat
corelarea cu ciclul menstrual; reactia fotoparoxisma-
ld s-a inregistrat in timpul probei cu fotostimulare
la toate 4 paciente. Particularititile examenului ne-
urofiziologic: in toate cazurile s-a inregistrat ritm de
bazi al pattern-ului EEG alfa, cu frecventa 9-10 Hz.
La 2 paciente in timpul probei cu hiperventilare s-a
semnalat hipersincronism lent tranzitoriu fiziologic.
La o pacientd s-a determinat rdspuns fotoparoxismal
in timpul probei cu fotostimulare. Bufee generalizate
spike-undd lenta interictale, s-au inregistrat la 5 paci-
ente, iar modificdri epileptiforme focale cu generali-
zare secundara s-au determinat la 2 paciente din acest
lot, o pacientd prezentand modificari epileptiforme
atat generalizate, cat si focale cu generalizare secunda-
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ra. Evenimente clinice cu modificéri electrofiziologice
ictale sub forma de polispike-unda lenta, spike-unda
lenta s-au inregistrat la 2 paciente din acest lot.

Modificarile epileptiforme interictale au diminu-
at in intensitate la examenul video-EEG repetat dupd
administrarea sau ajustarea tratamentului antiepilep-
tic la 14 paciente, iar la 6 paciente modificari speci-
fice nu s-au inregistrat. In 2 cazuri simptomatologia
se incadreaza in criteriile de diagnostic ale epilepsiei
mioclonice juvenile.

Expunere de caz clinic:

Pacienta X, cu varsta de 12 ani, s-a ndscut din
a 4-a sarcina, anamnesticul perinatal fara patologie.
Incepe scoala la 6 ani. Contractiile mioclonice apar
la varsta de 11 ani sub formd de smucituri rapide, in-
voluntare in partile distale ale mainilor cu durata de
25-35 sec. A doua criza apare dupa 10-14 zile si se ma-
nifesta prin aparitia miocloniilor in ambele membre
superioare, cu includerea muschilor centurii scapula-
re si ulterior in partea superioard a trunchiului - cu
miscari involuntare agresive, violente, care impun
ocuparea diferitor pozitii distonice de scurta duratd
(15-25 sec.). Durata crizei pana la 13-15 minute se
cupeaza spontan. Ambele crize au avut loc inainte de
somn. Se initiazd tratament cu Finlepsin-retard 400
mg/24 ore. Crizele mioclonice multifocale cu genera-
lizare bilaterald, asimetrice, asincrone, care evolueaza
in crize tonico-clonice generalizate, persistd cu frec-
venta de la 2/luna la 3-4/sdptdmana. Crizele sunt pre-
cipitate de stres, apar predominant inainte de somn
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si in timpul somnului. Examenul neurologic denota
instabililate psihoemotionald. IMR cerebral, USG ab-
dominald, a glandei tiroide, biochimia sangelui, iono-
grama, analiza generala de sange, coagulograma sunt
fard modificari patologice. EEG inregistreaza bufee de
varfuri, polivarfuri si varf-unda lenta focale si genera-
lizate. Peste 10 luni de la debutul epilepsiei mioclonice
se initiaza terapia cu Orfiril-Long in dozd de 25 mg/
kg, care are efect benefic.

1. Discutii

Conform Clasificarii Internationale a Crizelor si
Sindroamelor Epileptice in focale si generalizate, epi-
lepsia mioclonica este o forma generalizata de epilep-
sie. (6) Mioclonusul epileptic, de obicei, este subtil la
debut, sub forma de tresdriri si smucituri cu durata
de milisecunde ce favorizeaza omiterea acestei faze de
debut a epilepsiei. De asemenea, deseori constienta
nu este alteratd, fapt ce reprezinta un punct de con-
fuzie in determinarea mioclonusului epileptic ca for-
ma de epilepsie primar generalizata. Este importanta
constatarea prezentei crizelor mioclonice in diferite
forme si faze de evolutie a epilepsiei ca criza domi-
nantd sau secundara, in scopul stabilirii schemelor
de tratament. In studiul dat crizele mioclonice au fost
descrise la 20 din 140 de paciente, ceea ce constituie
14,5%. La 16 paciente semiologia crizelor mioclonice
la debutul epilepsiei este asemanatoare si se manifesta
prin mioclonus focal, care ulterior trece in multifocal

HEEeee | RS |
MM:S;:: S @ S e

P4-Ref WW”“—"’W\ /\/\«/‘u—mfh—\fkf’w—-\pr-—-'\hv\/whﬂ-—'ﬂ
RVAVLS

02-Ref :-MA/WW\WF\MF“-MW
F8-Ref "\/‘-’-—’*-——HM-—"*M'—-—'—"“'\
T4Ref W
Té-Ref WW’\.
T2-Ref [ e e e
Fz-Ref E-‘-'MWM-'WWV‘-‘--—
Cz-Ref W
Pz_k'f W

F3-Raf o o v s s T e g, e i}

C3-Ref e e e e e e e

|
P3-Ref rw i e -“-'“-\/\w\/\\/\/%ﬁ-\f"m‘wmm\/\bm
VAR VR B et d

Ol-Ref r\;—'\-—awv\/“\/\,mf\—\/\p---mm
F7-Ref I-.-*'—-—-WW-—-M»"
T3-Ref W
T5-Ref I‘—’VMWMWW
Ti-Ref — e

Ecsww#ﬂ-—-*——r«r-—w——-ﬂk

EOE f

|
EMS1 [

RESP ‘—d‘\'

PHO

n u i “ "

- i

L T b

' — W <pivl

=] 1 1 s

“I FEIT

Imagine EEG inregistrata interictal la pacienta cu epilepsie mioclonicé juvenild. Bufeu generalizat spike-unda lenta cu
expresie maxima in regiunea frontald bilateral.
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si crize tonico-clonice generalizate cu pierderea con-
stientei. Durata de timp in care are loc evolutia cri-
zelor din mioclonice focale si multifocale in crize to-
nico-clonice generalizate variaza intre 5 si 6 ani. La 4
persoane mioclonusul mai bland se manifesta numai
in somnul de noapte. La 2 paciente crizele mioclonice
au fost urmate de excitare neuropsihicd, considerate
gresit ca isterice, la celelalte 2 excitarea neuropsihica
este exprimatd sever. In toate cazurile s-a estimat co-
relarea pozitiva dintre crize si pattern-urile specifice
electroencefalografice.

Factorii precipitanti descrisi in literaturd sunt
stresul, menzisul, deprivarea de somn si consumul
de alcool. In studiul nostru au predominat stresul si
deprivarea de somn. Crizele mioclonice din diferite
forme de epilepsie nu au specificitate fata de menzis.
In 50% din cazuri epilepsia debuteazi dupa 10 ani.
Virsta medie de debut a crizelor mioclonice a fost la
circa 11 ani.

Epilepsia mioclonicd juvenila descrisa in literatu-
ra cu prevalenta de 4-5% este constatata in studiu la 2
paciente.

In privinta manifestarilor neurofiziologice in cri-
zele mioclonice examenul video-EEG prezinta modi-
ficari electrofiziologice in toate loturile de pacienti:

1. Pentru pacientii din lotul I sunt caracteristi-
ce atat modificarile electrofiziologice conform varstei
(hipersincronism lent tranzitoriu, frecventa ritmului
de bazd la limita inferioard, 8 Hz), cat si inregistrarea
pattern-urilor EEG primar generalizate cu modificdri
minime in timpul probei cu fotostimulare. Modifica-
rile epileptiforme in timpul probei cu hiperventilare
sunt mai frecvent intalnite in acest lot de pacienti.

2. In cazul pacientilor din lotul IT s-a determinat
accelerarea frecventei ritmului de baza, inregistrarea
modificérilor epileptiforme generalizate atat in timpul
probelor functionale, cat si in afara lor. De asemenea,
s-au inregistrat modificdri epileptiforme focale.

3. In cazul pacientilor din lotul I s-a constatat
aparitia unui raspuns fotoparoxismal, s-au inregistrat
2 evenimente clinico-electrofiziologice, cu modificari
epileptiforme ictale primar generalizate la o pacienta,
iar la a doua pacienta s-au determinat si modificari
focale interictale.

4. Mioclonusul epileptic debuteaza la pacientii
cu varsta de pana la 11-13 ani, iar modificarile elec-
trofizilogice obtinute sunt generalizate si mai frecvent
intalnite la acest lot de pacienti, ce coincide cu datele
prezentate de (2).

5. Mioclonusul epileptic ce a debutat in perioa-
da de vérsta 8 si 12 ani este determinat de paroxisme
focale specifice electrofiziologice cerebrale cu inregis-
trarea evenimentelor clinice la 2 pacienti.
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Rezumat

Simptomele clinice si neurofiziologice ale mioclonu-
sului epileptic au fost descrise la 20 de femei cu epilepsie
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din diferite grupe de vérsta. Majoritatea crizelor incep la
varsta medie de 11 ani. Crizele tonico-clonice generalizate
se asociaza relativ frecvent. Doua forme de epilepsie se in-
cadreazd in criteriile de diagnostic ale epilepsiei mioclonice
juvenile. Criza mioclonici a fost una predominanta la toti
pacientii. Factorii declansatori frecvent descrisi sunt stresul
si deprivarea de somn. Pattern-urile specifice sub forma de
varfuri ascutite si complexe varf-unda se vizualizeazd in fa-
zele ictale si interictale la toate pacientele. Nu s-a observat o
corelare semnificativa intre crize si menzis. Definirea crize-
lor mioclonice este obscurd, desi acestea sunt caracterizate
de semne clinice, electroencefalografice si electromiografi-
ce bine determinate.

Pesrome

Knuunueckie u Heltpopu3nomornyeckye CUMITOMBI
SMMIENITNIECKOTO MIOK/IOHYCa OBUIN OIMCcaHbl y 20 JKeH-
IIVH CTpajalollMX SIMIENcHeil. BombIIMHCTBO TIPUCTY-
[IOB HA4YMHAIOTCA B IybepTaTHOM Iepuope. 2 GopMbl cO-
OTBETCTBYIOT KPUTEPUAM I0BEHMIbHOI MUOKIOHNYECKOI
srtencuy. MUOK/IOHMYeCKMe TPUCTYIIBI Hpeobmaganu
Cpeny OpYTHX y BCeX MaIjeHToB. TpurrepaMu B OCHOBHOM
6y cTpecc u fenpuBarus cHa. Crenyududeckne Heilpo-
¢usnonornyecKye MaTTepPHBI BUJE OCTPHIX BOTH M KOM-
IIJIEKCOB CIIaliK-BO/THA 3aPeTUCTPUPOBAHBI B IPUCTYITHOM
U MeXIIPUCTYIHOM Iepyopax. He 6b110 3aMeueHO Koppe-
JALYY MERY OIPUCTYIAMM ¥ MEHCTPYa/TIbHBIM IIMK/IOM.

Omnpepenenne MMOKIOHMIT KaK SHMIENTUYECKUX
YacTO 3aTPYAHEHO HeCMOTPs Ha NPUCYTCTBUE XOPOLIO
YCTaQHOBJIEHHBIX KIMHIIECKUX U HEIIPOQU3UOIOTMIECKIX
KpUTEpUEB JMaTHOCTUKIN.

Summary

The clinical and electrophysiological features of
20 patients with epileptic myoclonus were presented.
Aproximately half of all cases started around puberty.
Myoclonic jerks occurred in all 20 patients and were
associated with unfrecvently generalised tonic-clonic
seizures. Two patients fulfiled the diagnostic criteria of
Juvenile Myoclonic Epilepsy. The rest of the myoclonic
seizures was described as a predominant seizure in
different types of epilepsy. Most of the seizures were
precipitated by sleep deprivation and emotional stress.
Ictal and interictal electroencefalograms showed focal and
generalised simetrical polyspike and wave pattern. A strong
relationship with mensis has not been observed. Myoclonic
epileptic seizures are well defined type of seizures that have
a special clinical and electrophysiological features and are
usually associated with a good outcome.

STRUCTURA CRIZELOR EPILEPTICE
ACUTE IN SERVICIUL NEUROLOGIE
URGENTA

Stanislav Groppa, membru corespondent
al AS RM, dr. hab.med., prof. univ.

D. Manea, sef sectie Neurologie,

E. Vilcu, medic rezident

1. Introducere

Epilepsia este o conditie cronica, care de obicei
este tratatd ambulatoriu, dar in cazul crizelor epilepti-
ce acute de diversa genezd pacientii sunt transportati
in Departamentul Medicind de Urgentd (DMU) [4].

Studiile epidemiologice sunt destul de dificil de
realizat din cauza eterogenitatii simptomatologiei, eti-
ologiei si criteriilor de definitie ce variazd in functie
de studiu (unele includ crizele recurente, altele includ
si crizele unice; nu orice crizd de naturd cerebrald este
epilepticd) [12].

Controlul optim al crizelor epileptice acute poate
fi realizat printr-un management eficient si etapizat
in conditii de ambulatoriu sau spitalizare pentru in-
vestigatii si alegerea optiunii corecte de tratament.

Aproximativ 3% din populatia SUA este diagnos-
ticatd cu epilepsie. In fiecare an, o rati estimati de
11% din populatie poate dezvolta crize epileptice pen-
tru prima datd [3]. Aceastd conditie poate aparea in
orice perioada a vietii, in special in copildria timpurie
si la limita de varstd. Factorii genetici si complicatiile
de sarcina pot juca un rol important in dezvoltarea
epilepsiei la copil [12]. In populatia adulti, epilepsia
genetic determinata poate debuta in timpul primelor
decenii de viatd, dar tinde si diminueze cu maturi-
zarea creierului. Cu toate acestea, populatia in varstd,
poate dezvolta epilepsie in cadrul traumatismelor
craniocerebrale, accidentului vascular cerebral sau
al tumorii cerebrale [9]. Crizele epileptice acute, ca
manifestare a anumitor maladii, sunt printre cele mai
frecvente sindroame [5]. Studii efectuate pe populatii
neselectate arata cd se poate identifica cauza crizelor
doar la 1/3 dintre cei diagnosticati si, de multe ori,
cauzele sunt multiple. Anamneza este deseori edifica-
toare in ceea ce priveste etiologia crizelor [1].

Crizele epileptice pot fi cauzate de factori variati,
dar esential este faptul ca ele nu reprezintd decat un
simptom al unei afectiuni locale neurologice sau al
unei afectiuni generale metabolice [5, 7].

Conform unui studiu, aproximativ 1% dintre pa-
cientii ce vin la Departamentul de urgenta face acest
lucru din cauza convulsiilor [8]. Cauzele controlului
slab asupra convulsiilor includ tratamentul subop-
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timal al maladiei de baza la pacientii neasigurati, ce
si neidentificarea factorului etiologic. Ca consecinta
a controlului slab al crizelor epileptice este utilizarea
frecventa a Departamentului de Urgenta (DMU) pen-
tru cuparea crizelor epileptice, in special adresarea re-
petata la DMU fara stabilirea unui diagnostic exact.

S-a emis ipoteza cd pacientii care apeleaza la
DMU pentru tratamentul convulsiilor (in special in
cazul in care acest lucru este in mod repetat) sunt
mai putin susceptibili pentru a fi asigurati si mai pu-
tin probabil sa fie monitorizati in sectie [6]. Crizele
epileptice acute prezinta o problema serioasa pentru
societate, in special atunci cand convulsiile sunt slab
controlate [2].

2. Material si metode

In acest studiu s-a evaluat numirul pacienti-
lor care au apelat la DMU in mod repetat pentru
cuparea crizelor epileptice si al pacientilor care au
fost monitorizati ulterior in Sectia de Neurologie.
S-au analizat datele colectate pe anii 2008-2010 din
Departamentul de Urgenta si Clinica de Neurolo-
gie a IMSP CNSPMU, Chisinau, R. Moldova. IMSP
CNSPMU este un spital republican de urgenta, care
deserveste atat populatia care dispune de asigurare
medicala, cat si cea care nu are asigurare medicald,
preponderent din municipiul Chisinau, inclusiv pa-
cientii ce sufera de crize epileptice acute. In setul de
date sunt inclusi toti pacientii care s-au adresat la
DMU - cei cu diagnosticul stabilit de convulsii, cei
transportati de serviciul Asistentd Medicala de Ur-
gentd (AMU), trimisa de medicul de familie sau care
s-au adresat de sine stititoare. Acest studiu este o re-
trospectiva a datelor, pe baza formularului intocmit
in Clinica de Neurologie din cadrul CNSPMU. For-
mularul cuprinde date sociale si medicale, inclusiv
grupul de varsta, sexul, numarul politei de asigurare
medicala obligatorie. Informatiile despre varsta, sex
si tipul de asigurare au fost colectate pentru fiecare
pacient din fisele de observatie clinicd a pacientilor
spitalizati si respectiv cartelele pacientilor deserviti
doar in DMU. Toti pacientii au fost testati prin me-
tode clinice (examen neurologic sumar), paraclinice
(analize generale, teste biochimice, test la alcool) si
imagistice (CT scan prin Computer Tomograf Spi-
ralat Somatom Emotion 16 Slices, producitor ,,Sie-
mens’, IRM cerebral prin Magnetom-Open, produ-
cator ,,Siemens”), examinari electrofiziologice (EEG
video, EEG telemetrie si monitorizare “NicoletOne
cEEG System”). Rata generald a pacientilor cu crize
epileptice acute a fost de aproximativ 34% din totalul
pacientilor spitalizati in Clinica de Neurologie, cu
divizarea ulterioard a pacientilor cu crize epileptice

acute diagnosticate (epileptice) si crize primare de-
pistate neprovocate. Din totalitatea de pacienti spi-
talizati cu crize convulsive acute, 85% au fost testati
prin examen electrofiziologic EEG computerizat, iar
in cazul a 14% s-a efectuat monitorizarea EEG. Au
fost supusi examenului imagistic 60% din pacienti,
dintre care 79% au fost supusi unui examen CT scan
cerebral, iar 10% - unui examen IRM cerebral. Paci-
entii au fost structurati in functie de morfologia cri-
zelor (comform Clasificdrii Internationale) [2], de
factorii etiologici, precum si factorii provocatori, in
scopul obtinerii proportiilor structurale (anexal).

3. Rezultate

Pe parcursul anilor 2008 - 2010, un total de
186587 pacienti s-au adresat in DMU al CNSPMU
(figura 1), dintre care la medicul neurolog din DMU
s-au adresat 8787 pacienti (figura 2). Pacienti cu dia-
gnosticul stabilit de crize epileptice acute, din totalul
adresarilor neurologice (8787), au fost 1856 (22%),
dintre care 1536 (82%) pacienti au fost spitalizati ul-
terior (figura 3).

Din totalul de pacienti spitalizati cu diagnosti-
cul de crize epileptice acute in Clinica de Neurologie
(1536), 138 (8%) pacienti s-au adresat mai mult de o
datd la DMU.
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Fig. 1. Repartitia pacientilor cu crize convulsive din tota-
lul de adreséri.
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Fig. 2. Repartitia pacientilor cu crize convulsive din totalul
de adresari la medicul neurolog din DMU.
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Fig. 3. Raportul pacientilor cu crize convulsive din totalul
spitalizdrilor in clinica Neurologie.

In acelasi timp adresirile personale au constitu-
it 2% din totalul de pacienti deserviti prin DMU (cu
anamnestic de crizd convulsivd acutd).

Pacientii de sex masculin au prezentat o ratd a
adresabilitatii mai mare (65%), (figura 4) precum si
frecventa mai mare de adresare in mod repetat in
DMU.

Structura pe vérsta, de asemenea, a fost aborda-
ta in studiul nostru (figura 5), rezultatele atestand
ponderea grupului de vérsta 41 — 50 de ani (35%).

m Barbati

Fig. 4. Repartitia pacientilor cu crize convulsive conform
sexului
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Fig. 5. Repartitia pacientilor cu crize convulsive conform
varstei

Printre pacientii ce au refuzat spitalizarea (3606),
un numar de 1697 (47%) pacienti au fost neasigurati,
iar 1909 (53%) au posedat asigurare medicald, si re-
spectiiv din cei spitalizati (5181), 976 (19%) pacienti
au fost neasigurati si 4205 (81%) au posedat asigurare
medicala (figura 6).
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Fig. 6. Proportia pacientilor cu crize convulsive spitalizati
si deserviti doar in DMU (asigurati / neasigurati)

Prezenta asigurarii medicale la pacientii care au
fost deserviti doar in DMU si cei care s-au spitalizat
ulterior in clinicé a fost in raport de aproximativ 1 la
2 (figura 7, 8).
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Fig. 7. Rata spitalizdrii pacientilor asigurati / neasigurati
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Fig. 8. Proportia pacientilor asigurati / neasigurati deser-
viti doar in DMU.
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Aspectul clinic (medical) al crizelor epileptice a
fost structurat in baza tipului crizelor [2] (morfologia
crizelor, figura 9) si factorilor etiologici (figura 10).

Crize partiale

simple (fara
Crize tulburiri ale
atonice Crize constientei
1% __ neclasificate 8%

Crize partiale
complexe
11%

1%

Crize partiale
cu generalizare
secumlari

Crize
absentd
1%
Crize
mioclonice
2%

Crize clonice
0%

{tonico —
clonice, tonice
sau clonice)
13%

Crize tonice
11%

Fig. 9. Structura crizelor conform morfologiei
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postiraumatice

22% -

ischemice
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Boli cerebro-
vasculare
cronice
6%

Boli cerebro-
vasculare acute
4%

Fig. 10. Rata factorilor etiologici (provocatori)

4. Discutii

Acest studiu a fost efectuat pentru a evalua carac-
teristica pacientilor care au solicitat serviciile DMU si
respectiv ale Clinicii de Neurologie pentru manage-
mentul crizelor epileptice acute si a determina struc-
tura si morfologia crizelor epileptice, factorilor cau-
zali, precum si ponderea lor.

Conform datelor obtinute, se poate conclude ca
pacientii preponderent de gen masculin, in grupul de
varsta de 41-50 de ani se adreseaza la DMU pentru
cuparea crizelor epileptice. Sub aspect clinic, ponde-
rea revine crizelor epileptice tonico-clonice generali-
zate (ce prezintd 46%), cauzate mai frecvent de sevraj
etilic (55%) si stérile dupa TCC (22%).

Epilepsiile idiopatice, precum si cele secundare
(vasculare) agravate de sistarea tratamentului sau de
intrebuintarea alcoolului sunt situate pe locurile III si
IV, conform adresarilor la DMU. Aparitia crizelor post-
traumatice tardive nu a fost influentatd de tratamentul
anticonvulsivant cronic instituit cu ocazia crizelor pre-
coce. Crizele convulsive corelate cu intrebuintarea alco-
olului, in contextul majoritar etiologic, necesita o aten-
tie particulara atat in diagnostic, cat si in tratament.

Luand in consideratie aceste date, se poate con-
clude ca problema crizelor epileptice acute este un
subiect actual si major pentru societate, necesitind
revedere in planul educatiei sanitare a populatiei, ac-

Tabelul 1
Repartitia pacientilor cu crize epileptice, spitalizati in clinica Neurologie, conform sexului, vérstei si formei
nozologice
Varsta
Entitate nozologica Bolnavi
Anii tratati B F 18-30 | 31-40 | 41-50 | 51-60 | 61-70 | 70
2008 409 270 139 34 78 147 82 61 9
Convulsii acute 2009 310 231 | 79 26 63 105 53 47 19
2010 346 261 85 28 59 110 64 54 22
2008 35 21 14 3 6 19 7 - -
Epilepsia 2009 24 13 11 1 14 - -
2010 26 18 8 2 4 16 4 - -
2008 112 59 53 3 29 51 21 7 1
Encefalopatie acuti
de diversi genezi 2009 86 33 53 4 39 24 19 8 -
2010 94 41 53 2 33 25 22 8 -
2008 32 23 9 5 10 7 5 4 1
Status epileptic 2009 25 15 10 3 6 8 7 1 -
2010 37 21 16 6 11 12 6 2 -
Total 1536 1006 | 530 117 341 538 296 192 52
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tivarii medicinei de familie i elabordrii unor strategii
nationale de preventie si tratament abortiv al crizelor.
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Rezumat

Epilepsia este o problemd majora de sanatate in Re-
publica Moldova, dar studii efectuate pe incidenta
sunt rare. Acest studiu a fost intreprins pentru a determi-
na structura crizelor epileptice acute in municipiul Chisi-
nau. Studiul a fost realizat conform adresarilor la neurolog
in Departamentul Medicina Urgenta (DMU) al IMSP CN-
SPMU, pe perioada anilor 2008 - 2010. Un total de 1856 de
cazuri au fost depistate in aceastd perioada, in 186 587 pa-
cienti deserviti in DMU. Studiul a determinat o pondere
mai mare de grupuri in varsta de 41 - 50 de ani. Aceasta
ratd a fost mai mare decat in multe tiri dezvoltate, dar mai
mica decat in tdrile in curs de dezvoltare. Cauzele meta-
bolice au prezentat factorul cel mai frecvent observat. S-a
observat o variatie slaba a ratei crizelor epileptice acute, de
la an la an, in timpul perioadei de studiu.

Summary

Epilepsy is a major health problem in Moldova, but
the incidence studies are rare. This study was undertaken
to determine the structure of acute seizures in Chisinau. The
study was conducted according to appeals to the
neurologist in the Emergency Medicine Department
(EMD) of NSPEMC, during the years 2008-2010. A total
of 1856 cases were detected during this period, from 186,
587 patients that were served in the EMD. The study resulted
in a higher proportion of the age group 41-50 years. This
rate was higher than many developed countries, but lower
than in developing countries. Metabolic causes were most
commonly observed factor presented. There
a weak variation rate of acute seizures during the study
period.

was

Pesrome

Oumiencus SBASETCS Cepbe3HOil MpobneMoit s
3[paBooXpaHeHNus B Monfose, HO MCCIeNOBaHMA IO 3a-
60/1eBaeMOCTH pefiKi. ITO UCCIeoBaHMe ObIIO IpOBesie-
HO JIJIA OINpefeNieHNs CTPYKTYpPbl OCTPBIX SMMIENTHYe-
CKUX cygoporos B MyHuuynuy Kumnnsy. Viccnegosanne
OBIIO TIPOBEZIEHO B COOTBETCTBUM C OOpAIlleHUAMY K He-
Bpornory B [lemapramenre Yprentnoi Mempuumnckon Ilo-
momm us HHITITHM, B teuenue 2008-2010 rr. B o6meit
CIOXXKHOCTM 1856 cimydyaeB ObUIM OOHApy)XeHBI B Tede-
HUe 9TOro Iepuopa, u3 186587 malyeHTOB OOCITy>KeH-
Hpix B JYMIL. B pesynbraTe mccnefoBanms MposABUIOCh
6071ee BBICOKAsI HOJIsI BO3PACTHON Ipynmel 41-50 s1eT. ITOT
[I0Kasare/nb ObUI BbIIIE, YeM BO MHOTUX Pa3BUTHIX CTpa-
Hax, HO HIDKe, YeM B Pa3BUBAIOLINXCs CTpaHax. Mertabo-
MYecKue TpUYMHBI ObUIM Hambosmee 4acTo HabMOfar-
mumcs pakropom. Ompegenunach cnabas Bapuanus 4a-
CTOTBI OCTPBIX SMMIENTNYIECKUX CYyJJOPOTOB B T€YEHIeE TIe-
puofa NCCIeOBaHNA.
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Cele mai frecvente infectii care duc la dezvoltarea
epilepsiei sunt: malaria, neurocisticercoza (NCC), tri-
panosomiaza americand, paragomoniaza $i toxocaro-
za. Neurocisticercoza este printre cele mai raspandite
neuroparazitoze umane (conform raportului Secreta-
riatului OMS A55/23 din 5.04.2002). Anual in lume
se infecteaza aproximativ 50 mln. de persoane, iar alte
50000 sucomba prin aceasta infectie [1].

Debutul neurocisticercozei este semnalat cel mai
frecvent prin crize epileptice in cazul a circa 70-90%
din pacienti [2]. Conform definitiei formulate de Co-
misia de Epidemiologie si Prognostic a ILAE (1997),
crizele epileptice definite de NCC se pot clasifica in:
1. Crize provocate (simptomatice, acute), datorate
reactiei inflamatorii a chisturilor localizate cortical/
subcortical - forma tranzitionald (faza coloidald si
granulard II - III a viabilitatii parazitului); 2. Crize
datorate compresiei mecanice prin chisturile cu cisti-
cerci viabili (faza veziculara I) si prin calcificate (faza
de calcificare IV).

Pacientii cu NCC produc cateva tipuri de paro-
xisme epileptice: a) crize epileptice partiale simple;
b) crize epileptice generalizate si c) crize epileptice
partiale simple cu generalizare secundard. Nu existd o
corelare certd intre aparitia leziunilor tisulare datorate
cisticercului si severitatea epilepsiei. De exemplu, pa-
cientii cu un calcificat intracerebral pot prezenta crize
epileptice severe refractare la tratament, iar pacientii
cu multiple chisturi sau calcificate pot sa nu dezvolte
crize.

In era pre-CT (tomografia computerizata) frec-
venta NCC in cadrul epilepsiei era estimata la 2,2-
9,6% cazuri [3]. Datorita investigatiilor neuroimagis-
tice moderne - CT/IRM (imageria prin rezonanta
magnetica nucleard), incidenta NCC a crescut pana
la 9-18,6% printre pacientii cu epilepsie [4, 5], iar stu-
diile randomizate efectuate recent in una din tarile la-
tino-americane asupra pacientilor cu epilepsie docu-

mentatd imagistic sustin implicarea NCC in 30-50%
din cazurile cercetate [6].

Proportia cazurilor de epilepsie asociata cu NCC
depistate prin testul imunoserologic este mai mica de-
cat proportia cazurilor de NCC depistatd prin examen
CT. Doar la 12% din pacientii epileptici ingrijiti in cli-
nicile din Peru T. Solium a fost demonstrata serologic
(prin testul ELISA sau EITB) [7]. In cazul leziunii in-
flamatorii solitare (SECTL) ambele teste sunt si mai
neinformative [8].

Studii recente au evidentiat rolul sistemului de
histiocompatibilitate (HLA) in dezvoltarea leziunilor
parenchimatoase in cadrul NCC [9]. S-a demonsrat
o predominanta a antigenului de histiocompatibilita-
te HLA tip I la pacientii cu epilepsie datoratda NCC.
Aceste cercetari la nivel molecular-genetic au deschis
un taram nou de explordri vizand predispozitia eredi-
tard fatd de unele maladii, in special infectia (NCC) si
epilepsia cauzata de NCC.

Pana in prezent nu exista studii bazate pe meto-
de epidemiologice moderne asupra analizei factorilor
asociati cu recidive sau remisie a crizelor epileptice la
pacientii cu NCC. Prin urmare, este dificil de a stabili
indicatiile specifice, doza si durata tratamentului cu
preparate antiepileptice (AED).

In acest aspect ne-am propus ca scop evidentie-
rea particularitatilor clinice, neurofiziologice, neuroi-
magistice si molecular-genetice pentru stabilirea dia-
gnosticului si managementului maladiilor in cauza.

Materiale si metode:

Lotul de pacienti inclusi in studiu a constituit
persoane intr-un diapazon larg de varsta (intre 16 si
77 ani). A fost examinat un lot de pacientii cu neu-
rocisticercoza, cu si fard epilepsie, constituit din 60 de
persoane, dintre care 34 alcatuiau grupul pacientilor
cu NCC si epilepsie.

A fost elaborata o carta speciald, care a fost com-
pletatd pentru fiecare pacient in parte, in care au fost
enumerate cele mai importante aspecte anamnestice,
clinice, diagnostice si terapeutice, precum si evalua-
rea pacientului in dinamica.

Un rol important in monitorizarea pacientilor
cu NCC si crize epileptice I-a avut stabilirea morfo-
logiei crizelor, factorilor precipitanti in declansarea
accesului, constatarea starii postictale a pacientului.
Pe langd evaluarea clinicd a crizelor epileptice, au
fost utilizate si procedee neurofiziologice — video-
electroencefalografia digitala computerizata (video-
EEG computerizata). Video-EEG computerizata a
fost efectuata la aparatul NicoletOne cEEG System,
utilizand metoda “sistemei 10-20” (propusa de Jas-
per, 1949). Pacientii au fost investigati prin EEG
simpld, EEG cu deprivare de somn, EEG de lunga
durata. Au fost vizualizate si comparate pattern-urile
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electroencefalografice la pacientii cu NCC si la paci-
entii cu NCC si epilepsie.

Pentru aprecierea tabloului neuroimagistic au
fost efectuate principalele explordri diagnostice in
NCC cum ar fi: tomografia computerizata (CT) si
imageria prin rezonanta magnetica nucleara (IRM).
Tomografia computerizatd a creierului a fost efectu-
atd la Computer Tomograf Spiralat Somatom Emotion
16 Slices (firma ,,Siemens”). Prin CT cerebral au fost
examinati toti pacientii inclusi in studiu. O parte din
ei au fost investigati repetat pentru a evalua procesul
patologic in dinamica.

Imageria prin rezonantd magnetica cerebrala
s-a aplicat la pacientii cu NCC cu ajutorul aparatu-
lui Magnetom-Open (firma ,Siemens”) si tehnicilor
de inregistrare T1w-tse, T2w-tse, T2w-ge IR. IRM a
fost utilizata preponderent pentru detectarea chistu-
rilor intraparenchimatoase, intraventriculare si sub-
arahnoidiene, a semnelor de degenerare chistica si a
reactiei perichistice inflamatorii, cauzate de neurocis-
ticercoza.

Pacientii cu NCC au fost testati prin metoda spe-
cifica imunoenzimatica standardizatd ELISA cu sco-
pul determinarii anticorpilor impotriva antigenilor
parazitari ai Taeniei Soleum (Taenia soleum IgG com-
mercial diagnosis kit, Dietzenbach, Germany). Meto-
da imunoenzimatica standardizata (ELISA) este larg
aplicata datorita specificitatii (96%) si sensibilitétii
(97%) inalte si tehnicii simple de efectuare.

Examenul molecular-genetic a inclus examinarea
haplotipurilor sistemului de imunohistiocompatibi-
litate (HLA) prin metoda analizei lungimilor frag-
mentelor restrictate (RFLP-analysis), constituitd din
2 etape standarde. Studiile genetice au fost efectuate
in cazul tuturor pacientilor cu NCC (cu si fara epi-
lepsie).

Rezultate si discutii

Rezultatele preliminare au evidentiat o predilec-
tie de gen intr-un raport echivalent de 1,39:1 (femei/
birbati). In procesul patologic sunt implicate persoa-
ne intr-un diapazon larg de varstd (intre 16 si 77 de
ani), cu o usoara predominantd a celor cu varsta cu-
prinsa intre 45 si 55 de ani.

In tabloul clinic un rol important il ocupa crizele
epileptice si se atestd la cca 70% din cei afectati. Con-
form clasificarii ILAE, cel mai intalnit tip de crize il
constituie cele epileptice simple cu generalizare se-
cundara (30%), de asemenea, crizele epileptice par-
tiale simple (26,5%). Crizele partiale simple au fost
constituite din crize partiale simple motorii (42%),
senzitive (26%), vegetative (26%) si psihice (5%).

La majoritatea pacientilor examenul prin CT re-
levd forma inactiva a viabilitatii parazitului (90,7%),
doar in 9,3% se depisteaza forme mixte de leziuni:

tranzitionala+inactivd. Leziuni tisulare vizualizate
prin examenul CT in numar de pana la 5 s-au depis-
tat in 72,1% din cazuri, peste 5 leziuni aveau 27,9%
din pacienti. Nu s-a demonstrat posibilitatea vreunei
corelari semnificative intre procesul de viabilitate a
parazitului, numarul de leziuni reperate CT si prezen-
ta sau absenta crizelor epileptice. Analiza rezultatelor
investigatiilor imagistice a constatat prezenta unei
afectdri topografice selective a implicarii substantei
corticale. In 57 de cazuri leziunile tisulare au fost lo-
calizate in regiunea fronto-parietald, in 28 de cazuri
- in structurile temporale profunde. Acest fenomen
se datoreaza, probabil, vascularizarii sporite a acestor
regiuni. Cel mai rar leziunile s-au angajat in regiunea
occipitald - doar in 10 cazuri.

Analizele traseelor EEG la pacientii cu NCC au
permis relevarea modificérilor, in special in grupul pa-
cientilor cu NCC ce dezvolta crize epileptice — 40% pre-
zentau grafoelemente paroxistice epileptiforme si doar
3,3% aveau schimbadri nespecifice pentru epilepsie. Co-
respondenta datelor clinice, EEG si CT s-a atestat in
63,3% cazuri, la alte 13,3% acestea erau in completd
discordantd. Disonanta partiala a datelor clinice cu da-
tele EEG s-a constatat la 20% pacienti, iar a semiologiei
ictale cu datele CT - in 16,6% din cazuri. Aceasta ulti-
ma discordanta se poate explica prin raspandirea crizei
spre cortex prin asa-numitele zone mute.

A fost initiat un studiu genetic pentru relevarea
fondului, predispozitiei ereditare de dezvoltare a epi-
lepsiei la pacientii cu NCC. Se cunoaste, de asemenea,
cé sistemul de histiocompatibilitate HLA este unul in-
dividual si cu particularitati specifice pentru o popu-
latie anumita. S-a emis ipoteza, conform céreia vari-
atiile sistemului HLA pot determina riscul infectiilor
intracraniene. In studiul dat a fost demonstrati pre-
zenta mai frecventa a haplotipurilor HLA DQB1 0201
la pacientii cu epilepsie si NCC, ceea ce presupune o
predispozitie ereditara fatd de dezvoltarea epilepsiei si
nu toti pot face crize epileptice.

A fost formulat un algoritm de cercetare diagnosti-
cd complexa a pacientilor suspecti de NCC ce include:

e teste de laborator (analiza generald a sange-
lui, biochimia sangelui, spectrul imunoglobulinelor
serice, coprograma, analiza LCR si a sangelui pentru
prezenta anticorpilor specifici prin metoda imunoen-
zimaticd ELISA) in vederea stabilirii prezentei si acti-
vitatii parazitului in organismul uman;

e cercetarea neuroimagistica (CT/RMN) pen-
tru determinarea gradului si nivelului de afectare (lo-
calizarea, numdrul de leziuni, dimensiunile, tipul si
viabilitatea parazitului);

e examenul neurofunctional (EEG) pentru
evaluarea pattern-ului caracteristic in caz de crize
epileptice;
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e examenul oftalmologic pentru excluderea lo-
calizdrii intraoculare a parazitului;

e examenul general (ultrasonografia organelor
abdominale, radiografia cutiei toracice, radiografia
muschilor coapsei si gambei) pentru evidentierea ras-
pandirii procesului.

Au fost modelate si schemele de tratament pentru
NCC activa parenchimatoasa si cea mixta parenchi-
matoasa-meningiana, utilizand terapia specifica anti-
helminticd dupa schema modernd (3 doze a cate 25
mg/kg cu un interval de 2 ore intre ele, cura de o zi) +
terapia cu doze mici de steroizi (pe parcursul utilizarii
terapiei antihelmintice si 1-2 saptamani dupa finisarea
ei), pentru evitarea leziunilor tisulare suplimentare.

Tratamentul cu DAE s-a dozat in functie de tipul
crizelor prezente si conform masei corporale a pacien-
tului. Examenul prin EEG a fost utilizat ca investigatie
ce confirma sau infirma eficacitatea DAE utilizate.

Concluzii.

1. Neurocisticercoza este o problema reala in
Republica Moldova, constituind o cauzd a epilepsiei
simptomatice.

2. Exista o predilectie a sexului feminin pentru
NCC.

3. Crizele epileptice se prezinta ca simptomul pre-
dominant in 70% cazuri (crize partiale/generalizate).

4. Examenul neuroimagistic a evidentiat la majo-
ritatea pacientilor faza IV, terminald, de crestalcificare
a dezvoltdrii parazitului cu prevalenta leziunilor ima-
gistice multiple.

5. Examenul EEG a relevat leziuni epileptiforme
la 40% din pacientii cu NCC si epilepsie.

6. Se pare ca anumite haplotipuri ale sistemului
HLA predispun dezvoltarea epilepsiei pe fond de ne-
urocisticercoza.

7. Managementul maladiilor se efectueaza in co-
relatie cu tabloul clinic si paraclinic individual.
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Neurology. Abstracts of the 12% congress of EFNS, 2008,
August, 15 (Suppl.3), 310.

Rezumat

Infectiile sistemului nervos central (SNC), ce implicd
riscul de aparitie a epilepsiei, pot fi cauzate de un larg spec-
tru de agenti virali, bacterieni, protozoare, fungi, helminti.
Neurocisticercoza (NCC), conform OMS, este printre cele
mai raspandite neuroparazitoze umane si este o cauzd a
epilepsiei simptomatice. Studiul de fatd pune in evidenta
particularitatile clinice, neuroimagistice, neurofiziologice
si molecular-genetice ale epilepsiei datorate NCC.

Summary
Central nervous system infections, which imply a risk
for epilepsy, can be caused by a large number of viral, bac-
terial, protozoa, mycotic and helminth agents. NCC is the
most frequent parasitic infection and a cause of sympto-
matic epilepsy. This study shows clinical, neuroimaging,
neurophysiological, and molecular-genetic peculiarities of
epilepsy due to neurocysticercosis.

Pesrome
I/IH(beKuMM LIEHTPa/IbHOMI ~ HEPBHOM  CUCTEMBI,
YBEIMYMBAOIIE PUCK PAa3BUTHSA SIWIENCUN, MOLYT
OBITb  BBISBAHBI ~ MHOXKECTBEHHBIMJ  BJPYCHBIMIL,
OaKTepuanbHBIMY, IIPOTO3OIHBIMY, TPUOKOBBIMU U
Te/IBMUHTHBIMU ~ BO3Oyanremsimu.  Heltporjuctuiiepkos

CYMTAeTCA OFHOM M3 CaMbIX 4YacThIX IIapa3sUTO30B
TOJIOBHOTO MO3Ta ¥ OJHOJ 13 INIPUYNH CYUMITOMATNYECKON
smmtenicun. [laHHass paboTa MOKAa3bIBaeT KIMHMYECKIE,
HeJlpOBU3ya/IV3allMIOHHble, HeMPOPNU3NOIOrUdecKe I
MOJIKY/LIPHO-TeHeTIYeCKIle OCOOEHHOCTN SIVJIEIICU
BBI3BAaHHOJ HEMPOUNCTULEPKO3OM.
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CLASIFICAREA SI DIAGNOSTICUL
DIFERENTIAL AL CRIZELOR EPILEPTICE:
STUDIU CLINICO-NEUROFIZIOLOGIC

Stanislav Groppa, Vitalie Chiosa, Andrei
Ignatenco,

Laboratorul de Neurobiologie si Geneticd
Medicald

USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Introducere. Crizele si sindroamele epileptice
au o prevalenta si incidentd inaltd in populatie, afec-
tand pacienti de diferite varste, rase sau sexe. Aproape
doua treimi din bolnavii diagnosticati cu crize epi-
leptice pot obtine stari terapeutice eficiente, contro-
late din punct de vedere medicamentos [5], bazate pe
un diagnostic cert definit [10]. Pacientii necesitd un
examen minutios, efectuat cu rigurozitate si strictete.
Este important sd se colecteze cu atentie anamnesti-
cul, sd se examineze obiectiv pacientul si sa fie stabi-
lita etiologia procesului patologic. Examinarea clini-
co-electrofiziologicd bazata pe telemetria video-EEG
(TVEEQG) este ,,standardul de aur” in epileptologie [6,
9] si are importanta cruciala in diagnostic. Rezultatele
cercetarilor anterioare releva importanta examenu-
lui TVEEG fin stabilirea certa a diagnosticului corect.
Astfel, Gascino GD [3] prezinta rezultatele examenu-
lui unui lot de pacienti si apreciazd veridicitatea con-
firmarii diagnosticului precedent: in 55% cazuri dupa
examenul TVEEG concluziile initiale referitoare la
pacientii supusi examenului au fost modificate, fiind
apreciate ca crize de origine psihogena, si numai in
37% de cazuri a fost confirmata originea epileptica a
crizelor. De asemenea, in 6% din cazurile studiate a
fost depistata o asociere a crizelor veridice epileptice
si a celor functionale.

Acest studiu pune accentul pe principiile genera-
le de utilizare clinica a TVEEG in diagnosticul si cla-
sificarea starilor paroxistice.

Scopul studiului: Analiza modificérilor epilepti-
forme ale traseului EEG, determinarea locului si rolu-
lui lor in epileptogeneza procesului, stabilirea tipului
de crize epileptice, clasificarea lor, corelarea clinico-
neurofiziologicd, efectuarea diagnosticului diferenti-
al, aprecierea eficacitatii terapiei antiepileptice, modi-
ficarea sau aplicarea noilor strategii antiepileptice.

Materiale si metode. Aceastd lucrare a fost efec-
tuatd in Laboratorul de Neurobiologie si Genetica
Medicald. Pacientii au fost examinati in perioada iu-
nie 2006 - aprilie 2011. La evidenta s-au aflat 722 de
pacienti (354 de femei si 368 de bérbati). Examina-
rea activitatii electrice a creierului s-a efectuat in baza
electroencefalografiei 21 canale cu ajutorul Coheren-
ce system, Deltamed SA, Natus Medical Incorpora-

ted, in paralel cu inregistrarea oculografiei, electro-
cardiografiei, electromiografiei muschiului deltoid,
respiratiei prin inregistrarea miscarilor respiratorii
ale toracelui si abdomenului. Electrozii extracranieni
(Astro-Med Inc Product Group) au fost plasati con-
form standardelor internationale (montajul 10-20)
[4], cu rata de esantionare digitald 256. Inregistririle
au fost efectuate in montajul referential, pentru a faci-
lita reconstructia ulterioara a montajelor. Impedanta
electrozilor a constituit maximum 5 Om. Parametrii
standard utilizati au fost: de frecventa inalta 70 Hz,
de frecventa joasd 0,3 Hz [8]. Durata de monitoriza-
re a fost determinatd de scopul investigatiei, rezulta-
tele obtinute si a fost divizata in trei grupe: TVEEG
de scurta durata (5-7 ore), TVEEG de duratd medie
(8-12 ore), TVEEG prelungita (>12 ore). Examenul a
fost efectuat pe fundal de diminuare sau de intreru-
pere totald a administrarii remediului antiepileptic.
In cazul in care se inregistrau evenimente paroxistice
epileptice, pacientilor li se administrau remedii antie-
pileptice sau doze suplimentare cu revenire la regimul
precedent de administrare. Toti pacientii s-au aflat
sub observatie permanentd pe tot parcursul TVEEG.
Fiecare inregistrare a fost analizatd independent de un
neurolog-epileptolog si un neurofiziolog.

Evenimentele clinice au fost clasificate in urma-
toarele grupe: (1) criza epileptica veridica, in cazul
in care era prezent un model EEG ictal simultan, (2)
fenomen ictal non-epileptic, definit ca un eveniment
ictal ce imitd o criza epileptica, dar lipsit de modificéri
EEG specifice ictale si postictale, si (3) alte evenimen-
te non-epileptice ce pot fi definite ca evenimente fizi-
ologice sau asociate cu alte stdri patologice (cum ar fi
tulburarile de somn, de mers etc.).

Morfologia crizelor epileptice a fost analizata
conform clasificdrii internationale a crizelor epilepti-

e [11]. Diagnosticul final era stabilit in cadrul unui
consiliu, care analiza minutios datele anamnesticului,
semiologia evenimentelor clinice, rezultatele investi-
gatiilor neuroimagistice si ale TVEEG. Diagnosticul
prezumtiv si tratamentul initial aplicat au fost compa-
rate cu diagnosticul nou stabilit dupd efectuarea exa-
menului TVEEG.

Rezultate. Examenului TVEEG au fost supusi
722 de pacienti. Au fost efectuate in total 1167 de in-
vestigatii, din care 176 TVEEG de durata medie, 149
TVEEG prelungite si 842 TVEEG de durata scurta.
Pacientii au fost divizati in grupe evolutive de varsta.
Cea mai reprezentativa grupa a fost cea care a inclus
perioada de varstd 18-25 de ani — 195 pacienti, urma-
ta de grupa de vérsta numeric asemdnatoare >41 ani,
apoi 26-30 si 31-40 de ani ceea ce indica asupra predo-
mindrii a pacientilor in grupele mature. In conformi-
tate cu strategiile de diagnostic al pacientilor trimisi
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pentru investigatie, s-au obtinut trei grupe de pacienti
in dependenta de durata procesului de examinare.
Grupa majoritara a fost cea a pacientilor monitorizati
o perioadd mai scurtd de timp. Mai putin numerica a
fost grupa pacientilor supusi TVEEG prelungit.

Caracteristica pacientilor supusi examenului TVEEG
conform varstei si duratei de examinare

Grupe Nde | mvEEG | TvEEG | TVE
. Nde | . . EG
de var- . .| inves- | descurtd |de dura-
. pacientr| . .. . . . pre-
st tigatii | durata | ta medie .
lungit
1-3 10 12 7 2 3
4-8 41 60 30 11 19
9-13 56 88 55 19 14
14-17 76 166 118 28 20
18-25 195 231 232 49 50
26-30 85 161 121 21 19
31-40 80 102 76 14 12
>41 179 247 203 32 12
Total 722 1067 842 176 149

Ca rezultat final, din lotul de 722 de pacienti a
fost selectat grupul de 82 de persoane, la care au fost
inregistrate evenimente clinice cu sau fara modificari
de electrogeneza cerebrald, caracteristice pentru una
din formele tipice ale clasificdrii crizelor epileptice.
Analiza traseului EEG a relevat modificdri patogno-
mice tip epileptic la 504 pacienti (69,8% din 722 de
pacienti). Totodatd, numarul de evenimente clinice
inregistrate a fost cu mult mai mic. Este important
de mentionat faptul cd in cadrul examenului TVE-
EG prelungit numarul de evenimente clinice raportat
procentual a fost mult mai mare decat in examenul
TVEEG de scurtd durata (2,9% si 17,5% din numarul
de investigatii de scurta duratd si respectiv de durata
medie si prelungitd). De asemenea, examinarile ce in-
cludeau monitorizarile nocturne permiteau evidenti-
erea evenimentelor clinice cu un numar mai sporit.

Analiza semiologiei crizelor ne-a permis sa ca-
tegorizam, in baza clasificarii internationale a crize-
lor epileptice, prezenta urmatoarelor tipuri de crize:
partial simple (26 de pacienti 31,7%), partial comple-
xe (16 pacienti, 19,5%), crize tip absentd (2 pacienti,
2,4%), tonice (6 pacienti, 7,3%), mioclonice (16 paci-
enti, 19,5%), clonice (0 pacienti, 0%), tonico-clonice
(5 pacienti, 6,1%), atonice (1 pacient, 1,2%), neclasifi-
cate (1 pacient, 1,2%). Evenimente non-epileptice au
fost inregistrate la 9 pacienti (11%). In final, fenome-
ne clinice au fost inregistrate la 82 de pacienti, inclusiv
la doar 25 pacienti in timpul TVEEG de scurta dura-

td, comparativ cu 57 de pacienti in timpul TVEEG de
duratd medie si prelungit. Din numarul total de crize
epileptice crizele partiale au fost inregistrate la 42 de
pacienti (58%), iar cele generalizate la 30 de pacienti
(42%).

Majoritatea crizelor partiale simple au durat cate-
va secunde si s-au manifestat cu semne motorii, soma-
tosensoriale sau vegetative. De obicei, debutul crizelor
partiale complexe corespundea tabloului clinic clasic
cu prezenta aurei, alterarea constientei si prezentau
un polimorfism extins de automatisme. Dereglarea
constientei in crizele epileptice generalizate, apreciata
clinic frecvent de la debut, a fost asociata cu fenomene
epileptiforme bilaterale simetrice in ambele emisfere
si confirma cu certidudine diagnosticul.

Structura evenimentelor clinice exprimate in cifre absolute
si procente
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ps — partiale simple, pc - partiale complexe, abs -
absente, mio — mioclonice, ton - tonice, clon - clonice,
ton-clon - tonico-clonice, aton - atonice, neclas — necla-
sificate, nonep - evenimente nonepileptice.

Raportul dintre crizele epileptice partiale si generalizate
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generalizate.

Discutii. Epilepsia reprezinta o entitate no-
zologica caracterizatd printr-un polimorfism clinic
destul de extins, asociat cu prezenta fenomenelor de
nologice oferite de TVEEG permit aprecierea cu
certitudinea prezentei fenomenelor epileptiforme si
corelarea lor cu evenimentele clinice. In opinia cerce-
tatorilor, strategia data de diagnostic ofera informatii
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ample ce permit stabilirea corecta si diferentiatd a di-
agnosticului. Stabilirea si confirmarea diagnosticului
corect permit anularea medicamentelor antiepileptice
inutile si alegerea unui tratament adecvat [2]. TVE-
EG este standardul de aur pentru diferentierea eve-
nimentelor epileptice si non-epileptice. Mohan et al.
[7] a facut o analiza retrospectiva datele privind 444
de pacienti care au fost invesigati prin TVEEG in sco-
puri diagnostice (cu exceptia celor care au fost admisi
la studiu prechirurgical) si a raportat ca la 73% paci-
enti s-a reusit obtinerea informatiei utile. Intr-un alt
studiu care a inclus 400 de pacienti investigati prin
TVEEG s-a stabilit cd metoda oferd informatii de dia-
gnostic unui numar de 289 de pacienti (72%), din care
31 de pacienti (11%) au avut crize psihogene [1].

Analiza traseului EEG in lotul de pacienti din
studiul dat a relevat modificdri patognomice tip epi-
leptic la 504 pacienti (69,8% din 722 de pacienti). In
acest fel, au fost obtinute informatii de diagnostic,
comparabile cu studiul lui Mohan et al. [7]. Diagnos-
ticul de epilepsie a fost stabilit la 72 de pacienti, la
care s-au inregistrat evenimente clinice. Evenimente
non-epileptice s-au inregistrat la alti 9 pacienti, ceea
ce constituie 11% din totalul evenimentelor. Ele sunt
comparabile cu datele lui Boon [1], dar sunt mai mici
decat in studiul lui Mohan [7]. Analiza raportului pre-
zentei crizelor epileptice partiale si celor generalizate
a evidentiat un raport de 58% versus 42%. Datele ob-
tinute corespund cu cele prezentate de Shorvon et al.
[11], care a apreciat acest raport in variatiile 33-65%
pentru crizele epileptice partiale si 17-60% pentru cri-
zele epileptice generalizate.

Astfel, rezultatele obtinute ne permit sd subliniem
rolul diagnostic inalt al metodei TVEEG. Examenul
de monitorizare de lungd durata permite evidentie-
rea particularitatilor de activitate cerebrald, activitate
epileptiforma si prezenta fenomenelor clinice, care
asigurd stabilirea unui diagnostic corect si adminis-
trarea tratamentului adecvat.
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Rezumat

Este cunoscut faptul ca aproape doua treimi din pa-
cientii cu epilepsie pot fi tratati eficient, tratamentul fiind
indicat in conformitate cu un diagnostic corect. Una dintre
cele mai informative metode de diagnostic este telemetria
video-EEG (TVEEG). Prezenta comunicare evidentiaza ti-
purile de crize epileptice si rolul examenului (TVEEG) in
stabilirea si specificarea diagnosticului de epilepsie.

Pesrome
M3BecTHO, YTO TOYTM [iBe TPETH IALMEHTOB

C osmmwrencueii MOTYT ObITh BBUICYEHHBIMU  IPU
MPaBIIBHON Tepammm KOTOpas MOXeT ObITh Ha3HavYeHa
IIOC/le TIOCTAHOBKM IPaBWJIBHOTO AmarfHosa. OmHUM u3
Han6osee MHPOPMATUBHBIX MHCTPYMEHTA/IbHBIX METOOB
IOVaTHOCTUKM ABAAeTcA Bupeo-OII' Tenmemerpua. B
OyOMMKAILVMY PACCMATPUBAIOTCATCS TUIIBI AITMTENI THYE CKUX
MIPUCTYIIOB U pOTb Bue0-OII TeneMeTpun B IOCTAHOBKE

1 YTOYHEHUN OMAarHO3a SIMJIEIICUNL.

Summary

It is known than nearly two thirds of epileptic patients
can be cured by proper therapy which can be prescribed
after establishing of correct diagnosis. One of the most
informative instrumental diagnostic techniques is video-
EEG telemetry. This communication describes the types
of epileptic seizures and the role of telemetric video-EEG
examination in establishing and specifying the diagnosis of

epilepsy.
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Introducere

Durerea lombard discogena este o problemd me-
dico-sociala contemporana importanta, care gene-
reaza pierderi economice semnificative. Ea afecteaza
aproximativ % din populatie, fiind a doua cauza de
invaliditate primard, ocupand o cota-parte de 15-17%
[1, 2]. Durerea lombara apare in urma modificdrilor
degenerative ale coloanei vertebrale, combinate cu di-
verse leziuni si se clasificd, in functie de durata simp-
tomelor, in tranzitorie, acutd si persistentd, care, de
obicei, degenereaza intr-un status algic cronic [3].

Durerea lombara discogena este multidimensio-
nald si include precizarea mai multor aspecte: (1) mo-
mentul producerii unui eveniment distinct, care (re)
initiaza simptomele; (2) identificarea simptomelor,
care coreleazd cu anumite anomalitdti biologice bine
definite; (3) analiza eredo-colaterald; (4) manifestarea
concomitentd a altor sindroame dureroase; (5) asoci-
erea cu disfunctia emotional; (6) evidenta functiona-
rii anormale a sistemului nervos; (7) responsivitatea
la tratament [4].

Durerea tranzitorie si cea acutd este motivul
principal al adresarii pacientului dupa ajutor medi-
cal. Uneori, ea poate atinge intensitdti extreme, ceea
ce face imposibila stabilirea unei relatii de colaborare
dintre medic si pacient, ultimul manifestdnd, deseori,
semne de violentd. In majoritatea cazurilor, durerea
discogenad intensa cedeazd greu la tratamentul con-

ventional (AINS, paracetamol, tramadol, steroizi, an-
estezice locale), care, in asemenea situatii, isi reveleaza
efectul analgezic abia peste cateva ore, lucru nepermis
in conditiile medicinii contemporane. Apoi, niciunul
din analgezicele disponibile la ora actuala nu poseda
eficienta doritd si nu este lipsit de efecte adverse.

De exemplu, protoxidul de azot necesitd detine-
rea unui echipament costisitor si unui personal me-
dical foarte calificat. Combinarea opioid/benzodiaze-
pind impune prezenta unei linii venoase periferice de
securitate, iar titrarea dozei adecvate pentru analgezie
sau sedare este relativ dificila. Ketamina este asociata
cu durate lungi de recuperare, iar propofolul - cu de-
presia respiratorie. Analgezia regionald intravenoasa
necesita prezenta unui echipament si unui potential
specializat de expertiza [5].

Calmarea eficienta si sigura a durerii acute nu este
doar o problemé medicald importanta. Din 2004, cal-
marea durerii este unul din Drepturile Fundamentale
ale Omului [6]. Una din solutiile posibile ale proble-
mei calmdrii eficiente si sigure a durerii acute ar putea
fi testarea eficientei analgezice, in cadrul noilor indi-
catii, a unor medicamente, utilizate in trecut pentru
realizarea anesteziei generale. Cu exceptia protoxidu-
lui de azot, methoxifluranul (Penthrox’) este singurul
analgezic inhalator, disponibil in prezent in afara sélii
de operatii. Penthrox-ul si-a demonstrat eficienta cli-
nica in calmarea durerii acute intense in diverse situ-
atii: fracturi si luxatii, plagi, interventii miniinvazive,
colonoscopie, punctie de stern si de creasta iliacd, sto-
matologie etc. [5, 7-11].

In consecintd, ne-am propus drept scop efectu-
area unui studiu-pilot care sd cuantifice efectele Pen-
throx-ului asupra durerii lombare acute severe de ori-
gine discogena.

Materiale si metode

Designul studiului

Studiul-pilot, de tip prospectiv, descriptiv, neran-
domizat, a fost efectuat in Centrul National Stiintifi-
co-Practic de Medicina de Urgentd. Criteriile de in-
cludere in studiu au fost: persoand adultd (=18 ani),
cu durere de origine discogena intensd (=50 mm pe
Scorul Vizual Analogic, SVA), care a dat acordul in-
format de participare la studiu. Criteriile de excludere
au fost bazate pe prezenta unei contraindicatii la ad-
ministrarea methoxifluranului, cum ar fi, de exemplu,
afectiunea renald sau hepaticd, diabetul zaharat sau
refuzul pacientului de a participa la studiu.

Administrarea methoxifluranului (Penthrox’)

Methoxifluranul a fost autoadministrat de catre
pacient prin inhalare, cu ajutorul inhalatorului Pen-
throx” (Figura 1), dupa o scurta instruire in prealabil.
Inhalatorul, incarcat cu 3 ml de methoxifluran, produ-
ce o concentratie de vapor de 0,1-0,2% (cind orificiul
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de dilutie este deschis) sau 0,3-0,4% (cand orificiul de
dilutie este inchis). Efectul farmacologic complet se
manifesta dupa 1,5 — 2 min. de inspiratii profunde.

Fig. 1. Inhalatorul Penthrox’ si flaconul de 3 ml de

methoxifluran.

Achizitia datelor

Au fost inregistrati parametrii generali (vérsta,
masa corporald, indltimea) si cei specifici scopului
propus. Intensitatea durerii si gradul de anxietate a
persoanei au fost apreciate cu scorul vizual analogic
(SVA) inainte de inceperea analgeziei si in timpul
inhalérii Penthrox-ului. Satisfactia pacientilor a fost
apreciata prin intermediul Scorului Likert de 5 puncte
(foarte satisficut, satisficut, indiferent, nesatisfacut,
foarte nesatisfacut). Au fost definite drept evenimen-
te adverse severe eventualitatea urmatoarelor situatii:
acrocianoza, apneea, stridorul, laringospasmul, ob-
structia cailor aeriene superioare, bronhospasmul,
instabilitatea hemodinamicii, reactii paradoxale, aspi-
ratia pulmonard, regurgitarea, necesitatea de a intuba
traheea, leziunea neurologica permanenta.

Analiza datelor

Datele au fost numerizate in tabele Excel, versi-
unea 2007 (Microsoft, SUA). Ele sunt prezentate sub
forma de medie (M), numar absolut (n) si relativ (%).

Rezultate

In studiu au fost inclusi 12 pacienti, 7 barbati si
5 femei, cu varsta medie de 43,3 ani (extreme: 23-58
ani, masa corporala medie de 72 kg si indltimea medie
de 173 cm. Acuzele pacientilor la momentul consulta-
tiei, sunt reflectate in Tabelul 1. Rezultatele examinarii
clinice sunt prezentate in Tabelul 2.

Tabelul 1
Acuzele pacientilor la momentul consultatiei
Nr.

Acuze Pacienti %
Lombalgii 12 100
Tulburari senzitive 12 100
Incapacitate functionald 12 100
Dereglari posturale si de mers 8 66,7
Tulburari de somn 5 41,7
Dereglari sfincteriene 1 8,3
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Tabelul 2.
Rezultatele examenului clinic si neurologic
Semne clinice Nr. L. %
Pacienti

Pozitionarea staticad:

— neafectata 4 33,3

— afectatd moderat 7 58,3

—  profund afectatd 1 8,4
Rigiditate musculo-spinald 12 100
unilaterala
Rigiditate musculo-spinald 9 75,0
bilaterala
Scolioza 5 41,7
Aplatizarea lordozei 8 66,7
Semnul Lasegue:

—  pozitiv moderat 5 41,7

—  foarte manifestat 7 58,3
Dereglari de sensibilitate 12 100
Reflexele osteotendinoase:

— diminuate 8 66,7

— abolite 4 33,3
Prezenta parezei 4 33,3
Dereglari sfincteriene 1 8,3

Pand la inhalare, pacientii au marcat pe SVA o
durere cuprinsa intre 7/10 si 10/10 puncte si un grad
inalt de ingrijorare. Dupa 5 minute de inhalare, la no-
tarea repetatd a intensitatii durerii, pacientii au acu-
zat o reducere a intensitétii durerii si anxietatii fatd
de valorile initiale (preinhalare) in medie cu 55% si,
respectiv, cu 64%. Pacientii s-au aratat satisfacuti de
efectele Penthrox-ului in 42% de cazuri si foarte sa-
tisfacuti - in 58%. Efectele farmacologice colaterale
(dispozitie ridicata, vertij, somnolentd), inregistrate la
2/3 dintre pacienti, nu au avut niciun impact nega-
tiv semnificativ si au fost rapid reversibile. Nu au fost
inregistrate efecte adverse severe sau care sd necesite
vreo interventie medicald suplimentara.

Nu au fost constatate modificari semnificative din
punct de vedere clinic sau statistic in valorile presiunii
arteriale, frecventei cardiace, frecventei respiratorii
sau gradului de sedare pe durata sau dupd inhalarea
methoxifluranului.

Discutii

Din cate cunoastem, incd nu exista publicatii
care au reflectat eficienta analgezica si anxiolitica a
Penthrox-ului in lombalgia acuti discogeni. In gene-
ral, existd relativ putine publicatii contemporane care
descriu eficienta analgezica a Penthrox-ului. Babl E
si coaut. (2006) au raportat intr-un studiu, efectu-
at pe un lot de 105 pacienti pediatrici, o reducere cu
34% a intensitatii durerii acute, tratate in conditii de
prespital [9]. Buntine P. si coaut. (2007), au relatat la
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pacientul adult o reducere cu 24-32% a intensitatii
durerii acute in aceleasi conditii [10]. Intr-un studiu
anterior (Groppa St. si coaut., 2010), efectuat in Re-
publica Moldova pe 20 de pacienti cu traumatisme
usoare, a fost raportata reducerea intensitatii durerii
cu 68% (95CI 52-84%), a anxietatii — cu 73% (95CI
63-83%) si un grad de satisfactie bun si foarte bun
la 70% dintre pacienti [7]. Diferentele dintre studii
ar putea fi explicate, probabil, prin deosebirile so-
cio-culturale dintre populatia australiana si cea din
Republica Moldova, prin utilizarea Penthrox -ului in
cadrul altor indicatii decat cele cu care au fost com-
parate datele sau prin numarul comparativ mic de
pacienti inclusi in studiul nostru. Nivelul de satisfac-
tie de 70% din studiul nostru este comparabil cu cel
raportat in metaanaliza lui Grindlay si Babl (2009)
- 94% de pacienti si 74% de asistente medicale satis-
facute de efect [11].

Concluzii

Penthrox'-ul a redus intensitatea durerii acute in
medie cu 55% fatd de valorile initiale (inainte de in-
halare).

1. Penthrox-ul a redus anxietatea in medie cu
64% fata de valorile initiale (inainte de inhalare).

2. Efectele farmacologice colaterale (dispozitie
ridicatd, vertij, somnolenta), inregistrate la 2/3 dintre
pacienti, nu au avut niciun impact negativ semnifica-
tiv.

3. Penthrox'-ul le ofera pacientilor cu lombalgii
discogene intense o fereastrd de timp fara durere, su-
ficienta ca analgezicele conventionale sd-si manifeste
efectul propriu, iar medicului - sa examineze maij efi-
cient si mai rapid persoana.
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Rezumat

Studiul de tip prospectiv, descriptiv, nerandomizat,
efectuat asupra a 12 pacienti cu lombalgie acuta de origine
discogenai, prezinta rezultatele testdrii eficientei analgezice
a methoxifluranului (Penthrox’) in calmarea durerii acute.
Penthrox -ul a redus intensitatea durerii acute in medie cu
55%, iar anxietatea — cu 64% fata de valorile initiale (inain-
te de inhalare). Pacientii au fost satisficuti de efectele Pen-
throxului in 42% de cazuri si foarte satisfacuti — in 58%.
Efectele farmacologice colaterale (dispozitie ridicata, vertij,
somnolenta), inregistrate la 2/3 dintre pacienti, nu au avut
niciun impact negativ semnificativ si au fost rapid reversi-
bile.

Summary

This prospective, descriptive, non randomized study
included 12 patients and presents results of methoxyflurane’s
(Penthrox’) analgesic efficiency tests for acute discogenic
low back pain relief. Penthrox reduced intensity of acute
pain with 55% and anxiety with 64%, in comparison with
initial values (before inhalation). The level of patient’s sa-
tisfaction was appreciated as “good” — in 42% and as “very
good” - in 58%. The side pharmacological effects (good
mood, dizziness, drowse) nausea, logorrhea), registered in
2/3 of patients, had no significant negative impact and di-
sappeared in few minutes after stopping of inhalation.



Stiinte Medicale

71

MONITORIZAREA AMBULATORIE A
TENSIUNII ARTERIALE LA PACIENTII CU
MIGRENA SI HIPERTENSIUNE ARTERIALA
ESENTIALA

Oxana Grosu', doctorand, Ion Moldovanu?,
dr. med., prof. univ.,

Anatolie Cretu’, medic functionalist,
"Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
»Nicolae Testemitanu”

*Institutul de Neurologie si Neurochirurgie.

* Centrul Republican de Diagnostic.

Introducere. Conform datelor NAHANES (Na-
tional Health and Nutrition Examination Survey),
hipertensiunea arteriala (HTA) afecteaza pana la 50
mln. de populatie in SUA si este cel mai mare factor
de risc pentru patologie cardiovasculara si cerebrovas-
culard. (JNC, 7,2003)[1]. Majoritatea studiilor efectu-
ate demonstreaza o legdtura liniara dintre tensiunea
arteriald si riscul cardiovascular in populatia adulta
[2]. Trialul SYST-EUR (Systolic Hypertension in Eu-
rope) si Ambulatory Blood Presure and Treatment
of Hypertension Trial (Celis si aut, 2001) au ardtat ca
pentru fiecare 10 mmHg ai tensiunii arteriale sistoli-
ce medii riscul relativ de evenimente cardiovasculare
este de 1.51 si pentru fiecare 5 mmHg de tensiune
arteriala diastolicd este de 1.34.

Hipertensiunea arteriala este consideratd o pa-
tologie "mutd” (Greenstadt et. aut, 1986) care nu ma-
nifestd simptome specifice pana la afectarea organe-
lor-tintéd sau dezvoltarea complicatiilor. Desi numarul
pacientilor tratati de HTA a crescut in ultimii ani,
procentul celor care reusesc sd mentina cifre adec-
vate de presiune arteriald este insuficient. Médsurarea
tensiunii arteriale prin metoda clasica cu sfingoma-
nometru ramane metoda de aur in evaluarea si ma-
nagementul pacientului hipertensiv.[3] In ajutorul
clinicienilor vine o metoda relativ noud de masurare
si evaluare a tensiunii arteriale, care se numeste moni-
torizarea arteriald a tensiunii arteriale (MATA).

MATA este un instrument util in determinarea si
evaluarea HTA (O’Braien, 2003), ce oferd oportuni-
tatea de a determina impactul stilului de viatd asupra
tensiunii arteriale la un subiect ce continua activitéti-
le sale cotidiene (Beilin, 2002), ofera informatii despre
influenta comportamentului asupra presiunii arteria-
le (Pickering,1995). Studiile recente demonstreaza ca
MATA este net superioard in vederea prognosticului
riscului cardiovascular si coreleaza cu afectarea orga-
nelor-tintd (Verdecchia, 2000).

Monitoarele moderne utilizeazd doud metode de
determinare a presiunii arteriale: auscultatorie (deter-
mina sunetele Korotkoff cu ajutorul unui microfon
piezoelectric) sau oscilatorie (determina vibratiile ar-
terei brahiale), sau combinatie a ambelor tehnici. Me-
toda este indicatd in: evaluarea primara HTA, feno-
menul ,halat alb”, hipertensiunea indusa de sarcing,
evaluarea tratamentului, salturi tensionale, neuropatie
autonomad, hipotensiune ortostatica, HTA mascata.

Monitorizarea evalueazd urmatorii parametri:
valorile medii ale tensiunii arteriale sistolice (TAS) si
diastolice (TAD) pe diurna si zi/noapte, variabilitatea
presiunii arteriale, tensiunea arteriald pulsatila (TAP),
cresterea matinald si sciderea nocturna a tensiunii
arteriale, indicele diurn (ID), frecventa contractiilor
cardiace (FCC) cu indicele circadian, variabilitatea
frecventei cardiace.

Cu ajutorul MATA a fost elucidat fenomenul de
»halat alb” - o crestere tranzitorie a presiunii arteriale
in oficiul medicului si revenirea la norma acasa sau la
locul de lucru. Rezultatele MATA arata cé pacientii cu
hipertensiune de halat alb care mentin valori <130-
135/80 mmHg au risc cardiovascular scazut si nu pre-
zinta afectarea organelor-tinta [4, 5]. Studii populati-
onale au demonstrat o influenta simpatica crescutd la
pacientii cu efect de halat alb fata de cei cu hipertensi-
une ascunsa sau persistenta [5].

MATA este utila in evaluarea pacientului cu
prehipertensiune, deoarece decizia de a administra
preparate hipotensive la un pacient cu HTA gr I, fara
afectarea organelor-tinta, fara anamnestic eredoco-
lateral sau etiologie secundara, poate fi dificild. De
asemenea, este utild in evaluarea eficientei tratamen-
tului administrat si in elucidarea cauzelor rezistentei
la tratament.

Un alt paramentru evaluat de MATA este variatia
circadiand a presiunii arteriale, descrisd pentru pri-
ma data in 1898 de catre Hill, apoi demonstrata de in
1901 de Bruel cu pletismograf de sticla. Se cunoaste
cé pe perioada diurnei valorile presiunii arteriale va-
riazd: are loc scaderea fiziologicd a tensiunii arteriale
noaptea — fenomenul "dipping” -, apoi cresterea mati-
nald; sau poate avea loc lipsa scaderii - "non-dipping’,
scadere exageratd — “over-dipping” sau chiar cresterea
»reverse dipping”.

In anul 1988 O’Braien si aut. au raportat ci un
profil circadian anormalal tensiunii arteriale, cu scd-
dere insuficientd nocturna (patternul “non-dipping”),
duce la cresterea riscului cardiovascular. Se intilneste
in disfunctie autonoma, scaderea sensibilitatii barore-
ceptorilor, dereglarea patternului circadian al aportu-
lui de sare, apnee in somn, congestie cardiaca, diabet
zaharat si creste cu varsta [6, 7].

Asocierea dintre migrena si patologiile cardio-
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vasculare este cunoscutd, in special, pentru migrena
cu aurd; de asemenea a fost stipulat cd migrena este un
factor de risc pentru ateroscleroza [8].

Migrena este o patologie frecventd, insotita de
incapacitate, cu evolutie cronicd, patofiziologia careia
implicd excitabilitatea corticald, neuroinflamatia, dis-
functia endoteliald [9]. Asocierea dintre cefalee si hi-
pertensiunea arteriald este mult discutatd, dar ramane
contradictorie. Doua studii prospective cu utilizarea
MATA la pacientii cu cefalee nu au demonstrat nici
o legdturd, desi este cunoscutd relatia pozitiva dintre
migrend si tensiunea arteriala diastolica si negativa
cu cea sistolica si tensiunea pulsatila [8, 9].

Studii recente arata influenta HTA in progresarea
migrenei episodice, cu transformare clinicd (migrena
cronica) si anatomica atat cerebrald (ischemie, lacune,
gliozd), cat si extracerebrald (infarct de miocard, AVC
sau claudicatie) [10]. Hipertensiunea arteriala ampli-
fica efectul migrenei asupra peretelui vascular, ceea
ce duce la cresterea disfunctiei endoteliale a vaselor
cerebrale [11].

Astfel, monitorizarea si managementul adecvat
al hipertensiunii arteriale la pacientii cu migrena, ce
demonstreaza cresterea frecventei acceselor, sunt in-
dispensabile. Pacientii cu migrena si HTA sunt un
subgrup specifice care ar putea beneficia de monitori-
zarea tensiunii arteriale pentru managementul adec-
vat al ambelor patologii.

Scopul studiului este analiza grupului de paci-
enti cu cefalee si hipertensiune arteriald, pentru eva-
luarea patternului clinic de evolutie a ambelor pato-
logii, stabilirea principiilor de interrelatie si corelatie
a patologiilor la acelasi pacient. Evaluarea valorilor
medii diurne, a variabilititii tensiunii arteriale si a
frecventei cardiace, evaluarea ritmului circadian cu
stabilirea patternului diurn: “dipper”, “non-dipper’,
“over-dipper”, “reverse dipper” si determinarea impli-
catiilor clinice.

Material si metoda. Studiul a cuprins 20 de
pacienti selectati consecutiv in cadrul Centrului de
Cefalee si Tulburari Vegetative al Institutului de Ne-
urologie si Neurochirurgie, in perioada septembrie
2010 - februarie 2011. Au fost inclusi pacientii care
se prezentau la internare cu cefalee primara (migrend
si/sau cefalee tensionald) si hipertensiune arteriala.
Diagnosticul de cefalee a fost stabilit conform Clasi-
ficarii Internationale a Tulburdrilor Cefalalgice, editia
I1, revizuita (2004) [12]. Hipertensiune arteriala este
considerata presiunea arteriala persistenta la trei ma-
surari >140/90 mmHg si/sau tratament antihiperten-
siv [13].

Criteriile de includere au fost: varsta de 18-65 de
ani, cefalee primard (migrena si/sau cefalee tensiona-

14), hipertensiune arteriala, bolnav cooperant. Cri-
teriile de excludere: varsta pand la 18 si dupd 65 de
ani, cefalee secundard (cu exceptia cefaleei atribuite
HTA), alte cefalee primare, hipertensiune secundara,
tulburari de ritm cardiac, pacient necooperant.

Pacientii au fost examinati neurologic, au com-
pletat un chestionar structurat referitor la cefalee si
HTA, un chestionar de anxietate si depresie, un zilnic
al acceselor de cefalee, au efectuat monitorizarea am-
bulatorie a tensiunii arteriale (MATA) cu un aparat
portativ ,, Kapguorexnuka 04” pe 24 de ore.

HTA TA clinica TA 24h
ziua <140/90 mmHg <135/85 mmHg
noaptea <125/80 mmHg <120/75 mmHg

Rezultatele MATA au permis stabilirea tipului de
profil diurn, al tensiunii arteriale in concordantd cu
indexul diurn, care se exprima procentual si repre-
zinta variatia zi / noapte a tensiunii arteriale. Este cal-
culat conform formulei: [(tensiunea arteriala medie
ziua - tensiunea arteriald medie noaptea)/ tensiunea
arteriald medie ziua] x100%. Indexul diurn (ID) de
10-20% este considerat in limitele normei, conform
standardelor curente [14], si corespunde unei scaderi
a tensiunii arteriale in timpul noptii ("dip” in litera-
tura engleza) cu 10-20 mmHg fatd de valoarea me-
die ziua. Conform indexului diurn, pacientii au fost
divizati in cateva tipuri de profil diurn al tensiu-
nii arteriale: "dipper” - ID=10-20%, ” non-dipper” -
ID<10%, “extreme-dipper” - ID>20% si “reverse dip-
per” —ID<0%. In conformitate cu rezultatele obtinute
la MATA, hipertensiune au fost considerate valorile
ce depdsesc nivelele recomandate de Societatea Euro-
peana de Hipertensiune si Societatea Europeand de
Cardiologie [14].

Datele au fost colectate si analizate statistic cu
ajutorul programului ,,Epi Info”. A fost efectuatd ana-
liza statistica descriptiva si cea diferentiala dintre gru-
puri (profilul diurn "dipper”/’non-dipper”, migrend/
cefalee tensionald, cefalee cronicé/cefalee episodica);
pentru variabile continue a fost aplicat testul ,,Anova’,
pentru variabile categoriale - testul ,,t-Student”.

Rezultate. Lotul de studiu a cuprins 20 de paci-
enti cu cefalee primara si hipertensiune arteriald. Var-
sta medie — 50.1+11.0 ani, preponderent femei — 12
persoane (60%). Diagnosticul stabilit: cefalee tensio-
nala - 5 p. (25%) si migrend - 15 p. (75%). Carac-
teristicile clinice ale durerii: bilaterald — 14 p. (70%),
partea dreapta — 4 p. (20%), implicare occipitala — 2
p- (10%). Intensitatea acceselor — 6.9+1.3 puncte pe
Scala Vizual-Analogs, frecventa acceselor — 16.8 + 8.0
zile/lund. Abuz medicamentos la 6 p. (30%), comorbi-
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ditate algicd — 7 p. (35%), durata comorbiditatii algice  [pDurata cefaleei 15,4070 241470 0.0001
. . . . . . : - - Kk
- 3.2+46.6 ani. Media duratei cefaleei: 24.2+11.4 ani;
durata cronicizirii - 1.75 +2.1 ani. Greutatea medie |[Debutul cefaleei]  253:55 22.0+7.6 038
in lotul de studiu - 85.5+15.7 kg. Scorul de anxieta- | Frecventa ac- 17.949 3 16.446.8 0.65
te reactivi — 37.1+10.6, anxietate de personalitate — | ceselor
51.5+8.1, depresie — 8.5+7.5. Duratal' 1.4£1.9 24423 0.47
Varsta de debut a hipertensiunii arteriale - ;r(t)nlczatru
40.3+11.3 ani, durata HTA la momentul examinarii MESTELE (D) 72415 6.6+1.1 07
- 10.8410.1 ani. Cefalee ce corespunde criteriilor ,,ce- Durata comorb.  8p (CI5.25%- | ¢ p(CI1.1+1.4) [ 0.49
g . P :  algice 8.7%)
falee atribuitd crizelor hipertensive fard encefalopatie Vareta de debut
acutd hipertensivd’ au prezentat 9 p. (47.4%). H?rtz a de debtl 37.149.6 44.4£12.9 0.35
Valoarea medie a TAS Dlll‘ata HTA 6.6t4 14.4+13.3 0.15
0% i
o ULl 136.1£18 129.714 0.14
(mmg)
TAS noaptea 116.3+17.6 123.0+15.5 0.55
5% TAD ziua 86.4+17.6 83.2+10.7 0.75
% 10%
|:|<HOran:?gp (C11.2% - 31.7%) B 110- 130mmHg - 7p (CI 15.4% - 59.2% TAD noaptea 71.8£17.7 73.2+10.8 0.86
0 130-150mmHg - 8p (Cl 19.1% - 63.9% ) 0 150-170mmHg - 2p (Cl 1.2% - 31.7%)
m>170 mmHg—glp(zl 0.1% - 24.9%) o PP24h 45.646.4 47.246.6 0.04 *
(mmHg)
Tensiunea arteriala sistolica (TAS) medie ziua Scader.ea TAD 17.2+64 122457 023
- 134.8+18.1 mmHg, noaptea - 120.0+16.3 mmHg, |FCCZiua 85.6£9.9 72.047.5 0.09
variabilitatea constituind ziua 6.9+6.3%, noaptea — |FCC noaptea 67.0+11.1 60.0+4.5 0.09
6.12+5.48%; tensiunea arteriald diastolica (TAD) ziua  [Anx. reactiva 40.4+7.5 35.4+12.4 0.22
-85.3+£14.2 mmHg, noaptea - 72.9+14.2 mmHg, vari- | Anx. personalit. | 53.4+9.12 50.5+7.2 0.44
abilitatea ziua - 5.9+5%, noaptea - 6.13+4.9%. Dupd  [Depresie 11149 8 6638 032
valoarea medie a tensiunii arteriale ziua pacientii au
fost repartizati in grupuri Tabelul 2
Tensiunea arteriald pulsatila pe 24 de ore (TAP Ciia
24h) - 47.4+7.5 mmHg. Media frecventei contracti- | Variabile Migrena | & g | E—value
ilor cardiace (FCC) ziua - 81.949.6 b./min., noaptea Pacienti
) . } acienti 15 p. 5p.
- 64.0£9.0 b./min. Index circadian - 123.6+30.7 %. —
Sciderea nocturni a tensiunii arteriale sistolice |V AXSE S19-108 44.6+10.3 020
— 10.846.1%, sciderea TAD — 14.8+6.3%, cresterea | Duratacefaleei | 26.0+11.5 | 1884107 0.23
matinald a TAS - 40.2+24.2 mmHg, viteza de crestere [ Debutul cefaleei | 24.7-6.7 22.0+6.3 0.43
- 14.3+14.3 mmHg/or4; a celei diastolice - 28.7£14.3 [ Frecventa 18.247.6 12.848.0 0.20
mmHg si 8.0+6.7 mmHg/ora, respectiv. In confor- | Durata 799 L8290 0,95
mitate cu scadderea nocturna a TAS si indicele diurn, | cronicizarii o o ;
pacientii au fost repartizati: "dipper” — 10 p. (50%), | Varsta de debut 432500 SLei1as 0,045 *
“non-dipper” - 9 p. (45%) si ,overdipper” - 1 p. (5%), | HTA o o '
iar conform profilului diurn al TAD, "dipper” — 14 p. Durata HTA 10.0£10.4 1349 8 0.88
(70%), ”nOIl—dipper” - 3 p. (15%), ,’Overdipper” - 3 p. TAS medie Zilla 1344ﬂ:189 136:‘:171 086
(15%). Analiza ulterioara a datelor a fost efectuata TAS medie no-
conform profilului diurn al tensiunii arteriale sistolice aptea 121+16.1 B niED
intre grupu_rlle Sllpper /"non-dipper”, apoi n}lgrena/ TAD medic ziua | 8472143 TRV 7
cefalee tensionald; rezultatele sunt prezentate in tabe- D it
lele ce urmeaza. noaptl:: 1€ 73.8+14.1 70.0£15.6 0.61
Tabelul 1
TA pulsatld 24 h | 48.1+7.8 44.7+6.6 0.44
o Pattern dip- | Pattern’non P
Variabile o i P-value LF 679+425.3 13754268 0.018 *
Pacienti (N) 8p. a HF 265+209 355+£108.5 0.49
Varsta 42+10.1 5845.6 0.0036 * Sc{‘d:rea TAS 9816 13.846 021
Greutate 83.8+17.6 85.4+14.1 0.53 S
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Pattern ”non-

: ? ” 0 7p (50%) 2p (40%) 0.22
dipping
S 1D 13.0£5.0 20.2+7.0 0.022 *
noaptea
Viteza crestere

. 5.7+4.8 15.0£7.2 0.0042 *

TAD dim.
FCC medie ziua 81.6+9.6 82.8+10.7 0.82
LEE eI 64.248 .4 63.2£11.6 0.82
noaptea

*p<0.05 #* p<0.001

Discutii. Analiza detaliatd a datelor obtinute in
studiu prezintd caracteristicile principale ale subgru-
pului de pacienti care suferd de cefalee primara (migre-
nd si/sau cefalee tensionald), asociata cu hipertensiune
arteriala esentiala. Conform rezultatelor monitorizarii
tensiunii arteriale, a fost determinat patternul circadian
si pacientii au fost repartizati in doua grupuri care au
fost ulterior analizate ( “dipping”/ “non-dipping’, (ta-
belul 1). Am stabilit o diferentd semnificativd conform
mediei de vérstd intre cele doud grupuri. Astfel, oda-
ta cu avansarea in vérsta, creste frecventa patternului
“non-dipping’, ceea ce sporeste riscul cardiovascular si
frecventa afectarii substantei albe cerebrale (Ohasama
study, 2005). De asemenea, am determinat o diferenta
statistic semnificativd intre grupuri pentru durata ce-
faleei: in grupul pacientilor “non-dipping” istoricul de
cefalee este mai indelungat decat in grupul "dipping’,
fard corelatie cu varsta de debut a cefaleei sau cu durata
cronicizarii. Acest lucru poate fi explicat prin faptul
ca atat migrena, cat si hipertensiunea arteriala sunt pa-
tologii care determind dereglarea sistemului vegetativ,
cu disfunctie a balantei simpatovagale, care este un fac-
tor recunoscut asociat cu patternul “non-dipping” [15,
16].

O altd caracteristica importanta este tensiunea
arteriala pulsatild pe 24 de ore, considerata un marker
pentru patologiile cardiovasculare. Acest parame-
tru reflecta efectul presor asupra organelor-tintd si
este un indice indirect al rigiditatii peretelui vascular
(arterial sttifness”), larg interpretat ca un marker de
ateroscleroza [18]. Studiile clinice arata ca TAP creste
odatd cu varsta, in special la femeile in postmenopau-
za di cauza deficitului estrogenic ce provoaca disfunc-
tie endoteliald vasculara [16, 17].

Cresterea cu fiecare 10 mmHg a TAP in 24 h
mareste cu 73% riscul de evenimente cardiovasculare
fatale. In studiul efectuat, TAP 24 h in grupul paci-
entilor cu pattern circadian "non-dipping,, este cres-
cuta statistic semnificativ, comparativ cu pacientii cu
pattern circadian “dipping”. Pentru analiza dupa cri-
teriul de diagnostic (cefalee tensionala/ migrena), o
diferenta in media tensiunii arteriale pulsatile nu se

determina (tabelul 2), ceea ce coroboreaza studiile
efectuate, care au demonstrat o corelatie negativa a
migrenei cu tensiunea arteriala pulsatild si o legatura
pozitivd cu patternul “non-dipping” [19]. In aceasti
analizd se determind diferente statistic semnificative
in raport cu scaderea tensiunii arteriale diastolice si
cu viteza de crestere matinala a TAD, deci pacientii
cu migrena prezintd un pattern “non-dipping” izolat
dupa tensiunea arteriala diastolica si cresterea mati-
nala este diminuatd in comparatie cu grupul cu cefa-
lee tensionala. Acest fapt corespunde cu datele aduse
de Gudmundsson si aut. (2006), care aratd asocierea
dintre tensiunea arteriala diastolicd si migrena. Un
alt parametru obtinut in urma monitorizérii tensiunii
arteriale este variabilitatea frecventei cardiace, care
este un indice de dereglare a influentelor simpatice/
parasimpatice asupra sistemului cardiovascular.

Un alt indice studiat este varsta de depistare a
HTA, care este mai mare pentru migrena fatd de ce-
faleea tensionald, deci la pacientii cu migrend in cazul
nostru diagnosticul de hipertensiune arteriala a fost
stabilit mai tarziu.

Concluzii. Monitorizarea ambulatorie a tensiu-
nii arteriale este 0 metoda utild in evaluarea pacientu-
lui cu migrena si hipertensiune arteriala, prezentand
informatii necesare pentru managementul corect al
pacientului si aprecierea riscului cardiovascular si
cerebrovascular.

1. Aceastd metodd permite delimitarea cefaleei
primare (migrena si/sau cefalee de tip tensional) de
cefaleea secundara atribuita crizelor hipertensive fara
encefalopatie.

2. Inlotul de studiu pacientii cu cefalee si hiper-
tensiune arteriald au prezentat frecvent pattern circa-
dian "non-diping” al tensiunii arteriale, ceea ce duce
la cresterea riscului cardiovascular si cerebrovascular.

3. Durata prelungita a istoricului de cefalee este
asociatd cu o frecventd crescuta a patternului circa-
dian "non-dipping’;, reflectand modificarile pe care le
induce cefaleea de lungd durata asupra reglérii neu-
roumorale a sistemului cardiovascular.
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Rezumat

Monitorizarea ambulatorie a tensiunii arteriale
(MATA) este 0o metodd neinvaziva de evaluare a hipertensi-
unii arteriale, ce permite stratificarea si prezicerea riscului
cardiovascular si coreleaza cu afectarea organelor-tinta.
Cu ajutorul acestei metode se poate stabili indicele diurn
si al patternului circadian al tensiunii arteriale: “dipper”,
“non-dipper”, “overdipper” sau ’reverce dipper”. Scopul
studiului a fost analiza MATA intr-un subgrup ingust de
pacienti: cu migrena si hipertensiune arteriald. Studiul a
determinat utilitatea metodei MATA in managementul
acestor bolnavi si a stabilit ci in grupul cu pattern “non-
dipping” istoricul de cefalee este mai indelungat decat in
grupul “dipping’, reflectind modificérile pe care le induce
cefaleea de lunga durata asupra reglarii neuroumorale a
sistemului cardiovascular.

Summary

Ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) is a
noninvasive tool to evaluate hypertensive patients, which
allow the stratification of cardiovascular risk and end-organ
damage. Using this instrument the clinician can establish
the diurnal blood pressure rhythm: "dipper”, "non-dipper”,
“over dipper” or “reverse dipper”. The study objectives
were to perform ABMP in a special group of migraine
patients with arterial hypertension. The results revealed the
usefulness of the technique in such a subpopulation and
establish that in the group of “non-dipping® diurnal blood
pressure rhythm the headache duration was longer than
in “dipper” group which reflect the modification headache
can produce on cardiovascular autonomic regulation.

Pesrome

CyTOYHBIII MOHUTOPMHT apTepUaNbHOIO [jaBIeHMs
(CMA]I) siBisieTCsl HEMHBA3UBHBIM METOLIOM BBLIB/ICHIS
U OLIEHKV apTepMa/bHOI TMIIEPTEH3NN /I OILpefere-
HUSI KapAMOBACKY/ISIPHOTO PYCKA M HATPY3KM HA OPTaHBI-
MIIIEHN. ITOT METOf, OIpefe/isieT CyTOYHBII PUTM, HOY-
HOe CHIDKEHIE apTePUaIbHOTO JaBJIEHMsI, YTO ITO3BOJISIET
KmaccuuIupoBaTh MAIMEHTOB KakK: ‘[UIIeps, “HOH-
IUIIephbl’, “OBEepAMIIIEpDbI;, “HaTIMKepBI . 3amadeil yc-
ClIefloBaHMsA OBUIO CYTOYHOE MOHUTOPU3MPOBAHUE apTe-
PMaIbHOTO JaB/IEHNs [JIs Y3KOII IIOATPYIIIbI 6OIBHBIX — C
MUTPEHBIO 1 apTepyanbHOl runepreHsueil. Vccnemosa-
HIIe [I0Ka3aJI0, YTO METOJ, He3aMeHMM JJIsI BeAeHMs TaKUX
[AI[MEeHTOB. YCTAHOB/IEHO YTO B IPYIIle ~HOHAMIIIEPOB’,
C HEJOCTATOYHBIM HOYHBIM CHIDKEHJEM apTepyasbHOrO
[aBJIeHIsI, aHAMHe3 TOJIOBHOI O0/IN [{O/IbIIIE, YeM B IPYIIIe
C OITVMAJIbHBIM HOYHBIM CHIVDKEHMEM. JTO ITOKa3bIBAeT
BJIVMIAHUE JJINTE/IbHO TOJIOBHON OO/ Ha aBTOHOMHYIO

PETYIALNIO KapJOBACKY/IAPHOI CHCTEMBI.



76

Buletinul ASM

PROBLEME DE DIAGNOSTIC IN CRIZELE
SCURTE DE PIERDERE A CONSTIENTEI

Diana Hodorog, dr.med., sef lucrari,
Rodica Prodan, dr.med., prof.,
Felicia Stefanache dr.med., prof.
Clinica I de Neurologie,

Universitatea de Medicina si Farmacie
“Gr. T. Popa’, Iasi

Crizele scurte de pierdere a constientei (CSPC)
reprezinta frecvent motivul consultatiilor din servicii-
le de neurologie si de urgentd, deoarece afecteaza circa
50% din populatie in diverse etape de viata, reprezinta
3% din consultatii si determind 1% din internari.

Cauzele CSPC sunt numeroase, iar identificarea
corecta a acestora este adesea o provocare pentru cli-
nician. Orientarea spre un diagnostic incorect deter-
mina optiuni gresite in ceea ce priveste investigatiile
paraclinice si, in final, un tratament inadecvat.

Mecanismele implicate in producerea CSPC sunt
multiple:

- afectarea globald tranzitorie a perfuziei cerebra-
le (de ex., sincopa);

- dereglarea mecanismului energetic cerebral (de
ex., hipoglicemia, anemia, hipoxia);

- descércéri inadecvate/ excesive ale unor popu-
latii neuronale (epilepsie);

- mecanism psihologic (crizele psihogene).

Dificultétile de diagnostic sunt determinate de:

1. imposibilitatea de a obtine de la pacient o de-
scriere detaliatd a crizei de pierdere a cunostintei;

2. absenta martorilor la criza;

3. negarea existentei crizelor de cdtre pacienti din
cauza amneziei retrograde;

4. revenirea rapidd la normal a parametrilor neu-
rologici/generali si aspectul adesea normal al testelor
paraclinice la momentul consultului;

5. prezenta intracritica a miscarilor involuntare
(convulsii/mioclonii) conduce adesea la un diagnos-
tic eronat de epilepsie/tratament inutil cu DAE + cos-
turi nejustificate;

6. necesitatea diferentierii crizelor de suspendare
a congstientei de caderile simple la pacientii >65 de ani
(instabilitatea mersului, boala poliartrozica).

Diagnosticul unei CSPC trebuie sa cuprinda in-
terogatoriul, examenul clinic, examene complementa-
re. Interogatoriul vizeaza:

- modul de instalare a crizei,

- circumstantele de declansare/orar,

- durata, caracterul complet/incomplet al pierde-
rii de constientd,

- modul de revenire a starii de constienta,

- semne asociate,

- antecedente de boala cardiovasculara, neurolo-
gica etc.

Examenul clinic evalueaza aparatul cardiovascu-
lar (puls, TA in clino/ortostatism, ascultarea cordului/
vaselor, masajul sinusului carotidian). Examenul neu-
rologic trebuie sd cerceteze semnele de leziune a sis-
temului nervos, stigmatele de comitialitate. Beneficiul
examinarii clinice (de obicei, normala) si al explorari-
lor paraclinice (adesea foarte costisitoare), la pacientii
cu scurte crize de pierdere a cunostintei este scizut,
dar obligatoriu. Elementul-cheie este reprezentat de
obtinerea unor date de istoric cit mai detaliate de
la pacient, precum si de la martorii crizei si ofera o
informatie clard cu privire la cauzele crizei concrete
si la diferentierea cauzelor diverse de sincopa sau de
sindroamele epileptice (semnele ce au precedat criza,
cele concomitente crizei si care o succed).

Studiile asupra CSPC aratd cd un istoric corect,
examenul fizic si ECG cu 12 derivatii permit diagnos-
ticul de sincopa la 45% din pacientii cu scurte crize de
pierdere a cunostintei. De asemenea, 95% din pacienti
pot fi diagnosticati corect ca avand sincopa doar pe
baza semnelor clinice descrise, iar epilepsia a fost dia-
gnosticatd cu 94% sensibilitate si specificitate.

Sincopa definita ca pierderea tranzitorie a consti-
entei, cu prabusirea tonusului postural, este sugerata
de:

1. precipitarea crizei de febra, durere severa, stres
emotional, ortostatism prelungit;

2. prodrom reprezentat de greata, varsaturi, tran-
spiratii, senzatie de frig sau oboseald, precum si pre-
zenta greturilor sau vomelor dupd criza (markerul
hipertoniei vagale reflexe);

3. paloarea tegumentara (prin drenajul sangelui
din arteriolele tegumentare catre circulatia musculo-
scheletica din cauza pierderii tonusului simpatic);

4. criza ce survine in timpul/imediat dupd mic-
tiune, defecatie, tuse, inghitit sugereaza sincopa situ-
ationald (asociatd stimularii reflexelor autonome, sau
cu manevrele ce cresc presiunea intratoracica si reduc
intoarcerea venoasd in ortostatism, sau cu ambele cir-
cumstante).

5. survenirea crizei la pacientii cu boald structu-
rala cardiaca (in timpul exercitiului fizic) sugereaza
sincopa datoratd unei tahiaritmii maligne;

6. survenirea crizei in ortostatism, precedatd de
palpitatii, pacienti cu AHC de moarte subitd de cauza
cardiaca, CMHO, sindrom QT lung, sindrom Bruga-
da - sincopa aritmica (risc crescut de deces);

7. convulsiile mioclonice dupé pierderea cunos-
tintei sugereaza sincopa convulsiva.
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Crizele psihogene:

1. crize disociative, tulburari nespecifice (de ex.,
atacuri de panica), alte tulburiri psihice;

2. crize ce imitd epilepsia (predominanta simp-
tomelor motorii intracritice, durata lunga a crizei de
asa-zisa alterare a constientei, capacitatea pacientului
de a rememora evenimentele din perioada de ares-
ponsivitate intracriticd);

3. prezenta in antecedente a unor simptome me-
dicale neexplicate, istoric de afectiune psihiatrica, sau
de experiente traumatice in copilarie;

4. lipsa de raspuns la DAE.

Epilepsia este sugerata de crize cu:

- prezenta aurei, convulsii tonico-clonice ce co-
incid cu debutul crizei de pierdere a constientei (su-
gestive pentru criza de epilepsie generalizata);

- devierea capului, convulsii clonice unilaterale,
automatisme (sugereaza epilepsia focald);

- muscarea limbii pe partile laterale, facies con-
gestiv/cianozat, confuzie postcritica prelungita, cefa-
lee/mialgii postcritice (sugereazd epilepsia generali-
zatd);

- istoric familial pozitiv pentru epilepsie;

- traumatism craniocerebral, suferinta perinatald,
hipoxie in antecedente.

Examenele complementare trebuie selectate in
raport cu datele de anamneza si examenul clinic:

1. ECG; 2. monitorizare Holter; 3. testul inclind-
rii; 4. ecocardiograma; 5. testul la ATP; 6. examene
biochimice uzuale - hemoleucogramad, glicemie, io-
nogramd etc.; 7. screening consum de alcool si dro-
guri; 8. EEG; 9. explorare neuroimagistica.

ECG trebuie efectuatd la toti pacientii cu CSPC.
Desi ECG cu 12 derivatii inregistrata la pacientul cu
sincopd in antecedente este, de obicei, normala la
momentul consultului, aceasta este un semn negativ
important pentru sincopa reflexd (fara boald cardiaca
structurala). Modificarile ECG prezente la pacientii
cu antecedente de sincopa sunt rare, dar cruciale, cel
mai frecvent fiind detectate tahicardia ventriculara si
bradicardia sinuzala.

Monitorizarea Holter este recomandata de ruti-
na la pacienti cu CSPC, fiind o metodd noninvaziva si
avand un cost redus. Dezavantajele sunt specificitatea
diagnosticului scazutd - 1%, majoritatea pacientilor
avand o frecventd redusd a simptomelor si o probabi-
litate mica de corelare a simptomelor cu traseul ECG
din perioada monitorizarii.

Dispozitivul de inregistrare implantabil (“Im-
plantable loop recorder”) asigura o monitorizare de
lunga duratid (18-24 de luni), cu inregistrare ECG de
inalta fidelitate in timpul episodului de suspendare a
constientei (“retrospective loop memory”), cu acti-
varea dispozitivului dupa reluarea constientei. Este

utild mai ales la pacientii >65 de ani, cu rata inalta
de recurenta a sincopei si incidenta crescutd a arit-
miilor.

Testul inclindrii, introdus de Kenny et al. (1986)
in sincopa de etiologie necunoscuta, are valoare in-
certd in managementul crizelor scurte de pierdere a
constientei. Nu este constant la unul si acelasi pacient,
nu face o diferentiere exacta intre pacientii neselec-
tati cu SPC de cauzd neprecizata (valoare limitata la
pacientii cu episoade de caderi neexplicate, presinco-
pe repetate sau ameteli). Trebuie efectuat la bolnavii
cu o singurd sincopa in conditii de risc crescut sau la
pacienti cu sincope recurente in absenta bolii orga-
nice cardiace, la persoanele cu presupusa sincopa de
tip vasovagal sau la cei cu unul sau mai multe dintre
criteriile: sincopa recurenta (inclusiv cu sincopad recu-
rentd indusa de exercitiu dupa excluderea unei cauze
organice cardiace), episod sincopal unic, dar soldat cu
traumatism sau accident rutier, eveniment sincopal
unic in conditii de risc crescut, sincopa de altd cauza
cunoscutd, al cirei tratament ar putea fi afectat de sin-
copa vasovagala.

Principial este faptul ca ortostatismul determina
stocarea a 1000 ml de sdnge in venele membrelor infe-
rioare, dupa 10 minute de ortostatism apare cresterea
presiunii capilare, trecerea apei in spatiul interstitial si
depletia volumului intravascular. Aceasta determina
scaderea returului venos cu activarea mecanismelor
compensatorii de preventie a sciderii TA. In faza ini-
tiald modificarile se datoreaza ajustarii tonusului sim-
patic, iar ulterior — implicérii reglarii umorale prin
sistemul neuroendocrin. Insuficienta acestor meca-
nisme compensatorii este implicata in etiologia sinco-
pei reflexe si reprezinta baza testului inclinarii. Testul
este pozitiv dacd se produce o scidere asimptomatica,
graduala, a TA medii dupa inclinarea la 60°, anterior
colapsului brutal ce reproduce sincopa.

Testul la ATP este efectuat la pacientii cu sincopa
de cauzd necunoscutd. Poate reproduce blocul AV, su-
gerand astfel mecanismul sincopei la bolnavii cu bloc
AV paroxistic. Presupune injectarea in vena brahiala
a unui bolus de 20 mg ATP, apoi 20 ml flush solutie
de dextrose, monitorizarea TA. Asistola ventriculara
de 6 s datorata blocului AV complet sau un raspuns
de 10 s. de fazd III response (durata totald a blocului
AV complet sau a blocului sinoatrial) sunt considerate
anormale.

EEG si explorarea neuroimagisticd. Diagnosti-
cul crizelor de epilepsie este uneori posibil pe baza
datelor de istoric si a celor clinice. Explorarea EEG si
cea imagistica sunt necesare pentru clasificarea crize-
lor epileptice si diferentierea sindroamelor epileptice.
EEG standard are sensibilitatea/specificitatea variabi-
le, numar mare de rezultate fals-pozitive, cu risc de
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diagnostic eronat. Video-EEG sau EEG ambulatorie
au utilitate superioara. TC si RMI identifica anomalii
structurale cerebrale asociate in unele crize de epi-
lepsie. Explorarea imagisticd este indicata mai ales la
copii cu crize epileptice <2 ani, adulti cu istoric/date
clinice de epilepsie focald, epilepsia rezistenta la tra-
tament.

Pentru confirmarea diagnosticului clinic prezum-
tiv de epilepsie, se apeleaza la explorarea paraclinica,
dar EEG interictald nu poate confirma/infirma cu cer-
titudine epilepsia. Descarcarile epileptiforme EEG nu
sunt apanajul exclusiv al pacientilor cu epilepsie (apar
la 10% din pacientii cu interventii neurochirurgica-
le, lIa 3% din bolnavii cu afectiuni psihiatrice). Dia-
gnosticul de epilepsie ramane un diagnostic clinic, iar
exploriérile paraclinice au rolul de a defini sindromul
epileptic la fiecare pacient in parte, si nu de a susti-
ne diagnosticul de epilepsie la bolnavi neselectati cu
scurte crize de pierdere a constientei.

Se estimeaza cd circa 20% din pacientii asistati
cronic pentru epilepsie nu au, de fapt, acest diagnos-
tic, 26% din cei ce se adreseaza clinicilor specializate
in epilepsie si urmeazd tratament cu DAE nu au epi-
lepsie, 23% din pacientii cu diagnostic  initial ~ de
epilepsie din populatia generala nu au un diagnostic
corect.

Anoxia cerebrald din cursul sincopei convulsive
determina modificiri EEG caracteristice:

- daca aceasta anoxie este > 7-13 sec. — aparitia
progresivd a ritmului teta si delta;

- dupd 13 sec. apare o liniste electrica (la pacientii
cu asistold); asocierea de pauze asistolice cu aplatiza-
rea inregistrarii EEG este prezenta in sincopa indusa
de manevra Valsalva, sincopa convulsivd indusa la
testul inclindrii (disparitia activitatii EEG este atribui-
ta prabusirii perfuziei cerebrale in timpul asistolei);

- activitate teta excesiva, fara aplatizarea EEG, in
hipotensiunea profunda fira oprire circulatorie tota-
1.

Sincopa reprezintd o pierdere tranzitorie a consti-
entei, autolimitatd, ce conduce de obicei la prabusirea
tonusului postural. Debutul este rapid, iar recuperarea
e spontand/completd/promptd. Mecanismul constd in
hipoperfuzia cerebrald globala tranzitorie, corelatd cu
declansarea unei hipotensiuni reflexe inadecvate, cu
bradicardie de grad variabil/asistola tranzitorie.

Triggerul este necunoscut, posibil reprezentat de
portiunea aferenta a arcului reflex > centri vasomo-
tori si cardioinhibitori din trunchiul cerebral > cale
eferenta > intreruperea brutald a stimuldrii simpatice
pe vasele periferice si hipertonie vagala. Incidenta este
de 10,5% si creste odatd cu varsta. Recurenta e de 1/3
pacienti, cel mai frecvent in primii 2 ani este asociata
cu morbiditatea mai mare (1/10 pacienti sufera frac-

turi, leziuni de tesuturi moi, deficite functionale simi-
lare afectiunilor cronice).

Prognosticul depinde de cauza, afectiunile cardi-
ace organice cresc riscul de deces la pacientii cu sin-
copd, este bun la bolnavii cu sincopa reflexa, <45 ani,
fara afectiune cardiacd, cu ECG normala, tahicardie
supraventriculard, sindrom de sinus carotidian.

Clasificarea sincopelor

I.  Sincopa neural-mediata (reflexa):

1. Sincopa vasovagaldi

- clasica,

- nonclasica.

2. Sincopa de sinus carotidian

3. Sincopa situationald

- hemoragia acuta,

- tuse, stranut,

- stimulare gastrointestinala (inghitire, defecatie,
durere viscerald),

- mictiune (postmictiune),

- postexercitiu,

- postprandialg,

- altele (de ex., ridicare de greutati).

II. Hipotensiunea ortostatica

1. Insuficienta autonomd

- sindroame de insuficientd autonoma primard
(de ex., insuficienta autonoma pura, atrofia multisis-
tem, boala Parkinson cu insuficientd autonoma),

- sindroame de insuficienta autonoma secundard
(de ex., neuropatia diabeticd, neuropatia amiloida),

- postexercitiu,

- postprandial.

2. Sincopa ortostaticd indusd de droguri (si al-
cool)

3. Depletia de volum

- hemoragia, diareea, boala Addison.

III. Aritmii cardiace drept cauza primara

1. Disfunctia de nod sinuzal (inclusiv sindromul
bradicardie-tahicardie)

2. Boala sistemului de conducere atrioventricu-

lar

3. Tahicardiile ventriculare si supraventriculare
paroxistice

4. Sindroame ereditare (de ex., sindromul QT
lung, sindromul Brugada)

5. Malfunctie de implant (pacemaker)

6. Proaritmii drog-induse

IV. Boli cardiopulmonare sau cardiace structu-
rale

1. Boala valvulara cardiacai

2. Ischemia/infarctul miocardic acut

3. Cardiomiopatia obstructivi

4. Mixomul atrial

5. Disectia aorticd acutd

6. Afectiunile/tamponada pericardica
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7. Embolia pulmonard/hipertensiunea pulmo-
nard

V. Cerebrovasculara

1. Sindoame de furt vascular

Mecanisme implicate in sincopa mediata neu-
ral. Apare datorita unui reflex cu trigger reprezentat
de descarcarile aferente excesive, provenite de la me-
canoreceptorii situati in arborele vascular sau intra-
viscerali (mai ales din ventricolul stang). Ca reactie
la acesti stimuli, survine un raspuns prompt mediat
la nivel central, ce constd din hiperdescarcari eferente
parasimpatice, bradicardie absoluta/relativa si inhibi-
tie simpatica cu hipotensiune si vasodilatatie arteri-
ala.

Activitatea nervoasd simpaticd si norepinefrina
inregistreaza o scadere inadecvatd in timpul sincopei
mediate neural, concomitent cu cresterea corespunza-
toare a concentratiei plasmatice de epinefrina, angio-
tensina II, vasopresind, endotelina-1.

Sinteza oxidului nitric cu efect vasodilatator cres-
te in timpul sincopei mediate neural, cu vasodilatatia
arteriala mediatd de NO, poate contribui la hipoten-
siunea profundd caracteristica sincopei mediate neu-
ral, elucidarea acestui mecanism avand impact asupra
optiunii pentru un tratament eficient. Rolul NO nu
este insd unic, deoarece administrarea de NG-mono-
methil-L-arginind (blocant NO) nu previne vasodila-
tatia in timpul sincopei.

Sincopa convulsivi defineste sincopa acompani-
atd de convulsii mioclonice, include sincope spontane
sau provocate, corelate cu reactiile vasovagale, apari-
tia acestui tip de sincopa nefiind legatd de mecanis-
mul care o induce (cardioinhibitie, vasodilatatie sau
combinatia acestora), ci de durata anoxiei cerebrale.

Elementele clinice ce sunt utile pentru diagnosti-
cul diferential sincopd convulsivi - epilepsie:

- mioclonusul sincopal este mai frecvent multifo-
cal, cu miscdri convulsive asincrone, interesand diver-
se parti ale corpului, cu durata scurta (sub 30 sec.); se
poate intalni si mioclonusul bilateral sincron;

- activitatea tonicd musculard intrasincopald con-
std in extensia capului si a corpului, la care se asocia-
za flexia sau extensia membrelor, de intensitate medie
(fard a ajunge la aspectul de extensie fortatd din epi-
lepsie); activitatea convulsiva este atribuitd activarii
(sau disparitiei supresiei) substantei reticulate bulba-
re;

- migcdrile oculare intrasincopale — deviere in sus
a globilor oculari, urmata de laterodeviatie, cu durata
de cateva secunde (mai scurtd ca in epilepsie);

- reorientarea dupa revenirea din sincopd este
aproape imediatd (confuzia dureaza maximun 30
sec.), spre deosebire de epilepsie, in care confuzia pos-
tictala de lungd durata este o regula.

Explorarile paraclinice utile vor fi:

1. ECG standard;

2. testul inclindrii;

4. masajul sinusului carotidian (mai ales la paci-
entii peste 40 de ani, hipersensibilitatea sinusului ca-
rotidian fiind diagnosticata dacd dupa masaj survine
o asistold de cel putin 3 sec. sau o sciddere a TA sisto-
lice de cel putin 50 mm);

5. echocardiografia;

6. testul la efort.

La pacientii tineri se va cerceta ipoteza unei sin-
cope vasovagale sau a unui sindrom QT lung (la acesti
pacienti este utila testarea geneticd presimptomatica,
sindromul fiind determinat de mutatii ale genelor ce
codeazd canalele de potasiu (HERG) sau de sodiu
(SCN5A) voltaj-dependente).

La varstnic se va cerceta posibilitatea existentei:

- unei boli a nodului sinuzal;

- unui bloc AV intermitent de grad inalt;

- unui sindrom de sinus carotidian.

La pacientul cu presupuséd epilepsie, cresterea
frecventei crizelor de pierdere a cunostintei cu/fard
convulsii, dupa initierea sau cresterea dozelor DAE de
tip substantd activa pe canalele ionice, trebuie sa ridi-
ce suspiciunea unei bradicardii intermitente fie drept
cauza de sincopd, fie ca factor etiologic pentru crize,
mai ale la varstnici.

Suspectarea unei sincope convulsive sau a unui
diagnostic eronat de epilepsie si, deci, cautarea unei
cauze cardiovasculare de sincopd sunt necesare cind:

« pierderea brusca a cunostintei este urmata de
convulsii mioclonice (suspectate mecanismul vasova-
gal, bradicardia, torsada varfurilor, tahicardia ventri-
culard);

o EEG nu evidentiazd modificari caracteristice
epilepsiei; sa se cerceteze posibilitatea unei sincope
convulsive;

o DAE sunt ineficiente intr-un caz de presupusa
epilepsie; sa se suspecteze sincopa convulsiva;

« existd simptome premonitorii atipice: palpitatii,
ameteli, greata.

Sindromul de sinus carotidian. Se prezinta clasic
cu sincope, implicat in episoadele de cddere la varst-
nici, asociate cu tulburdri cognitive ce determina am-
nezia episodului critic (sindrom de sinus carotidian
cardioinhibitor). Masajul sinusului carotidian (MSC)
determind mai frecvent pierderea constientei la paci-
entii ce se manifesta cu caderi decat la cei cu sincope.
Prevalenta amneziei pentru pierderea de constientd
la pacientii cu caderi in cadrul acestui sindrom este
ridicata (prezintd un eveniment “microsincopal” ce
conduce la prabusirea tonusului postural si, prin ur-
mare, retin caderea, dar nu si pierderea tranzitorie a
constientei, care a precipitat-o).
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Diagnosticul diferential crizd epilepticd - sincopd
Simptomatologie Criza Sincopa
epilepticd
Survenire in somn |+ -
Simptome + +
premonitorii
Aurd + -
Intracritic:
pozitie opistotonus hipotonie
miscéri involuntare | convulsii neregulate,
ritmice mioclonice
musgcarea limbii |+ -
incontinentd + poate apdarea rar
Stare postcriticd:
durata prelungita scurtd
confuzie + -
deficit focal + -
amnezie + -
EEG intracritic varfuri si unde | incetinire difuza
lente
Aspect clinic variabil stereotip
Tulburari
disautonome:
culoare tegumente |congestie, paloare
cianozd
transpiratii temperaturd | transpiratii reci
crescutd
Cefalee + -
Mialgii + -

Tratamentul in sincopa mediatd neural include
implantarea de pacemaker; antrenarea la testul de in-
clinare (avand la bazd principiul conform céruia stre-
sul ortostatic repetat este util pentru reglarea mecanis-
melor de control cardiovascular) - sesiuni de 30 min.
zilnic, 6 zile/sapt.; tratament medicamentos (blocanti
ai receptorilor P-adrenergici, anticolinergice, diso-
piramida, blocanti ai receptorilor pentru adenosina,
inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei, agonisti
d-adrenergici, mineralocorticoizi, anticonvulsivante).

Crizele psihogene (crize isterice, tulburari de
conversie). Survin la pacienti fird o afectiune orga-
nica evidentd si reprezinta paroxisme nonintentio-
nale, caracterizate prin tulburari senzitive, motorii,
ale perceptiei sau emotionale, asemandtoare clinic
crizelor epileptice, dar care nu se asociaza cu anoma-
liile neurofiziologice epileptiforme. Incidenta este de
3-5:100000, pot coexista cu epilepsia la 20% din paci-
entii epileptici, iar factorii de risc sunt: depresia, tul-
burari de personalitate, stres acut, abuz fizic/sexual,
istoric de TCC.

Diagnosticul se bazeazd pe urmatoarele elemen-
te:

- criza este declansatda de un factor psihologic
traumatizant ca un raspuns-refugiu, dupa o maniera
cvasistereotipa;

- criza are loc, de reguld, in mod demonstrativ, in
prezenta martorilor;

- simptomatologia neuromimetica are o topogra-
fie ce nu respecta structurile anatomice;

- caderea este lentd, nu provoaca leziuni, musca-
rea limbii, nu se produce in locuri periculoase;

- poate exista o susceptibilitate crescutd, cu mo-
dificarea tabloului clinic, in raport cu sugestiile verba-
le ale anturajului sau medicului.

Examenul obiectiv neurologic si examenele para-
clinice sunt normale (EEG, testul inclinarii). Exame-
nul psihologic, in afara crizei, evidentiaza o persona-
litate imatura, egocentrica, cu o hipertrofie a functiei
imaginarului, cu discurs verbal si extraverbal teatral,
centrat pe propria persoand si suferinta.

Diagnostic diferential:

o Simularea - este realizatd constient, voluntar,
rolul psihogeniei este preluat de urmarirea evidenta a
unui scop, beneficiu, fenomenele nu cedeaza la persu-
asiune, ci se accentueaza.

o Tetania — in care tulburarile nevrotice pot fi
asemdnatoare isteriei, examenul clinic releva hiperex-
citabilitate neuromusculara; criza se deruleaza cu fe-
nomene senzitive, urmate de cele motorii, fasciculatii,
spasmul carpopedal pand la opistotonus; intercritic:
semnul Chwostek, Trousseau, iar EMG si EEG facili-
teaza diagnosticul corect

o Crizele epileptice — diferentierea este posibild
uneori doar prin monitorizare video-  EEG (costi-
sitoare) sau video-EEG in ambulatoriu.

CSPC de origine metabolica

Crizele de hipoglicemice: apar, in special, in
contextul diabetului zaharat insulinodependent prin
erori terapeutice si/sau dietetice. Simptomatologia se
instaleazd acut, criza e insotita de:

-semne glicopenice: senzatie de foame, cefalee,
tulburari vizuale, cascat, incoordonare, furnicaturi
peribucale, dificultiti de vorbire, ideatie, obnubilare,

-semne de descércare reactionald de adrenalina:
transpiratii, oboseald, greturi, paloare sau roseata fe-
tei, tremuraturi, palpitatii.

CSPC in hipocalcemie-hipomagneziemie apar
in mai multe circumstante:

-hipocalcemia acuta, care poate determina sinco-
pd, asociatd unei insuficiente cardiace globale (deter-
mina prelungirea intervalului QT, cu aritmii ventri-
culare, scdaderea contractilitatii miocardice cu insufi-
cientd cardiaca, hTA, angina);

-hipocalcemia severa, asociind manifestarile ca-
racteristice tetaniei, hipotensiune refractard, aritmii;

-tetania normocalcemicd, ce survine in contextul
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unui sindrom de hiperventilatie si se datoreaza scade-
rii fractiei Ca ionic din cauza alkalozei.

Dereglarea stdrii de constientd din criza hipocal-
cemicd poate merge pand la coma, daca Ca ionic seric
scade rapid. Crizele ce survin in contextul agravarii hi-
pocalcemiei, pe un fond de hipocalcemie cronicd, se
asociaza cu un tablou clinic: iritabilitate, confuzie, halu-
cinatii, dementa, manifestari extrapiramidale. Apar in-
tr-un context etiologic reprezentat de: diverse forme de
insuficienta paratiroidiand, afectiuni nonparatiroidiene.
APP sunt importante pentru clarificarea diagnosticului:
pancreatitd, tulburari anxioase, insuficienta renala sau
hepatica, afectiuni gastrointestinale, hipertiroidie asoci-
ate cu hipoalbuminemie, hipomagneziemie, hiperfos-
fatemie, chelare anionica, cresterea legarii de proteine a
Ca, rezistentd la HPT sau vitamina D.

Explorarea biologicd este utild pentru stabilirea
etiologiei crizelor: dozarea Mg plasmatic, a Mg eritro-
citar, calcemia, magneziuria/24 ore, calciuria/24 ore.

Crizele survin ca urmare a hiperexcitabilitatii
nervoase, traduse clinic prin asocierea de simptome
neuromusculare centrale si periferice, analoge simp-
tomatologiei descrise clasic in literaturd sub diverse
denumiri: tetanie latentd, sindrom de hiperventilatie,
spasmofilie, sindrom de oboseala cronicd, astenie ne-
urocirculatorie.

Probleme de diagnostic diferential al CSPC.
CSPC pun probleme de diagnostic diferential. cu di-
verse manifestdri paroxistice de suferintd a sistemului
nervos central:

« crizele de drop-attack - cadere in genunchi, fard
pierderea cunostintei, fara vertij, cu duratd scurta si
posibilitatea de ridicare imediata, datorata, probabil,
unei tulburari de perfuzie in sistemul vertebrobazi-
lar;

o crizele de cataplexie (asociata adesea narco-
lepsiei - crize de somn diurn in cadrul sindromului
Gélineau), se caracterizeazd prin cadere datorata pra-
busirii bruste a tonusului muscular;

o atacurile de panicd — episoade paroxistice de
angoasd, asociind sentimentul de moarte iminents,
adesea sindrom de hiperventilatie cu palpitatii, sen-
zatie de “nod in gat“ sau de presiune toracicd, pares-
tezii ale buzelor si extremitatilor, uneori manifestéri
tetaniforme;

o AIT recurente.

Erori de diagnostic in CSPC. Diagnosticul ero-
nat de epilepsie se datoreaza mai multor factori:

-evaluare si diagnostic apartinand medicului-ge-
neralist, si nu medicului-neurolog,

-sincopa reflexa afecteaza 50% din indivizi, iar
epilepsia — doar 1-2%; cea mai frecventd eroare este
diagnosticul de epilepsie in cazurile de sincopa,

-interpretarea gresita a tabloului clinic si a sem-

nificatiei sincopei convulsive (de cdtre martorii crizei,
dar si de personalul medical).

Concluzii. Diagnosticul gresit de epilepsie afec-
teaza viata pacientilor si a familiilor acestora si impli-
ca costuri directe si indirecte. Expunerea bolnavilor
la riscul efectelor secundare ale unei medicatii DAE
inutile in acest caz si privarea lor de un tratament co-
rect reprezinta consecinta.

Pacientii cu epilepsie prost controlatd, cu DAE au
un risc de 9 ori mai mare de moarte subita, al carei
mecanism rdméne neclar, moartea subita fiind adesea
precedata de colaps. Unele cazuri de deces subit ar
putea fi datorate, de fapt, unei afectiuni cardiace ra-
mase nediagnosticate sau unei sincope aritmice la pa-
cienti etichetati gresit ca avand epilepsie.
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Rezumat

Crizele scurte de pierdere a constientei sunt o patolo-
gie frecventa in serviciile de neurologie si de urgenta. Ca-
uzele acestora sunt numeroase, iar diagnosticul este dificil.
Anamneza, examenul clinic general, examenul neurologic,
explordrile paraclinice (ECG, Holter, ecocardiografie, testul
inclinarii, EEG, videoEEG, explorari imagistice) asigurd un
diagnostic corect. Sincopa, crizele psihogene, crizele scurte
de pierdere a constientei de cauzd metabolica sunt prezen-
tate in lucrare. Autorii atrag atentia asupra riscului de dia-
gnostic eronat si de confuzie cu epilepsia, cu impact negativ
asupra vietii pacientului.

Summary

Transient loss of conscience is frequent in neurological
and emergency rooms. Etiology of this type of seizures is
various and complex and make diagnosis difficult. Medical
history, general and neurological examination, laboratory
tests (ECG, Holter, echocardiography, tilt test, EEG, video-
EEG, MR, CT) are helpful for a correct diagnosis. Synco-
pe, psychogenic seizures, metabolic causes of transient loss
of conscience are presented. Authors emphasize the risk for
the patient’ life of a wrong diagnosis and the importance of
the differential diagnosis with epilepsy.

ACCESUL PERICORONARIAN iIN
TRATAMENTUL BOLNAVULUI CU
TRAUMATISM ASOCIAT CRANIO-
FACIAL. CAZ CLINIC

Dumitru Hdtu', dr. in med., conf. univ,,
Mihail Cebotari?, asist. univ., Catedra de
Chirurgie Oro-maxilo-faciala,

L2USMEF ”Nicolae Testemitanu”,

Marina Ion?, sef sectie Neurochirurgie I,
CNPSMU?

Introducere. Traumatismul constituie o proble-
ma sociald, a cdrui incidenta creste odata cu dezvolta-
rea social-economica a societdtii. Regiunea fetei este
deseori expusa traumatismului datorita faptului ca tot
timpul este descoperita si de cele mai multe ori este
orientatd spre agentul traumatic, spre deosebire de
alte pérti ale corpului, care sunt protejate cu imbraca-
minte. Factorii sociali: conditiile de viat4, starea fami-
liala, caracterul conditiilor de lucru au o importanta
majora in aparitia traumei. Sursele de informatie in
masd actioneazd asupra privitorului/ascultatorului,
atragandu-i atentia asupra unor asemeneaa aspecte
cum sunt: neincrederea, lipsa de protectie sociala, lip-
sa locului de munci. Toate acestea luate la un loc, se
completeazd reciproc si creeazd conditii pentru apari-
tia agresivitatii. Cultul puterii, prevalarea fortei fizice,
propagarea cruzimii in filme sunt conditiile deloc de
neglijat de formare a tandrului ca individ.

Traumatismul asociat cranio-facial cu deplasare
provoaca mari dificultati in tratamentul chirurgical.
Sunt cunoscute mai multe cdi de acces de reducere si
fixare a fracturilor cranio-faciale, dar care, datorita
tehnicii de efectuare, au o aplicare diferitd [1-4]. Au-
torii pun in discutie rezultatele tratamentului fractu-
rilor multiple eschiloase cu deplasare in timpul spita-
lizarii si la distanta.

Incizia coronara sau bi-temporala este o aborda-
re chirurgicald a regiunilor superioare si mijlocii ale
scheletului facial, inclusiv arcului zigomatic. Ea ofera
acces facial la aceste zone cu complicatii minime. Un
avantaj major este faptul ca de cele mai multe ori cica-
tricea chirurgicala este ascunsa in linia parului. Cand
incizia este extinsa in zona preauricularé, cicatricea
chirurgicala este neobservabila.

Scopul studiului a fost recuperarea estetica a
bolnavului cu traumatism cranio-facial prin utiliza-
rea accesului coronarian si imobilizarea cu minipléci
si suruburi dupa datele Centrului National Stiintifico-
Practic de Medicina Urgenta.
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Materiale si metode de cercetare. Pentru atin-
gerea scopului au fost examinati bolnavii cu trauma-
tism cranio-facial si li s-a acordat ajutor. Ca material
de studiu am folosit fisele de observatie ale bolnavilor
tratati in Centrul National Stiintifico-Practic de Me-
dicind Urgentd cu traumatism cranio-facial pe par-
cursul anului 2010 si datele literaturii.

Rezultate si discutii. Tratamentul chirurgical
al traumatismului cranio-facial este necesar si fie
efectuat cat mai complet, incat sa refacd arhitectonica
splanhnocraniului cu restabilirea structurilor osoase
a tesuturilor moi si a formei si functiei dereglate. Ac-
cesul chirurgical in tratamentul traumatismului cra-
nio-facial e necesar sa fie ales in asa mod ca sa fie cat
mai econom, mai putin traumatic, iar metoda sa fie
cit mai simpla.

Multitudinea tehnicilor chirurgicale de fixare a
fragmentelor fracturate in tratamentul chirurgical al
traumatismului asociat cranio-facial, conform datelor
literaturii, difera de la o sursa la alta si depinde de po-
sibilitatile financiare si de dotare ale institutiei medi-
cale si de alti factori. Cercetatorii stiintifici si medicii
practicieni sunt in permanentd in cautarea metodelor
de acces si de creare a dispozitivului cit mai perfect de
a efectua reducerea si fixarea fragmentelor deviate.

Tratamentul traumatismului cranio-facial e alca-
tuit din doud etape - reducerea si imobilizarea. Datele
bibliografice sunt foarte diverse si uneori controversa-
te in privinta metodelor de reducere si imobilizare.

Prezentdam un caz clinic: Pacienta N., {-28 de ani,
cetateand a Republicii Moldova, neangajata, din isto-
ricul bolii s-a constatat cd pe data de 02-V-2011 a su-
portat un accident rutier ca pasager. A fost internata
de urgenta la spitalul raional, examinata, spitalizata si
tratata pana la ameliorarea stdrii generale care a per-
mis transferul la Chisindu, unde a fost internata la
CNPSMU in serviciul de Neurochirurgie pe data de
06-V-2011.

Bolnava a fost consultatd de mai multi specialisti:
chirurg oro-maxilo-facial, otorinolaringolog, oftal-
molog, neurochirurg, traumatolog, chirurg etc. Explo-
rarile paraclinice: CT, radiografia oaselor bazinului si
extremitatilor inferioare, electrocardiograma, analiza
generald a sangelui, a fost stabilit diagnosticul: TCCD,
Contuzie cerebrala, Plagd contuza a sprancenei din
dreapta, Fracturi multiple eschiloase cu deplasare a
oaselor frontale, temporale, orbitei, complexului na-
zoetmoidal si zigomatic-orbital, oaselor lacrimale din
dreapta, Fractura eschiloasa a treimii medii a femu-
rului din dreapta si entorsa ligamentara a articulatiei
gleznei stangi, atrofie posttraumaticd a nervului optic
pe dreapta (figura 1).

Fig. 1. CT pacientei cu traumatism cranio-facial

Examenul local prezintd asimetria fetei cauzata
de pribusirea si deplasarea oaselor craniene si zigo-
matice din dreapta (figura 2). Pielea in regiunea data
fard modificari traumatice. La palpare dureri si iregu-
laritati cauzate de marginile dintate ale fragmentelor
fracturate si simptom de ,,treapta”. In regiunea infra-
orbitald din dreapta dereglata sensibilitatea.

Fig. 2. Aspectul clinic al pacientei cu traumatism cranio-
facial

Echimoze periorbitale din dreapta. Deschiderea
limitata a cavitatii bucale. Enoftalm din dreapta. Vizus
din dreapta absent. Endobucal se palpeazd simptomul
de ,treaptd” in regiunea suturii zigomatico-alveolare.

Pe 17-V-2011 a fost efectuata interventia chi-
rurgicala cu anestezie generala in componenta unei
echipe de neurochirurgi si chirurgi maxilo-faciali.
Operatia nr. 30: Prelucrarea chirurgicald a fracturii cu
osteosinteza fracturilor cranio-faciale cu miniplaci si
suruburi din titan. Dupé prelucrarea cAmpului ope-
rator s-a efectuat accesul chirurgical pericoronarian
si s-au pus in evidentd fracturile multiple eschiloase
cranio-faciale.

Incizia pericraniand s-a efectuat de la partea pie-
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loasa a urechii in regiunea tragusului din dreapta,
ulterior continud ondulatd pana la partea opusa. Pe
straturi s-a incizat pielea, tesutul adipos si periostul.
Decolarea tesuturilor moi s-a efectuat pana la arcada
zigomatica din dreapta, regiunea laterala si superioa-
rd a orbitei, sutura nazo-frontald. In regiunea dreaptd
s-a decolat si muschiul temporal, deoarece linia frac-
turii trecea in fosa temporald, unde s-au gasit multe
fragmente osoase mici (figura 3).

Fig. 3. Intraoperator - fracturile multiple ale bolnavei cu
politraumatism

Accesul pericoronarian e indicat in traumatismul
recent si in cazul tratamentului reconstructiv al osului
frontal, complexului nazo-etmoidal si zigomatico-or-
bital, marginilor laterale, superioare si mediale ale or-
bitei, sinusului sfenoid si altor formatiuni anatomice
adiacente [4].

In dependenti de volumul interventiei chirurgi-
cale asupra craniului cerebral sau facial, tipul de par si
limitele cresterii lui in regiunea frontala incizia coro-
nariand poate fi:

a) Liniara;

b) Ondulata (festonatd) care va ajunge pand la
pavilionul auricular;

¢) Ondulatd (festonatd) care va trece de partea
anterioard a pavilionului auricular;

d) Ondulaté (festonatd) care va trece dupa pavi-
lionul auricular.

Cazul clinic concret, aspectul fracturii, caracterul
deplasarii fragmentelor fracturate, implicarea tesutu-
rilor moi, prezenta pérului si alti factori vor determi-
na forma inciziei coronariene.

Accesul coronarian se foloseste insa, duce la re-
abilitarea bolnavului nu numai din punct de vedere
morfologic, dar si estetic. Aceasta metodd de acces se
foloseste pe larg in unele clinici din strdindtate, se pro-
pune spre utilizare si in alte clinici care au ca activitate
regiunea superioard si medie a fetei (neurologice, of-
talmologice etc.).

Eschilele mici ce au pierdut contactul cu perios-
tul au fost inlaturate. S-a efectuat cu o deosebita aten-

tie revizia plagii in regiunea fosei temporale si partial
a orbitei, unde s-au depistat eschile mici care au fost
inldturate. Nervul optic este lezat din partea dreapta.
Oasele fracturate deplasate au fost redus si imobilizate
cu miniplaci si suruburi din titan.

Fragmentele fracturate deplasate ale complexului
zigomatico-orbital au fost reduse cu instrumentul la
nivelul arcadei zigomatice, unde deplasarea era micd,
si la nivelul suturii zigomatico-frontale. Adaugétor au
fost imobilizate cu o miniplicuté din titan si suruburi
(figura 4). Palpator exobucal la nivelul marginii infra-
orbitale ,treapta” a disparut.

Fig. 4. Imobilizarea fracturilor multiple cu miniplaci
si suruburi din titan

Plaga a fost de mai multe ori prelucratd cu solu-
tii de antiseptice. S-a suturat pe straturi, s-a drenat si
aplicat pansament. Pacienta primeste tratament me-
dicamentos si i se aplica pansamente zilnice.

Fig. 5. Accesul pericoronarian al pacientei cu traumatism
cranio-facial (aspect postoperator)

Rezolvarea cazului cu osteosinteza a fracturilor
intr-o sedintd prin interventie chirurgicald permite
evitarea operatiei repetate programate a pacientului
pentru plastia defectului osos cu alotransplant sau ci-
catricii dermice si nu in ultimul rand expunerii repe-
tate psihologice.
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Examenul radiologic postoperator obligator al
pacientei cu traumatism cranio-cerebral ne ilustrea-
za reducerea fragmentelor si imobilizarea lor cu mi-
niplicute si suruburi ce are o importantd majord in
aspect medico-legal (figura 6).

Fig. 6. Examenul radiologic postoperator al pacientei cu
traumatism cranio-facial

E necesar de mentionat ca se impune o precau-
tie majord fatd de asa formatiuni anatomice ca artera
temporald superficiald si arterele etmoidale din orbi-
ta, ramura temporald a nervului facial, pachetul neu-
ro-vascular supraorbital si altele.

Problema traumatismului cranio-facial rdméane
actuald, avand in vedere frecventa majora a acestuia.
Ea dicteazd necesitatea perfectiondrii metodelor dia-
gnostice si de tratament care ar reduce semnificativ
complicatiile legate de traumatismul regiunii date
si ar permite elaborarea unor masuri profilactice de
recuperare a bolnavului cit mai precoce sub aspect
morfofunctional si estetic.

Concluzii. Tinand cont de particularitatile ana-
tomotopografice, e necesard o cooperare obligatorie
a mai multor specialisti in tratamentul bolnavului cu
traumatism cranio-facial.

1. TC este un examen complex, fiind cheia suc-
cesului in stabilirea tacticii de tratament si determina-
rea gravitdtii traumei.

2. Accesul pericoronarian utilizat in tratamen-
tul bolnavului cu traumatism asociat va recupera bol-
navul sub aspect morfofunctional si estetic.

3. Rezolvarea cazului cu osteosinteza a fractu-

rilor intr-o sedintd prin interventie chirurgicald per-
mite evitarea operatiei repetate programate a pacien-
tului pentru plastia defectului osos cu alotransplant
sau cicatricii dermice si nu in ultimul rdnd evitarea
expunerii repetate psihologice.
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Rezumat

Datorita particularitatilor anatomotopografice e ne-
cesard o cooperare obligatorie a mai multor specialisti in
tratamentul bolnavului cu traumatism asociat cranio-faci-
al. CT este un examen complex, fiind cheia succesului in
stabilirea tacticii de tratament si determinarea gravitatii
traumei. Accesul pericoronarian utilizat in tratamentul
bolnavului cu traumatism asociat va recupera bolnavul din
punct de vedere morfofunctional si estetic.

Summary

Due anatomotopographic necessary features required
cooperation of many specialists in the treatment of patients
with associated cranio-facial trauma. CT is a comprehen-
sive examination is the key to determining the tactics of
treatment and assessment of trauma severity. Access coro-
nal used to treat the patient with associated trauma patient
will recover and aesthetic morphofunctional.

Pe3ome

Braromapss  anatomo-tomorpaduueckuM  0cobeH-
HOCTSIM TpPaBMBI, HEOOXOAMMO COTPYAHUYECTBO MHOTUX
CIIEI[VIA/IVICTOB B IeYeHNM 6 OIbHBIX C COYe TAHHOI Y€ PEITHO-
nureBoii TpaBMoit. KomibroTepHast ToMorpaguist sBsieTcst
K/TI0YEeBBIM MOMEHTOM JI/ISI OTIpefie/IeHN S TAKTUKY TTeYeH
U OLIEHKM TSDKeCTM TpaBMbL [IepMKOpOHApHBIN [OCTYII,
VICIIO/IB3YEMBIil IS JIedeHNsl MAlMEeHTOB C COYeTAHHOI
TPaBMOIi,

OpUBOAUT K MOP(OPYHKIMOHATIBHON M1

9CTETUIECKOI PEAOVTUTALINMN TTAI[EHTA.
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NOTIUNI DE CONECTIVITATE
SI REZULTATELE STUDIILOR DE
CONECTIVITATE IN EPILEPSIE

A. Hanganu'?, S.A. Groppa', S. Groppa’
'Catedra de Neurologie, Neurochirurgie

si Genetica Medicald, Universitatea

»Nicolae Testemitanu”, Chisinau, Moldova;
*Departamentul de Neurologie, Universitatea
»Christian-Albrechts”, Kiel, Germania

Caile fibrelor de substanti alba formeazi retea-
ua comunicantd a creierului. Conditia fizicd a unei
cdi concrete va influenta eficienta folosirii ei pentru
a transmite semnale intre regiunile creierului si ar pu-
tea, astfel, determina performanta comportamentelor
care se bazeaza pe acea cale [1]. Astfel, este posibil ca
diferentele individuale din structura substantei albe sd
coreleze cu variatii in performanta comportamentu-
lui [2, 3]. In plus, schimbarile din structura substantei
albe pe parcursul timpului ar putea determina pier-
deri sau amplificari ale performantei comportamen-
tale datoritd unei maladii, recuperari sau in timpul
unui proces de invétare [4].

Cu toate ca s-au efectuat multe incercéri pentru
a elucida structura si functia sistemelor neuronale, la
moment nu existd o hartd a structurii conectivitétii
retelelor creierului pentru nici o specie, cu exceptia
nematodului Caenorhabditis elegans [5]. Sporns si co-
lab. au propus ca structura completd a conectivitatii
creierului unui organism sa fie numitd ‘conectom”, un
termen ales ca analogie la complexul de informatie
geneticd al intregului organism - genomul [6]. Stiin-
ta care se ocupa cu cartografierea conectomului, cu
asamblarea si analizarea sistematicd a conectivitétii
structurale a creierului ar putea fi, respectiv, numita
“conectomica” [7].

Deoarece existd multiple metode prin care co-
nectivitatea creierului poate fi mdsuratd si analizata
[10, 11], este necesar de a separa si a defini cele trei
categorii de baza ale sale: conectivitatea structural,
functionald si efectivd. Conectivitatea structurald de-
scrie o retea fizica de conexiuni, care poate corespun-
de cailor de fibre sau sinapselor individuale (de.ex., o
retea de conexiuni anatomice). Intr-un sens mai larg,
ea include caracteristicile biofizice ale conexiunilor
structurale care sunt expresate in parametri precum
puterea sau eficienta conexiunii [12]. Conectivitatea
functionald este descrisd ca un model de abateri de
la independenta statisticd dintre unitatile neuronale
distribuite si, de obicei, distantate spatial [13, 14].

Conectivitatea efectivd a fost descrisd ca reteaua de
efecte cauzale ale unui sistem neuronal asupra altui
sistem [14, 15].

‘L\:;.'

(A) Reprezentarea generala schematicd a conectivitatii
anatomice corticale la macaca. Sakata, ,Neurosci Res’,
2005 [8]. (B) Exemplu de grafice la diferite generatii (nu-
marul generatiei 1, 100, 500, 2000). Cercurile albastre
indica pozitia clusterelor, liniile verzi si rosii indica cone-
xiunile uni- si bidirectionale. Clusterele sunt aranjate astfel
incat conexiunile sd fie asigurate la nivel minimal. Sporns,

»Behav, Brain Res”, 2002 [9].

Au fost efectuate cateva incercari de a cartogra-
fia conectivitatea structurala a creierului uman la
scara regiunilor cerebrale. Rezultatele arata ca corte-
xul cerebral este alcatuit din zone grupate (clustere)
de arii corticale dense si reciproc cuplate, care sunt
global interconectate, si cd astfel de retele corticale
de scard largd au unele caracteristici ale retelelor de
tip ,,small-world” (,,Jume mica”), inclusiv valori inal-
te pentru coeficientii de grupare si lungime scurta a
cailor [16, 17]. O analiza mai detaliata a modularitétii
sau a structurii comunitétii seturilor de date ale cone-
xiunilor, derivate din corelatiile grosimii corticale, a
dezviluit o suprapunere semnificativa intre modulele
de retea anatomica si sistemele functionale din cortex
[18]. Nivelul conexiunilor variaza de la circuite locale
pana la retele interregionale de scard largd. Modelul
lor fizic poate fi considerat ca fiind relativ static la
scari temporale mai scurte (secunde pand la minute),
dar poate fi plastic sau dinamic la scari temporale mai
mari (ore sau zile), de exemplu in timpul invatarii sau
dezvoltarii [19].

Conectivitatea functionald poate fi empiric ma-
surata ca o corelatie/covariatd, o coerenta spectrala
sau blocare de fazd. Spre deosebire de conectivitatea
structurald, cea functionald este foarte dependentd de
timp, de.ex. ea se schimba la scdri temporale care sunt
semnificante in raport cu perturbatiile experimentale
si progresia temporala a starilor cognitive. La nivelul
retelelor cerebrale de scard mare ne putem astepta ca
conectivitatea functionald sa se schimbe timp de sute
de milisecunde. Conectivitatea functionala ofera o
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descriere statisticd, dar legéturile sale nu coincid nea-
pérat cu efectele cauzale reale sau cu legaturile mode-
lului structural ce sta la baza lor [19].

Determinarea conectivitatii efective din datele
observationale este, in principiu, posibila prin doud
cai: prin evaluarea efectelor unor perturbatii sau prin
efectuarea unor analize sofisticate a seriilor tempora-
le. Incercirile de a reconstrui modelele de influent
cauzala, de obicei, cuantifica acumularea de infor-
matie despre starea viitoare a unei serii temporale in
urma observdrii stdrii din trecut a altei serii. Exemple
de astfel de masurari includ cauzalitatea Granger [20]
si entropia de transfer [21]. Alte abordari necesita
specificarea prealabila a unui model cauzal, inclusiv
parametrii de cuplare structuralad. Ca si in cazul co-
nectivitatii functionale, conexiunile efective, de obi-
cei, se modificd la scari temporale rapide.

Operatiunea ce poate fi efectuatd de o arie este
determinatd de conectivitatea ei extrinsecd si cea in-
trinsecd, de distributia tipurilor de receptori si de ca-
racteristicile de procesare a informatiei de catre neu-
ronii intrinseci. Citoarhitectonica unica pentru o arie
poate fi o reflectie indirectd a acestor proprietiti. In
sistemul motor primar existenta neuronilor pirami-
dali mari - celulele Betz - in stratul V al cortexului
motor reflectd capacitatea de proiectii eferente prin
tractul piramidal si importanta vitezei de conducere
prin aceasta cale. Numarul si definirea straturilor cor-
ticale in diferite regiuni prefrontale poate fi asociata
cu modelul laminar al conexiunilor [22].

Maladiile neurologice sunt asociate cu schimbari
de plasticitate si reorganizdri la scara larga, cu modi-
ficari primare sau secundare de conectivitate, ce pot
duce la amplificarea simptomelor si pot limita terapia.
Schimbirile la nivel executiv, psihocognitiv si neuro-
psihologic, ce apar la unii pacienti cu epilepsie, pot fi
la fel cauzate de astfel de reorganizari de conectivita-
te si pot fi atribuite direct proceselor patofiziologice
primare sau secundare medicatiei antiepileptice ad-
ministrate. Ce se cunoaste, totusi, pAnd acum despre
modificdrile de conectivitate in epilepsii ?

O descrestere a conectivitatii structurale intre
zonele epileptogenice si ariile conectate s-a determi-
nat in mai multe studii in epilepsiile partiale (folosind
tractografia imagistica prin difuzie sau corelatiile gro-
simii corticale) [23-25]. Acelasi tip de rezultate a fost
obtinut prin utilizarea RMN functional (RMNf) pen-
tru studierea limbajului si a memoriei [26, 27]. Guye
si colab. au determinat o descrestere a conectivitatii
in regiunile implicate la descarcarile ictale si/sau in-
terictale din cadrul lor [28], pe cand o crestere a co-
nectivitatii contralaterale (potential compensatoare)
s-a determinat pentru prima data in epilepsia de lob
temporal (ELT) [29].

Un studiu efectuat de Bernhardt si colab. la paci-
entii cu epilepsie generalizata idiopaticd (EGI) a con-
statat micsorarea concomitenta a grosimii corticale si
pierderea volumului talamic [30], ceea ce sustine con-
ceptul patofiziologic cd retelele talamocorticale sunt
anormale in EGI [31]. Mai mult, ei au determinat ci
pacientii cu atrofie talamica au prezentat o subtie-
re corticala mai severa decat cei cu volumul normal
al talamusului [30]. Studiile imagistice precedente
la oameni au prezentat dovezi incontestabile pentru
disfunctia talamicd si anomalia structurald in EGI
[32-35]. Studiile de morfometrie bazatd pe voxeli la
pacientii cu ELT au determinat reducerea volumului
materiei cenusii din talamus si cortexul prefrontal
[36-38] si aceste date sunt sustinute de observatiile
dereglarilor metabolice din lobul frontal ipsilezional
in epilepsiile focale [39, 40]. Alte studii la pacientii cu
ELT [41] au depistat o descrestere semnificativa a co-
nectivitatii functionale dintre lobii temporali mediali
bilaterali si o regiune ce cuprinde girusul rectus stang
si girusurile orbitale medial si posterior. Aceste modi-
ficdri au fost atribuite la consecintele deaferentatiei, in
special leziunea axonala a tracturilor eferente de sub-
stanta albd din lobul temporal [42], posibil secundar
pierderii celulare la nivelul hipocampului [43].

Intr-un studiu comparativ, efectuat de Groppa si
colab. la pacientii cu EGI si subiectii cu fotosensibili-
tate prin aplicarea stimuldrii magnetice transcraniene
si stimuldrii fotice, a fost determinatd o schimbare a
conectivitatii functionale pentru regiunea motorie
primara la stimularea fotica [44]. Totodatd, Moeller
si colab. au utilizat pentru studiere RMNf si nu au
obtinut rezultate semnificative pentru o conectivitate
functionald lezata la pacientii cu EGI in comparatie
cu grupul de control [45]. Doar pentru regiunea ta-
lamica stanga s-a determinat lezarea conectivitatii. O
sporire a conectivitatii a fost detectatd in substanta
albd adiacenta ventriculului lateral stang si o micso-
rare a conectivitatii s-a determinat in cerebel, in aria
nodulului si nucleul dentat drept adiacent cu ventri-
culul patru [45]. Alt studiu asupra bolnavilor cu EGI a
determinat o sporire a puterii corelatiilor in regiunile
centroparietala, lateral-temporald si occipitald, ce ar
putea fi cauzatd de vulnerabilitatea asociatd cu convul-
siile [30]. In modelele pe rozitoare s-a aritat c activi-
tatea neuronala in nucleii laterali ai talamusului si in
neocortexul frontoparietal creste simultan in timpul
crizelor generalizate [46, 47]. Mai mult, datele recente
din studiile cu SPECT asupra crizelor tonico-clonice
generalizate induse prin terapia electroconvulsivanta
la oameni au demonstrat o crestere timpurie in meta-
bolismul de la nivelul talamusului, urmat de activarea
centro-parietooccipitald, si inactivarea regiunilor cin-
gulate si frontale dorsolaterale [48]. Inactivarea regi-
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unii cingulate a fost de asemenea, sugerata de studiile
cu RMNf initiat de spike-uri [49]. Totodatd, corela-
tiile semnificativ pozitive la subiectii de control, care
au devenit mai slabe sau au fost absente la pacienti,
erau localizate in cortexurile limbice, in special tem-
poropolar, meziotemporal si in regiunile cingulate.
Aceastd remodelare este, probabil, datoratd deconec-
tarii asociate cu leziunea axonala talamica, dupa cum
s-a sugerat in studiile de spectroscopie prin rezonanta
magnetica [32, 35].

Studiile precedente la pacientii cu EGI au aratat
o atrofie a ganglionilor bazali [50]. Datele experimen-
tale, la fel ca si studiile EEG-RMN{, au demonstrat
schimbdri functionale la nivelul nucleului caudat si
putamen [45, 51]. Putamenul pérea sd fie afectat pre-
dominant la pacientii cu EGI si nu s-au determinat
modificdri ale structurilor subcorticale la bolnavii cu
epilepsie extratemporald. Totusi, la pacientii cu epi-
lepsie de lob temporal cateva structuri erau afectate
(nucleul caudat, putamen si talamusul), cu predo-
minantd in emisfera ipsilaterala cu focarul [50, 52,
53]. In concordanta cu aceste date, anterior au fost
raportate schimbari ale substantei albe, cu afectarea
regiunii uncinate [54] si fornixului [55], in timp ce un
alt studiu ce a folosit o sarcina de codare a imaginii a
determinat o relatie intre conectivitatea functionala si
fornix, dar fara coerenta fibrelor uncinate [41].

Conectivitatea efectiva a determinat o abordare
mult mai dinamica, cu toate ca avea o rezolutie tem-
porala relativ inceata. Prin folosirea datelor RMNf-
EEG-corelate in timpul crizelor, grupul din Londra a
studiat interrelatiile dinamice ale diferitelor arii ce-
rebrale in timpul crizelor partiale si generalizate [56,
57]. La nivel global, rezultatele converg spre o crestere
a lungimii caracteristice a caii si o crestere sau o des-
crestere a coeficientului de clustering in timpul con-
vulsiilor.

Concluzie. Studiul conectivittii este o ramura
noud in cadrul neurostiintelor, cu o importantd tot
mai ampla, datorita faptului ca studiul ei reprezintd
nivelul de bazd al activitatii cerebrale. Activitatea co-
nexiunilor se supune, la fel, legilor de utilizare minima
a energiei, astfel determinédnd amplificarea conexiuni-
lor utilizate mai des, dar si inhibitia si, ulterior, stopa-
rea conexiunilor ce nu sunt folosite. Conectomica are
capacitatea de a determina metodele si principiile de
formare a conexiunilor, astfel prezentdnd un poten-
tial major pentru restabilirea conexiunilor pierdute
in urma unor leziuni de geneza diferita (de ex., acci-
dentele vasculare cerebrale) sau in urma unor blocéri
sau suprasolicitari ale conexiunilor (de ex., epilepsia).
Exemplele grafice utilizate de Sporns si colab. ar putea
fi utilizate si pentru studierea conectivitétii la pacien-
tii cu epilepsie.

Cercetarea conectivitatii structurale necesita stu-
dii mai ample si o diferentiere mai larga pentru tipu-
rile de epilepsie. Studierea conectivitatii functionale la
scard larga in epilepsie este dificila, deoarece maladia
este caracterizatd prin alterari dinamice complexe.
Interdependentele ariilor cerebrale implicate in crize
pot sd se modifice dramatic de la starea interictala la
starea ictald si postictala [58-61]. Majoritatea studiilor
imagistice au fost efectuate in timpul starii intericta-
le. Sunt necesare studii ulterioare pentru evaluarea
starilor individuale ce determind lezarea conectivi-
tatii functionale la pacienti, fapt ce ar putea asigura
identificarea pacientilor cu risc de a dezvolta dereglari
cognitive, determinarea cauzalitatii si imbunatatirea
deciziilor terapeutice.
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Rezumat
Caile din creierul nostru sunt retele de comunicare
si starea lor fizica influenteaza eficienta comunicatiei si,
respectiv, manifestarea comportamentala. Schimbdrile din
structura substantei albe, datorita proceselor de plasticitate
si adaptare la factorii extrinseci si intrinseci, pot amplifica
sau pot diminua eficienta comunicérii, determinand mo-

dificari comportamentale. Descarcirile epileptice cu cer-
titudine provoaca si, de asemenea, determind schimbarile
secundare din aceste retele de comunicare, cu reorganizare
functionald si structurald. Studiile recente atestd schimbéri
ale conectivitdtii structurale in regiunile epileptogenice si
ariile interconectate. Retelele talamocorticale ar putea juca
un rol important in cadrul acestei interactiuni. Articolul
dat prezintd o revizuire a studiilor recente de conectivita-
te in epilepsii. Sunt prezentate problemele de conectivitate
structurald si functionala.

Summary

The pathways within our brain are networks of
communication, and their physical condition influences
communication’s efficiency and behaviour performance re-
spectively. Changes in white matter structure, due to plas-
ticity and adaptation processes to extrinsic and intrinsic
factors can enhance or diminish communication efficiency,
determining behavioral changes. Epileptic discharges un-
doubtedly arise but also determine secondarily changes in
these communication networks, with both functional and
structural reorganization. Recent studies present changes
of structural connectivity in epileptogenic regions and in-
terconnected areas. Thalamo-cortical pathway may play an
important role in this interaction. This article presents an
overview of recent connectivity studies in epilepsies. Mat-
ters of structural and functional connectivity are presen-
ted.
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MONITORINGUL VIDEO EEG
iIN UNITATEA DE TERAPIE INTENSIVA
NEUROLOGICA
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Monitoringul EEG continuu este o metodd ce
prezinta date despre functia dinamicéd a creierului.
Metoda a capatat o raspandire si o importanta majora
de diagnostic al pacientilor aflati in terapie intensiva.
Detectarea unor schimbiri precoce in statutul neu-
rologic oferd posibilitatea de a efectua un diagnostic
diferential rapid si a administra tratamentul corect,
care contribuie la reducerea mortalitatii pacientilor.
Monitoringul EEG modern este folosit pentru a de-
tecta activitatea epileptiforma ce de obicei este cauza
deregldrilor de constienta. O alta indicatie frecventa
a monitorizarii EEG este elaborarea managemen-
tului farmacologic al activititii epileptiforme. In ca-
drul unitatii moderne de terapie intensiva EEG ofera
informatie importantd si in patologii nonepileptice.
Monitorizarea continud a functiilor creierului per-
mite evidentierea evenimentelor patologice acute in
patologii cum: crizele epileptice, ischemia cerebrald,
cresterea presiunii intracerebrale, hemoragii intracra-
niene, patologii sistemice care afecteazd functia creie-
rului (hipoxia, hipotensiunea, acidoza etc.).

Examinarea statutului neurologic la pacientii
aflati in terapie intensiva cu dereglari de constienta
deseori nu releva pe deplin functiile afectate ale siste-
mului nervos central (SNC). Neuroimagierea moder-
nd oferd o informatie clara despre afectarea structu-
ralad a encefalului, insa detectarea schimbarilor func-
tionale deseori prezintd dificultati sau scapa atentiei
medicilor.

Odata cu avansarea tehnologiei EEG metoda si-a
largit spectrul de exploatare permitand identificarea
etiologiei, corijarea medicatiei si estimarea prognos-
ticului stdrilor comatoase. Uneori chiar si asemenea
tehnologii destul de greu pot determina prezenta un-
delor patologice care ar putea fi cauza starilor de alte-
rare a constientei. Prezentul studiu are ca scop apreci-
erea utilitdtii EEG in terapia intensiva la pacienti cu
stari comatoase, in particular determinarea activitatii
epileptiforme care deseori este cauza starii de alterare
a conostientei.

Materiale si metode

Studiul a fost efectuat in Clinica de Neurologie si
Neurochirurgie cu sediul in Centrul National Stiinti-
fico-Practic de Medicina Urgentd, care oferd servicii

neurologice de urgenta. Examinarea prin video EEG
a fost efectuata cu ajutorul sistemului EEG cu 21 ca-
nale (Coherence system, Deltamed SA, Natus Medical
Incorporated, care permite inregistrarea oculogramei,
ECG, EMG, inregistrarea miscarilor respiratorii ale
toracelui si abdomenului. Examinarea este posibila nu
numai in laboratorul neurologic, dar si la patul paci-
entului. Durata de monitorizare pentru EEG standard
a constituit pana la 30 de minute, pentru monitorin-
gul prelungit — pana la 12 ore. Debutul simptomelor
clinice si particularitatile lor au fost inregistrate de
personalul laboratorului de neurofiziologie. In timpul
inregistrarii, pe masura posibilitatilor, s-au efectuat
probele de activare standarde. La pacienti cu consti-
enta alterata s-a apreciat reactia electrofiziologica la
excitanti auditivi si dolori.

Rezultate

Au fost efectuate 122 EEG (barbati 71, femei
51) din totalul de 1145 de pacienti aflati in terapia
intensiva pe tot parcursul anului 2010.Varsta medie
era 57,6 £23,5, variind intre 20 si 79 de ani. Toate
EEG-urile au fost efectuate in primele 24 de ore de la
momentul indicarii. Monitorizarii standard cu du-
rata de pana la 30 min. au fost supusi toti pacientii.
La 17(13,9%) a fost necesar monitoringul prelungit
cu durata medie 1 ord 37 min. (40 min.-12 ore). La
82 (67%) de pacienti au fost depistate schimbari ale
EEG, dintre care la 27 (33%) de pacienti a fost mo-
dificat diagnosticul si tratamentul. In urma rezulta-
telor neuroimagierei pacientii au fost repartizati in
urmdtoarele grupe: status epilepticus convulsiv (53
de pacienti), status nonconvulsiv (3), ictus hemora-
gic (30), ictus ischemic (17), meningoencefalite (7),
encefalopatii metabolice (10), altele (3). Pe traseele
EEG au fost evidentiate urmatoarele schimbari: des-
carcdri epileptogene (33), PLEDS (3), status noncon-
vulsiv (6), status epileptic (1), undele trifazice (17),
burst suppression (2), incetinire focala sau difuza
(42); EEG normal (29).

Discutii

EEG in terapia intensiva este o investigatie ce re-
levd informatie importantd despre starea functionald
a creierului pacientului. Metoda are mai multe avan-
taje: rapiditatea informatiei primite, posibilitatea efec-
tudrii la patul pacientului, este noninvaziva si nu dau-
neazad starea pacientului, oferd informitivitate sporita.

In literatura de specialitate indicatiile pentru

monitoringul EEG standard si monitoringul EEG
continuu sunt urmatoarele:

Monitoringul EEG standard si monitoringul
EEG continuu.

1. Detectarea crizelor nonconvulsive si carac-
terizarea patternurelor epileptogene la pacienti cu
constienta alterata.
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2. Detectarea crizelor convulsive sau activitatii
epileptice la pacienti cu:

- Anamneza de epilepsie.

- Stari cu dereglari de constienta tranzitorii.

- Hemoragii intracerebrale.

- Traumatisme craniocerebrale severe.

- Miscdri paroxismale, tresdriri, miscdri muscu-
lare anormale, automatisme, deregldri de contact ver-
bal periodice (absente).

3. Monitorizarea terapiei intensive.

- Dimanica traseului sub medicatia specifica.

4. Determinarea ischemiei cerebrale.

5. Obtinerea prognosticului.

Unul din scopurile studiului pe baza materialului
clinicii a fost de a confirma indicatiile pentru moni-
toring EEG standard si monitoring EEG continuu la
pacientii aflati in terapie intensiva.

Toate EEG examinate au fost considerate ca fiind
informative sau folositoare, chiar si cele descrise ca
normale, deoarece ele au oferit posibilitatea stabilirii
unui diagnostic diferentiat cert.

Pacientii cu etiologie epileptogend sunt cel mai
des investigati prin video EEG si au cea mai mare
informativitate pentru estimarea dinamicii si corija-
rea medicatiei. Conform datelor literaturii, 8%-48%
pacienti cu deregliri de constientd pot avea Crize
Epileptice Non Convulsive (CENC) [1]. CENC pre-
zinta crize electroencefalografice deseori fard mani-
festari clinice certe, prin urmare, monitoringul EEG
video este necesar pentru detectarea lor. Indicatiile
pentru monitorizarea pacientilor cu CENC de obicei
se bazeaza pe semne nespecifice care pot fi associa-
te cu CENC, asa ca miocloniile fetei sau trunchiului,
deviatia ochilor, tresariri, automatisme, miscéri anor-
male in membre [2, 3]. La multi pacienti aflati recent
in status epilepticus convulsiv crizele electroencefalo-
grafice pot persista chiar dacd activitatea convulsiva a
incetat. La majoritatea pacientilor unicul semn clinic
a fost alterarea constientei [3]. Etiologia crizelor este
destul de variata si include leziuni structurale acute,
infectii, dereglari metabolice, toxine, epilepsia [4].
Deja de mult timp este conoscutd incidenta inalta a
crizelor epileptice dupa hemoragiile intracerebrale,
ajungand in mediula 19% [5]. Deseori aceasta prezinta
un semn nefavorabil pentru prognosticul pacientului.
Insd monitoringul EEG deseori este subestimat la ast-
fel de pacienti. Rata de incidenta a crizelor epileptice
dupa stroke variazd de la 2% la 9% si este asociata cu
o ratd de mortalitate mare [5, 6]. Din cauza profilaxiei
crizelor dupa traumatismele craniocerebrale, eveni-

mentele clinice epileptice au devenit manifestari rare.
Cu toate acestea cateva studii au aratat ca crizele epi-
leptice nu sunt unicele manifestari pe EEG [7, 8]. Atat
crizele epileptice, cat si schimbarea in statutul mental
pot fi cauzate de multe dereglari toxice, electrolitice si
metabolice. Acestea includ hiponatremia, hipo- sau
hiperglicemia, hipocalcemia, intoxicatii cu alcool sau
substante narcotice, uremia, insuficienta hepaticd, en-
cefalopatia hipertensiva, neuroinfectia [9].

Conculzii. EEG este o metodad importanta in
determinarea statutului neurologic la pacienti in stare
critica. Metoda trebuie aplicata nu numai pacientilor
cu crize epileptice sau cu patologia acuta a creierului
ci si pacientilor cu alterdri de constienta inexplica-
bile. De asemenea, este foarte utild folosirea metodei
pentru a controla eficacitatea medicatiei la pacienti cu
status convulsiv. Totodata, utilizarea metodei este des-
tul de costisitoare si necesitd formarea unui serviciu
special care va sta la dispozitie 24/24 de ore.
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Desi primele descrieri ale epilepsiei si crizelor ca-
uzate de accidentul vascular cerebral dateaza de peste
un secol, multe intrebari privind acestea raman neso-
lutionate. Numeroasele studii efectuate prezinta rezul-
tate contradictorii, cauzate de eterogenia designului,
inconsistenta terminologiei, grupul mic de pacienti,
diverse perioade de supraveghere, ambiguitatea iden-
tificarii si clasificdrii crizelor.

Incidenta crizelor epileptice simptomatice creste
odata cu varsta. Patologia cerebrovasculard este cauza
principala a epilepsiei primar depistate la persoanele
varstnice. Crizele vasculare constituie una din cauzele
frecvente de adresare si spitalizare de urgenta, fie sub
forma unei crize epileptice acute, fie drept complicatie
a accidentului vascular cerebral. Ele necesitad evaluare
diagnosticd corectd si management de durata. Odata
cu imbatranirea populatiei, varsta inaintatd fiind un
factor de risc independent pentru accidentul vascular
cerebral, incidenta si prevalenta crizelor si epilepsi-
ei vasculare cresc. In grupul de pacienti cu epilepsie
depistata dupd varsta de 65 de ani, cea mai frecventa
cauza a fost patologia cerebrovasculara (33%), urma-
td de maladiile degenerative (11,7%) si tumorile SNC
(4,5%) [2].

Proiectul comunitar de stroke din Oxfordshi-
re care a evaluat riscul imediat si de duratd pentru
dezvoltarea crizelor epileptice dupa primul accident
vascular cerebral, cu durata minimd de observatie a
supravietuitorilor dupd stroke de 2 ani, a raportat cd
11,5% de pacienti prezentau risc de dezvoltare a cri-
zelor epileptice tardive pe parcursul a 5 ani dupd acci-
dentul vascular cerebral [1]. In 1993 Hauser W. A. si
colegii au prezentat experienta din Rochester privind
crizele epileptice si epilepsia, studiind incidenta epi-
lepsiei si tuturor crizelor neprovocate intre anii 1935
si 1984*. Ei au apreciat patologia cerebro-vasculara
drept cauzd a epilepsiei in 11% cazuri. Curba inci-
dentei cumulative creste brusc odaté cu varsta, riscul
crizelor epileptice la barbati fiind mai mare decat la
femei. Aceste date sunt corecte in special pentru cri-
zele focale. La varsta de 75 de ani incidenta cumulati-

vd a crizelor primare neprovocate era de 4,7% pentru
barbati si 3,7% pentru femei.

Intr-un studiu recent populational bazat privind
consecintele de durata ale accidentelor vasculare cere-
brale ischemice la 232 pacienti [6], Naess si colegii au
raportat cd 10,5% au dezvoltat crize epileptice in peri-
oada medie de supraveghere de 5,7 ani. Hart si colegii
in studiul lor national au mentionat recurenta de 40%
a crizelor primare dupa accidentul vascular cerebral
in perioada de 12 luni.

Silverman I. E. si colegii intr-un studiu recent au
mentionat ca, desi datele registrelor de stroke demon-
streaza ca 5%-20% din pacientii cu stroke dezvolta la
un moment crize epileptice, doar o parte din acest
grup vor dezvolta epilepsie vasculara, caracteriza-
td prin crize recurente’. Intr-un studiu international
multicentric prospectiv cu includerea a 2021 pacienti
internati consecutiv cu accidente vasculare cerebrale,
Bladin C. si colegii au raportat o incidentd totald de
9% a crizelor pe parcursul a noua luni de supraveghe-
re. Incidenta varia in dependenta de fiziopatologie.
Hemoragiile intracerebrale sunt asociate cu incidenta
majora de crize vasculare (10.6%-15.4%), iar atacurile
ischemice tranzitorii sunt asociate cu riscul minim de
3,7%. 8.5% din cazurile de hemoragii subarahnoidale
§16.5% - 8.5% din ischemiile cerebrale au fost urmate
de crize epileptice. Bladin si colegii, de asemenea, au
raportat cd circa o treime (3%) din pacientii cu crize
vasculare dezvolta crize recurente; epilepsie.

Intr-un studiu populational atat crizele precoce,
cat si ictusul recurent au fost determinate ca factori
predispozanti independenti pentru dezvoltarea epi-
lepsiei [4].

Clasificarea crizelor vasculare si epilepsiei vas-
culare a fost efectuatd conform criteriilor din Ghidul
diagnostic standardizat al crizelor stabilit de Liga In-
ternationald de Combatere a Epilepsiei, iar clasificarea
nozologica a crizelor in raport cu accidentul cerebral
avea termenul delimitat de doua saptaméni de la de-
butul ictusului cerebral [8]. Crizele precoce aveau
incidenta maxima in primele 24 de ore de la debu-
tul accidentului cerebral vascular (circa 45%). Crize-
le tardive au fost determinate cele cu debut de peste
doud saptamani de la debutul accidentului vascular
cerebral. Incidenta maxima a crizelor tardive se inre-
gistreazd intre 6 si 12 luni de la debutul accidentului
vascular cerebral si au o ratd de recurenta maxima de
pana la 90% atat in cazul ischemiilor cerebrale, cat si
al infarctului cerebral [6]. Epilepsia vasculara se insta-
leaza in circa o treime din cazurile cu crize epileptice
precoce si in jumdtate din cazurile cu crize tardive.

Tipul crizelor survenite la pacientii varstnici di-
ferd de cele inregistrate la populatia mai tanara. Con-
trar crizelor intalnite la copii, majoritatea pacientilor
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varstnici dezvolta crize partiale cu sau fard generali-
zare secundara.

Crizele partiale complexe sunt cel mai frecvent
intalnite (48%). Crizele partiale simple, frecvent aso-
ciate cu manifestari motorii, sunt mai rar intalnite
(13%).

Factorii de risc pentru dezvoltarea crizelor epi-
leptice vasculare sunt actualmente cunoscuti mai
bine. La pacientii cu ictus ischemic, crizele sunt asoci-
ate in special cu infarcte mari neregulate corticale lo-
calizate predominant in regiunile temporal-parietale
ale arterei cerebrale medii. Accesele epileptice survin
predominant la pacientii cu sindrom de afectare par-
tiala a circulatiei anterioare. Infarctele lacunare sunt
putin probabil cauze directe ale crizelor [6].

Laelectroencefalograma (EEG) inregistratd dupa
stroke se determina activitate incetinita difuza, activi-
tate intermitentd ritmica delta (IRDA - engl. Intermi-
tent rhythmic delta acivity) si descarcari epileptice pe-
riodice lateralizate (PLED - engl. Periodic lateralized
epileptic discharges) mai frecvent la pacientii care mai
tarziu dezvolta crize [5, 6, 7].

Descircdrile epileptiforme interictale EEG sus-
tin diagnosticul de epilepsie, deoarece prezenta lor la
persoanele care nu dezvolta epilepsie este rard. Se
depisteaza frecvent activitate lentd generalizata si
focald. Intr-un studiu cooperativ VA in desfisurare,
care include pacientii cu varsta de peste 60 de ani cu
epilepsie primar depistata si exclude pacientii cu con-
ditii neurologice progresive (inclusiv dementa si tu-
morile cerebrale primare), activitatea epileptiforma a
fost depistata in 37% din inregistrarile EEG de rutina.
Inregistrarile EEG digitale ambulatorii au contribuit
considerabil la stabilirea diagnosticului in acest grup
de pacienti, probabil, datorita duratei indelungate de
inregistrare EEG. Diagnosticul de epilepsie trebuie
luat in considerare chiar si in cazurile cind EEG de
rutind nu depisteazd activitate epileptica.

Factorii de risc vasculari, cum ar fi hipertensiunea
arteriala, boala coronariana sau valvulopatiile cardia-
ce, fibrilatia atriald izolata, diabetul zaharat, hiperco-
lesterolemia si fumatul nu favorizeaza aparitia crize-
lor. Pe de alta parte, pacientii cu patologie pulmonara
cronicd obstructivd prezintd risc sporit pentru crizele
vasculare [5, 6].

Scopul studiului a fost stabilirea particularitatilor
polimorfismului clinic si evaluarea factorilor de risc
la pacientii cu crize epileptice cauzate de accidentele
vasculare ischemice cerebrale.

Materiale si metode. In studiul dat sunt prezen-
tate rezultatele evaludrii diagnostice si supravegherii
in dinamica a 76 de pacienti internati cu accident ce-
rebral ischemic acut sau cu consecinte ale ischemiilor
cerebrale asociate cu crize epileptice recurente — epi-

lepsie vasculara, aflati la tratament in Clinica de Ne-
urologie a Centrului National Stiintifico-Practic de
Medicina Urgenta.

Rezultate si discutii. 76 de pacienti (6,37% din
numarul pacientilor cu accidente cerebro-vasculare
ischemice internati pe parcursul perioadei de supra-
veghere), 37 bdrbati si 39 femei, cu varsta cuprinsd
intre 40 si 82 de ani, au dezvoltat doud sau mai multe
crize epileptice neprovocate, ceea ce, conform criteri-
ilor din Ghidul diagnostic standardizat al crizelor sta-
bilit de Liga Internationala de Combatere a Epilepsiei,
permite de a stabili diagnosticul de epilepsie simpto-
matica focald. Clasificarea nozologica a crizelor in ra-
port cu accidentul cerebral avea termenul delimitat de
doud saptamani de la debutul ictusului cerebral: astfel,
32 de pacienti (42%) au dezvoltat crize precoce (pe
parcursul primelor 14 zile dupa debutul accidentului
vascular cerebral), iar 44 de pacienti (58%) — crize tar-
dive (dupa 2 saptaméni de la debutul BCVA). Pacien-
tii au fost divizati in grupuri conform tipului crizelor
epileptice, localizdrii focarului si gravitatii infarctului
cerebral suportat, vechimea lui fiind diferita. Investi-
gatiile paraclinice au fost efectuate in perioada de 1-3
saptamani de la momentul dezvoltarii ultimului acces
epileptic. Toti pacientii au fost evaluati prin examen
neurologic, scara NIHSS, analize generale si biochi-
mice, ECG, Doppler a vaselor cerebrale, EEG com-
puterizatd (aparatul Nicolet One), supusi examenului
neuroimagistic prin TC sau RMN cerebrala.

Epilepsia vasculard prevala la pacientii cu varsta
cuprinsd intre 51 si 70 de ani. Incidenta sporita a dez-
voltarii crizelor convulsive in grupurile date de varsta,
probabil, este conditionata atat de particularitatile de
varstd si gen, dezvoltare si decurgere a infarctului ce-
rebral, cét si de amplificarea actiunii factorilor de risc
si a celor predispozanti: patologia cardiovasculara,
ateroscleroza vaselor cerebrale si cardiace, dereglari
dismetabolice, hiperlipidemia etc.

24 de pacienti (37,6%) au dezvoltat crize precoce,
iar 52 (68,4%) crize tardive. In grupul de pacienti cu
crize survenite in perioada de recuperare dupa BCV,
prevalau considerabil accesele partiale cu generalizare
secundara.

In studiul nostru morfologia crizelor convulsi-
ve a constituit: in 4 cazuri - crize generalizate de tip
absenta, 5 cazuri - status epilepticus, majoritatea 57
(75%) fiind crize convulsive partiale cu sau fira gene-
ralizare secundard, localizarea componentului focal
in majoritatea cazurilor a coincis cu localizarea in-
farctului cerebral suportat.

48 de pacienti (63,2%) au demonstrat diverse mo-
dificari epileptice pe traseul EEG inregistrat interictal,
precum si modificari ale ritmului de baza.

EEG poate fi normald in 5% din cazuri, deci tra-
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seul EEG normal nu exclude epileptogenicitatea. Len-
toarea focala sau activitatea lenta difuza sunt asociate
cu un risc redus de survenire a crizelor, pe cdind unde-
le ascutite focale sau PLED-urile sunt asociate cu un
risc sporit. Nu existd un pattern specific pentru prezi-
cerea dezvoltarii ulterioare a epilepsiei.

Specificul pacientilor cu epilepsie vasculara este
reprezentat prin sporirea frecventa a puterii activitatii
B, uneori cu formarea “focarului” in emisfera afecta-
ta, observandu-se la unii bolnavi accelerarea pand la
20-23 Hz. Aceste schimbari sunt, posibil, substratul
electrofiziologic al manifestarii focarelor de activitate
epileptica patologica la pacientii cu infarct cerebral.
La unii pacienti cu dereglédri de cunostinta au fost in-
registrate asa-numitele PLED-uri (periodic lateralized
epileptiform discharges) — descdrcari periodice latera-
lizate epileptiforme care persistau si dupa revenirea
cunostintei, in literatura de specialitate fiind descrise
la pacientii cu status epileptic non-convulsiv.

Tratamentul anticonvulsivant a fost administrat
la toti pacientii cu epilepsie vasculara, remediul de
electie fiind carbamazepina (Timonil) in doze medii
de 10-15 mg/kg corp, care a fost efectiv la aproape 90%
din pacienti (ceea ce corespunde cu datele prezentate
in literaturd). Remedii alternative recomandate in caz
de ineficienta, non-complianta sau efecte adverse au
fost lamotrigina, valproatul de sodiu, gabapentina sau
topiramatul.

Concluzii: Sporirea acceselor convulsive la paci-
entii din grupurile cu varsta inaintatd este un fenomen
epidemiologic important. Acest fapt poate fi explicat
atat prin reprezentarea sporita a grupurilor de varsta
inaintatd in cadrul populatiei generale, cét si prin spo-
rirea odatd cu varsta a factorilor de risc, inclusiv mala-
diilor cerebrovasculare.

Este necesard studierea ulterioard a epilepsiei
vasculare pentru a intelege mai bine epidemiologia,
factorii de risc, impactul social, preventia si manage-
mentul optimal al crizelor epileptice cauzate de acci-
dentele vasculare ischemice.

In studiul nostru am relevat ci:

1. Morfologia crizelor epileptice survenite in ca-
zul ischemiilor cerebrale in majoritatea cazurilor este
reprezentatd de crize partiale cu generalizare secun-
dar4, in special la crizele tardive.

2. Localizarea componentului focal la EEG este
similara localizarii infarctului cerebral, undele ascuti-
te focale sau PLED-urile sunt asociate cu un risc spo-
rit de survenire a crizelor.

3. Crizele epileptice post-ischemice au o preva-
lentd neinsemnata la femei.

4. La majoritatea pacientilor cu crize epileptice
repetate s-a depistat implicarea corticala, vizualizatd
la tomografia computerizata cerebrala sau RMN.
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Rezumat

Studiul prezintd rezultatele supravegherii in dinamica
a pacientilor cu ictus cerebral ischemic acut sau suportat
in antecedente, spitalizati in clinica Neurologie a Centru-
lui National Stiintifico-Practic Medicind de Urgenta in le-
gaturd cu crizele convulsive cauzate de ictus. Toti pacien-
tii au fost examinati clinic, prin teste de laborator, EEG si
TC cerebrala. In studiu 76 de pacienti (incidenta medie de
6,37%) au dezvoltat crize epileptice postischemice, dintre
care 37 de bérbati si 39 de femei. 32 de pacienti (42,1%) au
dezvoltat crize epileptice precoce (in decursul primelor 14
zile dupa BCV) si 44 (57,9%) - criz