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Interviu

.Gastroenterologia roméaneasca se va
dezvolta in fiecare zi si va tine pasul
cu ceea ce se intampla la nivel global”

Interviu realizat cu doamna Prof. Univ. Dr. Anca Trifan,
Universitatea de Medicina si Farmacie ,,Grigore T. Popa“ din lasi

cu certitudine cadrul exceptional de

desfasurare a manifestarii stiintifice.

Toate congresele nationale de gastroen-
terologie au fost remarcabile, fiecare in felul
sdu, fiecare avand amprenta orasului, a
echipei de organizare, a vremurilor
in care s-au desfasurat. Inclusiv cele
desfasurate in timpurile bantuite
de COVID-19 au avut unicitate!
Ca fiecare Presedinte de Con-
gres, si eu la rAndul meu voi
incerca sa-1 fac pe cel de la Tasi

de neuitat. Congresul se bucu-

rd de sustinerea Organizatiei
Mondiale de Gastroentero-

logie si va fi precedat de o

zi de ,Train the Trainers®

teaser - un program uni-

cat al acestei prestigioase

societati. Programul sti-

intific structurat cu aju-

torul celorlalti profesori de
gastroenterologie din tard

este excelent, oferind par-
ticipantului, intr-o forma
sinteticd, toate progresele

din domeniu, care il vor

ajuta la 0 mai buna ingrijire

a pacientului. Avem peste

20 de lectori invitati din
strainatate (Statele Unite,
Canada, Portugalia, Italia,

Grecia, Franta, Germania

etc.) si peste 80 de lectori din tara. Pe par-
cursul congresului, cu ajutorul Universita-
tii de Arte din Iasi si a unei pleiade de artisti
plastici recunoscuti in tard si strdindtate,
vom organiza o expozitie dedicatd acestui
congres, care va reaminti tdrii intregi cd in
Moldova, in Iasi, au inflorit intotdeauna
artele! Sper ci medicii gastroenterologi,
maestri ai imaginii (endoscopice, ecoen-
doscopice, ecografice, histologice etc.) vor
gési inspiratie in tablourile expuse!

Q |

probarea primului tratament pe
aza de interferon in anul 1991.

um ati descrie aceasta

escoperire?

alo|o

Descoperirea virusului a fost etapa ini-
tiald care a identificat inamicul i a declan-
sat o avalansa de cercetiri ulterioare, care
au dus intr-un sfert de veac (timp scurt in
cercetarea medicald) la inventarea primului
tratament fdrd interferon cu vindecare viru-
sologica de aproape 100%. La nivelul paci-
entului infectat cu virus C inseamna minu-
nea vindecarii! La nivelul medicului curant
inseamna satisfactia de a reusi sd vindeci o
infectie virald cronica si s modifici drastic
prognosticul pacientului; raspunsul viru-
sologic sustinut la un pacient diagnosticat
in faze precirotice inseamna stoparea evo-
lutiei spre cirozd si cancer hepatocelular,
ameliorarea calitdtii vietii, absenta mani-
festarilor extrahepatice legate de virusul C.
In plus, aparitia acestor tratamente extrem
de eficace a facut posibil planul OMS de a
elimina hepatitele virale ca povara pentru
sdnatate. A aliniat toti gastroenterologii si
infectionistii din lume in spatele unei idei
extrem de generoase si atractive, anume
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aceea de a elimina in timpul vietii profe-

unui pacient in societate, oferind teste de

A

H

eferindu-ne la vaccinologie,
in cazul virusului hepatitic

, vaccinul nu exista.

e implicatii cu consecintele
aferente decurg din
aceasta situatie?
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Inseamna ci singura metoda de pre-
ventie adevarata este de a identifica si
trata toti pacientii infectati pentru a inde-
pérta sursa de infectie! Din pécate, existd
infectii noi cu virusul C in intreaga lume,
care perpetueazd infectia! Descoperirea
unui vaccin va ramane asteptatd in in-
treaga lume, dar momentan singura solu-
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rat activitati de formare, educatie, testare,
stadializare si directionare spre tratament.
In cele doud proiecte LIVERO -2 au fost
testati pana acum peste 270 000 cetateni,
peste 60% din categoriile defavorizate si
au fost evaluati complet peste 5000 paci-
enti pozitivi, fie cu virusul hepatitic B, fie
cu virusul hepatitic C. Suntem departe de
eliminare, dar suntem pe drumul cel bun.
Trebuie sd mentionez ci medicii de fami-
lie au fost extraordinari si s-au implicat in
mod constiincios, cu responsabilitate si
intelegere in aceste activitati. Toti cei im-
plicati in proiect, voluntari sau reprezen-
tanti ai administratiilor locale, au simtit cd
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linica de Gastroenterologie din
asi a fost multi ani ,capitala®
astroenterologiei din Romania.
rin ce s-a remarcat?

_Ui

Mentorul meu si a multor gastroente-
rologi din Roménia (de fapt a unor genera-
tii de gastroenterologi romani) — dl. Prof.
Dr. Carol Stanciu - numeste intotdeauna
Tasul capitala gastroenterologiei roma-
nesti. Profesorul Carol Stanciu, figurd ex-
trem de luminoasa, cu experientd lungd
a muncii in Marea Britanie in timpuri in
care nu vedeai alte tari decit in carti, cu
examenele in Statele Unite la zi, este un
deschizator de drumuri care a mentinut
lasul o vreme drept capitald. A imple-
mentat endoscopia diagnostici si ceea ce
reprezenta atunci endoscopia terapeutica,
s-a preocupat permanent sd introduca tot
ceea ce apdrea nou la Tasi. Practic, toate
metodele de endoscopie terapeutici au
fost introduse in Roménia, in premiera la
Tasi pand la aparitia noului val de endosco-
pisti de exceptie care fac parte din noile ge-
neratii! Pot spune insd cd, astazi, toate cen-
trele de gastroenterologie din tara incearcd
din rasputeri s fie competitive si sd facd
tot ce este posibil. Este greu sa fie un cen-
tru capitala, in afard de capitala! Eu sunt
mandra de generatiile foarte noi de gastro-
enterologi, endoscopisti din Romania care
au revolutionat specialitatea noastra dar si
chirurgia! Este o plicere si-i vezi lucrand,
sd observi cum se zbat in aceste timpuri tot
mai dificile sd gaseascd fonduri pentru in-
strumentarul necesar pentru ultimele teh-
nici endoscopice aparute! Este minunat sa
observi cd medicina, desi mult mai tehni-
cd, mult mai apropiatd de computere si cu-
rand influentata i de inteligenta artificiald
rdméne aceeasi profesie dedicata omului,
in care empatia, pasiunea, dedicatia insu-
fletesc pe fiecare slujitor al ei.

Care este aportul subspecialitatii
Neurogastroenterologia in
diagnosticare si tratament?

Neurogastroenterologia este un fel de
copil minune al gastroenterologiei care
incearci sa elucideze numeroase afectiuni
considerate functionale. Axa creier-in-
testin, implicatiile microbiotei in diverse
afectiuni, tulburdrile motorii ale diverse-
lor segmente ale tubului digestiv, repre-
zintd preocupdri ale acestei subspeciali-
tati. Avem sansa sd avem alaturi doi speci-
alisti de mare clasd, Prof. Dr. Reza Shaker
(SUA) si Dr. Chloe Melchior (Marea Bri-
tanie) care vor prezida masa rotunda de-
dicata. As dori sd mentionez cd in Roma-
nia se va desfasura anul acesta Congresul
European de Neurogastroenterologie.

Existd proiectele europene mentiona-
te, initiative locale in jurul universitdtilor
sau spitalelor. Un program articulat care
sa includa toata tara, finantat adecvat este
insa asteptat.

Exista programe de screening in

Prezentarile de excepitie,

~ <

de Tnalta tinuta stiintifica

Gastroenterologiei romanesti?

Congresele reprezinta un forum de in-
formare, conectare, dezbatere care contri-
buie la ,,deschiderea mintii“ participantilor
si pentru a-i determina la aprofundarea cu-
nostintelor. Formarea medicilor tineri sau
mai putin tineri este un proces continuu,
care se desfasoard uneori in cele mai diver-
se situatii. Eu invét de oriunde. Rezidentii
nostri absorb cunostinte de la asistente,
medici, pacienti, carti, reviste, etc. Un me-
dic in fiecare zi este mai competent decét
in ziua precedentd. Iar generatiile care vin
sunt mai bune decat precedentele! Stiinta a
evoluat, tehnologia a capitat valente neas-
teptate, terapiile au evoluat, tintele terapii-
lor s-au diversificat, dar bolile produc ace-
lasi tip de suferintd pacientilor si aceleasi
probleme medicilor dedicati.

Gastroenterologia romaneascd se va
dezvolta in fiecare zi si va tine pasul cu ceea
ce se intdmpla la nivel global. Trebuie insd
sd remarc cd in Romania este mai greu!
Orice salt tehnologic se transferd mai greu,
costurile legate de accesoriile de endosco-
pie sunt greu sau deloc decontate, fiecare
tehnica noud se introduce prin efort perso-
nal, instruirea pentru invétarea de tehnici
foarte noi o face fiecare cum poate, intr-un
mod putin organizat. Defectarea unui en-
doscop este o tragedie in fiecare serviciu.
Dorinta de a progresa trebuie s fie inze-
Citd pentru a reusi sd rdzbati si sd initiezi
evolutie intr-un sistem care incd ramane
subfinantat. Si totusi sunt optimisté! Viito-
rul gastroenterologiei este luminos, gastro-
enterologii viitorului vor fi mai competenti,
mai entuziasti si poate mai inimosi!

Gastroenterologie 2023 - 2024
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Interviu

.Programul National de screening
in cancerul colorectal!”

Interviu realizat cu domnul Prof. Univ. Dr. Cristian Gheorghe,

(9]

timate domnule Profesor,
are vor fi temele principale
le lucrarilor stiintifice pe care

o210

National de Gastroenterologie,
in perioada 7-10 lunie 20237

La Congresul National de Gastro-
enterologie, Hepatologie si Endosco-
pie Digestivi care va avea loc la Iasi, in
perioada 7-10 Iunie 2023 se vor des-
fasura cursurile precongres de Gastro-
enterologie, Hepatologie, Endoscopie
digestiva si Ecografie. In afara acestor
cursuri vor fi mese rotunde dedicate
diferitelor patologii.

Referitor la Cursul de Gastroen-
terologie, l-am denumit Mistakes in
Gastroenterology. Voi sustine o pre-
zentare legatd de bolile inflamatorii
intestinale si anume, cum sd evitim
greselile, cum sd stabilim un diagnos-
tic cat mai corect si un tratament cat
mai adecvat pacientului cu boli infla-
matorii si boala Crohn.

In cadrul Cursului de endosco-
pie digestivd care va fi structurat pe
afectiuni ale tubului digestiv superior,
inferior, pancreas, cai biliare si intes-
tin subtire, voi avea 2 prezentari: una
referitoare la rezectia endoscopicd
mucozald in special pentru cancerul
gastric precoce dar nu numai, deci
pacientul diagnosticat in stadii preco-
ce cu cancer prin tehnici de varf en-
doscopice care beneficiaza de o rezec-

UMF ,,Carol Davila“ din Bucuresti

tie endoscopicd, nu de o interventie
chirurgicala majora, prezervindu-se
astfel functia de organ.

Tot in cadrul cursului de endosco-
pie digestivd voi avea o alta prezentare
legatd de ampulectomie. Sunt pacienti
care la nivelul ampulei Vater au lezi-
uni displazice, leziuni preneoplazice
care pot fi rezecate endoscopic. Acesti
pacienti sunt de reguld diagnosticati
cu boli rare cum ar fi polipoza ade-
nomatoasd familiald iar rezectia en-
doscopica este cea mai bund optiune
deoarece prezervd functia organului;
altfel, interventia chirurgicald este una
de mare amploare (duodenopancrea-
tectomia cefalicd cu mortalitate ope-
ratorie si morbiditate crescutd).

Va fi 0 masi rotunda dedicaté pan-
creatitei acute, o boald in unele cazuri
extrem de severd si cu mortalitate
crescutd. Existd cateva noutafi iar pre-
zentarea va fi dedicatad tratamentului

agresiv sau mai pufin agresiv cu fluide,
de reechilibrare electrolitici pentru
acesti pacienti. Este unul dintre do-
meniile extrem de importante pentru
managementul pancreatitei, in special
pentru pancreatita severa.

Pentru patologia rectala va fi o
prezentare introductivd intr-un cadru
general al echipei multidisciplinare,
dedicaté cancerului de rect. Spre deo-
sebire de cancerul de colon, prognos-
ticul cancerului de rect este mult mai
rezervat si atunci pacientul ar trebui
sd fie discutat de 2 ori de echipa multi-
disciplinard, la inceputul si la sfarsitul
tratamentului. O altd prezentare este
legatd de screeningul cancerului colo-
rectal, o0 masd rotunda dedicatd aces-
tui subiect extrem de actual pe plan
mondial si evident si in Romania. In
acest sens, la final de an 2023 putem
face un bilant legat de numérul de pa-
cienti care au venit in screening, ce pa-
tologie a fost identificatd la pacientii la
care hemoragiile oculte fecale au fost
pozitive si cum au fost rezolvati aces-
tia. Este vorba despre particularitatile
screeningului de cancer colorectal in
Romaénia.

O alta temd extrem de importanta
este cea legatd de hemoragia digestiva
inferioara severd. Recent a fost publi-
cat un nou ghid al Societétii America-
ne de Gastroenterologie - American
College iar noutatea este terapia per-
sonalizatd. Pe primul loc ca frecventd
pentru HDI sunt diverticulii, apoi le-
ziunile vasculare iar in functie de pa-
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tologie, de diagnosticul stabilit trebuie
efectuatd o anumité terapie endosco-
pica.

Care sunt noutdtile in
Coloproctologie prin prisma
abordarii multidisciplinare?

De curand s-a incheiat Conferin-
ta Nationala de Chirurgie de la Eforie
Nord, ce a avut loc in perioada 24 - 27
Mai 2023, iar Coloproctologia a avut 2
sesiuni foarte importante: una dedica-
ta patologiei benigne iar cealaltd dedi-
catd patologiei maligne. In prima sesi-
une, printre noutafi, printre lucrérile
de mare interes au fost cele dedicate
tulburarilor functionale, investigarea
pacientului cu incontinentd anala, cu
tulburéri functionale, cu dureri peri-
anale, cu tulburari de evacuare a bo-
lusului fecal de tipul disinergismului.
Dezbaterile au fost extrem de intere-
sante deoarece evaludrile pe care le fac
gastroenterologul si imagistul respec-
tiv endoscopie rectald, echo-endosco-
pie rectala, RMN de sfincter anal, de
ecografie sunt extrem de importante
pentru un management corespunzi-
tor al pacientului; aceste metode insa
sunt pufin cunoscute si se efectueazi
in citeva centre medicale din Roma-
nia. Legat de management, patologia
sfincterului anal cu interventia chi-
rurgicald pentru rupturile de sfincter
anal care apar frecvent de exemplu
in perioada postpartum, reprezintd
o patologie importantd iar rezolvarea
chirurgicala reprezinta un act de mare
finete cu putini chirurgi specializati in
acest domeniu.

In boala diverticulard complicata
dar care nu necesitd interventie chi-
rurgicald, din ce in ce mai mult se dis-
cutd despre drenajul efectuat de un ra-
diolog interventionist al eventualelor
abcese in functie de dimensiunea ab-
cesului (3-4 cm) deci drenajul nonchi-
rurgical al abceselor care apar in boala
diverticulara. Interventia chirurgicald
in boala diverticulard atunci cand este
indicata, este o interventie care ar tre-
bui sa fie de cele mai multe ori lapa-
roscopicd. Legat de patologia maligna,
unul dintre subiectele extrem de dis-
cutate a fost cel legat de modalitatea
de detectie a polipilor rectocolonici
care pot fi rezecati endoscopic chiar
daca existd o invazie submucozald

superficiald. Pentru chirurgie rama-
ne numai invazia submucozald pro-
fundd. Detectia unui asemenea polip
este unul dintre dezideratele pe care
il avem in endoscopia digestivd, in
colonoscopie iar pentru aceasta, apa-
ratura de ultima generatie si educatia
medicilor pentru un diagnostic cores-
punzdtor sunt esentiale. Se poate face
o rezectie endoscopica mucozald sau
disectie endoscopici, cu ratd micé de
accidente si incidente in timpul pro-
cedurii.

Cum definiti conceptul de
atch and wait in cancerul

Una dintre problemele care a inci-
tat o discutie intre chirurgi si gastro-
enterologi a fost conceptul de watch
and wait pentru cancerul rectal. Acest
concept a inceput cu cca 2 decade in
urma si s-a extins cu studii si rezultate
interesante dar si cu cateva concluzii.
Se adreseaza numai cancerului de rect
inferior si mediu, unei populatii tarate
cu risc mare chirurgical, varstnicé sau
cu comorbiditéti, la care tumora nu
este extinsa, nu este circumferentiald,
nu este stenozantd, este limitatd, fira
metastaze si fard extensie dincolo de
perete, o tumord la care radioterapia
si chimioterapia sunt elementele de
baza pentru tratament. Monitorizarea
pacientului dupa radiochimioterapie
este costisitoare deoarece in afara de
urmadrirea endoscopicd si clinicd - tu-
seu rectal care aratd semne clare de
evolutie favorabilda sau de recidivi,
este urmdrirea ficutd prin RMN si
PET-CT care trebuie si fie extrem de
agresivd in primul an, la 3 luni, la 6
luni in functie de rezultate iar daci se
observi o lipsd de eficientd a terapiei
atunci evident trebuie ficuta interven-
tia chirurgicala.

la dispozitia pacientilor romani?
Cea mai mare problemd o pune
cancerul pancreatic, o tumora extrem
de agresivd cu un prognostic in faust,
diagnosticat deobicei in stadii avan-
sate de boald in care nu se mai poate
discuta de vindecare. Pentru diagnos-
tic precoce se poate discuta de o popu-

latie cu risc crescut, fumétori, pacienti
obezi, cu diabet non-insulinodepen-
dent cu debut la 50 de ani sau imediat
dupd 50 de ani si cu sciadere ponde-
rald §i pacienti cu pancreatita cronica.
Ceea ce este extrem de important in
cancerul de pancreas sunt afectiunile
genetice sau familiale. Este o proble-
md de anamnezd minutioasa cu efec-
tuarea unui pedigree al pacientului,
dar si de teste costisitoare genetice
suportate in momentul de fatd doar de
pacient. In ceea ce priveste terapia, cea
chirurgicala rimane de bazi, poate
vindeca pacientul dar nu se poate face
decét in stadiile precoce ale bolii sau
borderline, deobicei precedatd de o
chimioterapie neoadjuvanta care face
ca afectiunea dintr-un stadiu avansat
sd poata fi convertitd citre chirurgie.
In stadiul borderline daci pacientul
face chimioterapie adecvatd neoadju-
vantd, atunci rata de conversie citre
chirurgie este dupa unele statistici de
30%.

Tot legat de aceste afectiuni pan-
creatice, pancreatita acutd pune pro-
bleme mari, cu mortalitate crescuta.
Avem date recente legate de admi-
nistrarea de fluide, de solutie Ringer
ca fiind cea mai importantd terapie
la pacientul cu pancreatita acutd, ad-
ministrarea agresiva de fluide, nu de
antibiotice, administrarea de antibio-
tice doar atunci cind este cazul si apoi
interventia endoscopica ERCP in ur-
gentd sau urgentd intarziatd. Aceasta
inseamnd 24 sau 72 ore in pancreatita
acutd biliard cu colangitd si respectiv
pancreatita acutd biliard severa.

Se poate optimiza
Managementul pacientilor cu

boli inflamatorii intestinale BII?

Numarul pacientilor cu boli infla-
matorii intestinale este in mare cres-
tere in Romania iar statisticile arata
o crestere de 8 ori mai mare in anul
2017 raportat la anii 2001 si 2002. In
afard de determinismul genetic care
poate fi developat, patogenia este mul-
tifactoriala, sanitatie, o dietd necores-
punzitoare de tip fast food, super pro-
cesate, cu emulsificatori care schimba
microbiomul intestinal.

Legat de tratament, campul tera-
peutic s-a schimbat foarte mult, nu
sunt retete ci principii si anume se
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administreazd tratament personalizat.
Renuntarea la un tratament biologic
fata de altul trebuie facuta cu grija si
cat mai tarziu posibil. In acest camp
terapeutic se include si interventia
chirurgicala cu un rol foarte bine defi-
nit §i care poate fi tratamentul indicat
din start. Tratamentul, urmarirea si
monitorizarea corespunzatoare a pa-
cientului sunt esentiale deoarece boli-
le sunt incurabile, relatia cu medicul
este foarte importantd iar pacientul
devine amicul tau pe viatd. Problema
cancerului se pune in bolile inflama-
torii intestinale la pacientii cu risc
crescut, care au o afectare exstinsa a
colonului, pancolita sau cel putin co-
lita stAngd extinsa cu evolutie de peste
8-10 ani si care trebuie supusi unui
screening colonoscopic periodic.

Care sunt particularitatile
Programului National de

screening privind cancerul

colorectal CRC?

Programul de screening pilot in
cancerul colorectal in Roménia a in-
ceput in anul 2019 si continud pani
in anul 2023. Practic, programele
pilot sunt in judetele din sudul tarii,
in Bucuresti, Craiova, Bucuresti-Il-
fov si Constanta cu judetele arondate

din zona respectivd. Paralel cu aceste
programe pilot care inseamna practic
testarea pacientilor prin testul de he-
moragii oculte fecale FIT, iar cei FIT
pozitiv sunt trimisi catre colonosco-
pie; colonoscopic daca sunt descope-
riti polipi colonici acestia se rezecd
endoscopic in aceeasi sedintd. Tinta
este de 50.000 de persoane cu varsta
intre 50 si 75 ani (populatie cu risc
standard) care au efectuat screening,
in populatia defavorizatd pe regiune
(in total 200.000 de persoane). Ne
apropiem de aceastd tintd citre fina-
lul anului, estimidm aproximativ 2000
de pacienti per regiune trimisi pentru
colonoscopie. Paralel cu acest proiect
este proiectul Roccas I care are ca
obiectiv de bazi educatia medicilor si
pacientilor cu tot ceea ce inseamna ea.
Dupd anul 2023 speram in continua-
rea programelor Roccas, in partea de
sud a tarii, si extensia in Moldova, in
Transilvania in partea de nord vest si
vest a tdrii.

stem pentru tratamentul
Rezolvarea fistulelor perianale in
boala Crohn este delicata si implicd o

ochipa multidisciplinard. Terapia cu
celule stem este cea mai noua terapie
pentru aceasta patologie. Discutia este
insa legatd de pacientii care benefici-
aza de terapia cu celule stem. Este un
segment restrdns deoarece pe de o
parte nu se califica intrucat evoluea-
za bine cu tratamentele biologice, cu
antibiotice, cu tratmente chirurgicale
de tipul drenajului iar pe de alta par-
te este costisitoare si nu este lipsita de
efecte secundare. Practic, injectarea
celulelor stem se obfine in 2 centre
din Europa iar dacd pacientul se ca-
lificd atunci se amorseazd procesul de
implementare a terapiei prin comanda
de celule stem care ajung in Roménia.
Injectarea o face chirurgul specializat
in coloproctologie dupi o evaluare
minutioasd tip RMN a pelvisului, cu
clasificarea si sitematizarea fistulelor.
Trebuie si fie fistule complexe, sa aiba
un numar limitat de orificii interne si
externe, sa nu fie fistule oarbe: rectul
nu trebuie sa aiba leziuni severe, pa-
cientul nu trebuie sa aibd stenoze la
nivelul rectului sau stenoze mai sus si
nu trebuie sa fi fost operat, cu exceptia
interventiilor pentru abcese, de ase-
menea trebuie sd fi esuat la o terapie
biologica sau/si terapie conventionald,
adica antibiotice sau anti TNF-uri.
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' Q)
diagnosticul hepatic neinvaziv prin biomarkerii serici
Noisaasive Wodical Fibro lest |

Alternativa sigura la punctia-biopsie hepatica

Indicatii

¢ Hepatite cronice cu virus B si C, coinfectie VHB-Delta, VHB/VHC-HIV

e Consum excesiv de alcool

e Sindrom metabolic: insulinorezistenta, obezitate, dislipidemie, HTA, diabet zaharat
e Bilant hepatic perturbat

¢ Tranzaminaze normale, dar factori de risc metabolic prezenti

e Steatoza sau ficat gras depistate ecografic

FibroMax cuprinde 5 teste: FibroTest, ActiTest, SteatoTest, NashTest si AshTest

Rolul evaluarii fibrozei hepatice in hepatita cronica cu VHC

» FibroMax este un instrument de valuare a fibrozei hepatice la inceputul tratamentului
fara interferon, ce ghideaza medicul in alegerea schemei si a duratei de tratament,
dar siin privinta monitorizarii ulterioare a pacientului.

(Aliment Pharmacol Ther. 2016)

» FibroMax este un test pentru identificarea cirozei sau a unui stadiu de fibroza avansat
in cazul pacientilor recent diagnosticati, fara evaluari anterioare si fara semne clinice
(pacienti la risc).

(BMJ Open 2015)

» FibroMax este un instrument de evaluare a regresiei fibrozei sau a riscului de a progresa.
Chiar si dupa vindecarea virusologica a VHC, pacientul poate ramane cu un risc de
evolutie a fibrozei in prezenta comorbiditatilor.

(Aliment Pharmacol Ther. 2018)

» FibroMax este util in screeningul populatiei generale. La persoanele de 40 de ani, fara
factori de risc identificati, prevalenta observata a fibrozei hepatice avansate este de
aproximativ 3%.

(Lancet Gastroenterol. Hepatol 2017)

» Pacientii de sex masculin, cu ALD (boala hepatica alcoolicd) sau NAFLD (ficat gras
de cauza non-alcoolica), varsta peste 30 ani, cu sau fara alte comorbiditati, prezinta
un risc crescut de progresie a fibrozei hepatice.

(J. Hepatol 2012)

©BioPredictive | NONINVASIVE MEDICAL | office@noninvasive.ro | noninvasive.ro
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Alternativa sigura la punctia-biopsie hepatica

FibroMax la initierea tratamentului fara interferon permite:

Trierea pacientilor cu VHC in vederea alegerii schemei terapeutice adecvate
si a duratei tratamentului (stadiu F3F4 vs FOF1F2).

|dentificarea pacientilor cu fibroza avansata care necesita monitorizare post RVS.

|dentificarea pacientilor cu steatoza metabolica care vor necesita monitorizare
ulterioara cu FibroMax.

FibroMax pentru monitorizarea pacientilor cu fibroza avansata:

Scopul principal al terapiei fara interferon este vindecarea infectiei, respectiv obtinerea
unui raspuns virusologic sustinut (RVS).

Un RVS este in general asociat cu normalizarea rapida a enzimelor hepatice,
imbunatatirea sau disparitia activitatii necrotico-inflamatorii hepatice (evaluata cu
ActiTest) si regresia fibrozei (evaluata cu FibroTest).

» Pacientii cu fibroza severa (scorul METAVIR F3) sau ciroza (F4) raman cu risc de
complicatii majore, in principal cancerul primitiv hepatic, chiar si dupa RVS.
(Aliment Pharmacol Ther. 2018)

» In comparatie cu pacientii netratati sau non-responderi, riscul de cancer primitiv
hepatic si mortalitatea hepatica sunt reduse in mod semnificativ dupa obtinerea
RVS, dar nu complet eliminate pentru pacientii cu RVS la stadiul de ciroza.
(FibroTest stadiu F4 METAVIR).

» Cofactorii de morbiditate hepatica cum ar fi sindromul metabolic, consumul excesiv
de alcool si/sau infectia concomitenta cu virusul hepatitei B (HBV), adauga un risc
de persistenta a fibrozei severe care poate fi reevaluata prin FibroMax.

©BioPredictive | NONINVASIVE MEDICAL | office@noninvasive.ro | noninvasive.ro
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Sindromul Lynch in gastroenterologie

Abstract: Evolutia intelegerii susceptibilitatii genetice a neoplaziilor gastrointestinale, prin identificarea unor gene si
corelarea genotip-fenotip conduce la o personalizare a mijloacelor de diagnostic, screening si tratament. Detectarea
precoce a sindromului Lynch este vitald, deoarece strategiile de reducere a cancerului prin chimioprofilaxie, interventii
chirurgicale profilactice, screening si tratament individualizat au modificat substantial prognosticul acestor pacienti,
prin scaderea semnificativa a morbi-mortalitatii si implicit prin cresterea sperantei de viata. La nivel international,
recent, s-au introdus noi criterii de testare, inclusiv screening-ul universal IHC pentru Sindromul Lynch in cancerele
asociate. Un management optim implica strategii de tratament si de preventie personalizate atat pentru pacient, cat
si pentru familia acestuia, in functie de mutatia incriminaté precum si de istoricul patologic familial si personal. Aceste
strategii vizeaza tipul si momentul optim de interventie chirurgicald, monitorizarea pe termen lung si examenele de
screening pentru diferitele tipuri tumorale, tinta fiind o identificare precoce a celor care poarta variantele patogene

definitorii sindromului Lynch, inainte de a dezvolta o patologie potential fatala.

n ultimii 10 ani, endoscopia digestiva

s-a dezvoltat fara precedent. Tehnici de

inaltd performanta un permis caracte-

rizarea cu precizia aproape histologica
a leziunilor colorectale. Mai mult ca ori-
cand pacientii cu predispozitie ereditard de
a dezvolta cancere digestive ar trebui sa be-
neficieze in urma acestui avans tehnologic.

Cunoscut si sub denumirea de cancer
colorectal ereditar non-polipozic, Sindro-
mul Lynch este o afectiune ereditard auto-
zomal dominanta ce creste riscul indivizilor
care il poartd spre o constelatie de leziuni
maligne. Cancerul de colon apare la o var-
std mult mai tanérd, cu precidere la nivelul
colonului ascendent. Riscul cumulativ de a
dezvolta un cancer colorectal variaza de la
22 pand la 74 %, in functie de varianta pa-
togena incriminata in fiecare caz, iar riscul
de a dezvolta o0 noua tumord in primii 10
ani dupd colectomie, raportat la extensia re-
zectiei, variaza intre 4% dupa o colectomie
radicala si 20% dupa o hemicolectomie.

Al doilea cel mai frecvent tip de cancer
la femeile cu sindrom Lynch este cancerul
endometrial, acestea avand un risc intre 5
si 55% in functie de mutatia patogena in-
criminatd.

Caracteristici definitorii

Sindromul poartd numele medicului
american Henry T. Lynch, care a cercetat
sindromul cancerului de colon mostenit, in-
tuit de predecesorul sau, Whartin, in 1966.
Abia in anii 90 s-au identificat mutatiile ge-
netice care cauzeazd sindromul. Sindromul
Lynch este cauzat de o mutatie a uneia din-
tre urmétoarele gene: MLH1, MSH2, MSH6
sau PMS2. Persoanele care sunt predispuse
genetic sd dezvolte Sindromul Lynch au un

risc mai mare de a dezvolta cancer de colon
sau endometru. Nu toate persoanele cu sin-
drom Lynch au aceleasi riscuri. Mutatiile cu
cel mai important risc de malignitate sunt
MLH si MSH6, insd purtatorii mutatiei
PMS2 au un risc mai mic de cancer decat
alti pacienti, iar femeile au un risc suplimen-
tar pentru a dezvolta cancer mamar.
Sindromul Lynch urmeazi un model de
transmitere autozomal dominant, asadar,
atat barbatii, cat si femeile pot purta genele,
iar toti copiii de la parinti purtdtori ai unei
mutatii au o sansd de 50% de a 0 mosteni.
Din punct de vedere molecular, Sindro-
mul Lynch este definit prin transmiterea
in descendenta a unei variante patogene
dintre proteinele de reparare al ADN-ului
(sistemul MMR), respectiv MLH1, MSH2,
PMS2, MSH6. Genele implicate sunt cele
ale sistemului MisMatch Repair (MMR)m:
MLHI1, MSH2, MSH6, PMS2 sau o deletie
a capitului 3' al genei EPCAM care duce la
inactivarea MSH2. Acest sindrom este aso-
ciat cu un risc semnificativ crescut de cancer
colorectal impreuni cu carcinoamele de en-
dometru, de tract urinar superior (in princi-
pal pelvisul renal si ureterul), ovar si intestin
subtire, stomac, tumori sebacee (adenoame
si neoplasme sebacee, keratoacantoame),

tumori cerebrale (glioame), tumori de pan-
creas si de cdi biliare. Tumorile care se dez-
volta in cadrul sdr Lynch prezintd si o insta-
bilitate a microsatelitilor (MSI) si pierderea
expresiei uneia sau a doud proteine MMR.
Céutarea acestei deficiente permite identifi-
carea pacientilor susceptibili de a fi purtitori
ai unei mutatii ai unei gene MMR si ar tre-
bui, prin urmare, ca toti pacientii suspecti si
fie trimisi la un consult de oncogenetica.
Epidemiologie

In categoria de risc inalt pentru leziuni
maligne identificate endoscopic la nivelul
colonului se afld predispozitiile ereditare.
Cea mai frecventa circumstantd geneti-
cd este Sindromul Lynch, dar polipoza
adenomatoasa familiald (FAP), polipoza
asociatd cu MUTYH (MAP) si alte sin-
droame de polipoza mai putin frecvente
cresc, de asemenea, riscul de a dezvolta
cancer de colon. Studiile estimeaza cé 15-
30 % din cancerele colorectale se regasesc
intr-un context familial, iar 5 % dintre ele
au o predispozitie geneticd definita.

Aproximativ 3% din toate cazurile de
cancer de colon sunt cauzate de Sindro-
mul Lynch, ceea ce il face cel mai frecvent
tip de cancer de colon ereditar.

Se estimeazd cd 1 din 273 de indivizi
poartd una din mutatiile caracteristice
acestui sindrom.

Diagnosticul sindromului Lynch

Criteriile Amsterdam si Bethesda,
desi sunt lipsite de specificitate si sensi-
bilitate absolutd, reusesc s identifice un
contingent important de pacienti care
poarta acest sindrom.

De cele mai multe ori, Sindromul Lynch
este identificat prin intermediul unui can-
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cer colorectal ce prezinta instabilitate micro
satelitard. Suspiciunea initiald este ridicata
de prezenta unei malignitati la nivel colo-
nic, in cazul unui pacient tanér cu antece-
dente familiale, care indeplineste criteriile
Amsterdam sau Bethesda de diagnostic. In
acest caz, pacientului i se recomandi con-
sult genetic. Dacd o mutatie a sistemului
MMR este identificatd prin testare NGS, se
recomanda depistarea acestei mutatii si in
randul rudelor sale de gradul intai.
Urmarirea pacientilor:

Este demonstrat cd screening-ul en-
doscopic efectuat la intervale regulate
este de o maximd importantd, deoarece
permit reducerea riscului de cancer colo-
rectal. In acest sindrom, adenoamele sunt
de cele mai multe ori plane, predomini la
nivelul colonului drept, iar tranzitia ade-
nom - carcinom este accelerata.

Persoanele diagnosticate cu sindrom
Lynch au un risc crescut de tumori me-
tacrone colorectale de 16% la 10 ani, 40%
la 20 de ani si respectiv 60% la 30 de ani.

Riscul tumorilor metacrone colorec-
tale la un pacient cu sindrom Lynch este
crescut de:

* Varsta inaintatd

¢ Sexul masculin

* Mutatia MLH1, MSH2

e Istoricul anterior de cancer colorectal
sau de adenoame colorectale

Conform recomanddrilor Societatii
Europene de Endoscopie Gastrointestina-
14 se recomanda efectuarea colonoscopiei
la varsta de 25 de ani (sau cu 5 ani mai de-
vreme decét varsta celui mai tAnar mem-
bru al familiei atunci c4nd a fost diagnos-
ticat cu cancer colorectal) pentru muta-
tiile MLH1 si MSH2 la doi ani, in timp
ce pentru purtdtorii de mutatie MSH6 si
PMS?2 se recomandé colonoscopia la vér-
sta de 35 de ani(sau cu 5 ani mai devreme

decat vérsta celui mai tAnar membru al

familiei care a fost diagnosticat cu cancer

colorectal) la doi ani.

In cursul urmdririi endoscopice a pa-
cientilor cu sindrom Lynch se recomandi
criterii de calitate ale colonoscopiei, precum
si utilizarea in mod sistematic a endoscopiei
cu indigo carmin. Riscul de aparitie a can-
cerului de intestin subtire este intre 4-8% la
persoanele diagnosticate cu sindrom Lynch:
43 % la nivelul duodenului, 33% la nivelul
jejunului si 7% la nivelul ileonului.

Se poate folosi videocapsula endosco-
picé - la persoanle cu istoric familial de
cancer de intestin subtire.
Recomandarile practice ale
ghidului ASCO din 2019 vizeaza:

* Cresterea gradului de diagnostic al acestui
sindrom prin testare universald IHC a tu-
turor cancerelor colorectale si endometri-
ale pentru MMR sau testarea instabilitatii
microsatelitare (MSI) prin tehnica IHC

* Potentialul revolutionar al tehnicilor NGS
de testare pentru identificarea formelor
patogene care astizi au potential prognos-
tic incert si sunt recunoscute drept ,VUS®
(Variant of Uncertain significance”

° Tratamentul cancerelor cu instabilitate
microsatelitara, in stadii avansate, prin
imunoterapie care duce la rate de control
a bolii in 70% din cazuri, cu efecte dura-
bile. Acest efect este explicat prin incar-
citura mutationald ridicatd a cancerelor
colorectale cu instabilitate microsatelitard
(MSI), avand densitate crescutd de lim-
focite intratumorale. Aceste caracteristici
imunogene determini o sensibilitate spo-
rita la tratamentul cu inhibitori de PDL-1.

* Profilaxia cu aspirina timp de 2 sau mai
multi ani pentru reducerea riscului de
cancer colorectal, dar si sciderea cu
pand la 50% a sansei de aparitie a altor
cancere asociate

Criteriile Amsterdam 11 (3-2-1)

Criteriile Bethesda revizuite

3 sau mai multe rude cu un cancer asociat
(cancer colorectal, sau cancer al
endometru,ovar, intestin subtire,
keratoacantom, ureter sau pelvis renal);

2 sau mai multe generatii succesive afectate;

1 sau mai multe rude diagnosticate inainte de
varsta de 50 de ani;

1artrebui sa fie o ruda de gradul | a celorlalte doua;
Polipoza adenomatoasa familiald (FAP) trebuie
exclus in cazurile de carcinom colorectal;
Tumorile trebuie verificate prin examen patologic.

Carcinom colorectal (CCR) diagnosticat la un pacient cu vérsta sub
50 de ani;

Prezentd sincrona sau metacrond a (CR sau alte tumori asociate
sindromului Lynch, indiferent de varsta;

(CR cu instabilitate microsatelitard histologic diagnosticat la un
pacient mai mic de 60 de ani;

(CR diagnosticat la una sau mai multe rude de gradul | cu o
tumora asociatd sindromului Lynch, unul dintre cancerele fiind
diagnosticat la varsta mai mica de 50 de ani;

(CR diagnosticat la doua sau mai multe rude de gradul I sau de
gradul Il cu tumori asociate sindromului Lynch, indiferent de vérsta.

Concluzii:

In prezent, in Roméania, Sindromul
Lynch este subdiagnosticat. Identificarea si
gestionarea optima a pacientilor cu sindrom
Lynch si implicit a familiilor acestora are o
dinamicd acceleratd la nivel mondial. Pro-
grame standardizate de identificare molecu-
lara, aderarea pacientilor la un plan perso-
nalizat de screening, precum si introducerea
imunoterapiei drept optiune terapeuticd de
primad linie in cancerele colorectale care pre-
zintd instabilitate microsatelitard au imbu-
natétit semnificativ calitatea vietii precum si
speranta de viata a acestor indivizi.

Societatea Roména de Sindrom Lynch
are ca principal obiectiv atenuarea discre-
pantelor geografice in ceea ce priveste san-
sa la viatd a acestor pacienti i, printr-un
efort conjugat, isi sustine realizarea obiec-
tivelor atdt printr-un ghid introductiv
adresat medicilor, disponibil gratuit prin
solicitarea acestuia pe adresa contact@srsl.
ro precum si printr-o serie de cursuri in-
titulatd ,,Sindromul Lynch, de la teorie la
practicd, adresate diferitelor specialititi
implicate in diagnosticul, screening-ul sau
tratamentul acestor pacienti. Primul curs
din aceasta serie vizeazd segmentul de di-
agnostic si se adreseazd medicilor anato-
mo-patologi si geneticieni, pe care ii incu-
rajeaza sd isi prezinte propriul caz!
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Diareea acuta la copil

Diareea acuta este definita ca o scadere a consistentei si crestere a frecventei
eliminarii scaunelor (in general, mai mult de trei pe zi), insotite sau nu, de febra. Din
punct de vedere cantitativ, este vorba de o eliminare de materii fecale mai mare de
10g/kg/zi la sugar sau 200g/kg/zi la copilul de peste 3 ani. Totusi, se considera ca
scaderea consistentei materiilor fecale este un indicator mai fidel decat numarul de
scaune, mai ales in prima luna de viata.

Conf. Univ. Dr. Baciu Ginel

Universitatea,Dunarea de Jos”
Galati, Spitalul Clinic de Urgenta
pentru Copii, Sf. loan” Galati

Asist. Univ. Dr. Baciu Alexandru Paul

Universitatea,Dundrea de Jos” Galati, Spitalul
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ermenul de acut se referd la o

duratd a simptomatologiei mai

mica de doud siptimani'. In

absenta varsaturilor (numai di-
aree) este mai corecta folosirea termino-
logiei de diaree acuta decét cea de gastro-
enteritd, termenul gastroenteritd inseam-
nand boald inflamatorie sau infectioasa,
existdind si alte cauze, non-infectioase,
de diaree. Termenul gastroenteritd acutd
este mai corect folosit cAnd pacientul pre-
zinta varséturi si diaree®.

Etiologie
Diaree acutd de cauza neinfectioasi3
poate apdrea din urmatoarele cauze:

* indusd medicamentos (asociatd anti-
bioticelor, laxativelor, antiacidelor care
contin magneziu - atentie la anorexia
nervoasa)

* alergii alimentare sau intolerante, gre-
seli alimentare (alergia la proteina din
laptele de vacd, alergia la proteinele din
soia, metilxantinele ca teobromina, te-
ofilina, cafeina)

e deficite in procesul de absorbtie (deficit
congenital de sucrazi-izomaltaza, defi-
citul de lactazi ,,de tip adult®)

* chimioterapie sau radioterapie

e chirurgical (apendicita acuta, invagina-
tie intestinald)

e deficit de vitamine (niacina sau folat)

e toxicitate vitaminica (vitamina C, nia-
cina, vitamina B3),

* ingestie de metale grele (cupru, zinc).

Diareea acuta de cauza
infectioasa® poate fi
determinata de

e virusuri: Rotavirus (25-40% dintre
cazuri), Calicivirus (1-20%), Norovi-
rus (10%), Adenovirus (2-4%), SARS-
CoV-2 (2-50%)*

* bacterii: Campylobacter jejuni (6-8%),
Salmonella (3-7%), Escherichia coli (3-
5%), Shigella (0-3%), Yersinia enterocoli-
tica (1-2%), Clostridium difficile (0-2%)

e paraziti: Cryptosporidium (1-3%),
Giardia lamblia (1-3%).

Fiziopatologie'. Diareea apare ca ur-
mare a dezechilibrului intre procesele de
absorbtie si cele de secretie a apei si elec-
trolitilor. Astfel, dupa mecanismul fizio-
patologic se descriu:
¢ diareea osmotica
e diareea secretorie
e diareea prin alterarea motilitatii
e diareea inflamatorie.

Patogenia diareei generate de infectia
SARS-CoV-2 incé este obiectul unor stu-
dii ample. Tipic, fiziopatologia se refera la
doud mecanisme separate. Primul se refera
la efectul citopatic al coronavirusului asu-
pra enterocitelor, rezultatul fiind reducerea
suprafetei de absorbtie si aparitia diareei
osmotice. Cel de al doilea mecanism se
referd la afectarea functionala prin secretia
de enterotoxine ce conduce la secretia ac-

tiva a ionilor in lumenul intestinal (diaree
secretorie), rezultatul fiind secretia de clor
printr-un mecanism calciu-dependent. Pe
langa studiile efectuate pe implicarea pa-
togenica a SARS-CoV-2 in mecanismul
diareei, s-au studiat si efectele diosmectitei
asupra secretiei de anioni si asupra pro-
ductiei de radicali liberi de oxigen®.

Dozele de diosmectitd utilizate in
acest studiu au fost de 100mg/mL, simi-
lare cu cele utilizate pentru tratamentul
diareeii induse de Rotavirus®. Similar cu
efectul diosmectitei in studiile cu Rotavi-
rus ca agent etiologic, in acest studiu rea-
lizat pe acelasi tip de model experimental,
s-a observat reducerea secretiei de clor si
a stresul oxidativ. Diosmectita este utili-
zatd pe scard larga ca agent antidiareic in
medii clinice, dar nu a fost efectuatd an-
terior o evaluare directd a activitatii sale
impotriva SARS-CoV-2. Captarea SARS-
CoV-2 si efectele antiinflamatorii ale di-
osmectitei, demonstrate de acest model,
ofera o justificare teoreticd pentru efica-
citatea diosmectitei in managementul pa-
cientilor cu diaree asociata COVID-196.

Aceste efecte sunt legate de proprie-
tatile diosmectitei de a adsorbi virusul
si enterotoxinele sale, prevenind astfel
interactiunile cu receptorii ACE2 de pe
suprafata enterocitelor’.

Yonker si colab®. au demonstrat re-
cent cd pacientii pediatrici cu sindrom
inflamator multisistemic (PIMS) prezin-
ta valori persistente ale SARS-CoV-2 in
scaun. Acest lucru sugereazd cd prezenta
prelungita a SARS-CoV-2 in intestin ar
putea afecta permeabilitatea intestinala,
si in principal zonulina, permitand astfel
pétrunderea antigenelor SARS-CoV-2 in
fluxul sanguin si dezvoltatarea inflamatiei
sistemice. Se emite astfel ipoteza asupra
efectelor diosmectitei de legare a SARS-
CoV-2, care ar putea reduce incércdtura
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Purificatd ¢i gevtectionatd
pentru a OPRI si TRATA simptomele diareei’ \j

Formula ov'\a'ma\a, J
fabricatd in Franfa de peste 45 de ani’

> smecta® contine diosmectita - argild 100%

naturala cu proprietati remarcabile™:

Argila este un mineral format din silicati de aluminiu si magneziu,
organizatiin foi,compusidin particule foarte fine (1-3 um)'.

Argilele au o structura bine definita pe 3 niveluri, fiecare particuld
avand o structura de tip foaie, care se disperseaza usor intr-un film

continuu:
Foaie: Particula: Agregate:
organizare lamelara gruparea foilor asocieri de particule

Proprietatile fizico-chimice remarcabile ale argilelor stau la baza

modului lor de actiune®’:

Plasticitate - abilitatea argilelor de a se deforma, datorita
dimensiunilor mici ale particulelor si structurii lor lamelare, ceea ce
conduce la acoperirea si protectia mucoaseiintestinale.

Adsorbtie si putere de tamponare - fixeaza diferite molecule,
avand actiune pe suprafata mare si fiind active chimic. Aceasta
proprietate conduce lalegarea de agenti patogeni, toxine, gaze.

Absorbtie siinglobare - proprietatea argilei de
a face schimburi cu moleculele de apa, datorita
caracterului hidrofil. Astfel, argilele au
capacitatea de a modifica comportamentul
curgerii lichidelor: absorb molecule de apa
(inglobare) sau elibereazd molecule de apa
(contractie).

ARGILA

PROPRIETATI
REMARCABILE

Putere de acoperire - capacitatea de a forma un strat izolant,
deoarece particulele de argila raman in suspensie si pastreaza
posibilitatea agregarii (interactiunea intre foi), ceea ce conduce la
protectia mucoasei gastrice sauintestinale.

> smecta® - mecanism complex de actiune, atat

1"

asupra cauzei, cat si asupra simptomelor diareei’"":

Astfel, smecta’ nu doar opreste diareea, dar si trateaza simptomele
acesteia, avand actiune completa:

1. Capacitate adsorbanta — activitatea adsorbanta
intensa si o mare abilitate de alega virusuri, bacterii si
toxine, ajutd la eliminarea acestoradin organism.

2. Capacitate mare de acoperire a mucoasei intestinale

- formeaza o barierd de protectie fata de factori iritanti,

ceea ce ajuta la repararea mucoasei intestinale si la refacerea
permeabilitatii acesteia.

3. Absoarbe excesul de apa prin intermediul particulelor de argila si
al straturilor dintre foi.

OPRESTE si TRATEAZA

simptomatic diareeq, indiferent de cauza

euerkicatd

entru intreaga familie,

copii si adulti

Direct din NATURA*. Perfectionatd de STINTA.

*Diosmectitd - argild 100% naturald, cu proprietdfi remarcabile.

> smecta® este produsul original, fabricat in Franta

printr-un proces riguros de purificare si control™

smecta’ este produsul original pe baza de diosmectitd, fabricat in
Franta, in doua unitati de productie. Una dintre ele este situata in
L'lsle-sur-la-Sorgue, in sudul Frantei, iar cealaltd in Dreux, in
regiunea Normandia.

Diosmectita trebuie izolata de celelalte minerale, de e
aceea IPSEN a dezvoltat un proces special riguros
de fabricatie pentru a prezerva calitatile naturale
aleargileissi potentialul eiterapeutic.

lisle-surlo-Soraue ©)

Astfel, peste 90 de teste’ si analize diferite sunt
realizate incepand din etapa de extractie, pana in
etapa finala de ambalare, asigurand calitatile
terapeutice ale smecta® si siguranta in
administrare.

> smecta® - alituri de pacienti de peste 45 de ani

Doar brandurile puternice rezista in timp.

- Cel putin 15 miliarde de plicuri administrate de J&\oi‘ %

pacienti” <
A=

- Eficacitatea si siguranta smecta® au fost
confirmate de numeroase studii clinice si meta-
analizede-alungul celor45 de anide utilizare"

> smecta® - proces de fabricatie orientat spre

reducerea amprentei de carbon

De-a lungul procesului de fabricatie, am implementat masuri pentru a
minimizaimpactul asupra naturii sia conserva mediul inconjurator.

Angajamentul IPSEN de a reduce amprenta de carbon asupra mediului
consta si in reducerea consumului de apa, a consumului de energie,
precumsiinreciclarea deseurilor.

Ambele unitdti de productie sunt certificate 1SO
14001 (mediu) si OHSAS 18001 (siguranta si
sanatate). La sfarsitul anului 2020, unitatea de
productie de la Dreux a fost certificata I1SO 50001
(reducerea consumuluide energie).
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI-FORMAABREVIATA

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICA MENTULUI Smecta 3 g/plic pulbere pentru suspensie orala COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare plic contine diosmectita 3 g. Excipient cu efect cunoscut: glucozi monohidrat 0,679 g. FORMA FARMACEUTICA Pulbere pentru suspensie oral.
Pulbere alburie pana la usor bej, cu un usor miros de portocala cand se prepara suspensia. Indicatii terapeutice Tratamentul simptomatic al diareei acute
la copii, sugari (in asociere cu rehidratarea orald) si adulfj. Tratamentul simptomatic al diareei cronice. Tratamentul simptomatic al durerii asociate
afectiunilor eso-gastro-duodenale si colice. Doze si mod de administrare Tratamentul diareei acute. Sugari cu varsta sub 1 an si copii cu varsta peste 1
an. Sugari cu varsta sub 1 an: doza recomandata este de 2 plicuri pe zi, administrata timp de 3 zile, apoi 1 plic pe zi. Copii cu vérsta peste 1 an: doza
recomandata este de 4 plicuri pe zi, administrata timp de 3 zile, apoi 2 plicuri pe zi. Adulti Doza zilnicd recomandata este de 6 plicuri pe zi. Tratamentul altor
indicatii: Sugari cu varsta sub 1 an si copii cu varsta peste 1 an Sugari cu varsta sub 1 an: 1 plic pe zi. Copii cu varsta cuprinsa intre 1 an si 2 ani: 1 panala2
plicuri pe zi. Copii cu varsta peste 2 ani: 2 pana la 3 plicuri pe zi. Adulti: Doza zilnica recomandata este de 3 plicuri pe zi. Mod de administrare: Continutul
unui plic trebuie dizolvat inainte de administrare. Smecta se administreaza de preferat dupa masa, in esofagita, intre mese, in alte afectiuni. Sugari si copii;
Continutul unui plic trebuie dizolvat intr-un biberon cu 50 ml apa, care trebuie administrat in timpul zilei sau prin amestecarea cu alimente semilichide:
supd, compot de fructe, pireu de legume, mancare pentru copii. Adulti: Continutul unui plic trebuie dizolvat intr- o jumatate de pahar cu apa.
Contraindicatii Hipersensibilitate la diosmectita sau la oricare dintre excipienti. Atenfionari si precautii speciale pentru utilizare Atentionari speciale:
Se recomanda precautie in administrarea diosmectitei la pacienti cu antecedente de constipatie cronicé severa. La copii, tratamentul diareei acute trebuie
administrat in asociere cu rehidratarea orala cu Solutii de Rehidratare Orald (SRO), pentru a evita deshidratarea. La adulti, tratamentul nu exclude
rehidratarea, daca este necesara. Cantitatea de Solutii de Rehidratare Orala care trebuie administrata oral sau intravenos trebuie ajustata in functie de
severitatea diareei, vérsta, starea generala a pacientului. Pacientul trebuie informat privind necesitatea rehidratarii cu solutii saline sau lichide indulcite
(zaharoza), pentru a compensa pierderea de lichid datorata deshidratarii (la adult, aportul mediu zilnic de apa este de 21); de asemenea, in timpul diareei
regimul alimentar trebuie sa excluda anumite alimente, in special, cruditatj, fructe si legume verzi, alimente picante, precum si alimente si bauturi reci si sa
contina in special carne la gratar si orez. Un plic Smecta contine 0,679 g glucoza monohidrat. Pacientji cu sindrom rar de intoleranta la fructoza,
malabsorbtie la glucoza-galactoza sau insuficientd sucrazé-izomaltaza nu trebuie sa utilizeze acest medicament. Interactiuni cu alte medicamente si
alte forme de interactiune. Deoarece absorbtia medicamentului poate sa interfere cu proportia si/sau gradul de absorbje ale altor substante, Smecta nu
trebuie administrat in asociere cu alt medicament. Fertilitatea, sarcina si alaptarea Nu sunt date suficiente privind efectul teratogen la animale. Pana in
prezent, nuau fost raportate malformatii sau efecte toxice fetale. Cu toate acestea, nu sunt date suficiente privind gravidele expuse la diosmectita pentru a
exclude orice risc. In timpul sarcinii nu se administreaza diosmectita decét la recomandarea medicului. Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule
si de a folosi utilaje Diosmectita nu influenteaza capacitatea de a conduce vehicule si de a folosi utilaje. Reactii adverse Urmatoarele reactii adverse
enumerate mai jos au fost raportate in timpul studiilor clinice la copii si adulti. Acestea sunt, in general, minore, tranzitorii si se produc in special la nivelul
gastro-intestinal. Reacijile adverse sunt clasificate in functie de frecventa, astfel: foarte frecvente (= 1/10); frecvente (= 1/100 si < 1/10); mai putin
frecvente ( 21/1000 si < 1/100); rare (= 1/10000 si < 1/1000); foarte rare (<1/10000), cu frecventa necunoscuta(care nu poate fi estimata din datele
disponibile). Tulburari gastro-intestinale Frecvente: constipatie. Aceste episoade pot fi prevenite prin ajustarea individuala a dozelor. Mai putin frecvente:
meteorism, varsaturi. Dupa punerea pe piata au fost raportate reactii de hipersensibilitate (cu frecventa necunoscuta), incluzind urticarie, eruptii cutanate
tranzitorii, prurit si angioedem. S-au raportat cazuri de agravare a constipatiei. Raportarea reacfiilor adverse suspectate. Raportarea reacfjilor adverse
suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului.
Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului national de raportare, ale carui
detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Natjonale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro. Supradozaj Supradozarea poate
determina constipatie cronica sau bezoar. PROPRIETATI FARMACEUTICE. Lista excipientilor Glucoza monohidrat Zaharina sodica Aroma de vanilie:
maltodextrind, sucroza, triacetat de glicerol (E 1518), dioxid de siliciu (E 551), alcool etilic, lecitina de soia (E 322), excipienti de aromatizare (vanilina,
etilvaniling, extract de vanilie, heliotropind, benzaldehida, acetilbutiril, acid butiric, eter de rom) Aroma de portocala: maltodextrina, sucroza, Acacia (E
414), esterul acidului mono si diacetil tartric cu mono si digliceridele acizilor grasi (E 472 e), dioxid de siliciu (E 551), excipienti de aromatizare (ulei de
portocala concentrat, ulei de portocald, ulei de portocala distilat, fractia bogata in aldehida a uleiului de portocald, fractia concentrata a uleiului de
portocald, terpene din portocald, butirat de etil natural). Incompatibilitagi Nu este cazul. Perioada de valabilitate 3 ani. Precautii speciale pentru
pastrare Nu sunt necesare conditii speciale de pastrare. Natura si confinutul ambalajului. Cutie cu 10 plicuri din hartie/Al/PE a cate 3,76 g pulbere
pentru suspensie orala. Cutie cu 18 plicuri din hartie/Al/PE a cate 3,76 g pulbere pentru suspensie orala. Precautii speciale pentru eliminarea
reziduurilor Fara cerinte speciale. DETINATORUL APP. IPSEN CONSUMER HEALTHCARE 65 Quai Georges Gorse 92100 Boulogne-Billancourt,
Franta. NUMARUL APP 6706/2014/01-02. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI Reinnoirea autorizatiei — lulie 2014. DATA
REVIZUIRII TEXTULUI Februarie, 2020.

Acest material promotional este destinat profesionistilor din domeniul sanatatii. Medicament eliberat fara prescriptie
medicald. Este important s raportati orice reactie adversa suspectata. Aceasta permite monitorizarea continua a raportului
beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze reactiile adverse prin sistemul
national de raportare la Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania, Str. Aviator
Sanatescu nr. 48, sector 1, Bucuresti 011478- RO, e-mail: adr@anm.ro, Website: www.anm.ro. Totodatd, reactiile adverse
suspectate se pot raporta si catre reprezentanta locala a detinatorului autorizatiei de punere pe piata, la Ipsen Pharma
Romania SRL, Str. Grigore Alexandrescu, Nr. 59, Bucuresti, Sector 1. Telefon: +40 21 231 27 20, Fax: +40 21231 13 23, e-
mail: pharmacovigilance.romania@ipsen.com. Acesta este un sumar al recomandarilor de prescriere. Pentru informatii
complete va rugam sa consultati Rezumatul Caracteristicilor Produsului, disponibil la cerere. Pentru informatii medicale
suplimentare puteti folosi adresa medinfo.ro@ipsen.com.  SCA-RO-000304 / Februarie 2023.




Articole de specialitate

virald si eliberarea de virioni din celule
infectate intestinale. Astfel, eliminarea
eficienta a virusului, cu ajutorul diosmec-
titei din tractul gastro-intestinal ar putea
reduce riscul de a dezvolta complicatii
sistemice precum PIMS.

Manifestari clinice’

Majoritatea manifestarilor clinice
sunt determinate de agentul etiologic
precum si de doza infectantd. De aseme-
nea, se mai pot adduga simptomele ce
apar in urma unor complicatii, deshidra-
tarea acuta sau tulburdri electrolitice, de-
loc rare la grupa de varsta pediatrica care
asociaza diaree.

SARS-CoV-2 este recunoscut ca un
fiind un virus cu tropism pentru mucoa-
sa respiratorie, dar numarul de pacienti
cu COVID-19 care se confruntd cu o
simptome gastrointestinale nu este deloc
neglijabil. Simptomatologia include ano-
rexie, greatd, varsaturi, diaree si dureri
abdominale'’, diareea fiind cel mai frec-
vent simptom gastrointestinal. In unele
studii aceste simptome sunt raportate la
péana la 50% dintre pacientii infectiati cu
SARS-COV-24. Diareea asociata este de
obicei usoard si caracterizatd prin scaune
moi sau apoase'!, dar poate fi si mai seve-
rd, cu 18-30 de scaune diareice pe zi.

In general, ingestia toxinelor prefor-
mate (Shigella) este asociata cu debut
brusc, cu greata si vérsituri in primele 6
ore, cu posibilitatea aparitiei si a febrei,
crampelor abdominale si diaree in 8 pana
la 72 de ore.

Durerile abdominale alaturi de scau-
nele diareice apoase, dupa o perioadd de
incubatie de 16 pana la 48 de ore, pot fi
consecinta infectiei cu Norovirus, Rotar-
virus, virusul gripal sau Cryptosporidium.

Diareea acuti bacteriand este frecvent
tradatd de prezenta scaunelor diareice
care contin produse patologice precum
puroi sau sange. La aceste simptome se
adaugd: crampe abdominale, tenesme,
febrda. Aceste simptome pot fi prezente
in infectiile cu Salmonella, Shigella, C.
Jejuni, Yersinia enterocolitica, E. Coli en-
teroinvaziv sau enterohemoragic.

Optiuni terapeutice”

* Abordarea non-farmacologici. Diareea
acutd se asociazd frecvent cu sindro-
mul de deshidratare. De cele mai multe
ori acesta are o formd usoard (<5% din
greutatea corporald) motiv pentru care
sarurile de rehidratare orala (SRO) au
eficientd in 95% din cazurile de deshi-
dratare usoara sau moderata. Rehidra-
tarea orala nu este eficientd atunci cand
vorbim de un pacient cu deshidratare
gravd (>10%), varsdturi incoercibile
sau ileus. SRO se administreaza fracti-
onat, cu lingurita sau seringa, initial 5
mL la interval de 5 minute si se creste
progresiv.

Dieta face parte din tratamentul paci-
entul pediatric cu diaree. Astfel, pentru su-
garii eutrofici alimentati natural sau mixt,
acestia vor continua sd primeasca lapte
matern pe toatd durata bolii. Cei alimen-
tati artificial continud alimentatia lactata

pe care o primeau anterior debutului di-
areei. Pentru copiii cu varsta peste 1 an se
recomanda evitarea alimentelor cu glucide
concentrate, sucuri de fructe cu continut
crescut de fructozd, zaharoza, sorbitol,
bauturi carbogazoase (hiperosmolare).

* Managementul farmacologic poate cu-
prinde®: antisecretorii (racecadotril,
inhibitor al enkefalinazei), inihibitori
ai motilititii (loperamid) contrain-
dicati la sugar si copilul mic, flora de
susbstitutie (saccharomyces bouardii,
lactobacillus rhamnosus GG), zinc,
adsorbante si protectoare intestinale
(diosmectita, gelatina tanat).

Este important de notat faptul ca di-
osmectita'*'® poate fi utilizatd, cu aceeasi
eficacitate terapeutica, in ambele tipuri de
diaree, neinfectioasd si infectioasd, avand
avantajul de a realiza, pe 1anga citoprotec-
tie si mucoprotectie, adsorbtia bacteriilor,
a virusurilor si a enterotoxinelor acestora,
protejand astfel impotriva mecanismu-
lui prin care acesti agenti etiologici sunt
capabili sa determine aparitia scaunelor
diareice. Diosmectita este argild 100% na-
turald, formata din silicati de aluminiu si
magneziu organizati intr-o structurd de
tip foaie, ce se disperseaza usor intr-un
film continuu intraluminal, nu se absoar-
be, nu se metabolizeazd, nu modificd mi-
croflora intestinald saprofitd si respectd
timpul fiziologic de tranzit intestinal.
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Impactul screeningului pentru cancerul
colorectal in regiunea Sud-Vest Oltenia

La nivel mondial, cancerul colorectal este unul dintre cele mai frecvent diagnosticate
tipuri de cancer. Conform statisticilor din 2020 acesta reprezinta a treia neoplazie
ca frecventa si a doua cauza de deces prin cancer din lume, fiind astfel o adevarata
problema de sanatate publicd . Tn Romania, conform datelor statistice furnizate de
platforma Globocan acesta ocupa locul al treilea ca incidenta si prevalenta la barbati
si locul al doilea la femei, mortalitatea fiind similara cu cea raportata la nivel mondial.

Prof. Univ. Dr.
Dan-lonut Gheonea

i

Rector Universitatea de Medicina
si Farmacie din Craiova

Dr. Alexandra
Georgiana Bocioaga

Medic rezident gastroenterologie,
Universitatea de Medicina si
Farmacie din Craiova

-a dovedit ci riscul de dez-
voltare al cancerului de co-
lon si rect creste semnificativ
dupd vérsta de 50 de ani, insd
in ultimii ani diagnosticarea acestuia
la adultii tineri este din ce in ce mai
frecventd in anumite regiuni.
Cancerul colorectal, spre deosebire
de alte tipuri de cancer din sfera gas-
trointestinald, este unic prin posibilita-
tea implementarii programelor de scree-
ning datoritd existentei leziunilor cu po-
tential de trasnformare malignd (polipi
adenomatosi sau serati) si posibilitétii
de rezectie a acestora, prevenind astfel
evolutia catre cancer. Detectia precoce
si rezectia acestora are ca efect reduce-
rea incidentei si prevalentei cancerului
de colon si rect, i prin urmare si a ratei
de mortalitate prin cancer colorectal 23!,
Valoarea clinica a screening-ului se re-
flectd atit in capacitatea sa de a preveni
morbiditatea si mortalitatea prin cancer
cat si in reducerea costurilor necesare
tratamentului unui cancer diagnosticat
intr-un stadiu avansat.

Cu toate ca este o neoplazie bine
studiata, precedata de dezvoltarea de
leziuni preneoplazice, cu factori de
risc relativ bine cunoscuti si cu un
ritm lent de dezvoltare (de aproxi-
mativ 10 ani de la aparitia polipului
adenomatos pand la dezvoltarea unui
cancer in stadiu avansat), cancerul co-
lorectal este adesea diagnosticat tardiv.
Acest fapt se poate datora si absentei
simptomatologiei in stadiile incipiente
ale bolii. Prin urmare, implementarea
programelor de screening populatio-
nal poate avea un impact major asupra
diagnosticului precoce si managemen-
tului terapeutic al acestei afectiuni.

Prevenirea i depistarea timpurie a
cancerului de colon i rect reprezinta in
prezent o prioritate, astfel cd in Roma-

nia, in regiunea Sud-Vest Oltenia a fost
implementatd in luna noiembrie a anu-
lui 2020, proiectul pilot ,,Servicii me-
dicale performante de preventie, dia-
gnostic si tratament endoscopic in can-
cerul colorectal® Scopul acestei actiuni
implementatd de catre Universitatea
de Medicind si Farmacie din Craiova,
constd in informarea, constientizarea si
participarea la programul de screening
a populatiei cu domiciliu sau resedinta
in regiunea care include judetele Dolj,
Gorj, Olt, Mehedinti si Valcea.

Conform ghidurilor internationale,
programul de preventie se adreseazd
unei populatii aparent sanitoase cu
varsta cuprinsd intre 50 si 74 de ani
din regiunea Sud-Vest Oltenia. Aceast
proiect si-a propus participarea a pes-
te 50.000 de persoane si identificarea
acelora cu risc de cancer colorectal.
O etapd a programului de screening a
constat in completarea unui chestionar
care evalueazd riscul de dezvoltare al
cancerului colorectal. In functie de ris-
punsuri, pacientilor fie li s-a oferit un
test FIT de hemoragii oculte (FIT - Fe-
cal Immunochemical Test), fie au fost
indrumati direct cétre efectuarea co-
lonoscopiei deoarece prezentau un risc
crescut de a dezvolta aceastd neoplazie.

Pacientii cu test FIT pozitiv au
fost programati pentru efectuarea en-
doscopiei digestive inferioare, iar cei
cu rezultat negativ al testului FIT au
primit recomandarea de a repeta testul
de hemoragii oculte peste 2 ani.

La buna desfasurare a proiectului
de screening, implementat de Univer-
sitatea de Medicind si Farmacie din
Craiova si Asociatia Mereu pentru
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Europa, au colaborat §i un numir de
aproximativ 200 de medici de familie
din judetele Olteniei.

Toate etapele de depistare, dia-
gnostic §i tratament au fost realizate
de o echipa multidisciplinard formati
din medici specialisti gastroenterologi,
anatomopatologi, anestezisti, imagisti,
oncologi si chirurgi. Colonoscopiile au
fost realizate gratuit, cu echipamente de

ultimd generatie, in cadrul Centrului
de Preventie din cadrul Universititii de
Medicina si Farmacie din Craiova, de
catre medici specialisti gastroenterologi
cu experienta in endoscopia digestiva
diagnostica si terapeutica. Procedurile
au fost efectuate cu sedare, sub atenta
supraveghere a medicului anestezist,
cu exceptia pacientilor cu risc anestezic
mare si a celor care si-au exprimat do-
rinta de a face investigatia fird sedare.
In cazul in care au fost depistate
leziuni premaligne, acestea au fost re-
zecate endoscopic. Pacientii la care nu
s-a putut efectua rezectia endoscopici
a polipilor de la nivelul colonului si
rectului in cursul aceleiasi proceduri au
fost reevaluati endoscopic ulterior prin
sistemul public de sinitate. Daca pe
parcursul colonoscopiei au fost decela-
te formatiuni tumorale sau alte leziuni
al caror diagnostic de certitudine ne-
cesitd confirmare histopatologici, s-a
prelevat material bioptic ce a fost trimis
catre laboratorul de anatomie patologi-
ca din cadrul Universititii de Medicind
si Farmacie din Craiova, unde probele
au fost examinate de citre medici spe-

cialisti anatomopatologi cu experien-
td. Dupd confirmarea histopatologici
a diagnosticului de cancer colorectal,
pacientul a putut beneficia de exploriri
suplimentare necesare stabilirii exten-
siei locale si la distantd a bolii.

In ceea ce priveste primele rezulta-
te ale programului de preventie a can-
cerului colorectal, pand la finalul lunii
aprilie a anului 2023, au fost inrolati in

programul de screening 44.782 de per-
soane, dintre care 18.447 au fost barbati
(41,19%). Pe baza chestionarului care
evalueaza riscul de dezvoltare al cance-
rului colorectal, efectuat cu ajutorul me-
dicului de familie, 50 dintre subiectii in-
rolati au fost indrumati catre efectuarea
endoscopiei digestive inferioare si 38.610
au primit test FIT. Dintre pacientii care
au primit testul de hemoragii oculte,
2447 (6.26%) au avut rezultat pozitiv al
testului. In ceea ce priveste distributia
testelor FIT pozitive pe sexe si mediul
de provenienta: 1336 dintre pacientii cu
test de hemoragii oculte pozitiv au fost
bérbati (54.6%) iar 1312 dintre acestia
(53.62%) au provenit din mediul rural.
In total au fost efectuate 1273 de
colonoscopii, 1011 pacienti au refuzat
efectuarea procedurii (41.31% dintre cei
cu test de hemoragii oculte pozitiv) si
199 de subiecti sunt programati pentru
efectuarea endoscopiei digestive inferi-
oare in urmatoarea perioada. Analizand
incidenta pe categorii de varstd s-a ob-
servat ci procentul de teste FIT pozitive
se coreleaza cu varsta inaintata (p<0.05),
intrucat la categoria de vérsta 70-74 de

ani incidenta ajunge la o valoare de
8,28% (comparativ cu categoria de var-
sta 50-54 unde incidenta este de 4.51%).
Sansa de a descoperi leziuni in timpul
efectudrii colonoscopiei se coreleazi
cu valoarea testului FIT (p<0.05) si cu
varsta inaintatd (p<0.05), fara a exista o
corelatie cu genul sau mediul de prove-
nienta. La 851 dintre pacientii (66,85%)
care au efectuat endoscopia digestivi
inferioard s-a efectuat polipectomie
endoscopicd sau s-a prelevat material
bioptic de la nivelul leziunilor colonice
sau rectale. Examenul histopatologic al
probelor de biopsie a fost sugestiv pen-
tru adenocarcinom sau carcinom in situ
la 83 de pacienti, iar un pacient a fost
diagnosticat cu carcinom scuamos. Din
totalul de 84 de pacienti diagnosticati
cu cancer colorectal (6.59%), 47 dintre
acestia sunt barbati (55.95%).

Referitor la celelalte leziuni desco-
perite in timpul endoscopiei digestive
inferioare, 1047 (82.25%) de pacienti
au prezentat hemoroizi interni si/sau
externi si la un numar de 6 pacienti a
fost descoperitd o boald inflamatorie
intestinala (<1%).

Tinand cont de procentul impor-
tant de leziuni depistate la pacientii cu
test FIT pozitiv pentru care s-a efectuat
polipectomie sau au fost recoltate bio-
psii, impactul acestui program de scre-
ening asupra regiunii Sud-Vest Oltenia
este unul semnificativ. Numérul mare
de pacienti care au refuzat colonosco-
pia ar trebui sa reprezinte un semnal
de alarmd asupra necesitdtii mari de
a continua activitatile de informare,
educare si constientizare a populatiei
cu privire la cancerul colorectal si la
consecintele unui diagnostic tardiv al
acestei neoplazii.

Screeningul cancerului colorectal
continud in regiunea Oltenia!
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Angiosarcomul hepatic — prezentare de caz

Angiosarcomul hepatic primar (AHP) este o tumora maligna hepatica primara rara,
cu origine in tesutul mezenchimal, fiind caracterizat printr-o vascularizatie bogata.
Prevalenta in randul tuturor tumorilor maligne hepatice primare este estimata la doar
0.1-2%. AHP se dezvolta mai frecvent la pacientii cu varsta de peste 60 de ani. Prezen-
tarea clinica a AHP poate varia considerabil, de la absenta simptomelor pana la semne
de insuficienta hepatica. In majoritatea cazurilor, simptomatologia este nespecific la
momentul diagnosticului initial, iar in ceea ce priveste aspectul imagistic este dificil de
diferentiat de alte tumori maligne hepatice, fapt ce conduce la un diagnostic tardiv si

la un tratament intarziat.
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Hepatologie, UMF ,Victor Babes"
din Timisoara
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Prof. Univ. Dr. loan Sporea

Clinica de Gastroenterologie
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Prezentare caz clinic

Pacient in varstd de 41 de ani, se pre-
zintd in Ambulatorul de Gastroenterolo-
gie acuzand sindrom febril intermitent
si dureri abdominale difuze. Nu prezintd
antecedente personale patologice semni-
ficative, iar istoricul familial este negativ.
Nu este sub nici un tratament medica-
mentos, neagd consumul de toxice §i nu
se cunoaste alergic la nici o substanta. Se
efectueazd o ecografie abdominala la care
se deceleazi: in lobul hepatic drept (LHD)

formatiune hipoecogend, neomogens,
bine delimitata de aprox. 6/7 cm; altd
formatiune in lobul hepatic stang (LHS),
subcapsular, cu componentd transonica
de aprox. 5/6 cm si multiple formatiuni
transonice/hipoecogene de aprox. 1-2
cm diseminate in LHS. Splenomegalie
15 cm cu o formatiune hiperecogeni de
aprox. 6.5 cm. Fara lichid perihepatic sau
in Douglas. Se decide internarea pacien-
tului in Clinica de Gastroenterologie si
Hepatologie pentru investigatii si trata-
ment de specialitate. Testele de laborator
evidentiaza leucocitozd usoard, markeri
virusali HBV/HCV - negativi, markeri tu-
morali - negativi. Examinarea ecograficd
cu substanté de contrast (CEUS) a forma-
tiunilor hepatice este concludentd pentru
metastaze hipovasculare unele cu zona
de necroza extinsid. Comportamentul la
CEUS al formatiunii splenice este sugestiv
pentru diagnosticul de metastaza spleni-
ca. S-a efectuat CT cu SDC la care aspec-
tul formatiunilor a fost sugestiv pentru
diagnosticul de abcese hepatice si spleni-
ce sau determindri secundare hepatice si
splenice necrozate. In evolutie, aspectul
leziunii din LHS s-a modificat ecografic,
cu cresterea in dimensiuni si aparitia li-
chidului de ascitd perihepatic. S-a efectuat
punctie aspirativa la nivelul formatiunii
din LHS cu aspirarea a 20 ml lichid sangu-
inolent. Avind in verede evolutia nefavo-
rabild sub tratament conservator (pacient
septic cu suspiciune de ruptura tumorala)
se decide transferul pacientului in Clinica
de Chirurgie in vederea interventiei chi-
rurgicale.

Se intervine chirurgical pe cale laparo-
scopica si se constatd un hematom organi-

zat perihepatic la nivelul LHS in contact
cu fata anterioard gastrica si o formatiune
tumorald hepatica in segmentul ITI-IV he-
moragica de aproxiamtiv 7/5 cm diame-
tru. Se evacueazd hematomul perihepa-
tic si se practicd rezectie atipicd hepaticd
pentru tumora hemoragica din segmentul
III-IV. Se excizeaza piesa de rezectie prin
minilaparotomie in flancul sting. Intra-
operator s-au facut urmaitoarele observa-
tii: multiple leziuni hepatice diseminate in
ambii lobi cu aspect de hemangioame si o
formatiune la nivelul LHD segment VIII
de aproximativ 8/6 cm in diametru cu
aspect macroscopic de hemangiom; spli-
na cu o formatiune macroscopic chistica
localizata la polul superior de aproximativ
6/4 cm in diametru.

Raportul histopatologic  si
imunohistochimic al tumorii re-
zecate a fost concludent pentru
diagnosticul de angiosarcom
hepatic de grad inalt cu creste-
re multinodulara si pattern solid
Si sinusoidal/vascular cu zone
largi confluente de necroza tu-
morala si hemoragica si focare
extinse de necroza supurativa.

Diagnosticul pozitiv a fost de angio-
sarcom hepatic de grad inalt complicat cu
metastaze hepatice si splenice multiple.

Evolutie si prognostic

Insdmantarea pe medii de cultura a
lichidului de punctie a evidentiat infectie
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Fig. 1 Formatiune hipoecogend, neomogena, bine
delimitata de aprox. 6/7 cm in LHD

Fig. 3 Examinare CEUS. Comportamentul formatiunii

de 2.3 cm din LHD in cele trei faze vasculare (A - faza
arteriala, B - faza portala, C- faza tardiva). Aspectul este
sugestiv pentru metastaza hepatica

Fig. 2 Formatiune in LHS, subcapsular, cu componenta
transonica de aprox. 5/6 cm

Fig. 4 CT abdominal cu SDC - plan axial care

evidentiaza multiple formatiuni tumorale hepatice si
splenice cu structura neomogena ce prezinta priza de
contrast heterogena periferica in timp arterial.

Fig. 5 Angiosarcom hepatic. Coloratie HE 40

Fig. 6 Angiosarcom hepatic. Imunohistochimie — celule

endoteliale maligne CD 34+

cu Acinetobacter baumannii. S-a initiat
terapia cu Colistin 1 mi U 3X3 mi U/zi +
Meropenem 1 f 3X1 {/zi 10 zile conform
antibiogramei, ulterior pacientul fiind
referat catre Clinica de Oncologie pen-
tru tratament de specialitate. Evolutia a
fost nefavorabild cu exitus la 2 luni dupa
operatie.

Discutii

Angiosarcomul hepatic primar este o
tumora primard maligna de origine me-

Fig. 7 Angiosarcom hepatic. Imunohistochimie — celule
endoteliale maligne CD 31+

zenchimala care afecteaza mai frecvent la
pacientii vérstnici, simptomele in general
sunt nespecifice. Diagnosticul este tardiv
in majoritatea cazurilor, cu prognostic
rezervat si supravietuire medie fara trata-
ment estimata la 6 luni.

Printre complicatiile frecvente sunt
mentionate ruptura spontand cu hemo-
ragie intraperioneald, necroze tumorale
si supurative, cu metastazare precoce la
distantd (splind, os, plimén). Aspectul
in imagistica cu contrast este atipic, dia-
gnosticul diferential cu hemangioendote-

liomul epiteloid, metastazele hepatice sau
abcesele hepatice este dificil. Tratamentul
standard rdmane rezectia chirurgicala.
Transplantul hepatic nu este indicat da-
torita ratei crescute de recurentd si supra-
vietuire scizutd posttransplant.

Angiosarcomul hepatic
este tumoramaligna
vasculara hepatica
rara,agresiva cuoptiuni
terapeutice limitate.
Diagnosticul este dificil si
necesita confirmare prin
examen histopatologic.
Particularitatile cazului
sunt date de aspectul
clinic al pacientului pe
durata spravegherii in
clinica noastra — pacient
septic (angiosarcom
complicat cu multiple
microabcese) si diversele
diagnostice vehiculate in
imagistica superioara -
abcese/hemangioame/
formatiuni chistice/
metastaze necrozate.
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Controleaza efectele refluxului
gastroesofagian la gravide

GASTROTUSS LIGHT DE LA DMG ITALIA
UN PRODUS UNIC PE PIATA ROMANEASCA

Gastrotuss light se administreaza copiilor peste 12 ani, la gravide, persoanelor cu obezi-
tate si celor care tin dieta, persoanelor cu diabet zaharat, si celor care au restrictie de
sodiu, celor cu HTA sau litiaza renala.

Dispozitiv medical cu actiune meca-
nicd indicat pentru tratamentul refluxului
reduce simptomele legate de aceasta, de
exemplu: regurgitare, tuse, pirozis, esofa-
gita, disfonie, flogoza rinofaringiana si in
orice caz de boald fiind cauzatd in princi-
pal sau secundar de refluxul gastroesofa-
gian. Este destinat utilizdrii pe cale orala.

Este un produs sigur care poate fi
administrat timp indelungat: 3 luni sau
dupa nevoile pacientului, la 2 luni reduce
cu 90% simptomele.

Are in plus si Simeticona, D-panthe-
nol si zinc: elimina gazele si asigura vin-
decarea mucoasei esofagiene

Pepsin0 spray este SINGURUL SPRAY pentru raguseala,
tuse, corp strain din refluxul laringofaringian
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Caz rar de gastrita cu CMV imitand
carcinomul gastric- prezentare de caz

Rare case of gastritis with CMV mimicking gastric carcinoma - case presentation

Patologia gastro-intestinala de etiologie infectioasa nu prezinta caractere de specificitate
si poate fi deseori neglijata. Va prezentam un caz al unei paciente de 61 ani, cu status
biologic si imunitar precar, cu gastrita cu CMV si leziuni gastrice de neoplazie glandulara.

As. Univ. Dr. Constantin Budin’,
As. Univ. Dr. Daniel Staniloaie’,

Dr. Andreea Tanase’, Dr. Alexandru lico’,
Dr. Tarek Ammar’, Dr. Andrei Seceleanu’,
Dr. Raluca Petre?, Dr. Anca Lazaroiu?,
Dr. Diana Cisleanu*, Dr. Diana lacob?®,
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si de Urgenta 1, Spitalul Universitar
de Urgenta, Bucuresti

2 — Sectia de Anestezie si Terapie
Intensiva, Spitalul Universitar
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de Urgenta, Bucuresti

4 — Sectia Hematologie, Spitalul
Universitar de Urgenta, Bucuresti
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Pacienta in vérstd de 61 ani, de sex fe-
minin, prezentatd in multiple rdnduri la
Camera de Garda pentru inapetentd, du-
rere abdominald in cadranul abdominal
superior stang, intolerantd digestiva (var-
saturi post-prandiale) si scidere ponde-
rald involuntara importanta (aproximativ
15 kg in 3 saptdmani).

Din istoricul personal retinem: he-
patitd autoimund tratatd cu Prednison,
HTA in tratament, gangrend gazoasi
coapsa stangd operatd in urmd cu 6 ani,
TVP la nivelul membrului inferior sting
rezistentd la tratamentul anticoagulant
oral, ITU recurente.

La prezentare — pacientd cu stare ge-
nerald alteratd, constientd, cooperantd,
OTS; tegumente si mucoase palide, intens
deshidratate; casexie; fira adenomegalii

superficiale decelabile la examenul cli-
nic; torace fird particularitati; abdomen
cu panicul adipos slab reprezentat, pliu
cutanat persistent, nedureros spontan,
sensibil la palpare in hipocondrul stang,
fard semne de iritatie peritoneald; ficat cu
marginea anterioard la 3 cm sub rebor-
dul costal drept; polul inferior al splinei
palpabil sub jumitatea distantei dintre
rebord si creasta iliacd stangd, consistenta
fermad, sensibila la palpare; tranzit intesti-
nal prezent, incetinit.

EDS pune in evidentd stomac cu mu-
coasd edematiatd, cartonatd, cu multiple
ulceratii in diferite stadii evolutive, de
dimensiuni variabile, greu distensibil, cu
pliuri gastrice sterse si ridica suspiciunea
de linitd gastricd. Se preleveazd multiple
fragmente bioptice. Rezultatul histopato-
logic descrie mucoasa gastrica cu multi-
ple microabcese, ulceratii partial acope-
rite de detritus celular necrotic si exudat
fibrino-leucocitar in contextul caruia se
observa colonii polimicrobiene (inclusiv
Helicobacter Pylori) - aspect sugestiv
pentru o gastritd eroziva Helicobacter
Pylori pozitivd, dar care nu poate exclude
in totalitate un proces neoplazic.

Imagistic se pune in evidenta stomac in-
grosat mai ales la nivelul regiunii antro-pi-
lorice, cu aspect edematiat; hepato-spleno-
megalie (splind cu ax bipolar de 18 cm).

Avand in vedere rezultatul histo-pa-
tologic se decide administrarea de IPP in
doze mari, tratament sub care pacienta
nu isi recapéta toleranta digestiva.

Se repetd EDS cu biopsii multiple, as-
pectul endoscopic nefiind modificat sem-
nificativ fatd de investigatia precedent.
Examenul HP pune in videntd aspect
de ADK gastric moderat diferentiat, su-

prainfectat acut, cu zone de tesut de gra-
nulatie.

Cu dignosticul de ADK gastric se
pune indicatia de gastrectomie totald ra-
dical. Se intervine chirurgical si se con-
statd — stomac de dimensiuni relativ nor-
male, seroasd de aspect normal, perete
ingrosat, fara determindri secundare ma-
croscopice intraperitoneale sau la nivelul
organelor parenchimatoase, fird lichid
de ascitd; splind de mari dimensiuni, in
tensiune, cu vasele splenice mult dilatate.

Se practicd splenectomia in hil si gas-
trectomia totala radicala cu eso-jejunoa-
nastomozi mecanicd T-L pe ansi exclusi
in'Y ala Roux.

Evolutie post-operatorie favorabild
in primele zile, marcatd de alterarea sta-
rii generale si neurologica in ziua a 5-a
post-operator. Pacienta devine dispneica,
cu acidoza metabolicd importantd, cu ne-
cesar de suport ventilator.

Se decide reinvestigarea prin CT tora-
co-abdomino-pelvin si se constatd pneu-
moperitoneu in cantitate medie, dispus
perihepatic si abdominopelvin anterior;
revarsat pleural stang ce asociazd minima
colabare pasivd a parenchimului adiacent.

Se decide relaparotomia, moment in
care se pune in evidentd dehiscenta totala
de anastomoza eso-jejunald, cu retragerea
capdtului esofagian endotoracic. Prin to-
racotomie dreapta se reface anastomoza
eso-jejunald T-T manual, cu fire separate.

Post-operator pacienta ramédne cu
stare generald grava, cu necesar de suport
ventilator si vasopresor, oligurica, cu ele-
mente de insuficientd hepatici si renala.

Rezultatul HP al piesei de gastrecto-
mie ridicd suspiciunea de gastritd croni-
cd activa, ulcerativd, difuza in contextual

2 MIEDICAL MARKET | Gastroenterologie

D g

www.revistamedicalmarket.ro



http://revistamedicalmarket.ro/
http://revistamedicalmarket.ro/




Articole de specialitate

infectiei cu CMV si extinderea procesului
inflamator la nivelul esofagului si duo-
denului, asociind elemente de vasculitd
si formare de microabcese, neoplazie in-
traepiteliald glandulard gastricd focald de
grad inalt si scazut,

Infectia cu CMV a fost confirmata
prin prezenta in ser a Ac anti-CMV de
tip IgM, motiv pentru care a fost instituit
tratament antiviral.

In ciuda suportului functiilor vitale, a
tratamentului antiviral, evolutia pacientei
rdméne critica si se complica prin apa-
ritia de fistula anastomotici, evidentiatd
prin aparitia de drenaj cu aspect bilios
de la nivelul hemitoracelui drept. Familia
pacientei refuzi reinterventia.

Starea pacientei se agraveaza si evolu-
eaza spre deces in ziua a 10-a dupd prima
reinterventie.

Membru al familiei Herpesviridae,
citomegalovirusul (CMV) poate afecta
persoane de orice varsti si deseori infec-
tia este asimptomatica™?. Tubul digestiv
este unul dintre cele mai frecvent impli-
cate sisteme de organe, iar in aproape o
treime din cazuri infectia este asociata cu
leziuni tisulare®.

Diagnosticul de boala gastro-intesti-
nald datoratd CMV se stabileste prin pre-
zenta simptomelor, punerea in evidentd
a leziunilor mucoase si confirmarea pre-
zentei CMV histopatologic, imunohisto-
chimic (IHC) cu anticorpi monoclonali
anti-CMYV, prin izolarea CMV sau prin
tehnici de hibridizare a AND-ului®,
tehnicile THC prezentind o sensibilitate
si specificitate mai mare, comparativ cu
examnul HP prin coloratiile standard™®.

Considerata clasic afectiune a per-
soanelor imunocompromise, CMV poate
infecta §i persoane cu status imunologic
normal™ ® . Vérsta inaintatd, starile cri-
tice, diabetul zaharat, boala cronicd de
rinichi, neoplazia (in special cea hema-
tologicd), tratamentul corticosteroid pot
fi considerati factori favorizanti pentru
imunodepresie si, respectiv, pentru infec-
tie cu CMV® 10,

Leziunile la nivelul tractului digestiv
nu au caracter de specificitate, diferitele
grade de inflamatie si ulceratii fiind prin-
cipalele tipuri de leziuni evidentiate en-
doscopic!'™ 14, Chiar daca serologia ne
poate orienta in diagnostic, aceasta nu se
efectueaza de rutind si nu se coreleaza cu

severitatea bolii, fiind necesara confirma-
rea HP.

Hipoalbuminemia®, trombocitope-
nia si hemoragia digestivé sunt factori de
prognostic negative pentru mortalitatea
intra-spitaliceascal'®.

Simptomatologia difera in functie de
localizare (cea colonici fiind considera-
td cea mai frecventd) si severitatea bolii.
Pacientii simptomatici acuzd disfagie sau
odinofagie, durere epigastricd (in loca-
lizdrile esofagiene), greatd si varsaturi,
durere abdominald, scidere ponderala in
localizarile gastro-duodenale!' 1.

Dezvoltarea unui neoplasm gastric pe
un substrat inflamator cronic determinat
de infectia cu CMV asociatd cu prezenta
H. pylori a fost sugerati de studiul lui M.
Ueno!'l,

Administrarea tratamentului antiviral
(Ganciclovir) este recomandatd pentru
cel putin 2-3 saptamani, cu posibilitatea
prelungirii in cazuri selectionate, forma
secventiald de tratament (administrare
iv. urmatd de administrare p.o.) fiind
cea mai frecventd. Reducerea dozelor de
preparate imunosupresoare precum si su-
portul nutritional sunt elemente-cheie in
obtinerea unui rezultat favorabil.

Patologiile digestive de etiologie virald
nu au caractere specifice si pot mima afec-
tiunile non-infectioase si neoplazice, intar-
ziind inifierea tratamentului {intit (antivi-
ral) si afectdnd negativ evolutia pacientilor.

Ciutarea activa a substratului infecti-
os (mai ales la persoanele imunocompro-
mise, dar nu numai) este esentiald.

Intarzierea tratamentului specific
poate duce la aparitia complicatiilor loca-
le si dezvoltarea neoplaziilor.
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Tulburari de fertilitate asociate bolii celiace

Boala celiaca este o afectiune cunoscuta si definita in medicina de multi ani. Este cea mai frecventa cauza de
malabsorbtie. Celiachia afecteaza circa 1% din populatie si poate debuta la orice varsta. Candva, a fost considerata
o afectiune rard dar acum se estimeaza c& o persoana din 200 este afectatd de aceastd boald. in ciuda prevalentei
mari, peste 95% din indivizi raman nediagnosticati probabil datorita faptului ca aproape 38% dintre acestia au forme
asimptomatice iar clinicienii adesea atribuie unele simptome altor boli -2,

As. Univ. Dr. Cosmin
Alexandru Ciora

Medic primar gastroenterologie,
ICFundeni, Bucuresti

onsumul de gluten de citre per-
soanele intolerante duce la apa-
ritia de leziuni la nivelul intes-
tinului subtire, condifie numitd
enteropatie glutenica. Multd vreme boala
celiaca a fost definita ca o afectare a intes-
tinului subtire indusa de gluten, insd, actu-
almente ea este privita ca o boald sistemics,
care afecteazd mai multe sisteme si organe:
tractul gastrointestinal, sistemul nervos cen-
tral, sistemul osteoarticular, pielea, ficatul,
sistemul reproducitor®.
Prevalenta bolii celiace la femeile
cu tulburari de fertilitate

Am screenat femei cu avort spontan
recurent de etiologie necunoscutd (n=36),
infertilitate inexplicabila (n=46), si femei cu
dispepsie functionald (n=112), pentru an-
ticorpii IGA anti-transglutaminaza tisulard
pentru a evalua prevalenta bolii celiace nedi-
agnosticate la aceste categorii. Studiul a fost
efectuat in perioada 01 julie 2013-01 octom-
brie 2014 pe femei cu tulburari de fertilitate
(avort recurent si infertilitate idiopatica).
Lotul martor a fost constituit din paciente
internate in Clinica de Gastroenterologie si
Hepatologie Fundeni internate in perioada
01 ianuarie 2013-01 octombrie 2014 cu dia-
gnosticul de dispepsie functionala.

Un numar de 194 de paciente au fost in-
vestigate, din care 112 martori sanatosi (fara
boala celiacd) si 84 de paciente cu tulburiri
de fertilitate impartite in doua grupuri, 36
cu avort recurent de etiologie necunoscuta
(n = 36), infertilitate neexplicatd (n = 46).

Femeile cu boala celiaci se pot prezenta
cu amenoree, anemie feripriva, avorturi re-
curente, nasteri premature, nasteri de copii
cu greutate mica la nastere, dar de cele mai
multe ori sunt complet asimptomatice.®
In studiul prezentat nici una din femeile

diagnosticate cu boald celiaca nu prezenta
simptome specifice bolii. Femeile cu tulbu-
riri de fertilitate au o sansd mai mica de a
avea un copil in ciuda progreselor inregis-
trate de tehnicile de reproducere asistata. In-
vestigatiile necesare unui diagnostic corect
sunt costisitoare si chiar daci tratamentele
actuale reusesc a induce o sarcind, aceste fe-
mei au un risc crescut de complicatii in tim-
pul sarcinii.® Ele au mai frecvent anemie,
nasc copii cu greutate micd la nastere iar
durata sarcinii este redusi fata de normal.

Din cauza ci sarcina obtinuti prin teh-
nicile de reproducere asistatd disponibile
in prezent este de multe ori cu feti multi-
pli, frecvent nasterea se produce inainte de
termen iar copilul nascut are greutate mica
la nastere. Atat pentru mama cét si pentru
copil implicatiile sunt negative. In lotul cu
avorturi recurente prevalenta bolii celiace
a fost de 2.78% (un caz din 36), in lotul cu
infertilitate idiopatica de 4.35% (2 cazuri
din 46), iar in lotul control de 0.89% (un
caz din 112).

Am definit ca tulburéri de fertilitate atat
avortul recurent cét si infertilitatea idiopati-
c. Intrucat numarul de paciente incluse in
cele doua loturi este relativ mic, am conside-
rat ci reunirea lor intr-un singur lot este de
natura de a intéri concluzia acestui studiu.
Prevalenta bolii celiace este semnificativ mai
mare in lotul cu tulburiri de fertilitate 3.66%
(3 cazuri din 82) comparativ cu lotul control
unde prevalenta este de 0.89% (un caz din
112); diferentele sunt semnificative statistic.

Vérsta la care se pune diagnosticul este
foarte importanta, nu doar pentru reface-
rea potentialului reproductiv al femeii, cat
si pentru prevenirea complicatiilor pe ter-
men lung ale acesteia, unele cu potential le-
tal. Este cunoscut faptul ci riscul de apari-
tie al acestor complicatii este proportional
cu durata bolii. Acest lucru se poate realiza
prin mai buna cunoastere a simptomatolo-
giei din ce in ce mai nespecifice a bolii si a
asocierilor clinice cunoscute.

Studiul realizat de noi contureazd de
asemenea tulburdrile de fertilitate asociate

cu boala celiacd, putind stabili astfel ma-
surile necesare pentru a recunoaste activ si
precoce aceasta patologie. Astfel se poate
reface potentialul reproductiv si se previne
aparitia complicatilor pe termen lung ale
bolii, unele cu potential letal.

S-au identificat doud grupe de risc pen-
tru boala celiacd in cadrul pacietelor cu tul-
buriéri de fertilitate. Avand in vedere costul
ridicat al diagnosticului infertlitatii, si costul
mic al screeningului pentru boala celiaci,
recomand faptul ca boala celiac sa fie pu-
ternic luata in consideratie. Cea mai mare
prevalenta pare a fi in grupul femeilor cu in-
fertilitate idiopaticd. Studiul aratd ca varsta
la care se poate pune diagnosticul de boala
celiacd poate fi mult scazutd prin buna cu-
noagtere a simptomatologiei bolii. Acest
fapt este esential in cregterea duratei perioa-
dei de fertilitate prin aparitia menarhei la o
vérsta normald. Aparitia precoce a menar-
hei este un factor subclinic de infertilitate.©

In prezent, nu existd ghiduri pentru
screeningul bolii celiace la pacientele cu in-
fertilitate sau tulburari asociate sarcinii, desi
prevalenta bolii s-a dovedit a fi mai mare in
aceste grupuri decét in populatia generala:
Infertilitate anovulatorie
Menopauzd precoce
Avort spontan
Restrictie de crestere intra-uterind
Moarte fetald in utero
Anemie de cauzd neexplicatd
Deficit staturoponderal fetal la nastere
Gravide cu deficit staturoponderal (IMC<19)
Endometriozi
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