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ADNOTARE
Condrea Eugeniu
”Tratamentul chirurgical al hematoamelor intracerebrale spontane supratentoriale”
Teza de doctor in medicina, Chisinau 2017

Structura tezei: lucrarea este expusda pe 179 pagini de text imprimat, consta din
introducere, 4 capitole, concluzii generale si recomandari practice, rezumat in limbile romana,
rusd, engleza si indice bibliografic cu 277 de referinte, include 43 de figuri, 21 tabele, 4 formule
si 2 anexe (brevete de inventie). Rezultatele obtinute au fost discutate in cadrul a 6 foruri
stiintifice locale si internationale, fiind publicate de asemenea in 6 lucrari stiintifice, inclusiv 2
fara coautori si 5 in editii recenzate.

Cuvinte cheie: hematom intracerebral spontan, hematom intracerebral spontan
supratentorial, tratament chirurgical minim invaziv, punctie si aspiratie, fibrinoliza locala

Domeniul de studiu: neurochirurgie 321.21

Scopul lucrarii: Determinarea eficientei tratamentului chirurgical minim invaziv al HICS
prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.

Obiectivele lucrarii: Evaluarea utilitatii si eficacitatii punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale in tratamentul HICS. Evaluarea rezultatelor spitalizarii si evolutie
postoperatorii la pacientii cu HICS supratentoriale tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu
aplicarea fibrinolizei locale comparativ cu cei tratati prin metodele chirurgicale clasice deschise
sau medicamentos. Studiul evolutiei recuperarii deficitului neurologic la pacientii cu HICS
supratentoriale dupa aplicarea punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locala.

Noutatea si originalitatea stiintifica. Au fost elaborate principiile de tratament a HICS
supratentoriale cu localizare diferita prin utilizarea punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei
locale. A fost elaborat protocolul efectuarii fibrinolizei locale in functie de etiologia HICS
supratentoriale. In baza estimirii a fost demonstrata eficienta si inofensivitatea utilizarii metodei
de punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale in chirurgia HICS supratentoriale. A fost
implementat tratamentul chirurgical minim invaziv al HICS supratentoriale prin punctie si
aspiratie cu fibrinoliza locala.

Problema stiintifica solutionati: A fost determinata utilitatea tratamentului chirurgical
al HICS supratentoriale prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale. A fost
elaborat un algoritm eficient al procesului de tratament al pacientilor cu HICS supratentoriale in
unitatile de profil neurologic Si neurochirurgical in Republica Moldova.

Semnificatia teoretica a studiului. Au fost determinate aborduri diferentiate de
tratament prin punctie si aspiratie cu fibrinolizd locala in functie de localizarea HICS
supratentoriale. Metoda aplicatd de inldturare a HICS supratentoriale permite micsorarea
semnificativdi a duratei interventiei, traumatismului interventiei si reducerea frecventei
complicatiilor postoperatorii. Aplicarea punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locald in HICS
supratentoriale contribuie la micsorarea letalitatii si ameliorarea rezultatelor functionale,
scurtarea perioadei de tratament si reabilitare la acest grup de pacienti.

Valoarea aplicativi a lucririi constd in utilizarea punctiei si aspiratiet HICS
supratentoriale cu aplicarea fibrinolizei locale la pacientii cu patologie concomitentd grava si sub
anestezie locala, fapt care contribuie la micsorarea riscurilor interventiei chirurgicale.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Principalele rezultate ale studiului sunt aplicate
in procesul didactic al Catedrei Neurochirurgie a IP USMF ,Nicolae Testemitanu” si
implementat in activitatea curativd a IMSP Institutul de Neurologie si Neurochirurgie din
Republica Moldova.



AHHOTALIUA
Konnps Esrenuit
”Xupypruieckoe jeyeHrue BHyTPMMO3TOBbIX CIIOHTAHHBIX CYNIPATEHTOPHATbHBIX
remarom”
Jucceprainus Ha COUCKaHUE YUYEHOM CTENEHU KaHIu1aTa MEIUIMHCKUX HayK, Kummnés, 2017

CTpykTypa auccepranuu: padota u3noxeHa Ha 179 crpaHuie neyaTHOTO TEKCTa, U
COJEpPXKUT BBeJleHHE, 4 TIiaBbl, OOIIME BBIBOJBI U NMPAKTHUUYECKHE PEKOMEHJIAllMU, PEe3toMe Ha
PYMBIHCKOM, PYCCKOM U aHTJIMHCKOM sI3bIKax, Oubnuorpaduio u3 277 UCTOUHUKOB, 43 (urypsl,
21 Tabmuupl, 4 dopmynsl U 2 mpuiokeHus. [lomydeHHBbIE pe3ynbTaThl OBLIM OOCYKIICHBI B
paMKax 6-TH MECTHBIX W MEXIYHApOJHBIX HAay4yHBIX (opyMax, a TakkKe OmyOJMKOBaHBI B 6
Hay4HbIX paboTax, BKJIto4as 2-X 0€3 COaBTOPOB U 5-X B PELEH3UPYEMbIX U3AAHUSAX.

KiroueBble ciioBa:  CIIOHTaHHas ~ BHYTpU4YEpENHass TIeMaroma, CIIOHTaHHas
BHYTPUMO3IOBasl CYIpPAaTeHTOpUAlbHAsI IE€MaTOMa, XUPYPru4ecKOoe MHHHMAalbHO-WHBAa3UBHOE
Jie4YeHue, MyHKUUS U acIUpalus, JIOKaIbHbIA (GUOPUHOIIN3.

Obuaacthb uccaenoBanms: Heiipoxupyprus 321.21

Heas padoTsl: OIEHKA MONE3HOCTH M S(Y(HEKTUBHOCTH MYHKIMW W aCHUPAIUH C
IPUMEHEHHEM JIOKAJIbHOrO (UOPHHONIN3A TPU JICUEHUM CHOHTaHHBIX CYNPATEeHTOPUAIBHBIX
BHYTpuMO3roBbix remaroM (CCBI).

3agaum mcciaeJ0BAHMA: OIICHKA MOJIE3HOCTU U 3(PPEKTUBHOCTH IMYHKIUH U aCHUPALUH C
NPUMEHEHHEM JIOKAJILHOTO (UOPHHONM3A TPU JICUEHUH CIHOHTAaHHBIX CYIPATCHTOPUAIBHBIX
BHYTpUMO3roBeIx remaroMm (CCBI'). Ouenka pe3ynbTaToB M MOCIEONEPALMOHHOIO Pa3BUTHUS
rocnutanu3anuu y nanueHtoB ¢ CCBI' neueHHBIX METOAOM MYHKUMHM W aclupanuu ¢
JIOKaJIbHBIM NpPUMEHEHUuEeM (UOpUHONIN3A. Y CTAaHOBUTh KPUTEPUHU BBIOOpA ONTHMAIbHOIO BUAA
JedeHus B 3aBucuMocTu oT pacnonoxenuss CCBI™ u pazpaborats anroputm ans aedenus CCBIT
B CIEMAJIN3UPOBAHHBIX HEBPOJIIOTUUYECKUX U HEHPOXUPYPIrUUECKUX NOIPA3ACICHUAX.

Hayuynasi HOBU3HA M OPUTHHAJIBHOCTH pa0oThl. bpln pa3paboTaHbl NPUHIUIIBI JICYEHUS
CCBI' pa3nu4HOro pacmnojoKeHUs INpU IMOMOIIM IYHKLIHUU M aclupalnuy, C NPUMEHEHHEM
JokaiabHOTO (prbpuHONM3a. bbuT pa3paboTaH MPOTOKOI BHITTOJIHEHHS JTOKAIBHOTO (UOPUHOIN3A,
B 3aBUCHUMOCTM OT JIoKanu3auuu cynpateHtopuanbHoii CCBI'. Ha ocHOBe KOMIUIEKCHOM
OLICHKM OBIIM J0Ka3aHbl >(QQEKTUBHOCTb U O€3BpeAHBIM XapakTep METOAAa NYHKIMH U
acnupalnuy, ¢ MpUMEeHEeHHEM JIOKaIbHOro (pubpunonusa B xupyprun CCBI .

Hayuynas npo6Jiema pemaemass B auccepranmum bpina ycraHoBieHa 3>(¢GeKTUBHOCTH
xupypruueckoro JjedyeHus CCBI' MeronmoM TDyHKIMM M aclUpalMd  C  JIOKAJIbHBIM
¢bubpunonuzoMm. beim paspaboran >ddextuBHBI anroputMm JedeHuss O6onbHbIX ¢ CCBIT B
CIEUAIN3UPOBAaHHBIX HEBPOJIIOTHYECKUX U HEMPOXUPYPIHUUECKUX MOAPA3AEICHUSIX B MoigoBe

TeopeTnueckass 3HAYMMOCTH McCCJIeI0BaHUsA. BTN onpeseneHbl pa3iudyHble CIOCOObI
JIeYSHHsI C IPUMEHEHHUEM MyHKIIMK U acTIMpalyu ¢ JOKaJbHBIM (pUOPHUHOIN30M, B 3aBUCIMOCTH
ot pacnonoxenuss CCBI'. Tlpumensiembrii meron ynanenuss CCBI' mo3BomsieT 3HAYMTEIHHO
COKPAaTUTh BPEMsl XUPYPTUUYECKOTO BMEUIATEIbCTBA, YMEHBIINTh TPAaBMaTUUYHOCTh OINEpaIud U
YacTOTY MOCJIEONEPAIMOHHBIX OCIOKHEHUH.

IIpuknagHasi 3Ha4MMOCTh PadOTBI COCTOMT B NPUMEHEHUM ITYHKLUHU U acIHUpaluu
CCBI ¢ nokanbHbIM (PUOPUHOJIM30M JIJIS TAIIMEHTOB C OJJTHOBPEMEHHOM TSHKEJION MaTOJOTHEN U
MO/ JIOKJIBHON aHECTEe3UeH, TO 4YTO NPHUBOAUT K  YMEHBIICHHIO PUCKA XUPYPrUYECKOTO
BMeENIaTeIbCTBA.

BHenpenue B IpakTHKY pe3y/ibTAaTOB HCCJIe0BaHNs. [ TaBHbIE pe3ybTaThl JAHHOTO
HCCIIeIOBaHMs MPUMEHSIOTCS B mpoliecce nmpenofaBanus Ha Kadeape Helpoxupyprun I'VMO
uM. Hukonas Tecremunany u BHeapswoTcs B yedeOHoOU npaktuke Muctutyra HeBposnoruu u
Hetipoxupypruu Pecriybimku MosgoBa.



SUMMARY
Condrea Eugeniu
“Surgical treatment of spontaneous supratentorial intracerebral hemorrhage”
Doctoral thesis in medicine, Chisinau, 2017

Structure of thesis: the work is presented on 179 pages of printed text and includes an
introduction, 4 chapters, conclusions and practical recommendations, a bibliography list of 277
references as well as summaries in Romanian, Russian and English. The thesis contains 43
figures, 21 tables, 4 formulas and 2 annexes. The materials have been presented and discussed at
the 6 local and international scientific conferences, being also published within 6 articles,
including 2 publications as a single author and 5 publications in peer-reviewed journals.

Keywords: spontaneous intracerebral hemorrhage, supratentorial intracerebral
hemorrhage, minimally invasive surgical treatment, puncture and aspiration, local fibrinolysis

Field of study: neurosurgery 321.21

The purpose of the study: Assessment of the efficiency of minimally invasive surgical
treatment with puncture and aspiration of SICH applying local fibrinolysis.

Objectives: evaluation of the usefulness and effectiveness of puncture and aspiration
method with application of local fibrinolysis in the treatment of spontaneous supratentorial
intracerebral hemorrhage (SICH). Evaluation of results and development of postoperative
hospitalization in patients with SICH treated using puncture and aspiration method with local
fibrinolysis, compared to those treated by conventional methods. Establishing of the selection
criteria for the optimal type of treatment depending on the location SICHs and algorithm
development for the treatment of SICH in neurological and neurosurgical specialized units.

Novelty and scientific originality. The results of this study have allowed developing a
treatment strategy for supratentorial SICH of different locations, as well as defining the role of
the puncture and aspiration method with application of local fibrinolysis among the treatment
options of such patients. A protocol of local fibrinolysis based on the locaton of supratentorial
SICH has also been developed. Relying on complex evaluation of a variety of factors such as
detailed evaluation of perifocal brain tissue and cerebral meninges as well as close monitoring of
cerebral hypertensive and dislocation syndrome using dynamic cerebral CT scans, we
demonstrated the effectiveness and safety of puncture and aspiration method with the use of
local fibrinolysis. A formal protocol for minimally invasive surgical treatment of supratentorial
SICH using puncture and aspiration method with local fibrinolysis is being proposed in this
regard.

Scientific problem solved in thesis: It was determined the usefulness of surgical
treatment of supratentorial SICH using puncture and aspiration method with local fibrinolysis. It
was developed an efficient algorithm of the process of treatment of patients with supratentorial
SICH in neurological and neurosurgical specialized units in Moldova..

Theoretical significance of the study was related to outlining a variety of surgical
approaches suitable for puncture and aspiration treatment method with local fibrinolysis,
depending on the location of supratentorial SICH. The thesis has also provided a foreground for
a variety of new studies related to minimally invasive neurosurgical techniques.

The translational research value consists of technique suitability for treating
supratentorial SICH in a wide variety of patients, including in those with serious underlying
diseases as well as the option of being performed under local anesthesia in such situations.

Implementation of scientific results. The results of the study have been applied to the
therapy guidelines of SICH used at the Institute of Neurology and Neurosurgery in the Republic
of Moldova as well as to the study curriculum at the State University of Medicine and Pharmacy
"Nicolae Testemitanu™ from the Republic of Moldova.
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INTRODUCERE

Actualitatea si importanta problemei abordate. HIC primara (spontana,
non-traumatica) constituie o problema majora de sanatate publica la nivel mondial, cuprinde
diverse conditii, cu cauze fundamental diferite, dar cu rezultate similare slabe atit pe termen
scurt, cat si pe termen lung [1-4]. HIC este o urgenta medicala, caracterizata prin ratd mare de
morbiditate si mortalitate, care trebuie prompt diagnosticata si agresiv gestionatd. Expansiunea
hematomului si deteriorarea neurologica precoce sunt frecvente in primele cateva ore de la debut
[2-5].

In ultimul deceniu, HICS reprezintid 9-27% din toate AVC la nivel mondial [6]: circa
10-15% din toate AVC din Europa, Statele Unite ale Americii si Australia, circa 20-30% din
toate AVC din Asia [7-12], circa 10% din AVC in tarile cu venituri mari si circa 20% din AVC
in tarile cu venituri medii si mici [1, 13]. Rata incidentei HICS, de asemenea, este de 2 ori mai
mare in tarile cu venituri medii $i mici, comparativ cu tarile cu venituri mari (22% si 11%,
respectiv) [13].

Conform datelor studiului INTERSTROKE, primul studiu international, standardizat,
mare, de caz-control a FR pentru AVC, care a inclus 22 de tari din lume cu venituri mici si medii
st a fost publicat in anul 2010, AVC ischemic a constituit 78% si AVC hemoragic intracerebral -
22% din toate AVC (HSA a fost exclusd) [14]. HICS supratentoriale reprezinta 86,7% din HICS
[15].

Desi tratamentul medical modern a progresat semnificativ, pacientii cu HICS prezinta
rate ridicate de mortalitate si morbiditate si suporta cheltuieli medicale mari. HIC reprezintd a
treia cauza principald de deces, dupa bolile cardiovasculare si neoplazii, fiind echivalate cu 12,5-
15% din mortalitatea generald, constituind si o cauzi principald de invaliditate. In structura
AVC, HIC reprezinta de la 4% pana la 30%, incidenta variind intre 13 si 271 de cazuri la
100.000 de populatie pe an. Letalitatea prin HIC atinge 40-50%, iar invaliditatea - 70-80% [2,
16-19].

HICS, de asemenea, prezintd mortalitate inaltd, morbiditate ridicatd, ratd mare de
handicap si necesita ingrijire medicald si sociald pe termen lung [1]. Incidenta anuald la nivel
mondial este de aproximativ 20 de cazuri la 100.000 de populatie [20]. Peste 70% din pacienti
decedeaza sau devin dependenti [21, 22]. Mai mult, in ultimele decenii incidenta HICS este
constantd, iar mortalitatea n prima luna nu se modifica [1].

Asadar, HICS afecteaza o proportie semnificativa din populatia europeana si la nivel

mondial. Incidenta si mortalitatea sunt semnificative, iar pronosticul este nefavorabil si cu o rata
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mare de handicap, care creeaza o sarcina social-economica, financiara si medicalda mare, necesita
ingrijiri foarte costisitoare si de lunga durata, provoaca suferinte fizice si psihice importante [8-
10, 23, 24].

Managementul clinic de baza al HICS este complex si include tratamentul chirurgical si
tratamentul medical. Beneficiul de la interventiile chirurgicale este inca controversat, indeosebi
pentru HICS profunde [2, 18, 19, 25-32]. In pofida lipsei avantajului tratamentului chirurgical,
comparativ cu tratamentul medicamentos, neurochirurgii sunt in Cautare si implementare activa a
noilor metode de tratament in scopul gestionarii optime a HICS [11, 25, 33-36].

Desi exista realizari valoroase, rolul si termenii interventiei neurochirurgicale a
pacientilor cu HICS, inclusiv cu HICS supratentoriale, sunt controversate, incerte, pe larg
discutate si practica continua sa fie aleatorie, la decizia chirurgului [18, 19, 25, 26, 37-40].

Interventiile chirurgicale pentru HICS sunt considerate benefice in stoparea hemoragiei,
prevenirea resangerarii, inlaturarea efectului de masa si reducerea actiunii nocive a substantelor
eliberate in timpul coagularii, lichefierii si rezolutiei cheagului pentru prevenirea deteriorarii
secundare a creierului. Totodata, procedurile chirurgicale pot leza tesutul cerebral si provoca
complicatii [1, 41, 42].

Lipsa beneficiului dupa tratamentul chirurgical, comparativ cu tratamentul
medicamentos, in HICS supratentoriale, au determinat la multi neurochirurgi o atitudine extrem
de conservatoare pentru interventia chirurgicala la acest grup de pacienti cu aplicarea unor
criterii de selectie mult mai rigide [2, 7, 43-45]. Indicatiile pentru tratamentul chirurgical nu au
fost bine definite, nu exista o parere unica referitor la termenii interventiei chirurgicale, metoda
de tratament chirurgical in functie de caracterul, localizarea si volumul hematomului, in
dependenta de gravitatea pacientului si patologia concomitenta [25, 30, 45].

Aceste dezavantaje au redus aplicarea interventiilor chirurgicale deschise si au
contribuit la implementarea tot mai frecventa a metodelor minim invazive. Studiile care implica
tehnici minim invazive pentru evacuarea HICS au aratat o tendintd de ameliorare a rezultatelor,
comparativ cu tratamentul medicamentos. In prezent existdi o gama largd de tehnici minim
invazive pentru indepartarea HICS [4, 11, 31, 45-47]. Aparitia noilor tehnologii si
implementarea noilor tehnici chirurgicale (microchirurgie, neuroendoscopie, neuronavigare
stereotaxicd) a contribuit la revizuirea indicatiilor pentru interventiile chirurgicale in diferite
tipuri de HICS [2, 35, 36, 48-50]. Tendinta de baza din ultimii ani in chirurgia diverselor tipuri
de HICS consta in reducerea gradului de traumatizare si invazivitate, concomitent cu pastrarea

caracterului radical al interventiei chirurgicale. Aceastd tactica, pe langa salvarea vietii



pacientului, permite obtinerea unor rezultate functionale mai bune si reducerea perioadei de
reabilitare a pacientilor cu HICS [4, 12, 45, 51].

In prezent, se exploreaza metode noi pentru sporirea efectului curativ a tehnicilor
chirurgicale minim invazive. Aplicarea neuronavigatiei si neuroendoscopiei a permis efectuarea
unor interventii chirurgicale cu succes, chiar si in HICS minore si profunde din regiunea
trunchiului cerebral si talamusului. Fibrinoliza locala este utilizata pe larg pentru evacuarea
hematoamelor intracerebrale de diferita origine [18, 19, 27-29, 31, 32, 35, 36, 40, 52].

Desi aceste metode sunt frecvent aplicate, pana in prezent nu existd o viziune unitara
asupra tratamentului chirurgical al HICS. De asemenea, nu sunt estimate datele despre eficienta
fibrinolizei locale in functie de localizarea hematoamelor intracerebrale. Unii autori considera
eficienta fibrinoliza pentru toti pacientii in stare subcompensatd, indiferent de localizarea
hematomului (subcortical, talamic, putamenal). Totusi, patogeneza HICS diferd in functie de
localizare. In special, hematoamele talamice se formeaza, de regula, prin diapedeza eritrocitelor,
mai frecvent prezinta expansiune in sistemul ventricular, ceea ce conditioneaza 0 reducere a
eficientei metodei de fibrinoliza locala. In prezent, in literatura de specialitate lipsesc informatii
cu privire la determinarea volumului maxim sau minim al HICS pentru argumentarea aplicarii
fibrinolizei. Nu sunt stabilite dinamica de regresie a simptomaticii hipertensive si de dislocare,
reversibilitatea afectdrii compresive a cdilor conductoare la pacientii cu HICS tratati prin
fibrinoliza locala.

Studii recente au estimat ca incidenta anuala a HIC in Europa reprezintd in mediu 329
cazuri la un milion de populatie [20]. Mai mult ca atat, incidenta in tarile cu un venit economic
redus este aproape dubla datoritd unei expuneri mai mari la diversi factori de risc precum
fumatul, hipertensiunea arteriala, etc [13]. O mare parte a acestor pacienti pot beneficia de
diverse interventii chirurgicale, inclusiv minim invazive, insd acestea nu sunt totdeauna
executate din mai multe motive. Majoritatea interventiilor chirurgicale sunt efectuate prin
metoda clasica deschisa. Rata cea mai mare de pacienti cu HICS sunt cu localizare putamenala,
la care interventiile chirurgicale deschise au frecvent contraindicatii din cauza traumatizarii
excesive. Lipsa criteriilor de selectare corectd si lipsa abordului diferentiat pentru interventia
chirurgicald la diferite grupuri de pacienti contribuie la cresterea frecventei rezultatelor
postoperatorii nefavorabile, fapt ce face incerte oportunitatea si argumentarea tratamentului
chirurgical.

Numarul pacientilor cu HIC operati prin metode minim invazive in Republica Moldova
este foarte mic si are un caracter sporadic. Nu este utilizat tratamentul chirurgical al HIC prin

metoda neuronavigatiei si neuroendoscopiei.
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Inovatia stiintifica a rezultatelor obtinute.

1. Metoda propusa de tratament chirurgical minim invaziv al hematoamelor intracerebrale spontane
supratentoriale reprezinta o solutie alternativd comparativ cu interventiile chirurgicale clasice, care
sunt mai traumatizante si cu rezultate postoperatorii mai slabe.

2. Au fost elaborate principiile de tratament a HICS supratentoriale cu localizare diferita prin
utilizarea punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.

3. A fost elaborat protocolul efectuarii fibrinolizei locale in functie de etiologia HICS
supratentoriale.

4. In baza estimirii complexe (monitorizarea clinico-instrumentald a sindroamelor hipertensiv si
de dislocare cerebrala in procesul fibrinolizei cu utilizarea CT cerebrale In dinamica,
evaluarea morfologiei hemoragiei, a tesutului perifocal si a tunicilor cerebrale) a fost
demonstratd eficienta si inofensivitatea utilizarii metodei de punctie si aspiratie cu aplicarea
fibrinolizei locale in chirurgia HICS supratentoriale.

5. A fost implementat tratamentul chirurgical minim invaziv al HICS supratentoriale prin
punctie si aspiratie cu fibrinoliza locala.

6. Algorimtul propus de diagnostic si tratament al hemoragiilor intracerebrale spontane supratentoriale

vine sa clarifice situatia in luarea deciziilor, criteriile propuse stipuldnd clar tipul optim de tratament in

diverse situatii clinice.

Problema stiintificaA importanta solutionatd in lucrare constd in obtinerea datelor
statistic veridice a eficientei tratamentului chirurgical minim invaziv al HICS supratentoriale prin

metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.

Semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a studiului.

1. Au fost determinate aborduri diferentiate de tratament prin punctie si aspiratie cu fibrinoliza
locala in functie de localizarea HICS supratentoriale.

2. Metoda aplicata de inlaturare a hematoamelor intracerebrale spontane supratentoriale permite
micsorarea semnificativa a duratei interventiei, traumatismului interventiei si reducerea
frecventei complicatiilor postoperatorii.

3. Punctia si aspiratia HICS supratentoriale cu aplicarea fibrinolizei locale poate fi utilizata la
pacientii cu patologie concomitentd grava si sub anestezie locald, fapt care contribuie la

micsorarea riscurilor interventiei chirurgicale.
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4. Aplicarea punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locald in HICS supratentoriale contribuie la
micsorarea letalitatii si ameliorarea rezultatelor functionale, scurtarea perioadei de tratament
si reabilitare la acest grup de pacienti.

Principalele rezultate ale studiului sunt aplicate in procesul didactic al Catedrei

Neurochirurgie a IP USMF ,,Nicolae Testemitanu” si sunt implementate in activitatea practica a

Institutului de Neurologie si Neurochirurgie.

Aprobarea rezultatelor tezei. Rezultatele studiului au fost prezentate si discutate in
cadrul urmatoarelor foruri stiintifice nationale si internationale:

« al Xll-lea Simpozion al Neurologilor si Neurochirurgilor Chigindu-lasi, 9-10 iunie 2011,
Chisinau, Republica Moldova;

» 5-th International Cerebrovascular and Skull Base Workshop and 3-rd Kyiv Skull Base
Workshop, 6-8 September 2012, Kyiv, Ukraine;

» conferinta stiintificd anuald consacratd Universitatii de Stat de Medicind si Farmacie
”Nicolae Testemitanu”, 10-12 octombrie 2012, Chisinau, Republica Moldova;

« 15th World Congress of Neurosurgey, 8-13 september 2013, Seoul, Korea;

« the XIX-th Session for the Balkan Medical Days and the Second Congress of Emergency
Medicine of the Republic of Moldova, 22-24 september 2013, Chisinau, Moldova;

« al Xlll-lea Simpozion al Neurologilor si Neurochirurgilor lasi-Chisinau, 28-30 noiembrie
2013, Tasi, Romania.

e primul simpozion Moldo-Roman de neurochirurgie cu genericul: “Dezvoltarea
neurochirurgiei pe ambele maluri ale Prutului”, 6 decembrie 2014, Chisindau, Republica
Moldova.

Teza a fost discutata si aprobatd la Sedinta Laboratorului de Neurochirurgie Anestezie
si Reanimare INN din 30.03.2012 (proces verbal nr.1) si la Sedinta Consiliului Stiintific al
Institutului de Neurologi si Neurochirurgie din 17.05.2012 (proces verbal nr.4).

Sumarul compartimentelor tezei. Lucrarea este expusa pe 181 pagini de text
dactilografiat, include 43 de figuri, 21 de tabele, 6 formule statistice si 2 anexe, constd din
introducere, 3 capitole, concluzii generale, recomandari practice, rezumat in limbile romana,
rusd, engleza si indice bibliografic cu 277 de referinte. Rezultatele obtinute in aceastd teza au
fost discutate in cadrul a 6 foruri stiintifice locale si internationale, fiind publicate de asemenea

in 6 lucrari stiintifice, inclusiv 2 fara coautori si 5 in editii recenzate.
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In introducere este argumentata actualitatea temei de cercetare, sunt formulate scopul si
obiectivele studiului, inovatia stiintifica a rezultatelor obtinute, semnificatia teoretica si valoarea
aplicativa a lucrarii.

HIC reprezintd a treia cauza principala de deces, dupa bolile cardiovasculare si
neoplazii, fiind echivalate cu 12,5-15% din mortalitatea generald, constituind si o cauza
principald de invaliditate. In structura AVC, HIC reprezinti de la 4% péani la 30%, incidenta
variind intre 13 s1 271 de cazuri la 100.000 de populatie pe an. Letalitatea prin HIC atinge 40-
50%, iar invaliditatea - 70-80% [2, 16, 17].

Pentru Republica Moldova accidentele vasculare cerebrale in structura mortalitatii
populatiei ocupa locul doi dupad cardiopatia ischemicd, fiind urmate de tumori, afectiuni
digestive, traume si intoxicatii, afectiuni respiratorii etc [53]. Conform datelor epidemiologice,
impactul AVC asupra sandtatii publice probabil va fi In continud crestere, fapt explicat de
imbatranirea populatiei, cresterea numarului de supravietuitori dupa AVC si infarct miocardic,
populatie cu un risc major de dezvoltare a unor evenimente vasculare noi [53].

Desi exista realizari valoroase, rolul si termenii interventiei neurochirurgicale a
pacientilor cu HICS, inclusiv cu HICS supratentoriale, sunt controversate, incerte, pe larg
discutate si practica continua sa fie aleatorie, la decizia chirurgului [25, 26, 37-39].

Problema stiintificd importanta solutionatd in lucrare consta in studiul comparativ al
eficientei tratamentului chirurgical minim invaziv al HICS supratentoriale prin metoda punctiei
si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.

In capitolul 1 HEMATOMUL INTRACEREBRAL SPONTAN: ANALIZA
SITUATIEI IN DOMENIU sunt relatate informatii contemporane din literatura de specialitate cu
referire la tratamentul chirurgical al HICS supratentoriale.

HICS supratentoriala este o afectiune cu morbiditate ridicata, ratd mare de handicap,
mortalitate 1nalta, care necesitd ingrijire medicald si sociala pe termen lung. Desi interventiile
chirurgicale deschise nu au ardtat o ameliorare constantd a mortalitdtii sau rezultatelor
functionale dupa HICS, studiile prospective, multicentrice, randomizate, controlate au constatat
ca hemostaza precoce pentru prevenirea expansiunii hematomului, evacuarea hematomului prin
interventii minim invazive (craniopunctura si aspiratia cu tromboliza locala, aspiratia ghidata
stereotaxic cu tromboliza locala, evacuarea endoscopica), drenajul HIV, controlul adecvat al TA
pentru optimizarea presiunii de perfuzie cerebrald, pot constitui cele mai importante obiective
terapeutice pentru ameliorarea leziunilor secundare neurologice, reducerea mortalitatii si

imbunatatirea rezultatelor functionale dupa HICS.
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In capitolul 2 CARACTERISTICA LOTURILOR DE STUDIU SI METODE DE
CERCETARE UTILIZATE sunt descrise metodologia generala de cercetare, caracteristica,
metodele de examinare si metodele de tratament a pacientilor din loturile de studiu, metodele de
evaluare statistica a rezultatelor obtinute.

Studiul complex a inclus rezultatele explorarilor si tratamentului (medicamentos si
interventional diferentiat) a unui lot din 218 pacienti adulti consecutivi cu HICS supratentoriale
de volum mare si fara HIV in varsta de 24-89 de ani. Pacientii au fost divizati in 3 loturi: 67 de
pacienti cu HICS supratentoriale cu tratament chirurgical prin punctie si aspiratie cu aplicarea
fibrinolizei locale (lotul de baza 1), 70 de pacienti cu HICS supratentoriale tratati prin metodele
chirurgicale clasice deschise (lotul de baza 2) si 81 de pacienti cu HICS supratentoriale care au
urmat tratament medicamentos standardizat (in baza protocoalelor terapeutice existente) pentru
acest tip de patologie (lotul martor).

Loturile de pacienti cu HICS supratentoriale, incluse in studiu, erau similare in functie
de varsta, sex si statutul social. Varsta medie reprezenta 57,94+1,1 ani in lotul de pacienti tratati
prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale, 58,99+1,4 ani 1n lotul de pacienti tratati
prin metode chirurgicale clasice deschise si 59,33+1,0 ani in lotul de pacienti tratati
medicamentos in baza protocoalelor terapeutice standardizate.

Procesarea datelor primare a fost efectuata cu programul “Statistical Package for the
Social Sciences” versiunea 21.0 pentru Windows (SPSS, Inc, Chicago, IL, 2012) prin procedee
statistice descriptive si inferentiale. Am utilizat metoda ¥ cu corectia lui Yates sau metoda
exactd a lui Fisher pentru compararea variabilelor discrete; analiza de varianta unifactoriala cu
aplicarea testelor de analiza post-hoc pentru testarea diferentei dintre valorile medii in loturile de
studiu; analiza de corelatie pentru a determina relatia dintre variabile, puterea si directia acesteia;
regresia logistica pentru a face predictii ale unei variabile in functie de valoarea altei variabile,
demonstrand dependentele si orientarea acestora, dar si ecuatia matematica a dependentelor, care
are rol predictiv 1n activitatea practica.

In acest capitol s-a constatat ci toti pacientii prezentau unul sau mai multi factori de
risc, distributia acestora fiind relativ similara in cele 3 loturi de studiu. Cel mai frecvent factor de
risc a fost hipertensiunea arteriala, fiind depistata la peste 90% din cazuri in toate cele 3 loturi.
Alti factori de risc depistati au inclus consumul excesiv de alcool, tabagismul, obezitatea,
prezenta diabetului zaharat, dislipidemiiilor, cardiopatiilor si afectiunilor somatice concomitente.
Diferite combinatii ale factorilor de risc au fost depistate la 147 (67,4%) pacienti. Urgenta

hipertensiva a fost de asemenea depistata ca fiind cauza debutului HICS la peste 2/3 din pacientii
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fiecarui lot, altor factori de risc sau cauzelor neelucidate revenindu-le mai putin de 1/3 din
cazuri.

in capitolul 3 TRATAMENTUL PACIENTILOR PRIN METODE CHIRURGICALE
CLASICE SI MEDICAMENTOASE este redata o caracteristica generald a lotului de pacienti
tratati prin metode chirurgicale clasice deschise sau alte metode mini-invazive fara tratament
fibrinolitic, precum si a lotului de pacienti tratati medicamentos in baza protocoalelor terapeutice
existente. Sunt de asemenea redate detalii procedurale ale tehnicilor chirurgicale si metodelor de
tratament utilizate, precum si o analiza detaliatd a rezultatelor obtinute cu ajutorul acestor
metode.

In capitolul 4 TRATAMENTUL CHIRURGICAL AL HICS SUPRATENTORIALE
PRIN PUNCTIE SI ASPIRATIE: ASPECTE PROCEDURALE SI EVALUAREA
REZULTATELOR este expusa tehnica tratamentului chirurgical al HICS supratentoriale prin
punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale, precum si caracteristica lotului de pacienti
care au beneficiat de aceastd modalitate. De asemenea este efectuatd o sintezd a rezultatelor
obtinute, precum si o analiza comparativa cu datele din literatura stiintifica .

O comparatie directd a celor 3 loturi de pacienti efectuatd in cadrul acestui capitol a
relevat o perioada de spitalizare relativ mai scurtd pentru pacientii tratati prin metoda punctiei si
aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale, acestea demonstrand de asemenea o ratd de conectare la
respiratia dirijatd mult mai scazuta, o perioada de respiratie dirijata relativ mai mica precum si o
ratd a complicatiilor postoperatorii locale semnificativ mai redusd comparativ cu pacientii tratati
prin metode chirurgicale clasice deschise. Metoda a permis de asemenea initierea unei recuperari
precoce semnificativ mai frecvent atit fatd de pacientii tratati prin metodele chirurgicale clasice
deschise cat si fatd de cei tratati medicamentos. Analiza mortalitatii a demonstrat o mortalitate
globald mai redusd pentru pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale, rezultatele fiind confirmate si prin cea mai inaltd supravietuire cumulativa la
36 de luni. Cele mai bune scoruri ale evolutiei recuperarii deficitului neurologic in decursul
primului an dupa externare au fost de asemenea inregistrate pentru lotul de pacienti tratati prin
metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.

Analiza comparativd cu datele publicate in literatura de specialitate a relevat ca
rezultatele obtinute in studiul nostru sunt in concordantd cu cele raportate la nivel international.
Prinre acestea pot fi enumerate rata complicatiilor postoperatorii, rata mortalitatii si
supravietuirea cumulativd, precum si scorurile Inregistrate pentru evaluarea recuperarii
neurologice si functionale (scorul GOS pentru aprecierea starii finale dupa o afectiune cerebrala

acuta, scorul Rankin modificat pentru evaluarea independentei functionale, indicele Barthel
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pentru estimarea performantei si starii functionale in activitatile cotidiene) atat la externare cat si
la diverse intervale de evaluare in dinamica pe parcursul primului an. Astfel, datele confirma
aplicabilitatea metodei in cadrul institutiilor medicale din Republica Moldova. Rezultatele
obtinute au permis de asemenea elaborarea unui algoritm pentru tratamentul HICS
supratentoriale in unitatile de profil neurologic si neurochirurgical din Republica Moldova. Spre
exemplu, analiza mortalitatii in functie de localizarea hematomului a scos in evidentd ca metoda
punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale este metoda preferentiala pentru localizérie
lobare subcorticale ale HICS, fiind asociata cu o mortalitete de doar 4,8% 1n acest studiu, in timp
ce acelas tip de HICS tratate prin metode chirurgicale clasice deschise sau medicamentos au fost
asociate cu o mortalitate de peste 40% (p<0,05).
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1. HEMATOMUL INTRACEREBRAL SPONTAN: ANALIZA SITUATIEI IN
DOMENIU

1.1. Epidemiologia, etiologia, patogenia si fiziopatologia hematomului intracerebral
spontan

Introducere. HIC primara (spontana, non-traumatica) constituie o problema majora de
sandtate publica la nivel mondial, cuprinde diverse conditii, cu cauze fundamental diferite, dar cu
rezultate similare slabe atat pe termen scurt, cat si pe termen lung [1-3]. HIC este o urgenta
medicald, caracterizatd printr-o ratd mare de morbiditate si mortalitate, care trebuie prompt
diagnosticata si agresiv gestionatd. Expansiunea hematomului si deteriorarea neurologica
precoce sunt frecvente in primele cateva ore de la debut [2, 3, 5].

In prezent nu exista un diagnostic standardizat de lucru pentru detectarea diferitor cauze
care stau la baza HICS, dovezile eficientei interventiilor medicale terapeutice sau chirurgicale,
de asemenea, raimanand limitate [1].

Definitie. HIC spontana sau primara este un revarsat sangvin in parenchimul cerebral,
non-traumatic si fara cauze cunoscute de sangerare (malformatie arterio-venoasa, anevrism
cerebral sau tumoare), bine delimitat, localizat mai frecvent lobar (cortical sau subcortical),
central (caudat, putamen, globus pallidus, talamus, capsula interna, substanta alba
periventriculara sau intraventriculara profunda), in cerebel si punte sau in trunchiul cerebral,
avand de multe ori o evolutie similara unui proces expansiv intracranian [3, 8, 11, 25, 54].

Epidemiologie. Incidenta la nivel mondial a HIC variaza de la 10 la 40 de cazuri la
100.000 de locuitori si creste odata cu varsta [3, 55, 56]. Conform rezultatelor unei meta-analize
mondiale, bazata pe studii populationale de incidentd a AVC, in perioada 1970-2008 incidenta
AVC a scézut cu 42% 1in tarile cu venituri mari si a crescut cu 100% in tarile cu venituri medii si
mici [13]. Spre deosebire de incidenta in scadere de AVC ischemic in tarile dezvoltate, incidenta
HICS a fost constantd sau s-a redus nesemnificativ. Conform estimarilor OMS, in lume apar
anual 15,3 milioane de AVC, inclusiv 2-3 milioane sunt hemoragice, iar costurile pentru
tratamentul acestor pacienti sunt enorme [1, 12, 13].

In cadrul bolilor neurologice incidenta HICS reprezinti 5%, sau 20% din totalul AVC,
(33% fiind HSA) [57].

In ultimul deceniu, HICS reprezintd 9-27% din toate AVC la nivel mondial [6, 58]:
circa 10-15% din toate AVC din Europa, Statele Unite ale Americii si Australia, circa 20-30%
din toate AVC din Asia [3, 7, 8, 11, 23, 59], circa 10% din AVC in tarile cu venituri mari si circa

20% din AVC in tarile cu venituri medii si mici [1, 13]. Rata incidentei HICS, de asemenea, este

17



de 2 ori mai mare in tarile cu venituri medii si mici, comparativ cu tarile cu venituri mari (22% si
11%, respectiv) [13]. Conform datelor studiului INTERSTROKE, primul studiu international,
standardizat, mare, de caz-control a factorilor de risc pentru AVC, care a inclus 22 de tari din
lume cu venituri mici si medii si a fost publicat in anul 2010, AVC ischemic a constituit 78% si
AVC hemoragic intracerebral - 22% din toate AVC (HSA a fost exclusd) [14]. HICS
supratentoriale reprezintad 86,7% din HICS [15].

In general, conform meta-analizelor sistematice, incidenta HICS este de 24,6 la 100.000
persoane pe an [54, 60, 61]. Incidenta anuala la 100.000 populatie din Suedia de Sud a fost de
10,0 cazuri (6,4 cazuri printre barbati si 13,5 cazuri printre femei) pentru HSA si 28,4 cazuri
(32,2 cazuri printre barbati si 24,7 cazuri printre femei) pentru HICS [10]. Incidenta HICS este
de 10-20 cazuri la 100.000 persoane [3, 8], sau circa 40.000 de cazuri pe an in SUA [8]. Acest
indicator coreleaza cu incidenta HTA 1in populatie si variaza semnificativ [8]: japonezii au cea
mai inalta incidenta (60 de cazuri la 100.000 persoane), urmati de locuitorii din Taiwan (40,77
de cazuri la 100.000 persoane), de afro-americani (circa 30 de cazuri la 100.000) si hispanici [8,
17, 55, 60].

Cu toate acestea, profilul epidemiologic al HICS s-a schimbat la finele secolului XX de
la HICS predominant hipertensiva la un procent mai mare de HICS cauzati de angiopatia
amiloida cerebrald si de administrarea medicamentelor antitrombotice la pacientii cu varsta > 75
de ani [1, 10, 62, 63].

Decesele prin HICS in prima luna alcatuiesc 30-59% [7, 12, 23, 64-66]: 25-35% in
tarile cu venituri mari si 30-48% in tarile cu venituri medii si mici [1, 13] La nivel mondial, peste
2/3 din decese sunt in tarile in curs de dezvoltare [13]. Printre locuitorii din Taiwan, rata
mortalitatii la 30 de zile si la 1 an este de 19,8% si 29,6%, respectiv, ceea ce reprezintd un
rezultat bun in comparatie cu sistemele de sanatate la nivelul mondial [55].

Jumatate din decese au loc in primele 2-3 zile [11, 17, 59, 67], fiind legate de
complicatii neurologice (efectul de masd, cresterea presiunii intracraniene si/sau herniere).
Decesele survenite dupa prima luna sunt, de obicei, rezultatul complicatiilor medicale (embolie
pulmonara, pneumonie de aspiratie, sepsis si hemoragie gastro-intestinald) [2, 4, 8, 17, 68, 69].
La 1 an mortalitatea este mai mare de 50% [8, 70], variind in functie de localizare: 51-52%
pentru hemoragii profunde, 57-58% pentru hemoragii lobare, 42-45% pentru hemoragii
cerebeloase si 65-68% pentru hemoragii in trunchiul cerebral [59]. Supravietuirea este de doar
38% la 1 an si sub 20% la 10 ani [42].

Rezultatele functionale sunt la fel de slabe: majoritatea supravietuitorilor au dizabilitati

semnificative cognitive si motorii, doar 10% dintre pacientii cu HICS devin functional
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independenti la 1 luna de la debut, 20% - la 3 luni de la debut [2, 7, 68] si circa 20% - la 6 luni
de la debut [12, 23, 56, 60, 68].

Asadar, HICS afecteazd o proportie semnificativa din populatia europeana si la nivel
mondial. Incidenta si mortalitatea sunt semnificative, iar pronosticul este nefavorabil si cu 0 rata
mare de handicap, care creeaza o sarcina social-economica, financiara si medicalda mare, necesita
ingrijiri foarte costisitoare si de lungd duratd, provoaca suferinte fizice si psihice importante.
Existd o mare variatie a incidentei HICS in functie de tard, regiune, varsta, etnie si de incidenta
HTA 1in diferite populatii [8-10, 18, 19, 23, 24, 31, 32, 40].

Clasificare. Diverse clasific[ri au fost propuse pentru hemoragiile intracraniene
epidurale [2, 3, 17, 71-76], majoritatea acestora incluzand:

1. Hemoragii intracerebrale (HIC)

» Primare (hematoame, microhemoragii) - 80-85% din cazuri.

» Secundare (tumori, malformatii vasculare, anevrisme, coagulopatii, transformare
hemoragica a AVC ischemic, infectii, ocluzie cerebrala venoasa, ocluzia
sinusurilor, traume, consum de medicamente etc.) - 15-25% din cazuri.

2. Hemoragii subarahnoidiane (HSA)

» anevrismale

» non-anevrismale

3. Hematoame subdurale

4. Hematoame epidurale

5. Hemoragii intraventriculare

» Primare (traume ventriculare, anevrisme, malformatii sau tumori ale plexului

coroid, etc) — cca 30% din cazuri.

» Secundare (datorita expansiunii hemoragiilor primare intracerebrale sau

subarahnoidiane) — cca 70% din cazuri.

HIC este definita de pozitia sa in parenchimul cerebral: HICS ,profunda” este situata in
ganglionii bazali si capsula internd (35-70%), trunchiul cerebral (5-10%) si cerebel (5-10%), iar
HIC ,,lobara” (15-30%) este situatd in zonele corticale-subcorticale ale lobilor frontal, temporal,
parietal sau occipital. HIC din fosa posterioara includ hemoragiile in trunchiul cerebral sau in
cerebel. HIC pot fi cu sau fara HIV si multiple. HIC profunda reprezinta 2/3 de cazurile de
HICS, iar HIC lobara sau superficiala - 1/3 [8, 17, 20].

Din toate HICS, confirmate prin neuroimagistica creierului, 45,3% au fost lobare,
44,2% profunde, 9,4% 1n fosa posterioara (3,4% in trunchiul cerebral si 6,0% in cerebel) si 1,1%

cu HIV sau cu localizare multipla [1, 20].
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HICS supratentoriale cuprind lobii cerebrali, hemoragiile in nucleii bazali, iar HICS
infratentoriale includ hemoragiile din fosa posterioara (trunchiul cerebral sau cerebel) [39].
Conform studiului STICH, printre HICS supratentoriale 39-40% au fost lobare, 42% profunde
(ganglionii bazali si talamice), 17-19% mixte si 1% nu au putut fi evaluate [21]. In general,
HICS supratentoriale reprezinta 80%, iar HICS infratentoriale - 20% [39].

Asadar, hemoragiile intracraniene pot fi clasificate in functie de aspectele anatomice si
etiologice. Potrivit datelor anatomice distingem hemoragii parenchimatoase, subarahnoidiene,
subdurale, epidurale, supratentoriale si infratentoriale. Conform aspectelor etiologice sunt
constatate hemoragii primare sau spontane si hemoragii secundare [17, 71].

Etiologie, patogenie si fiziopatologie. Predictorii stabiliti ai HIC includ factori de risc
modificabili (HTA, diabetul zaharat, consumul excesiv de alcool, fumatul, dieta saraca,
obezitatea abdominald, calitatea tratamentului anticoagulant, antecedente de AVC, consumul
ilicit de droguri, in special cocaind) si factori de risc non-modificabili (sexul masculin, varsta,
originea etnica - africand sau asiaticad, amiloidoza cerebrald, coagulopatiile, vasculita,
malformatiile arterio-venoase, neoplasmele intracraniene si predispozitia geneticd). De
mentionat faptul ca afectiunea nu are intotdeauna o cauza decelabila [1, 8, 77-79].

Factorii de risc principali (sexul masculin, varsta, HTA, consumul excesiv de alcool,
fumatul, diabetul zaharat, dieta saraca, obezitatea abdominala si inactivitatea fizica) [1, 14, 80,
81] reprezinta peste 80% din riscul global al AVC ischemice si AVC hemoragice intracerebrale
la nivel mondial. Includerea altor factori de risc, precum niveluri ridicate ale unor
apolipoproteinele, creste riscul pana la 90% [14, 80-83].

Cei mai importanti factori de risc pentru HICS sunt HTA si angiopatia cerebrala
amiloida [10, 12, 17, 42, 71, 84]. HTA cronica este responsabila pentru 50-70% din toate HICS
[10, 12, 85]. Afectiunea conduce la modificari structurale ale vaselor cerebrale mici, inclusiv
arterioloscleroza si lipohialinoza cu formarea microanevrismelor. Diversele efecte ale multor
factori de risc pot duce la asa-numita boala vaselor cerebrale mici, care sta la baza multor cazuri
de HICS. Prevalenta populatiei cu boala vaselor cerebrale mici, chiar fara HICS, creste odata cu
varsta si conduce la dereglari cognitive progresive care determind dementa vasculara in populatia
generala [1, 8, 10, 17, 42, 60].

Hematomul initial determina cresterea presiunii locale si ruperea altor vase care
inconjoara hematomul. Tulburarile de coagulare si HTA predispun la resangerare in stadiile
precoce. Efectul de masa a hematomului creste presiunea intracraniana, distruge structurile

cerebrale adiacente si comprima regiunile de la distanta ale creierului prin deplasarea structurilor
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liniei mediane si herniere. In cazul in care circulatia lichidului cefalorahidian este dereglata apare
hidrocefalia [1, 73, 86, 87].

Fiziopatologia HICS supratentoriale a fost bine studiatd din punct de vedere
experimental si clinic [42, 54, 87]. Compresiunea mecanicad a microcirculatiei locale si eliberarea
unor substante vasoconstrictoare din hematom, determind o zona marginala (perihematomala) de
ischemie completd/incompletd - ischemia secundara (perilezionald). A fost propus termenul
”penumbrd ischemicd” sau “tesut cu risc” pentru a descrie zona cerebrald cu o perfuzie
superioara limitei inferioare (reducerea relativa a fluxului sangvin cerebral), alterata functional si
potential recuperabild, ce determina disfunctia membranara si moartea neuronala [23, 42, 54, 63,
87, 88]. Hipoperfuzia perihematomala (de la usoara pana la severa), cu sau fara semnul “’petei” la
ACT, a fost constatata in peste 60% din pacientii cu HIC acuta [89].

In studiile clinice mai recente, nu s-a stabilit cauza concretd a ischemiei perilezionale.
Pe de alta parte, mai multe studii clinice nu au demonstrat prezenta penumbrei perihematomale,
posibil, din cauza perioadei de timp de realizare a examenului imagistic. Unii autori sugereaza ca
hipoperfuzia perihematomala este, mai degraba, o consecinta a cererii metabolice reduse decat
adevarata ischemie tisulara [8, 9].

Motivul interventiei chirurgicale in HICS supratentoriale este nu numai eliminarea
efectului de masa, dar, de asemenea, reducerea efectului toxic al componentelor sangvine in
scopul promovarii recuperarii in penumbra ischemica a tesutului cerebral [42, 48, 73, 87, 90].

Intreruperea barierei hemato-encefalice si scurgerile de lichide si proteine contribuie la
dezvoltarea edemului citotoxic al creierului, care creste frecvent pe parcursul catorva zile, duce
la majorarea efectului de masa si a presiunii intracraniene, provocand prejudicii neuronale
secundare (moarte neuronald) cu deteriorare neurologica. In etapa ulterioara, liza hematiilor si
eliberarea metabolitilor hemoglobinei, citochinelor inflamatorii, metaloproteinazelor matriceale,
fierului si trombinei declanseaza generarea de radicali liberi si procesul inflamator, mecanismele
neurotoxice si apoptotice [10, 23, 42, 54, 63, 73, 87].

HIC este un proces dinamic si deteriorarea clinicd precoce poate apdrea ca urmare a
expansiunii hematomului. Cresterea hematomului este un predictor independent de moarte si de
rezultat. HIV este, de asemenea, un predictor independent de moarte si de rezultate
nesatisfacatoare [4, 9, 61, 67, 91, 92]. Se estimeaza ca extensia intraventriculara (HIV) apare in
30-45% din pacientii cu HICS si este legatd de volumul si localizarea hemoragiei [2, 12, 60, 85,
87, 93], inclusiv HIV tardiva la 21% din pacientii cu HIC si fara HIV initiala [61]. Mortalitatea

la pacientii cu HIV este de 5 ori mai mare decat la pacientii cu HIC izolata [10].

21



Volumul edemului perihematomal este semnificativ corelat cu volumul hematomului si
creste cu aproximativ 75% in primele 24 de ore dupa HICS supratentoriala hiperacuta. Edemul
perihematomal este maxim la 72 de ore si persista, de obicei, timp de 5 zile, desi poate persista si
pana la 2 saptamani [8, 17, 23].

Inflamatia si edemul provoaca leziuni cerebrale secundare si fiecare dintre aceste
componente este un punct potential de interventie pentru a sista procesul inflamator si a limita
daunele [10, 42, 54, 63, 73].

Resangerarea sau cresterea volumului hematomului si expansiunea intraventriculara
sunt predictori majori de deces sau invaliditate severa in faza acuta a HICS [3, 4, 11, 61, 91, 94].
Volumul HIC sau prezenta HIV sau ambele cresc in primele 24 de ore de la debut in cel putin
70% dintre pacienti [1, 23, 47, 91]. Cresterea hematomului este asociata cu cresterea mortalitatii
si a rezultatelor functionale slabe, independent de valoarea initiala a volumului HIC si altor
factori clinici. Forma rigida a cutiei craniene limiteaza capacitatea de expansiune volumetrica in
HIC, deaceea hematoamele cu volum de peste 150 ml duc in mod inevitabil la deces [1].

Cel putin 38% dintre pacienti (26% in termen de 4 ore si 12% In urmatoarele 21 de ore
de la debutul simptomelor) au avut o crestere mai mare de 33% a volumului hemoragiei
parenchimatoase in primele 24 de ore de la aparitia simptomelor [3, 10, 56]. Tratamentul, avand
ca scop reducerea volumului, restrictia de crestere si indepartarea HIV, poate imbunatati
semnificativ rezultatele. Cresterea tot mai mult a edemului perihematomal exacerbeaza efectul
de masa. Cu toate acestea, asocierea dintre edemul perihematomal si morbiditatea/mortalitatea
acutd sau subacutd este contradictorie. Prin urmare, stoparea cresterii hematomului este o
abordare terapeutica cheie in tratamentul HICS [1].

Pentru determinarea cresterii HICS se utilizeaza 3 definitii: 1) orice crestere a HICS,
2) cresterea cu 33% si mai mult sau cu 12,5 ml si mai mult a HICS si 3) cresterea radiala mai
mult de 1 mm pe scanarea CT la 24 de ore de la debut, comparativ cu scanarea CT de baza [94,
95].

Identificarea tehnicilor de prezicere a expansiunii HICS este o prioritate importantd de
cercetare a AVC [64, 96, 97]. Metode pentru estimarea probabilitatii cresterii HICS au fost
propuse si necesita verificare (de exemplu, densitatea si forma HIC pe scanarea CT [1, 95] sau
semnul “petei” la ACT [1, 5, 89, 96, 98, 99]. Conform rezultatelor unui studiu, eterogenitatea
densitatii pe CT prezice independent expansiunea HICS, insa forma neregulatd nu a fost
identificata ca un predictor independent de extindere a hemoragiei [95]. In alt studiu, insa, forma
neregulatd a hematomului a fost semnificativ asociata cu expansiunea hematomului [98].

Prezenta semnului ”’petei” si scorul semnului ’petei” la ACT sunt predictori independenti pentru
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expansiunea hematomului, mortalitatea in spital si un pronostic rezervat dupa HICS la 3 luni de
urmarire [89, 96, 100]. Mai mult, semnul ”petei” permite selectarea pacientilor pentru
individualizarea deciziilor terapeutice: tratament hemostatic precoce (factorul VII activat
recombinant) si/sau reducerea intensiva a TA si/sau tratament chirurgical [89, 100-102].

Stadializarea hematomului intraparenchimatos. HIC constd din 3 faze distincte:
1) hemoragie initiald, 2) expansiunea hematomului si 3) edem perihematomal [9, 67].

HIC nu este un eveniment monofazic care se opreste imediat. Progresarea bolii si
rezultatele sunt influentate, in primul rand, de 2 factori: extinderea hematomului si edemul
perihematomal al creierului. Dupa producerea HIC, acesta atinge dimensiunea maxima in 15-20
de minute. Rareori hemoragia continua pana la 6 ore de la debut, iar prelungirea hemoragiei pana
la 24 de ore este foarte rard. Ramane de clarificat cauza extinderii hematomului: hemoragie
continud, resdngerare sau hemoragie din unul sau mai multe vase. Aceasta constatare (verificata
prin monitorizare CT) este importanta pentru aprecierea starii pacientului si estimarea
tratamentului preconizat [8, 9].

Se disting cinci stadii evolutive ale hematomului intraparenchimatos care au la baza
modificari histopatologice la nivel celular in cursul procesului de degradare si absorbtie
hemoragica. Aceste stadii pot fi mai mult sau mai putin evidentiate prin IRM: hiperacuta (sub 12
ore), acuta (de la 12 ore pana la 2 zile), subacuta precoce (de la 2 pana la 7 zile), subacuta tardiva

(de la 8 zile pana la 1 lund) si cronica (peste 1 luna) [103].

1.2. Diagnosticul si pronosticul hematomului intracerebral spontan

Diagnostic. Diagnosticul rapid si tratamentul cat mai precoce al HIC este esential din
cauza progresarii frecvente si rapide in primele ore de la debut la circa 20% dintre pacienti cu
accelerarea deteriorarii neurologice si instabilitatii cardio-pulmonare [4, 26, 59, 67].

Criterii de diagnostic clinic. Tabloul clinic neurologic variaza in functie de localizarea
HICS (supratentoriale lobare sau in nucleii bazali, subtentoriale cerebeloase sau pontine), de
dimensiunea hemoragiei si de prezenta sau absenta expansiunii in sistemul ventricular [3, 4, 9,
56, 61, 85].

Caracteristic este debutul brusc cu cefalee, vome si varsaturi, accese de epilepsie si/sau
aparitia deficitelor neurologice focale (deficite motorii). In perioada acuti, existd o alterare a
starii de constienta (de la obnubilare pana la comd), cu semne de iritatie meningeala, deficite
motorii (hemipareze, hemiplegii), astazoabazie, dismetrie, pareze ale nervilor cranieni (in special

ale nervilor oculomotorii), tulburari vegetative [1, 3, 8, 56, 59, 85].
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Simptomele HIC sunt divizate in generale si focale. Simptomele generale constau in
dureri de cap si, in caz de efect de masa semnificativ, dereglari de constientd si varsaturi.
Simptomele focale depind de localizarea hematomului [56, 71]. In functie de gravitate,
prezentarea clinica a HIC variazd de la deficite neurologice minore pand la sindroame de
herniere fatale care rezultd din deteriorarea parenchimului cerebral, cresterea presiunii
intracraniene si instabilitatii cardio-respiratorii [67]. Cu toate acestea, doar tabloul clinic, desi
util, este insuficient pentru a diferentia fiabil HIC de AVC ischemic [9, 59, 85].

Pronostic. Examenul fizic include semnele vitale, nivelul de constienta (GCS sau scorul
FOUR al Clinicii Mayo [4, 8] si severitatea deficitului neurologic (NIHSS) [4, 8, 104].

Mai multe studii observationale si epidemiologice au identificat o gama larga de factori
de predictie a rezultatului HICS acute [105-131]. In faza acuti, predictorii mortalititii in primele
30 de zile sunt dimensiunea (>30 ml), localizarea (indeosebi in fosa posterioard) si expansiunea
hematomului, varsta inaintatd a pacientului, coma (GCS <4), hemoragia intraventriculara si cea
infratentoriala [7, 65, 97, 118, 132-134]. Analiza interactiunii varsta-sex modifica rezultatul
precoce dupa HIC: pentru pacientii mai tineri sexul feminin este un factor de protectie, iar la
varste mai mari sexul feminin este un factor de risc [135].

Pentru HICS supratentoriale au fost determinati 6 predictori semnificativi si
independenti, combinatia carora poate estima mai exact rezultatul functional pe termen scurt la
admiterea pacientilor: scaderea nivelului de constientd, hemipareza severa, varsta mai mare de
60 de ani, hematom de dimensiuni mari, deplasarea structurilor liniei mediane a creierului si
extinderea intraventriculard a hemoragiei pe scanograma CT [4, 97, 136].

Acestea si alte caracteristici clinice au fost folosite pentru a elabora un set de modele de
prezicere a mortalitatii si rezultatului functional. Caracteristicile in cele mai multe modele includ
deficitul clinic (stabilit de scorurile GCS si NIHSS), volumul si localizarea hematomului,
prezenta HIV si varsta pacientului [2, 11, 64, 91, 114, 137, 138].

Scorul GCS a fost conceput pentru a stadializa tulburarile starii de constienta. Scorul
cuprinde 3 categorii de raspuns (deschiderea ochilor, raspuns motor si raspuns verbal), a caror
punctare sumata genereaza scorul total (3-15), conform caruia se incadreaza afectarea cerebrala
ca fiind usoara (13-15), moderata (9-12), severa (6-8) sau foarte severa (3-5). Adaugarea
scorurilor pentru a oferi un scor general pentru coma (de la 3 pand la 15) are ca rezultat o
oarecare pierdere de informatii, dar este util pentru triaj si pentru studii epidemiologice [139-
141].

Scorul HIC si FUNC sunt doua scari de clasificare clinicd, folosite pentru stratificarea

riscului pacientilor cu HIC la prezentare. Scorul HIC (original si modificat) prezice mortalitatea
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la 30 de zile, folosind asa factori ca varsta, volumul HIC, scorul GCS si prezenta HIV. Intervalul
scalei este intre 0 si 6 puncte (Tabel 1.1) [142]. Cresterea scorului HIC a fost asociata cu
cresterea progresiva a mortalitatii la 30 de zile. Toti pacientii cu un scor 0 supravietuiesc si toti
pacientii cu un scor mai mare sau egal cu 5 decedeaza in termen de 30 de zile [8, 67, 142, 143].
Scorul HIC-GS (hemoragie intracerebrald - scala gradata) (Tabel 1.1), elaborat pentru
HICS, pare sa posede o sensibilitate mai mare 1n estimarea mortalitétii spitalicesti, mortalitatii la

30 de zile si rezultatelor functionale bune, comparativ cu scorul HIC original [142].

Tabel 1.1. Scorul HIC si scorul HIC-GS [142]

Scorul HIC-GS Scorul HIC
Componente
Gradatia Puncte Gradatia Puncte
< 45 1 <80 0
Varsta (ani) 45 - 64 2 > 80 1
> 65 3
13-15 1 13-15 0
GCS (puncte) 9-12 5 5.1 1
3-8 3 3-4 2
. Supratentoriald 1 Supratentoriald 0
Localizarea HIC
Infratentoriala 2 Infratentoriala 1
Nu 1 Nu 0
HIV
Da 2 Da 1
<30 0
Volumul HIC (ml)
>30 1
<40 1
Volumul HIC
supratentoriale, ml 40-70 2
>70 3
<10 1
Volumul HIC
infratentoriale, ml 10-20 2
> 20 3
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Tabel 1.2. Scorul FUNC [67]

Componente Gradatie Puncte

<30
Volumul HIC (cm?) 30 - 60

> 60
<70
Varsta (ani) 70-79

>80
Lobar

Localizare HIC Profund

Infratentorial

>9

GCS (puncte)

<8
Nu
Da
Scorul FUNC total 0-11

Dereglari cognitive pana la HIC

O |l kR, | O N O FP, | N O|lFP | INIOCIDN| P>

Deoarece scorul HIC nu tine cont de rezultatul functional, acesta este frecvent utilizat in
combinatie cu scorul FUNC - un alt instrument de pronostic pentru stratificarea riscului
rezultatului functional (Tabel 1.2) [67]. Pacientul este evaluat pentru riscul de insuficienta
functionala la 90 de zile dupda AVC. Scorurile FUNC variazd de la 0 la 11 1n baza volumului
HIC, varstei, localizarii HIC, scorului GCS si tulburarilor cognitive pana la dezvoltarea HIC.
Scorul mai mare este asociat cu o sansa mai mare de independenta functionala, definita ca GCS
>4 1a 90 de zile. Nici un pacient cu scorul FUNC <4 nu a atins independenta functionala si peste
80% din pacientii cu scorul FUNC maxim de 11 au atins independentd functionald la 90 de zile.
Totusi, doar scorurile de la capetele extreme par a fi utile clinic, iar scorurile medii au putina
valoare predictiva [67].

Scorul Rankin este o scald de masurare a independentei functionale dupa o suferintd
neurologica acuta. Scala a fost conceputa in 1957 si a fost modificata in 1988. Scorul Rankin

modificat contine sase grade diferite de la independenta totala pana la dependenta totala: O - fara
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simptomatologie, 1 - dizabilitati nesemnificative, 2 - dizabilitati usoare, 3 - dizabilitati moderate,
4 - dizabilitati moderat-severe, 5 - dizabilitati severe si 6 — deces [144, 145].

Indicele Barthel evalueaza zece activitati de bazd in viata de zi cu zi, inclusiv 8
evalueaza nivelul de dependentd: alimentatia, baia, ingrijirea corpului (spalare pe fata,
pieptanatul parului, spalatul dintilor), imbracatul, controlul intestinelor, controlul vezicii,
abilitatea de a utiliza toaleta, transferul scaun-scaun cu rotile-pat si retur, deplasarea pe jos sau in
scaun cu rotile, urcatul si coborarea scarilor. Scorurile celor zece elemente sunt insumate la un
maxim de 100 (independent) si un minim de 0 (total dependent) [144, 146].

Scorul GOS este o scala pentru evaluarea starii finale dupa o afectiune cerebrala acuta.
Aceastd scala clasifica pacientii in una din 5 categorii care se exclud reciproc: 1) recuperare
bund, reluarea normald a vietii in pofida deficitului minor, 2) dizabilitati moderate, dar
independent si depaseste simpla capacitate de a efectua ,,activitatea de viatd de zi cu zi”,
3) dizabilitagi severe - dependent de sprijin zilnic, 4) stare vegetativa persistenta — nu
reactioneaza si nu raspunde, poate deschide ochii si are cicluri somn/veghe, 5) decedat [139, 143,
144, 147]. Corelatia dintre scorul HIC si scorul GOS este negativa si statistic semnificativa
[143].

Criterii de diagnostic paraclinic. Studiile neuroimagistice sunt vitale si necesare pentru
a determina diagnosticul si a elucida etiologia HICS [3, 8, 26, 67, 148-150]. Imagistica creierului
este piatra de temelie pentru diagnosticul HIC deoarece AVC hemoragic si ischemic nu pot fi
diferentiate doar prin date clinice [3, 8, 26, 67]. Studiile neuroimagistice nu sunt necesare numai
fiziopatologia [3, 26, 100, 103, 148-151].

Investigarea radio-imagistica include obligatoriu un examen CT cerebral, asociat sau
nu cu un examen de IRM si imagistica vasculara prin ACT si/sau angiografia prin rezonanta
magnetica [1, 3, 4, 54].

CT cerebral reprezinta investigatia de electie pentru HICS, precizand diagnosticul in
termen de minute de la debutul simptomelor, inclusiv sediul si marimea leziunii, ca si
monitorizarea acesteia. CT non-contrast este ”’standardul de aur” de diagnosticare [150, 152]. Cu
toate acestea, tehnicile neuroimagistice noi au Tmbunatatit randamentul de diagnostic in privinta
fiziopatologiei de baza si pot fi de ajutor in determinarea pronosticului [2, 4, 8, 67, 85].

In baza CT este calculat si volumul total al hematomului prin doui metode: metoda de
elipsd in baza scanogramei CT si metoda planimetricd care foloseste statia planimetrica a

echipamentului de neuronavigare [153].
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IRM identifica HIC la scurt timp dupa debut [1, 4, 8, 67, 103], detectand fiabil de
asemenea si depozitele de fier post-hemoragice cronice [1, 8, 67, 103, 148]. IRM este indicata
mai ales cand semnele clinice si aspectul CT cerebral nu permit precizarea etiologiei, investigatia
aducand informatii suplimentare edificatoare [1, 9, 67, 103]. Imagistica initiala poate fi folosita
sl ca parte a scorurilor de pronostic care prezic rezultatele clinice dupa HIC acuta [1, 85].

ACT sau angiografia prin rezonanta magnetica nu pot inlocui ASD intra-arteriald pentru
investigarea HIC [1, 154, 155].

ACT in faza hiperacutd, urmata de o scanare post-contrast, poate identifica in peste 40%
din cazuri semnul ”petei” - unul sau mai multe pete hiperintense in hematom ce reprezinta o
scurgere de contrast. Prezenta acesteia este un predictor independent, recent stabilit, asociat in
60% din cazuri cu o eventuald expansiune a hematomului si rezultat clinic slab in HICS [1, 3, 61,
63, 96, 98, 100, 150]. Aproximativ de la 25% pana la 30% din supravietuitorii cu HIC nu au
anomalii reziduale pe CT [8].

Ultrasonografia transcraniana are o corelatie excelentd cu CT in masurarea gradului de
sangerare la pacientii cu HIC hiperacuta, poate reprezenta un instrument util pentru
diagnosticarea precoce si monitorizarea non-invaziva a HIC. Scala clinica, care prezice rezultatul
dupa HIC, ar putea fi imbunatatita prin identificarea cauzei principale si incorporarea datelor
imagistice mai specifice [1].

Angiografia carotidiand se efectueaza in cazurile in care existd suspiciuni privind cauza
hemoragiei sau existenta unei malformatii vasculare cerebrale.

Concomitent cu nivelul scazut de dovezi a recomandarilor internationale existente [1, 2,
59], practica clinica variaza pe scara larga pe teritoriul Europei, tipurile si perioada investigatiilor
de asemenea variind considerabil intre specialititi si tari. In general, varsta mai tanira,
localizarea lobara a HICS si lipsa HTA pre-existente, cer mai multe investigatii de diagnostic
dincolo de imagistica CT initiala [1, 155]. Cu toate acestea, nici unul dintre acesti factori nu
prezic fiabil patologia vasculara. IRM si imagistica vasculard prin angiografie par a fi mai
importante in functie de starea clinicd a pacientului, dar disponibilitatea si alegerea acestor
modalitati vor depinde de resursele locale, standardele regionale si ale sistemelor nationale de
asistenta medicala [1].

Asadar, diagnosticul HICS se bazeaza pe prezentarea clinica, investigatiile de laborator
st imagistice. CT initiald este recomandata ca procedura imagistica standard pentru diferentierea
AVC ischemic de AVC hemoragic. ACT este efectuatd imediat in cazul suspectarii hemoragiei

anevrismale. In cazul HIC cu localizare atipica se va realiza ACT si IRM. in cazul ACT sau IRM
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negative si suspiciunii unui anevrism sau malformatii arterio-venoase, este efectuatd angiografia
conventionala.

Diagnosticul HIC a evoluat in ultimul deceniu, au crescut cunostintele despre factorii de
risc si fiziopatologia HIC. A avansat neuroimagistica. Microhemoragiile detectate prin IRM ajuta
la prezicerea fiziopatologiei si la determinarea pronosticului. Aprecierea mai ampla a cresterii

hematomului si utilitatea semnului ”petei” la CT cu contrast au crescut valoarea CT [8, 96].

1.3. Tratamentul hematomului intracerebral spontan

Un pacient cu HICS necesita doua tipuri de decizii: in primul rand, metoda de
gestionare a hematomului si, in al doilea rand, metoda de prevenire a resangerarii. Tratamentul
actual al HIC se concentreaza asupra prevenirii expansiunii hematomului, reducerea efectului de
masa, minimizarea leziunilor neurologice secundare si prevenirea complicatiilor nozocomiale [3,
33, 42].

Metodele de gestionare a HICS sunt divizate in doua categorii: management medical si
interventii chirurgicale. Managementul medical (optimizarea cardiorespiratorie, monitorizarea
TA, terapia hemostatici acutd, reducerea presiunii intracerebrale, inversarea defectelor de
coagulare, tratamentul edemului cerebral, tratamentul convulsiilor si managementul medical
general) se initiaza in unitatea de terapie intensiva [10, 12, 26, 33, 34, 60]. Sunt trei abordari
medicale generale: controlul sau reducerea HTA, terapia hemostaticd si tratamentul
neuroprotector [3, 4, 18, 19, 31, 32, 40, 61, 63, 156, 157].

Managementul chirurgical al HICS include craniotomia, liza si/sau aspiratia
stereotaxica, liza si/sau aspiratia endoscopicd, ventriculostomia si craniectomia decompresiva
sau combinatiile acestora [23, 49, 63, 158-160]. Evacuarea chirurgicala a hematomului
intracerebral se bazeazd pe conceptul de reducere a efectului de masa cu sciderea presiunii
intracraniene, imbunatatirea fluxului sangvin regional, restrictionarea eliberarii produselor de
degradare toxice din cheag, prevenind, astfel, edemul si leziunile secundare ale creierului [4, 25,
42, 161].

Intervalul de la debutul HICS pana la tratament este divizat in 3 etape: ultra-precoce
(sub 7 ore), precoce (de la 7 pana la 24 de ore) si amanata (peste 24 de ore) [162]. Rata ridicata
de resangerare asociatd cu chirurgia deschisd foarte timpurie (primele 4 ore de la debutul
simptomelor) la pacientii cu HICS a fost raportata in literatura de specialitate si a fost dovedita
influenta negativa asupra rezultatului pacientului [52, 133, 162]. Sunt dovezi concludente ca
stadiul precoce (7-24 de ore) este perioada optimala pentru interventia chirurgicala in HICS
[162].
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Tratamentul prespitalicesc. Pana la internarea pacientului cu suspiciune de HICS intr-
un serviciu specializat se va asigura [2, 4, 8, 42, 61]: eliberarea cailor aeriene si controlul
respiratiei, controlul TA, scaderea hipertensiunii intracraniene (diuretice), stabilizarea
hemodinamica etc [2, 4, 8, 42, 61].

Tratamentul spitalicesc. In cazul suspectarii unui HICS internarea este obligatorie, de
preferintd intr-o sectie de Neurochirurgie [123]. In spitalele unde nu existi o astfel de sectie
internarea se va face intr-o sectie de Neurologie [1].

Managementul corect in primele ore de spitalizare constituie elementul-cheie al terapiei
intensive [163]. Deaceea crearea centrelor (sectiilor) specializate cu unitati de Stroke asigurate
cu personal, programe, protocoale si infrastructurd pentru acordarea asistentei medicale de
urgenta a pacientilor cu accident vascular cerebral (AVC) capata o importanta deosebita [163].
Unitatea de Stroke este destinata pentru acordarea asistentei medicale pacientilor cu hemoragii
intracerebrale si a celor care necesita interventii specifice (chirurgie sau proceduri
endovasculare) sau terapie intensiva [163]. Recomandarile in vigoare includ prezenta
protocoalelor de evaluare a pacientilor cu AVC si a unei echipe de Stroke care sa includa medici
specialisti, asistenti medicali, medic imagist, laboranti si laborant radiolog, fiind cunoscut faptul
ca terapia si interventiile aplicate amelioreaza prognosticul prin micsorarea complicatiilor si
termenelor de recuperare a acestor pacienti [163].

Tratamentul medical. In general, rezultatele dupa HICS sunt mai bune atunci cand
pacientii sunt ingrijiti in unitatea de terapie intensiva [4, 157, 163]. Admiterea la o unitate
neurologicd/neurochirurgicala de terapie intensiva este asociatd cu o ratd de mortalitate redusa
dupa HICS [1, 4, 8].

Masurile generale includ: asigurarea functiilor vitale, alimentare i hidratare
corespunzitoare, tratament adjuvant (antialgice, antitermice, sedative etc.), prevenirea
complicatiilor, in special a infectiilor intraspitalicesti, ludndu-se toate masurile de prevenire a
complicatiilor pulmonare, renale, trofice-cutanate [2, 4, 25, 42]. Deoarece majoritatea pacientilor
cu hemoragii in trunchiul cerebral sau cerebel au o reducere a nivelului de constienta, acestia
necesita si suport ventilator [42].

Scopul tratamentului medical vizeaza reducerea volumului HICS, restrictia de crestere
si indepartarea HIV. Mai mult, cresterea edemului perihematomal poate majora efectul de masa
[1, 42]. Totodata, mai multe aspecte ale managementului HICS raman controversate, inclusiv
gestionarea HTA, terapia hemostatica acuta, tratamentul convulsiilor si terapia medicala a

edemului cerebral [23, 25, 26, 42, 164].
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Terapia hemostaticd acutid. Coagulopatia (congenitala sau dobanditd) agraveaza
pronosticul HICS prin cresterea ratei de extindere a hematomului si duratei de expansiune [3, 8,
61]. Esenta tratamentului consta in inversarea defectelor de coagulare [3, 8, 17, 61, 164-171]. In
cazul administrarii anticoagulantelor si antiagregantelor, acestia sunt imediat contramandate si
sunt administrate antidoturi specifice [3, 4, 8, 9, 61, 165-171].

Pentru HICS non-coagulopatice au fost utilizate acidul aminocaproic, acidul tranexamic
si factorul VII activat recombinant [1, 4, 157]. Aplicarea medicamentelor hemostatice in HICS
pare a reduce cresterea hematomului, in pofida utilizarii diferitor definitii de crestere sau
extindere a hemoragiei. Inci nu existd nici un studiu care ar arita ci reducerea extinderii
hematomului are un efect clinic benefic [1].

Terapia hemostatica acutd cu factorul VII activat recombinant (Novoseven, Novo
Nordisc) la 4 ore de la debutul HICS a confirmat efectul hemostatic si a redus cresterea
hematomului, dar nu a imbunatatit supravietuirea sau rezultatele functionale [9, 61, 63]. Astfel,
utilizarea de rutina a factorului VIl activat recombinat nu poate fi recomandata ca terapie
hemostatica pentru toti pacientii cu HICS in primele 4 ore de la debut [9, 17, 61]. Intr-o analiza
de subgrup in studiul FAST, un efect potential al factorului VII activat recombinant a fost
observat la pacientii cu varsta sub 70 de ani, volumul hematomului mai mic de 60 ml, HIV mai
micd de 5 ml si timpul de la debut pana la 2,5 ore [9, 47, 63, 172].

Asadar, tratamentul hemostatic in scopul evitarii cresterii hematomului nu si-a dovedit
utilitatea cu exceptia corectarii unor tulburari bine definite (hemofilie, deficit de trombocite sau a
altor factori cu rol in procesul de coagulare) [1, 4, 8, 85, 173, 174].

Managementul hipertensiunii arteriale.  HTA este asociati cu expansiunea
hematomului si pronostic rezervat, dar un efect de cauzalitate evident nu a fost stabilit [3, 9, 25,
61, 63]. Ghidurile actuale recunosc insuficienta dovezilor si sugereaza reducerea agresiva a TAS
cu perfuzie intravenoasd continud (labetalol, esmolol sau nicardipind) numai cadnd TAS este >180
mm Hg sau TAM este >130 mm Hg [2-4, 25]. Se propune o reducere modesta: TAS <160 mm
Hg sau a TAM <110 mm Hg [2, 3, 25]. In ultimul ghid al American Heart Association si
American Stroke Association, publicat in anul 2015, pentru pacientii care prezintd HIC cu TAS
in limitele 150-220 mm Hg si fara contraindicatii pentru tratamentul acut al TA, scaderea acuta a
TAS sub 140 mm Hg este sigura [4]. Variabilitatea TAS si TAD, de asemenea, este un predictor
puternic si independent de rezultat functional slab sau de deces, indiferent de nivelurile medii ale
TA, si reprezinta o potentiala abordare terapeutica [175, 176].

Studiul multicentric, prospectiv ATACH I a constatat ca reducerea acutd cu nicardipind

intravenos a TA, initiatd n primele 6 ore de la debutul HICS supratentoriale, a fost bine tolerata,
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poseda risc redus de expansiune a hematomului, de deteriorare neurologicd si de mortalitate
spitaliceasca [8, 9, 63]. Studiul ATACH II, studiu multicentric, randomizat, realizat pe 1280 de
pacienti, evalueaza tratamentul precoce, intensiv al HTA acute cu nicardipina intravenos (TAS
<140 mm Hg) la pacientii cu HICS supratentoriale, inclusiv estimarea rezultatelor clinice si
expansiunea hematomului. Tratamentul este initiat in decurs de 3 ore de la debutul hemoragiei si
continuat pentru urmatoarele 24 de ore. Studiul este in curs de desfasurare si va evalua
eficacitatea, beneficiul terapeutic si siguranta tratamentului antihipertensiv acut la pacientii cu
HICS privind calitatea vietii, expansiunea hematomului si efectele adverse [9, 177].

Datele studiului pilot, multicentric, deschis, orb, randomizat, controlat INTERACT |
sugereaza ca reducerea intensiva a HTA (TAS 150-220 mm Hg) pana la valorile TAS <140 mm
Hg, initiata in primele 6 ore de la debutul simptomelor la pacientii cu HICS, a redus cresterea
hematomului si a fost bine tolerata [9, 47, 63, 102]. Studiul multicentric, prospectiv, deschis,
randomizat, controlat INTERACT Il [9, 47, 101, 116, 178-180] investigheaza posibilitatea
reducerii mortalitatii si invaliditatii la pacientii cu HICS acute prin tratamentul precoce si
intensiv al HTA, comparativ cu medicatia standard [9, 47, 101, 178]. Studiul nu a constatat o
reducere semnificativa a ratei rezultatului principal - deces sau invaliditate severa. Analiza
scorului Rankin a constatat o imbunatatire a rezultatelor functionale cu scaderea intensiva a TA
[47,178].

Evaluarea starii neurologice si a complicatiilor postoperatorii la pacientii cu HICS cu
diferite nivele de reducere intensiva preoperatoric a TA (intre 120-140 mm Hg si intre
140-180 mm Hgq) vor fi raportate de studiul PATICH - studiu prospectiv, paralel, randomizat, orb
pentru evaluator, in curs de realizare [181].

Managementul edemului cerebral si hipertensiunii intracraniene. Tratamentul
hipertensiunii intracraniene incepe cu masuri generale - ridicarea capului la 30°, analgezie si
sedare. Terapia mai agresivd pentru hipertensiunea intracraniand include diureza osmotica
(manitol si solutii saline hipertonice), drenajul lichidului cefalorahidian prin ventriculostomie,
blocade neuromusculare si hiperventilatie controlatd tranzitorie. Aceste proceduri pot fi
combinate cu decompresie chirurgicala [2, 3, 25, 47, 59, 61].

Studiile clinice randomizate nu au reusit sa demonstreze nici un beneficiu semnificativ
al terapiei bolus cu manitol asupra fluxului sangvin cerebral, mortalitatii si rezultatelor
functionale in HICS [4, 23, 63], desi monitorizarea presiunii intracraniene este asociatd cu
rezultate functionale mai bune [66].

Numai la pacientii cu GCS <8, cu semne de hernie, HIV semnificativa sau hidrocefalie

se recomanda monitorizarea presiunii intracraniene (mentinerea la nivelul 50-70 mm Hg). Cu
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toate acestea, existd date publicate limitate privind frecventa si managementul hipertensiunii
intracraniene la pacientii cu HICS [2, 4].

Terapia anticonvulsivantd. Convulsiile apar la 4-8% dintre pacientii cu HICS si sunt
mai frecvente la HICS lobare (superficiale): circa 4,2% cazuri apar in primele 24 de ore si circa
8,1% - 1in decurs de 1 luna de la debutul HICS [3, 9, 17]. Prezenta convulsiilor la pacientii cu
HIC este asociata cu cresterea complicatiilor in spital (fibrilatie atriald, pneumonie), mortalitate
mai mare si rezultate functionale mai sarace la 3, 6 si 12 luni de urmarire, comparativ cu
pacientii cu HIC fara convulsii [182].

Convulsiile clinice la pacientii cu HICS trebuie tratate cu remedii antiepileptice.
Medicatia initiala include benzodiazepine, urmate de fosfenitoind sau fenitoind. Dovezile pentru
profilactica de rutind cu anticonvulsivante la toti pacientii cu HICS profunde lipsesc, dar este
optionala pentru hematoamele lobare cu risc mai mare pentru convulsii [2, 23, 59, 61, 63, 182].
Electroencefalografia permanenta (monitoringul video EEG) trebuie luata in consideratie pentru
pacientii cu HICS si nivel redus de constienta [2, 4, 61, 63, 183].

Profilaxia trombozei venoase profunde. Incidenta tromboembolismului venos
simptomatic la pacientii cu HIC este cuprinsa intre 0,5% si 13%, iar cea a emboliei pulmonare
intre 0,7% si 5% [61, 184]. Dispozitive de compresie secventiald pneumatica intermitentd sunt
indicate pentru pacientii cu HICS in scopul profilaxiei trombozei venoase profunde [184]. Dupa
oprirea hemoragiei intracraniene si peste 3-4 zile de la debutul HICS este administrata heparina
cu greutate moleculara mica sau heparind nefractionata pentru prevenirea trombozei venoase
profunde la pacientii cu hemiplegie [2-4, 17, 59, 63, 184].

Controlul glicemic. Hiperglicemia initiala si cresterea nivelului de glicemie in primele
24 de ore de la debutul HIC agraveaza leziunile ischemice cerebrale, este asociata cu cresterea
mortalitatii in primele 30 de zile dupad HIC si ratelor mai sarace de recuperare precoce [4, 9, 66,
116, 185-187]. Reducerea valorilor glucozei dupa HIC sunt asociate cu un risc scazut de
expansiune a hematomului si de rezultat slab, sugerand ca controlul precoce al glicemiei poate
imbunatati rezultatele [4, 60, 185-187]. Cu toate acestea, obiectivele controlului glicemic sunt
neclare, este putin probabil ca rezultatele la pacientii cu HIC sa se imbunatateasca prin simpla
scadere intensd a nivelului de glucoza. Exista tot mai multe dovezi ca controlul glicemic ,,sporit”
(<2,8 mmol/l sau <50 mg/dL) cu perfuzie de insulind poate fi asociat cu o concentratie extrem de
scazuta cerebrala de glucoza extracelulara dupa lezarea cerebrala [4, 9, 185, 186]. Pana nu vor fi
disponibile date suplimentare, nivelurile de glucoza sistemice nu ar trebui sa fie tratate in faza

acuta dupa HIC daca glicemia nu este >10,0 mmol /| (>180 mg/dl) [9, 185].
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Neuroprotectia. Administrarea agentilor neuroprotectori are influenta favorabila asupra
cascadei de evenimente biochimice, provocata de AVC ischemic sau hemoragic, care duce la
moartea celulelor [63]. Un numar mic de studii au examinat strategia administrarii
neuroprotectorilor (minociclina si deferoxamina cu efecte antioxidante, antiinflamatorii,
antibiotice si de inhibitie a metaloproteinazelor matriceale) in HICS [188, 189].

Hipotermia a fost studiatd ca o strategie neuroprotectoare de AVC ischemic si
hemoragic. Un studiu pilot de hipotermie terapeutica la pacientii cu HICS a sugerat o reducere a
edemului si inflamatiei perinematomale [4, 63].

Mai multe studii clinice finalizate nu au gasit nici un beneficiu la pacientii cu HICS

tratati cu NXY-059, manitol, glicerol, galvestinel si citicolin [4, 47, 63, 188, 190].

Tratamentul chirurgical al hematomului intracerebral spontan. in general, tehnicile
chirurgicale folosite in evacuarea HICS pot fi divizate in cateva grupuri [2, 49, 50, 71, 157, 191]:
1. Evacuarea prin craniotomie.

2. Evacuarea prin endoscopie - o tehnica avansata care cuprinde, concomitent cu
neuroendoscopul, monitorizarea presiunii intracraniene, microscop operator si instrumentar
microchirurgical sofisticat, aparat Laser si aparatura de liza prin ultrasunete a cheagurilor si
aspiratie.

Abordarea supraorbitald printr-o incizie a sprancenei a fost folositd de mai multi ani
pentru diverse entitati patologice intracraniene. Dye si colaboratorii [86] pentru prima data
au publicat in 2012 aplicarea acestui abord pentru evacuarea endoscopica a HICS [86].
Aplicarea frezei de trepan a osului supraorbital, lateral de sinusul frontal, prin incizia
marginii superioare a sprancenei cu ghidare stereotaxica, chirurgul introduce tubul
endoscopului de-a lungul axei lungi a hematomului si o fixeaza. Ulterior, aplicarea aspiratiei
permite eliminarea pana la 75-85% din volumul preoperatoriu al hematomului [86]. Aceasta
tehnica minim invaziva este o alternativa fezabila pentru alte mijloace de evacuare a HICS.
Metoda este destinatd pentru hematoamele ganglionilor bazali anteriori, care, de obicei, au o
forma alungita, ovoidala. Abordarea permite o traiectorie optima pe axul longitudinal al
hematomului, ceea ce face posibild evacuarea aproape in totalitate a cheagului cu o singura
trecere a tubului endoscopic, minimizand teoretic leziunea creierului normal [86].

Alte abordari endoscopice includ abordarea girusului frontal mediu, care utilizeaza o
gaurd pe sutura coronala pentru hemoragiile ganglionilor bazali anteriori mai mult de forma
sferica. Gaura parieto-occipitald este creatd pentru a trata ganglionii bazali posteriori si

hemoragiile talamice. In cazurile cu hemoragii lobare superficiale, folosim o gaurd direct
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peste hematom la locul unde leziunea este cel mai aproape de suprafatd. Pentru fiecare
dintre aceste abordari tehnica globala ramane aceeasi - folosirea imaginii de orientare si 2
puncte specifice de aspiratie [86].

3. Evacuare stereotaxica - o tehnica perfectd de ghidaj, folosind un cadru stereotaxic,
localizare directd a hematomului si calculul computerizat al traseului pentru accesarea
cheagului prin intermediul canulei sau cateterului si aspirarea dupa o liza a cheagurilor prin
ultrasunete sau irigare cu agenti fibrinolitici (streptokinaza, urokinaza, APT recombinant
etc.), actiune repetata sub control CT [2, 48, 191-193].

4. Punctia si aspiratia cu tromboliza locala a hematomului la pacientii cu HICS, bazata pe CT
[52, 157, 194-197]. Unul dintre avantajele tehnicii este posibilitatea, pentru un neurochirurg
cu experienta, finalizarii procedurii in decurs de 10 minute cu aplicarea anesteziei locale in
departamentul de urgenta si bazandu-se pe un studiu CT obisnuit [198]. In plus, sistemul de
navigare pentru efectuarea punctiei si drenajului HIC este integrat in masina angiografica si
folosit pentru 1) planificarea cdii acului in baza scanarii CT, 2) inaintarea cateterului cu
ghidaj fluoroscopic in timp real si 3) confirmarea rezultatelor bazata pe un CT

postprocedural [199].

Eficienta tratamentului chirurgical. Tratamentul chirurgical al HICS este una dintre
cele mai controversate probleme in neurochirurgie. Mai mult, pand in prezent, sunt inca
insuficiente studiile de tratament chirurgical minim invaziv a pacientilor cu HICS. Luarea
deciziilor pentru pacientii cu HICS raméne problematica. Rezultatele in acest grup de pacienti
sunt, in general, slabe, pronosticul este, adesea, nesigur si strategiile de tratament oferd beneficii
limitate [2, 7, 10, 11, 39, 200].

Majoritatea studiilor randomizate timpurii nu au putut demonstra nici un avantaj a
interventiei chirurgicale in HICS supratentoriale, comparativ cu cel mai bun tratament
medicamentos [4, 11, 46, 201, 202]. In anul 2000, o meta-analizi a constatat doar o tendinti de
imbunatatire a rezultatului chirurgical, comparativ cu tratamentul medicamentos, la pacientii cu
realizarea precoce a interventiei [203].

Rolul evacuarii chirurgicale a hematoamelor profunde sau ganglionare, de asemenea,
riméne controversat [8, 25, 26, 59, 201, 204]. In general, pacientii cu coma profunda (GCS <4)
sunt considerati candidati chirurgicali cu pronostic sumbru, indiferent de modalitatea de
tratament. Conform rezultatelor studiilor anterioare, hematoamele profunde si mici (<10 cm’)
sunt rareori evacuate [8, 59]. Cu toate acestea, evacuarea chirurgicala a HICS este indicata cat

mai devreme posibil pentru pacientii cu hemoragii in fosa posterioara si diametrul maxim mai
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mare de 3 cm, care se agraveaza clinic sau comprima trunchiul cerebral sau prezinta hidrocefalie
prin obstructie ventriculara [2, 8, 59].

Necesitatea obtinerii unor dovezi puternice in sustinerea procesului de luare a deciziei
clinice a condus la initierea studiului STICH (Surgical Trial in Intracerebral Haemorrhage), cel
mai mare studiu prospectiv, randomizat, controlat si comparativ, cel mai larg citat si relevant
studiu, care a fost realizat pe 1033 de pacienti primari cu HICS supratentoriale in 83 de centre
din 27 de tari. In 2005 au fost publicate rezultatele acestui studiu [8, 21, 47], care nu au aritat
nici un beneficiu a evacuarii chirurgicale comparativ cu managementul medical. Dupa 6 luni de
urmarire, 26% dintre pacientii din grupul tratat chirurgical precoce, comparativ cu 24% dintre
pacientii din grupul de tratament initial medicamentos, au avut un rezultat favorabil. Astfel,
rezultatele studiului au indicat ca evacuarea chirurgicald nu este benefica in tratamentul HICS
supratentoriale. Totusi, in acest studiu mai putin de 25% din interventiile chirurgicale au fost
minim invazive [4, 6, 21, 47, 205].

In analiza de subgrup, pacientii cu hematoame lobare superficiale (<1 cm de la cortex)
si fara HIV mult mai probabil puteau avea un rezultat favorabil in managementul chirurgical,
comparativ cu HICS profunde. Circa 49% dintre pacientii tratati chirurgical aveau rezultate
pozitive, comparativ cu 37% in lotul tratat medicamentos. Acest grup de participanti a fost tinta
studiului STICH 11 [2, 8, 41, 205-207].

Conform opiniei mai multor autori, rezultatele studiului STICH au avut un impact
semnificativ asupra managementului HICS supratentoriale. Dupa publicarea acestui studiu,
evacuarea chirurgicalda a HICS supratentoriale a devenit mai putin frecventa in mai multe centre
[208]. Alti savanti nu au constatat modificari in rata de tratament chirurgical a acestui grup de
hemoragii. In SUA, rata interventiilor chirurgicale de evacuare a HICS a rimas stabila in primul
deceniu al secolului XXI [209]. Totodata, este necesar de luat in vedere variatiile marcate in
managementul international al HICS, cu rate chirurgicale care variaza de la 2% in Ungaria pana
la 28% 1n Marea Britanie si 74% in Lituania [38].

Scopul studiului STICH I, studiu multicentric, international (78 de centre din 27 de
tari), prospectiv, randomizat, a fost de a stabili beneficiile si riscurile evacudrii chirurgicale
precoce (in 12 ore de la randomizare) a hematomului (10-100 ml) la 601 pacienti cu HICS lobare
superficiale (sub 1 cm de la cortex), fara HIV, comparativ cu cel mai bun tratament medical
combinat cu chirurgia amanata doar in cazul necesititii acesteia [21, 85, 205-207, 210]. in pofida
unor dificultdti organizatorice [211], rezultatele studiului STICH II confirma cd interventia

chirurgicald precoce nu creste rata de deces sau de invaliditate la 6 luni si poate avea un avantaj
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mic, dar relevant clinic de supravietuire pentru pacientii cu HICS superficiala si fara HIV.
Pacientii care au beneficiat cel mai mult aveau GCS intre 9 si 12 [4, 6, 47, 205, 211, 212].

Au existat si alte studii [21, 206] sau meta-analize [203] care au confirmat beneficiile
interventiei chirurgicale pentru HICS superficiale in comparatie cu tratamentul medicamentos.

In general, nici un studiu randomizat nu a demonstrat superioritatea managementului
medical sau a craniotomiei in evacuarea hematomului [6, 11, 132, 201]. Absenta beneficiilor
poate aparea din mai multe cauze, inclusiv evacuarea precoce sau tardiva a hematomului,
riscurile si stresul addugat de chirurgie care sunt mai mari decat beneficiile teoretice de evacuare
a hematomului, adevarata lipsa a beneficiului de indepartare a hematomului din cauza extinderii
in parenchimul cerebral [132]. Mai mult, toate HICS supratentoriale au fost considerate o singura
entitate. Nu este exclus, ca gestionarea HICS supratentoriale este diferitd in functie de localizare,
accesibilitatea chirurgicala si functionalitatea regiunii respective [132]. Unii autori considera ca
prejudiciul cauzat de operatie la pacientii cu HICS supratentoriale depaseste beneficiul de
indepartare a hematomului, iar decompresia cu pastrarea integritatii creierului poate fi o tehnica
terapeutica mai buna in acest grup de pacienti [158].

Asadar, rolul interventiei neurochirurgicale, comparativ cu tratamentul medicamentos, a
pacientilor cu HICS, inclusiv cu HICS supratentoriale, este controversat, incert, pe larg discutat
si practica continua sa fie aleatorie, la decizia chirurgului [25, 26, 37-39, 200, 213, 214].
Majoritatea pacientilor cu HICS supratentoriald putin probabil pot beneficia de interventiile
chirurgicale. Craniotomia conventionald este utila in evacuarea hematomului la pacientii cu GCS
4-8 la internare, cu hemoragii superficiale [16] si cu hemoragii de volum mare [2, 158, 215].

Rezultatele care nu au aratat nici un beneficiu al tratamentului chirurgical, comparativ
cu tratamentul medicamentos, in HICS supratentoriale au determinat la multi specialisti 0
atitudine extrem de conservatoare si aplicarea criteriilor de selectie mult mai rigide pentru
interventia chirurgicala la acest grup de pacienti [7, 43, 44]. Probabilitatea tratamentului
chirurgical la un pacient cu HICS supratentoriala variaza de la 3% pana la 50% [22].

Tratamentele concepute pentru evitarea sau atenuarea precoce a expansiunii hemoragiei,
edemului cerebral, deplasarii structurilor medii, ischemiei cerebrale si hidrocefaliei nu s-au
dovedit utile. Esecul craniotomiei pentru Tmbundtitirea rezultatelor (lipsa ameliorarii
supravietuirii  si/sau rezultatelor functionale) pacientilor cu HICS, inclusiv cu HICS
supratentoriale [132], a condus la dezvoltarea tehnicilor minim invazive. In ultimii 20 de ani,
tehnicile chirurgiei minim invazive, inclusiv chirurgia endoscopica si aspiratia stereotaxicd, au
fost utilizate pe scara larga in tratamentul pacientilor cu HICS supratentoriala [11, 35, 48, 63,
92].
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Avantajele evacuarii hematomului prin metode minim invazive, comparativ cu
craniotomia conventionald, includ 1) efectuarea mult mai precoce decat in tratamentul
chirurgical standard, 2) reducerea timpului de operatie, 3) posibilitatea de performantd cu
anestezie locala si 4) traumatisme tisulare reduse, in special pentru leziunile profunde [47, 59,
216]. Pe de alta parte, reducerea expunerii chirurgicale, incapacitatea tratamentului leziunilor
structurale (malformatii arterio-venoase, anevrisme), potentialul de re-sangerare la administrarea
agentilor fibrinolitici, riscul crescut de infectare in aplicarea indelungatd a cateterelor, sunt
limitarile acestei abordari [59].

Diferite optiuni chirurgicale in tratamentul HICS supratentoriale au fost evaluate si
considerate sigure: craniotomia deschisa [47], aspiratia stereotaxica fara cadran [47, 136, 193,
217] sau evacuarea endoscopica [47, 49, 50, 85, 218-220] cu sau fard tromboliza. Un studiu
randomizat [221] a comparat aceste trei tehnici pentru hemoragia ganglionilor bazali. Noudzeci
de pacienti au fost repartizati In mod aleatoriu in trei grupe: 30 de pacienti au suferit o interventie
chirurgicala endoscopica, 30 de pacienti - aspiratie stereotaxica si 30 de pacienti - craniotomie.
Aspiratia stereotaxica necesita un interval de timp semnificativ mai mare inainte de interventia
chirurgicald, comparativ cu alte tehnici (p<<0,001). Grupul cu craniotomie a avut cel mai lung
timp operator (p<0,001) si cea mai mare pierdere de sange (p<0,001). Chirurgia endoscopicd a
avut cea mai mare ratd de evacuare a hematomului (p<0,01). Rata mortalitdtii la 3 luni dupa
tratament nu se deosebea semnificativ: 0% in grupul de chirurgie endoscopica, 6,7% in grupul de
aspiratie stereotaxica si 13,3% in grupul de craniotomie. Rata de complicatii a fost de 3,3% in
grupul de chirurgie endoscopica, 10% in grupul de aspiratie stereotaxica si 16,6% in grupul de
craniotomie. Complicatiile majore au fost re-sangerarea si infectia. Cu toate acestea,
independenta functionala si scorul Barthel au fost semnificativ mai bune in grupul de chirurgie
endoscopicd, comparativ cu grupul de craniotomie. Savantii au concluzionat ca ambele, aspiratia
stereotaxica si chirurgia endoscopicd, sunt proceduri eficiente cu rate de complicatii si de
mortalitate scazute. Cu toate acestea, evacuarea intarziatd prin aspiratie stereotaxicd a fost un
dezavantaj, comparativ cu chirurgia endoscopica [221].

O meta-analiza a 10 studii clinice [22], publicata in 2011, a evaluat eficienta
tratamentului chirurgical (craniotomie, aspiratie stereotaxica si evacuarea endoscopica) in 72 de
ore de la debut plus managementul medical de rutind, comparativ cu tratamentul medical de
rutind. Rezultatul primar a fost decesul sau dependenta de ajutorul altor persoane pentru
activitatile de zi cu zi. Aceastd meta-analizd a fost primul studiu care a demonstrat ca interventia

chirurgicala este mai eficienta in reducerea sanselor de deces decat managementul medical [22].
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Alta meta-analiza, publicata in 2011, a estimat 18 studii prospective, randomizate,
realizate in perioada 1960-2010, privind tratamentul chirurgical (aspiratie simpla, craniotomie
deschisa, decompresie si indepartarea hematomului, tratament fibrinolitic, chirurgie stereotaxica
cu tratament fibrinolitic, chirurgie neuroendoscopicd cu tratament fibrinolitic si eliminarea
endoscopica stereotaxicda), comparativ cu tratamentul medical, a HICS supratentoriale a
concluzionat cd nu a fost nici o diferentd semnificativa in morbiditate sau mortalitate intre cele
2 optiuni de tratament [222]. Insa, analiza de subgrup a aritat ca s-au ameliorat semnificativ
rezultatele tratamentului chirurgical, comparativ cu tratamentul medicamentos, la pacientii cu
volumul hematomului mai mare de 40 ml, operati in 24 de ore de la prezentare si cu GCS initial
mai mare sau egal cu 6 [222]. Cu toate acestea, studiile analizate in meta-analizd nu sunt
suficiente pentru a propune cel mai bun tip de tratament chirurgical [222].

Impactul scorului GCS in beneficiul interventiilor chirurgicale minim invazive poate fi
strans legat de volumul HICS supratentoriale. Cu un scor GCS >4, selectarea tratamentului la
pacientii cu HICS supratentoriale este, in mare parte, controversat [223]. Cu scorul GCS 13-15
nu a existat nici o diferenta in mortalitate intre tratamentele medicamentos si chirurgical. Cu
scorul GCS 9-12 si volumul hematomului sub 30 ml, rata mortalitatii dupa interventiile
chirurgicale minim invazive a fost mai mica, comparativ cu tratamentul medicamentos [224]. Cu
scorul GCS 3-12 si volumul hematomului sub 30 ml, rata de mortalitate este mai mica dupa
tratamentul medicamentos [224]. Totodata, volumul hematomului nu poate fi unicul indicator de
selectare a pacientilor pentru interventii chirurgicale minim invazive sau alte optiuni de
tratament [133].

O analiza sistematica, publicatd Tn 2012, a raportat cd pacientii cu HICS supratentoriala
pot beneficia mai mult de la interventiile chirurgicale minim invazive, comparativ cu alte optiuni
de tratament, inclusiv craniotomie si tratament medicamentos [62]. Studiul a descris
caracteristicile candidatilor care vor beneficia, cel mai probabil, de la interventiile chirurgicale
minim invazive: pacientii de ambele sexe cu varsta in limitele 30-80 de ani si hematoame
superficiale, GCS >9, volumul hematomului intre 25 si 40 de ml, in primele 72 de ore de la
debutul simptomelor [62]. Desi exista putine studii, autorii considera ca pacientilor in varsta de
la 18 pana la 30 de ani trebuie recomandat tratament medicamentos [62].

O meta-analiza recenta, publicata in 2014, care a evaluat 18 studii randomizate
controlate cu 3616 pacienti cu HICS supratentoriale, a constatat rezultate semnificativ mai bune
(reducerea mortalitatii si dependentei) dupa chirurgia minim invaziva, comparativ cu tratamentul

medical, pentru grupul general de HICS supratentoriale, subgrupul de HIC profunde si subgrupul
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de HIC putaminale. Craniotomia, comparativ cu tratamentul medical, nu a avut rezultate
semnificativ mai bune in aceste loturi de pacienti [225].

Cu toate acestea, perioada patofiziologica pentru efectuarea eficientd a tratamentului
prin metode minim invazive ramane a fi elucidat. Conform datelor unui studiu experimental,
avand in vedere modificarile fiziopatologice din jurul hematomului, fereastra de timp optima
pentru efectuarea punctiei stereotactice minim invazive in scopul evacuarii HIC ar putea fi in
perioada 6-12 ore de la debutul hemoragiei [226].

Evacuare endoscopica a HICS cu ghidarea imaginii nu este o tehnicd noud [223]. In
1989, Auer si colaboratorii [46] a publicat un studiu randomizat, controlat care a inclus 100 de
pacienti cu HICS supratentoriale (subcorticale, talamice si putamenale) cu volumul hematomului
mai mare de 10 cm®. Autorii au comparat 50 de pacienti in varsta de 30-80 de ani care au suferit
evacuare endoscopica ghidatd ultrasonografic cu 50 de pacienti care au administrat tratament
medicamentos. Tratamentul a fost initiat in termen de 48 de ore de la hemoragie. Evaluarea
rezultatelor a fost efectuatd dupa 6 luni. Rezultatele studiului sustin evacuarea endoscopica,
deoarece grupul tratat chirurgical avea o rata de mortalitate semnificativ mai mica (42% si 70%,
respectiv; p<0,05) si rezultate functionale (fara deficit sau doar un deficit minim) semnificativ
mai bune (40% si 25%, respectiv; p<0,01), comparativ cu grupul tratat medical [46].

Un alt studiu randomizat, controlat, realizat intr-un singur centru a demonstrat ca
evacuarea endoscopica cu ghidaj stereotaxic a HICS, comparativ cu cel mai bun management
medical, este fezabila si sigurd, cu risc minim de agravare clinicd sau expansiune a hemoragiei.
Reducerea medie a volumului hematomului a fost de 80+13% in grupul de tratament endoscopic,
iar in grupul de tratament medical a fost constatatd o extindere a hematomului de 78+142%.
Ratele de re-sangerare si de agravare clinica au fost similare in ambele grupuri, iar ratele de
mortalitate la 90 de zile au fost de 20% in grupul de tratament endoscopic si 50% In grupul de
tratament medical [223].

Rapoartele recente au aratat ca evacuarea endoscopica a HICS este sigura si eficienta si
poate avea unele avantaje fatd de craniotomia traditionald [49, 161, 221]. Cu toate acestea,
dovezile din studiile controlate lipsesc si, in conformitate cu ghidurile privind managementul
HICS, eficacitatea de evacuare minim invaziva a HICS prin metoda endoscopicd, cu sau fara
utilizarea trombolizei, este inca incerta si tehnica este considerata experimentala [2].

Totodata, studiile retrospective, non-randomizate si pe numar mic de pacienti (43-68 de
pacienti), au constatat cd evacuarea asistatd endoscopic a HICS supratentoriale este sigurd,
eficienta, cu rezultate bune clinice, radiologice si functionale. Ratele de re-sangerare (0-1,5%),

morbiditate (4,4%) si mortalitate (4,3-5,9%) sunt mai mici [161, 227], comparativ cu metoda
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traditionald de craniotomie: mortalitatea - 13,3%, rata de re-sangerare - 10% [221], raportate in
literatura de specialitate. Rata de evacuare a hematomului a fost de 93% in total, 96% in grupul
de hemoragii putaminale, 86% in grupul de hemoragii talamice si 98% in grupul de hemoragii
subcorticale. Timpul mediu de la debutul HIC pana la interventia chirurgicala a fost de 5,8 ore,
timpul mediu al interventiei chirurgicale a fost de 85 minute si pierderea medie de sange a fost
de 56 ml. Studiul a confirmat ca evacuarea precoce (in 12 ore de la debutul AVC, inclusiv 84% -
in 4 ore) si completa a HICS poate ameliora rezultatele la pacientii selectati. Cu toate acestea,
siguranta si eficacitatea acestei metode trebuie investigata in cadrul unui studiu mare, prospectiv
si randomizat [161, 227].

Un studiu mai recent, a introdus un scor pentru hemoragiile in ganglionii bazali si a
evaluat puterea de predictie in tratamentul endoscopic versus tratamentul medicamentos la 226
de pacienti. Autorii au ajuns la concluzia ca o modificare medie a scorului HIC de la 2 la 4
favorizeaza chirurgia endoscopica pentru imbunatatirea functiei sau reducerea mortalitatii [228].

Chirurgia neuroendoscopicd cu evacuarea hematomului prin utilizarea canulei
multifunctionale la pacientii cu HICS, comparativ cu craniotomia conventionala, este sigurd si
fezabild, imbunatateste rata de evacuare a hematomului, reduce mortalitatea, rata de re-sangerare
si poate promova recuperarea precoce [161]. Metoda poate juca un rol crucial in tratamentul
HICS la etapa hiperacuta [161].

Totusi, este dificil de comparat direct morbiditatea, mortalitatea si rezultatele
functionale intre diferite studii din cauza diferentelor in selectarea pacientilor, timpul de realizare
si tehnica interventiei, ingrijirea perioperatorie [227].

Asadar, in comparatie cu alte metode chirurgicale, chirurgia endoscopica prezintda
urmatoarele avantaje: 1) evacuarea hematomului se realizeaza in conditii de vizibilitate directa
de neurochirurgi, este mult mai usor de a detecta sangerarea, astfel incat riscul de re-sangerare
post-operatorie este mai mic; 2) rata de evacuare a hematoamelor este mai mare, deoarece este 0
viziune mai largd; 3) reduce retractia creierului si leziunea tesutului cerebral; 4) timpul
interventiei este mai scurt [159].

Aspiratia stereotaxicd a hematomului cu aplicarea fibrinolizei locale este similara cu
aspiratia endoscopici, insd rezolutia cheagului este sporiti de trombolitice. In ultimii ani,
entuziasmul pentru aspiratia endoscopica a scdzut, in lumina datelor care aratd rezultate
favorabile cu instilarea localda de agenti fibrinolitici in nucleul hematomului pentru tromboliza
cheagului (streptokinaza, urokinaza, APT recombinant [156, 192].

O revizuire sistematicd si meta-analizd a comparat aspiratia stereotaxica cu liza

cheagurilor si managementul medical a HICS supratentoriale. Studiul nu a constatat nici un

41



rezultat semnificativ intre aceste metode, desi a favorizat evacuarea stereotactica, care reduce
nesemnificativ riscul relativ pentru deces, insa prezinta o tendintd mai buna a calitatii si sansei de
supravietuire, indeosebi pentru hematoamele cu volumul <50 ml. Cu toate acestea, concluzii
ferme pot fi obtinute doar in studii multicentrice, controlate, prospective si randomizate [193].

Aspiratia stereotaxica fara cadran de orientare prin punctie cu ac sau cu cateter si terapia
fibrinolitica (trombolizd) ulterioard pentru tratamentul HICS supratentoriale este o procedura
simpld si sigurd, cu reducerea volumului hematomului, ameliorarea neurologica precoce
(reducerea scorului NIHSS) si micsorarea ratelor de re-sangerare si mortalitate [35, 52, 229].

In general, rata rezultatelor bune (scorul GOS >3) la pacientii cu aspiratie stereotaxici a
HICS variaza intre 20,3% si 55,6% [52, 202, 229].

Evacuarea prin ’keyhole” minicraniotomie cu ghidarea CT a imaginii, folosind tehnici
microchirurgicale, a fost descrisa de mai multi autori. Procedura chirurgicala poate fi efectuata la
orice centru neurochirurgical cu infrastructurd neurochirurgicald de baza, fard instrumente
costisitoare [230, 231]. Barlas si colaboratorii au raportat o reducere medie a volumului
hematomului cu 97,5% (interval 92,9-100%) si o imbunatatire semnificativa radiologica,
functionald si clinica [230]. Evacuarea microchirurgicald este 0 tehnica minim invaziva, are
avantajul indepartarii imediate si aproape complete a hematomului, dar are nevoie de o mai mare
expunere corticala si retractie a creierului decat tehnicile endoscopice [86, 231].

Kim si colaboratorii [232] au randomizat 387 de pacienti cu HICS si hematoame relativ
mici (<30 cm) ale ganglionilor bazali sau talamice la evacuare stereotaxic ghidata (n=204, grupul
A) sau tratament medicamentos (n=183, grupul B). Valoarea medie a volumului hematomului a
fost de 23,1 ml. Dupa 6 luni de urmarire, valoarea medie a scorului indicelui Barthel modificat a
fost de 90,9 in grupul A si 62,4 in grupul B (p<0,05), iar scorul mediu al scalei Rankin
modificate a fost de 1,2 in grupul A si 3,0 in grupul B (p<0,05). Pacientii cu evacuare ghidata
stereotaxic au avut rezultate clinice si functie motorie mai bune. Nu s-a observat nici o diferenta
semnificativa intre cele doud grupuri in ceea ce priveste ratele de mortalitate [232].

Managementul chirurgical conventional are nevoie de timp pentru a produce o
decompresie eficientd, chiar si intr-un caz de urgentd. Incepand cu anul 2000, in practica clinica
a fost implementata o tehnica de punctie si aspiratie a hematomului la pacientii cu HICS, bazata
pe CT [52, 194-196].

Punctia si aspiratia stereotaxica minim invazivd cu tromboliza in HIC acutad eficient
elimina hematomul, reduce hidrocefalia, hipertensiunea intracraniana si citotoxicitatea trombinei
sangvine. Lichidul pentru lavaj scade nivelul substantelor citotoxice. In HIC subacuti, metoda

reduce neurotoxicitatea hemoglobinei si produselor sale de descompunere. Tehnica este
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caracterizatd prin simplitate, nu este limitata de echipament si este mai economica decat alte
operatiuni. Punctia nu deterioreazd semnificativ creierul si accelereaza recuperarea functiei
cerebrale. Nu este necesara deschiderea craniului si utilizarea anesteziei generale, iar incidenta
infectiilor este redusa [48, 90].

Punctia si aspiratia hematomului au fost aplicate initial in tratarea pacientilor cu HICS
cu volumul hematomului mai mare sau egal cu 40 ml [194, 196]. Studiile au demonstrat ca pana
la 80% din hematoame devin cheag dens in cateva ore dupa HICS si aspiratia minim invaziva cu
tratament fibrinolitic ulterior necesita zile pentru evacuare [195]. Aceste fapte au redus mult
perioada de punere in aplicare a acestei tehnici in tratamentul pacientilor cu HICS masiva
(volumul >50 ml). Aspiratia minim invaziva poate fi eficace pentru pacientii cu HICS masiva si
poate fi o metodd promitatoare. Cu toate acestea, un pronostic rezervat si o mortalitate foarte
mare au fost constatate la pacientii cu volumul hematomului mai mare de 80 ml [195]. Unii
autori au folosit calitatea si promptitudinea acestei tehnici pentru a reduce hipertensiunea
intracraniana severa la pacientii cu HICS masiva in stadiul foarte timpuriu prin drenarea unei
portiuni a hematomului lichid in scopul ameliorarii daunelor secundare cauzate direct de efectul
de masa. Aceasta a fost urmata de o interventie chirurgicala deschisd pentru a elimina cheagul
dens si a obtine obiectivul de decompresie prompta si completa [198].

Pacientii cu HICS supratentoriale masive (=70 ml) pot beneficia initial de punctie cu
aspiratia hematomului, bazata pe CT, in departamentul de urgentd cu evacuarea ulterioara prin
craniotomie [198]. In acest studiu, rata precoce de re-sangerare a fost de 13,9% pentru lotul
general de studiu si toti pacientii cu re-sangerare au murit in perioada de urmarire [198]. Cu toate
acestea, semnificatia statistica intre grupuri nu a fost atinsd. Meningita este o alta complicatie
frecventd, asociata cu interventia chirurgicala. Datele acestui studiu nu indica o rata ridicata de
meningita. Astfel, punctia hematomului, urmatd de interventia chirurgicald nu creste riscul
infectiilor intracraniene dacd protocoalele tehnicilor de aseptica sunt realizate cu strictete.
Interventia chirurgicald combinatd poate scurta dramatic durata herniei la acesti pacienti si, prin
aceasta, poate produce un rezultat mai bun pe un termen mai lung [198].

Un studiu clinic multicentric randomizat efectuat in China a demonstrat o ratad de
supravietuire dependentd a pacientilor in grupul de craniopuncturd (40,9%) semnificativ mai
mica decat in grupul de tratament medicamentos (63%) [194, 196]. Autorii concluzioneaza ca
tehnica minim invaziva de craniopuncturd (o procedurd modificata de aspiratie stereotaxica)
poate imbunatati semnificativ rezultatele functionale la pacientii cu HICS supratentoriale mici
(in ganglionii bazali). Aceastd tehnica a fost raportatd ca fiind sigurd si practica in tratamentul

HICS [48, 194, 196, 197]. Mai mult, numarul mediu de CT a hematomului poate prezice
43



eficienta craniopuncturii minim invazive la pacientii cu HIC 1n ganglionii bazali. La pacientii cu
implicare ventriculara, varful acului pentru punctie trebuie plasat aproape de ruptura in
ventriculul si nu in centrul hematomului, pentru a facilita eliminarea postoperatorie a lichidului
cefalorahidian [197].

Un alt studiu clinic, multicentric, randomizat, controlat a confirmat siguranta
craniopuncturii combinate cu perfuzie de urokinaza in tratamentul HICS ale ganglionilor bazali
si volumul hematomului de 30-80 ml. Metoda ar putea reduce rata de re-sangerare si rata de
mortalitate de 90 de zile [233].

Alte studii recente, de asemenea, sugereaza ca existd avantaje ale punctiei si aspiratiei
stereotaxice minim invazive cu tromboliza, comparativ cu craniotomia conventionala, nu numai
in traumatizare si siguranta, dar si in reducerea complicatiilor postoperatorii (infectii pulmonare,
hemoragie a tractului digestiv, epilepsie, deces), tendinta spre rezultate mai bune pe termen scurt
si pe termen lung [48, 90].

Cu toate acestea, unii cercetatori considera ca procedeele minim invazive nu pot elimina
complet hematomul, comparativ cu craniotomia conventionald, ca urmare a reducerii expunerii
chirurgicale, riscului potential de re-sangerare si de infectii [59].

O meta-analiza a literaturii de specialitate a comparat eficienta tratamentului minim
invaziv prin punctie stereotaxicd cu craniotomia conventionala la pacientii cu HICS acuta [48,
234]. Comparativ cu craniotomia conventionald, avantajul punctiei stereotaxice a fost nu numai
pe termen scurt (lezarea, securitatea, mortalitatea), dar era fezabila si avea o tendinta de
ameliorare a rezultatelor pe termen lung (scala GOS, indexul Barthel, scala Rankin modificata)
[48, 234]. Principalele constatari ale acestui studiu au fost urmatoarele: 1) aspiratia stereotactica
a scazut semnificativ riscul decesului sau dependentei la pacientii cu HIC primara, 2) nu a fost
constatatd diferenta semnificativa a riscului total de complicatii intre grupurile cu aspiratie
stereotacticd sau tratament prin craniotomie, 3) riscul relativ al resangerarii a fost redus
semnificativ la pacientii tratati cu aspiratie stereotactica, comparativ cu craniotomia, 4) aspiratia
stereotactica poate reduce semnificativ riscul de deces/dependenta, moartea si hemoragia
gastrointestinald, comparativ cu craniotomia deschisa conventionala [48].

O meta-analiza a 13 studii prospective, randomizate, controlate de tratament chirurgical
(craniotomie, evacuare endoscopicd sau aspiratie stereotaxicd), comparativ cu tratament
medicamentos, a demonstrat 0 reducere semnificativa a mortalitatii si morbiditatii [1, 22]. Alte
14 studii recent publicate au relevat de asemenea importanta interventiilor chirurgicale minim
invazive [1, 194, 196]. O meta-analiza larga a strategiilor de tratament chirurgical pentru HIC a

concluzionat ca o interventie chirurgicala ar putea fi beneficd la pacientii supusi unei interventii
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chirurgicale precoce (in termen de 8 ore), cu hemoragii de dimensiuni moderate (20-50 cm®), cu
varsta moderata (50-69 de ani) si cu deficit clinic moderat-sever (GCS 9-12) [45]. Cu toate
acestea, dovezile nu au fost foarte robuste, iar unele studii recente relateaza noi opinii pe aceasta
tema [232, 234].

O serie de studii clinice din ultimii ani sugereaza ca reducerea minim invaziva a
cheagului joacd un rol important in limitarea edemului cerebral, reducerea prejudiciilor
neuronale si severitatii deficitelor neurologice dupa HICS [45, 91, 235]. Mai mult, se pare ca
existd o asociere puternicd intre reducerea volumului hematomului si reducerea volumului
edemului, cum ar fi de asteptat conform conceptului de "hemotoxicitate" postulat de unii
cercetatori [90, 91].

Monitorizarea neurofiziologicd intraoperatorie (Intraoperative Neurophysiological
Monitoring) utillizata in prezent in majoritatea centrelor de neurochirurgie contribue de
asemenea la minimalizarea morbiditatii neurologice in urma manipulatiilor neurochirurgicale
[236]. Scopul monitoringului este de a identifica modificarile cerebrale, medulare si a functiei
nervilor periferici inainte ca aceste structuri sa sufere leziuni ireversibile [236]. Monitorizarea
neurofiziologica intraoperatorie este de asemenea eficienta in localizarea structurilor anatomice,
inclusiv nervi periferici si cortexul senzoromotor, ceea ce poate ghida neurochirurgul in timpul
interventiei neurochirurgicale [236].

Asadar, abordarea minim invazivd pentru evacuarea hematomului a fost bine
documentata pentru a fi o practicd in conditii de siguranta. O ratd crescuta a lizei cheagului poate
fi realizatd cu o combinatie de abordari mecanice si farmaceutice [45, 237]. Liza cu APT si
drenajul hematomului cu o reducere a efectului de masa poate fi realizata rapid si in conditii de
sigurantd prin utilizarea sonotrombolizei - o tehnicd noua in faza incipienta - cu aplicarea
drenajului stereotaxic si cateterelor ultrasonice [191, 238].

La pacientii, care au suferit interventii chirurgicale minim invazive in primele 72 de ore
de la debut, rezultatele primare sunt semnificativ mai bune, comparativ cu alte optiuni de
tratament. Mai mult decat atat, aspiratia stereotaxica si fibrinoliza in tratamentul HIC profunde
obtine rezultate morfologice satisfacatoare, insa nu au putut Imbunatiti semnificativ rezultatele
pacientului [46, 70, 202, 235].

Zuccarello si colaboratorii [59, 202] au raportat un studiu mic, randomizat, realizat
intr-un singur centru, care a comparat cel mai bun tratament medical (11 pacienti) cu inlaturarea
chirurgicala (9 pacienti) foarte precoce (in 24 de ore de la debut sau 3 ore de la randomizare) a
HICS supratentoriale. Pacientilor cu hemoragii profunde tratati chirurgical le-au fost

administrate instilatii de urokinazd in patul de cheag (n=4). Autorii au concluzionat ca
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indepartarea stereotaxica a HICS supratentoriale a fost sigura si fezabila [59, 202]. Efectul
infuziei unui trombolitic asupra rezultatelor a fost demonstrat de Niizuma si colaboratorii, care
au raportat ca 81% din 175 de pacienti cu hemoragie putamenald au reluat viata utila [59]. O
serie de studii non-randomizate au folosit aceasta abordare si au raportat rate de aspirare de la
30% pana la 90% din hematomul initial [46, 59] si ratele de re-sangerare erau comparabile cu
cele observate in craniotomia conventionald (0-10%) [46, 59]. in cele din urmai, un studiu
controlat, multicentric, randomizat (71 de pacienti) [235] a examinat utilitatea perfuziei
stereotaxice a urokinazei, administratda in 72 de ore pentru pacientii cu scorul GCS >5 si
hematoame >10 ml. Pacientilor le-au fost administrate 5000 UI de urokinaza fiecare 6 ore pentru
un maximum de 48 de ore. Punctele finale principale au fost decesul si gradul de handicap
functional la 6 luni. Studiul a constatat ca aspiratia stereotaxica a HIC folosind urokinaza reduce
eficient volumul hematomului, dar nu a fost nici o diferenta semnificativa statistic in ratele de
mortalitate si scorurile rezultatelor functionale la diferite intervale dupa tratament [235].

Mai recent, pentru tratamentul HIC a fost utilizat APT. Mai multe studii au raportat ca
administrarea zilnicd a APT in cavitatea hematomului de la 12 pana la 24 de ore dupa plasarea
unui cateter stereotaxic a dus la o reducere medie de 85% a volumului hematomului in intervalul
2-4 zile de la debut. Se descrie Imbunatatirea liniei mediane si scorului NIHSS, precum si o rata
de mortalitate mai mica, comparativ cu grupul de control. Nu au fost raportate efecte secundare
sistemice, inclusiv HIC sau re-sangerare [59].

Avand in vedere aceste rezultate, studiul multicentric, randomizat, controlat si stratificat
a comparat administrarea APT in cavitatea hematomului cu tratamentul medical conventional.
Acest studiu (Minimally Invasive Stereotactic Surgery plus recombinant tissue plasminogen
activator for Intracerebral Hemorrhage Evacuation [MISTIE]) este in curs de desfasurare si are
ca scop selectarea celei mai optime doze de preparat trombolitic pentru reducerea volumului
hematomului prin aspiratie stereotaxica [11, 46, 239]. Studiul testeaza urmatoarele ipoteze: 1)
utilizarea timpurie a chirurgiei minim invazive plus APT timp de 3 zile este sigura pentru
tratamentul HICS, 2) utilizarea timpurie a chirurgiei minim invazive plus APT timp de 3 zile
produce dizolvarea si reducerea dimensiunii hematomului, comparativ cu pacientii tratati
medical si 3) categoriile pacientilor care vor beneficia cel mai mult de aceasta tehnica [11, 238].
In medie, 20% din hematom este indepartat numai prin aspiratie chirurgicali. Dupa tratament,
dimensiunea medie a hematomului a fost redusa cu aproape 50% din volumul initial, in timp ce
pacientii gestionati medical au avut doar o reducere de 6% intr-o perioada de 7 zile.

Evenimentele adverse inregistrate au fost in limite de siguranta: mortalitatea la 30 zile - 8%, re-
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sangerare simptomatica - 8% si ventriculite bacteriene - 0% [11]. Evacuarea hematomului este
asociata cu reducerea semnificativa a edemului perihematomal [4, 239].

Studiul MISTICH este un studiu clinic multicentric, prospectiv, randomizat, orb pentru
evaluator si controlat, cu un total de 2448 de pacienti, conceput pentru a evalua siguranta,
eficacitatea si posibilitatea imbunatatirii prognozei pacientilor cu HICS supratentoriale prin
diferite metode chirurgicale minim invazive, comparativ cu craniotomia [200].

Asadar, studiile de chirurgie stereotaxica (cu plasarea unui cateter flexibil Tn mijlocul
hematomului, urmata de administrarea preparatelor trombolitice) sau craniopunctura la pacientii
cu HICS supratentoriale au fost, de asemenea, efectuate. Tromboliza si aspiratia stereotaxica a
fost sigura si eficienta in reducerea volumului HIC [48, 194, 196, 233, 235]. insa, nici unul
dintre aceste studii si comentarii sistematice nu a furnizat dovezi suficiente pentru alegerea
metodei de tratament [22, 222].

Re-sangerarile. Studiile populationale printre supravietuitorii dupa prima HICS au
identificat o ratd anuala de hemoragie recurenta de la 1% pana la 5,4% [2, 4, 42, 54].

Pentru pacientii cu HICS care au supravietuit, riscul de recurenta a fost estimat la 2,1%
pentru primul an si rata globala la 1,2% anual [17]. Riscul unui eveniment vascular a fost estimat
la 5,9%, iar riscul de deces de cauza vascularda - la 3,2% [8, 17]. HTA, varsta inaintata si
localizarea hemoragiei initiale (profunde fatd de lobare) sunt predictori puternici pentru aceste
rezultate [4, 8, 17, 24].

Prevenirea. In ceea ce priveste prevenirea AVC hemoragic, ghidurile recomanda
supravietuitorilor dupd HIC renuntarea la fumat, limitarea consumului de alcool si tratamentul
activ al factorilor de risc asociati, in special al HTA [1, 2, 4, 59, 61]. Dupa faza acuta a HIC, un
studiu de amploare randomizat a constatat cd reducerea TA (folosind inhibitorul enzimei de
conversie a angiotensinei Perindopril si diureticul Indapamid) a fost beneficd in prevenirea
evenimentelor vasculare ulterioare [1, 4]. Efectul a fost puternic pentru prevenirea secundara a
HIC: o reducere medie a TA cu 12/5 mm Hg scade riscului HIC recurente cu pana la 76% [1].

Strategiile de reducere a impactului asupra sanatatii publice exercitat de bolile
neurologice includ de asemenea colectarea datelor epidemiologice, ajustarea resurselor existente
pentru oferirea unui ajutor medical adecvat, estimarea resurselor umane, evaluarea costurilor si
necesitatilor; organizarea serviciului neurologic, cercetarea factorilor de risc si a altor factori cu
actiune asupra statutului neurologic, planificarea programelor si strategiilor de supraveghere si
prevenire a bolilor neurologice [240]. Pentru a realiza aceste activitati este necesar de a colabora

cu organizatii nationale si internationale, cu societatile profesionale si neguvernamentale, care au
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scopul de prevenire si de tratament al bolilor neurologice, inclusiv celor de origine vasculara
[240].

Prevenirea HIC (primard si secundard) devine deosebit de importantd in cazul
pacientilor care necesita administrare orala de anticoagulanti [1, 4, 61]. Introducerea noilor
remedii anticoagulante orale poate reduce riscul de re-sangerare, comparativ cu warfarina, de la
1/3 la 2/3 [1, 4, 61, 241]. Cu toate acestea, problema tratamentului cu anticoagulante orale in
relatie cu HIC rdmane si, eventual, poate creste in termeni absoluti. Exista doud motive pentru
acest lucru: 1) noile medicamente pot fi prescrise mai liber din cauza sigurantei mai bune si 2)
numarul estimat al pacientilor cu fibrilatie atriald va creste substantial in urmatoarele decenii [1,
10].

Asadar, pana 1n prezent au fost intreprinse studii pentru a investiga rolul interventiilor
chirurgicale in HICS, inclusiv in HICS supratentoriale, cu concluzii diferite. Studiile realizate nu
au demonstrat un beneficiu clar pentru o interventie chirurgicald, comparativ cu cel mai bun
management medical [4, 21]. Doar cateva rapoarte au demonstrat o tendintd de rezultate mai
bune in grupul chirurgical conventional [4].

Cu toate acestea, studiile care implica tehnici minim invazive pentru evacuarea HICS au
aritat o tendintd de ameliorare a rezultatelor, comparativ cu managementul medical [4, 46]. In
multe studii recente metodele minim invazive s-au dovedit a fi extrem de eficiente cu risc mic de
re-sangerare si rezultate mai bune pe termen scurt [4].

In prezent, se exploreazi noi abordiri terapeutice, in general, si noi metode pentru a
ridica efectul curativ al tehnicilor chirurgicale minim invazive (rata mare de succes cu risc foarte
scazut de recurente de hemoragie), indeosebi pentru indepartarea HICS profunde. Un studiu a
fost axat pe utilizarea multiplei tehnici de aspiratie pentru a aspira o "proportie suficientd" a
hematomului cu risc minim pentru pacient. Intr-o singura proceduri chirurgicala a fost aspirat cu
succes peste 80% din volumul hematomului la 73,4% din pacientii cu HICS in ganglionii bazali
in faza subacutd. Gradul mediu de aspiratie a fost de 88,8% cu doar un episod de re-sangerare
[242].

Avand 1n vedere cele expuse anterior, este actuald continuarea elaborarii metodelor noi
si perfectiondrii metodelor existente de tratament chirurgical a pacientilor cu HICS, bazate pe
utilizarea procedeelor contemporane de neurovizualizare si pe interventiile neurochirurgicale
minim invazive. Principiile mentionate au stat la baza formularii scopului si obiectivelor acestui

studiu.
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Scopul lucrarii constd in determinarea eficientei tratamentului chirurgical minim

invaziv al HICS prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.

Pentru realizarea scopului au fost stipulate urmatoarele obiective de explorare:
Evaluarea utilitatii si eficacitatii punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale in
tratamentul hematoamelor intracerebrale spontane supratentoriale.

Evaluarea rezultatelor spitalizarii si evolutiei postoperatorii la pacientii cu HICS
supratentoriale tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale
comparativ cu cei tratati prin metodele chirurgicale clasice deschise sau medicamentos.
Studiul evolutiei recuperarii deficitului neurologic la pacientii cu HICS supratentoriale dupa
aplicarea punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locala.

Analiza mortalitatii si determinarea criteriilor de pronostic pentru diferite tipuri de tratament
a hematoamelor intracerebrale spontane supratentoriale.

Stabilirea unor criterii pentru selectarea tipului optim de tratament in functie de localizarea
HICS, precum si determinarea tipurilor de HICS supratentoriale care ar beneficia de
tratament preferential prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale.
Sinteza rezultatelor obtinute si compararea cu datele raportate pe plan international pentru
evaluarea aplicabilitatii acestei metode in unitatile de profil neurochirurgical din Republica
Moldova

Elaborarea unui algoritm pentru tratamentul HICS supratentoriale in unitatile de profil

neurologic si neurochirurgical din Republica Moldova.

1.4. Concluzii la capitolul 1

1.

HICS reprezinta 10-15% din toate AVC: circa 10% din AVC 1in térile cu venituri mari si
circa 20% din AVC in tarile cu venituri medii si mici. Mortalitatea prin HICS in prima luna
alcatuieste 30-59%: 25-35% in tarile cu venituri mari si 30-48% in tarile cu venituri medii si
mici. Majoritatea supravietuitorilor au dizabilitati semnificative cognitive si motorii, doar
20% dintre pacientii cu HICS devin functional independenti la 6 luni de la AVC.

Interventiile chirurgicale pentru HICS rdman un subiect controversat. Acestea sunt
considerate benefice n stoparea hemoragiei, prevenirea re-sangerarii, inldturarea efectului de
masa si reducerea actiunii nocive a substantelor eliberate in timpul coagularii, lichefierii si
rezolutiei sangelui pentru prevenirea deteriordrii secundare a creierului. Totodata, procedurile

chirurgicale pot leza tesutul cerebral si provoca complicatii intra- si postoperatorii.
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3. In ultimele decenii cele mai multe studii din literatura de specialitate sunt axate pe tehnici
minim invazive (aspiratia hematomului ghidata stereotaxic, evacuarea endoscopica si prin
craniopuncturda a hematomului) - metode eficiente si promitatoare.

4. In aceste conditii, este actuald continuarea elaboririi metodelor noi si perfectionarii
metodelor existente de tratament chirurgical a pacientilor cu HICS, bazate pe utilizarea
procedeelor contemporane de neurovizualizare si pe interventiile neurochirurgicale minim
invazive. Principiile mentionate au stat la baza formularii scopului si obiectivelor acestui

studiu.
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2. CARACTERISTICA LOTURILOR DE STUDIU SI METODE DE CERCETARE
UTILIZATE

2.1. Caracteristica generala a metodologiei de cercetare

Lucrarea reprezinta un studiu multicentric, efectuat in perioada anilor 2011-2015 in
sectia Neurochirurgie Vasculara, Neurourgenta si Stroke a INN si sectia Neurochirurgie a
Institutului de Medicina Urgenta. Centrele respective reprezinta doud institutii de referinta de
profil neurochirurgical din Republica Moldova. Institutul de Neurologie si Neurochirurgie este
institutia nationala de varf in asigurarea serviciului neurologic si neurochirurgical inalt
specializat, acordarea asistentei metodice organizationale verigilor primare si secundare ale
serviciului medical din Republica Moldova, precum si realizarea activitatii de cercetare In
colaborare cu centrele stiintifice din tara si de peste hotare. Institutul de Medicina Urgenta
reprezintd o institugie medico-sanitard publicd republicand, ce presteaza servicii medico-
chirurgicale pacientilor indiferent de viza de resedinti, starea sociald si economici. In virtutea
specificului medico-chirurgical, Institutul de Medicind Urgenta relationeaza cu Serviciul
National de Aviatie sanitard, un numar semnificativ al pacientilor cu HICS de pe intreg teritoriul
Republicii Moldova fiind internati in cadrul acestei institutii. Luand in consideratie experienta
exceptionald acumulata in gestionarea pacientilor cu HICS ce necesita craniotomie decompresiva
de urgentd, majoritatea pacientilor tratati prin craniotomie inclusi in acest studiu au fost preluati
din cadrul Institutul de Medicina Urgenta.

In conformitate cu datele statistice ale Centrului National de Management in Sanitate,
incidenta HIC in Republica Moldova a constituit 677 de cazuri in anul 2010, 632 de cazuri in
anul 2011 si 707 cazuri in anul 2012, in medie 672 de cazuri anual. Potrivit publicatiilor
stiintifice de ultima ora, HICS (hemoragie primard in parenchimul cerebral, non-traumatica si
fara cauze cunoscute) reprezinta 66% din totalul HIC [57], iar HICS supratentoriale - 86,7% din
HICS [15]. Astfel, in republica avem circa 444 de cazuri de HICS si circa 385 de cazuri de HICS
supratentoriale.

Conform unor studii de amploare, 27,8% din pacientii cu HICS supratentoriald au
extensie intraventriculara [41], iar 28,5% - constituie hemoragii cu volum mare (>30 ml) [93].
Prin urmare, anual avem circa 278 de cazuri de HICS supratentoriale fara HIV si circa 79 de
cazuri de HICS supratentoriale cu volum mare si fara HIV.

Calcularea volumului esantionului reprezentativ a fost efectuata in baza formulei clasice

propuse pentru sondajul aleatoriu fara repetare [243].
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Nxt?Xxpxq

= 2.1
NXAxZ2+tZxpxq (21)

n - volumul esantionului reprezentativ de cercetare: numarul de pacienti cu HICS
supratentoriale de volum mare si fara HIV;
t - factorul de probabilitate sau criteriul Student, determina precizia rezultatelor si reflecta
gradul de corespundere a rezultatelor reale cu cele obtinute, este egal cu 1,96;
p si q - probabilitatea si contra-probabilitatea de aparitie sau nu a fenomenului cercetat;
Ax - eroarea limita admisd, egald cu 0,05 (5%);
N - volumul colectivitatii generale.

Luand in consideratie faptul ca volumul esantionului este maxim cand produsul ,,p*q”
este mai mare, ca 0<p<l1 si g=1-p, produsul ,,p*q” este maxim atunci cand p=g=0,5.

Introducand cifrele in formula obtinem:

n = 79*1,96%%0,5%0,5 / 79*0,05°+1,96°*0,5*0,5 = 75,8716 / 1,1579 = 65,5

Astfel esantionul reprezentativ, pentru o eroare admisa de 5%, trebuie sa includa 66 de
pacienti cu HICS supratentoriale.

Diagnosticul HICS spontane supratentoriale a fost constatat la pacientii cu debut acut de
simptome si semne neurologice, in absenta unui traumatism, si confirmat prin scanarea CT.
Informatiile despre datele demografice si clinice, statutul neurologic conform scorului GCS si
caracteristicile neuroradiologice au fost evaluate la admitere. Toate HICS supratentoriale
(prezenta, localizarea si expansiunea intraventriculard) au fost confirmate prin CT. Folosind
variabilele inregistrate la admitere, am calculat scorul HIC pentru a stratifica riscul de mortalitate
la 30 de zile. In urmitoarele 48 de ore dupi admitere, pacientii au fost evaluati continuu de
neurolog. In cazul in care pacientii au ramas stabili, s-a efectuat a doua CT dupi 48 de ore, iar in
cazul agravarii neurologice in aceasta perioadd, a doua CT a fost efectuata imediat cu revizuirea
scorului HIC.

Repartizarea pacientilor in functie de localizarea hematoamelor a fost efectuata in baza
clasificarii HICS cu 4 tipuri de hemoragii intracerebrale: lobare, capsulotalamice,
capsuloputaminale si mixte. Utilizarea acestei clasificari permite o apreciere mai exactd a
raspandirii leziunii cerebrale, a implicarii unor structuri cerebrale importante (capsula interna,
nucleii bazali, hipotalamusul), elemente esentiale pentru selectarea tipurilor de tratament.

Au fost formate astfel 3 loturi distincte de pacienti, pentru fiecare fiind determinate si
comparate rezultatele tratamentului (figura 2.1). Protocolul studiului a fost aprobat de Comitetul
de Etica al INN. Consimtamantul informat a fost obtinut de la pacienti si/sau rudele sau

reprezentantul legal al acestuia inainte de includerea in studiu.
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LOTUL GENERAL DE STUDIU
218 de pacienti in varsta de 24-89 de ani cu HICS
supratentoriale de volum mare si fara HIV

A 4

Confirmarea diagnosticului in baza analizei istoricului bolii,
tabloului clinic, rezultatelor investigatiilor de laborator si
biochimice si metodelor imagistice de explorare

el

'

LOTUL DE BAZA 1 LOTUL DE BAZA 2 LOTUL MARTOR
tratat prin punctie si aspiratie tratat prin metode tratat medicamentos
cu aplicarea fibrinolizei locale chirurgicale clasice deschise standardizat
(67 de pacienti) (70 de pacienti) (81 de pacienti)
Estimarea eficacitatii si compararea rezultatelor metodelor de tratament }

Figura 2.1. Caracteristica loturilor de studiu.

Criteriile de includere in studiu au fost:

* HICS talamica si subcorticald confirmata la scanarea CT;

+ volumul hematomului pe CT initialda >30 ml;

* HIV mica, care nu necesita drenaj ventricular extern sau mai micd de o jumatate Intr-un
ventricul lateral sau mai mic de o treime in ambele ventricule laterale;

+ efect de masa semnificativ (deplasarea structurilor medii >5 mm si nivelarea cisternei
perimezencefalice;

 varsta pacientilor - adulti de 18-80 de ani;

* stare compensata a constientei - Scor GCS 8-15 puncte;

e scor HIC <3;

» stare compensatd a afectiunilor concomitente (HTA, diabet zaharat, insuficienta hepatica

etc).

Criteriile de excludere din studiu au fost:
» dovezi clinice sau radiologice de HICS secundare cunoscute sau suspectate (traume,
anevrisme, malformatii arterio-venoase, tumori, coagulopatii etc);

» HICS in antecedente cu deficite neurologice focale;
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» semne de angajare cerebrald, inclusiv coma profunda, dilatare unilaterald sau bilaterala a
pupilei sau semne vitale instabile;

* dereglari de coagulare: trombocitopenie <100.000, INR >1,7, timp crescut de
protrombind (>15 sec) si timp crescut de activare partiala a tromboplastinei (>50 sec),
administrarea remediilor anticoagulante sau antiagregante plachetare in ultimele 24 de
ore;

+ comorbiditati severe sau afectiuni medicale terminale, care cresc semnificativ riscul
medical sau exclud supravietuirea de 6 luni;

* HIV mari, erupere in sistemul ventricular cu tamponada sau hidrocefalie;

+ HSA;

* copii pana la 18 ani.

2.2. Metode de investigatii

Metode clinice. Toti pacientii au fost supusi examenului neurologic in dinamica
(preoperatoriu, postoperatoriu, la externare), conform urmatoarei Scheme: a) estimarea
sindroamelor de hipertensiune intracraniana, de dislocare cerebrald si neurologice de focar,
b) determinarea factorilor de risc, ) evaluarea schimbarilor de constienta, d) stratificarea clinica
a riscului pacientilor cu HIC la prezentare conform scorului HIC, HIC-GS si FUNC, e) evaluarea
nivelului de dizabilitate, nivelului de activitate cotidiana si starii finale. Evaluarile au fost
efectuate de neurochirurgi sau neurologi din acelas departament care nu au efectuat interventiile
chirurgicale.

In scopul evaludrii starii neurologice a fost apreciati dinamica simptomelor
hipertensiunii intracraniene (cefalee, alterarea progresivd a stdrii de constientd, dereglari
oculomotorii, fenomene de staza la fundul ochiului conform datelor oftalmoscopiei), semnelor de
dislocare cerebrald (anizocorie, bradicardie, insuficientd piramidald controlaterala, dereglarea
tonusului muscular), severitatii deficitului neurologic de focar (dereglari senzitive si motorii,
hemianopsia, dereglari de vorbire).

Au fost inregistrati urmatorii factori de risc: 1) HTA — TA >160/95 mm Hg la masurari
repetate si/sau tratamentul cu medicamente antihipertensive si/sau hipertrofie ventriculara stanga
sau cardiomegalie pe radiografia toracica sau pe traseul electrocardiogramei, 2) diabet zaharat,
3) boli cardiovasculare cunoscute, inclusiv boala coronariana si fibrilatia atriala, 4) arteriopatie

periferica.
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Am determinat urmatoarea prevalenta a maladiilor concomitente: afectiuni
cardiovasculare in 83 (38,1%) de cazuri, maladii pulmonare in 17 (7,8%) cazuri, leziuni
gastrointestinale in 16 (7,3%) cazuri, boli hepatice in 13 (6,0%) cazuri, afectiuni urinare in 10
(4,6%) cazuri, boli endocrine in 6 (2,8%) cazuri si maladii hematologice in 1 (0,5%) caz.
Afectiuni infectioase si oncologice n lotul general de studiu nu au fost diagnosticate.

Toti pacientii la momentul internarii au fost examinati prin CT cerebral la aparatul
”General Electric” 64 Slices, cu exceptia unor pacienti cu investigatii CT cerebral sau IRM
cerebral efectuate in alte institutii. In toate cazurile, CT cerebral de control a fost efectuati in
perioada postoperatorie, iar in 45% din cazuri CT cerebral de control a fost efectuat de 2-3 ori la

necesitate. Volumul hematomului a fost calculat dupa formula standard.

29,2

1zi 2 zi 3zi 4-7 zi 8-12 zi >12 zile

Figura 2.2. Repartizarea pacientilor in functie de termenii interventiei chirurgicale

Interventiile chirurgicale au fost efectuate in diferite perioade de la debutul maladiei cu
variatii de la 3 pana la 720 de ore. In prima zi au fost operati 40 (29,2%) de pacienti, in ziua a
doua - 20 (14,6%) de pacienti, in ziua a treia - 13 (9,5%) pacienti, in zilele 4-7 - 36 (26,3%) de
pacienti, in zilele 8-12 - 17 (12,4%) pacienti si peste 12 zile - 11 (8,0%) pacienti (figura 2.2).

Prevalenta semnificativa a pacientilor operati in zilele 4-12 de la debutul maladiei -
46,7% - este conditionata de transferul tardiv din spitalele raionale in sectiile specializate ale
INN sau Institutului de Medicina Urgenta.

Stadializarea tulburarilor starii de constienta a fost apreciata conform scalei
GCS [139-141]. Scorul cuprinde 3 categorii de raspuns (deschiderea ochilor, raspuns motor si

raspuns verbal), a caror punctare sumata genereaza scorul total (3-15).
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GCS cuprinde 4 grade de severitate: usoard - 13-15 puncte, moderata - 9-12 puncte,
severa - 6-8 puncte si foarte severd - 3-5 puncte [139-141]. Este propusa si o definitie pentru
,comad”, cdreia i se atribuie 3 nivele de scor - deschiderea ochilor absentd (1), absenta
raspunsului motor la comanda (scor pentru raspuns motor maxim 5) si raspuns verbal cu cuvinte
non-recognoscibile (scor pentru raspuns verbal maxim 2). Diagnosticul de coma corespunde unui
nivel sub 7-8.

Noi am constatat lipsa dereglarilor de constientd la pacientii cu GCS egal cu 14-15
puncte, stare de somnolenta - la pacientii cu GCS egal cu 12-13 puncte, stare de sopor - la
pacientii cu GCS egal cu 10-11 puncte si stare de coma superficiald - la pacientii cu GCS egal cu
8-9 puncte.

Dinamica modificarilor constientei a fost realizata pana la efectuarea interventiei
chirurgicale, peste 12, 24, 48 si 72 de ore de aplicare a fibrinolizei, la ziua a treia dupa finisarea
fibrinolizei si la externare din stationar.

Scorul HIC (original si modificat), evaluat la prezentare, prezice mortalitatea la 30 de
zile, folosind asa factori ca varsta, volumul HIC, scorul GCS si prezenta HIV (tabel 1.1, 1.2).

Intervalul scalei HIC este Intre 0 si 6 puncte. Cresterea scorului HIC a fost asociata cu
cresterea progresiva a mortalitatii la 30 de zile. Toti pacientii cu un scor 0 supravietuiesc si tofi
pacientii cu un scor 5 decedeaza in termen de 30 de zile [67, 142, 244, 245].

Scorul HIC a fost utilizat in combinatie cu scorul FUNC pentru stratificarea riscului de
insuficienta functionala la 90 de zile dupa AVC (tabel 1.2). Scorurile FUNC variazd de la 0 la 11
in baza volumului HIC, varstei, localizarii HIC, scorului GCS si tulburérilor cognitive pana la
dezvoltarea HIC. Scorul mai mare este asociat cu o sansd mai mare de independenta functionala,
definitd ca GCS >4 la 90 de zile. Nici un pacient cu scorul FUNC <4 nu atinge independenta
functionala si peste 80% din pacientii cu scorul FUNC maxim de 11 ating independenta
functionala la 90 de zile.

Nivelul de dizabilitate a fiecarui pacient care a supravietuit a fost evaluat folosind scala
Rankin modificata [144, 145] la externare, la 1, 3, 6, si 12 luni dupa externare.

Scorul Rankin este 0 scala pentru evaluarea starii finale dupa o suferinta neurologica
acuta. Scorul Rankin modificat contine sase grade de la independenta totald pand la dependenta
totala: O - fara simptomatologie; 1 - dizabilitati nesemnificative in pofida prezentei unor
simptome minore, capabil sd-si indeplinecasca toate obligatiile si activitatile uzuale;
2 - dizabilitati usoare, incapabil sd-si desfdgoare toate activitatile normale, dar se poate ingriji
fara asistentd; 3 - dizabilitdti moderate, necesitd ajutor pentru unele activitati dar poate sa se

deplaseze singur; 4 - dizabilitati moderat-severe, incapabil sd se deplaseze fara asistenta si sa se
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ingrijeasca singur; 5 - dizabilitati severe, imobilizat la pat, incontinent si necesita ingrijiri
constante si atentie [144, 145].

Performanta si starea functionald a pacientilor in activitatile cotidiene au fost evaluate
cu ajutorul indicelui Barthel [146] la externare, la 1, 3, 6, si 12 luni dupa externare. Indicele
Barthel evalueaza zece activitati cotidiene de baza, inclusiv 8 evalueaza nivelul de dependenta:
alimentatia (fara ajutor — 10, cu ajutor — 5), baia (fara ajutor — 5, cu ajutor — 0), ingrijirea
corpului (spalatul pe fata, pieptanatul parului, spalatul dintilor (fard ajutor — 5, cu ajutor — 0),
imbracatul (fara ajutor — 10, cu ajutor — 5), controlul intestinelor (fara ajutor — 10, cu ajutor — 5),
controlul vezicii (fara ajutor — 10, cu ajutor — 5), abilitatea de a utiliza toaleta (fara ajutor — 10,
cu ajutor — 5), transferul scaun-scaun cu rotile-pat si retur (ajutor minimal — 10, poate sedea, dar
are nevoie de ajutor maxim la mutat — 5) (fara ajutor — 15, cu ajutor — 5-10), deplasarea (dacd nu
este capabil sa meargd se evalueaza abilitatea de a manevra scaunul cu rotile) (fara ajutor — 15,
cu ajutor — 10), urcatul scarilor (independent dar cu obiecte de ajutor — 10) (fara ajutor — 10, cu
ajutor — 5). Scorurile celor zece elemente sunt insumate la un maxim de 100 (independent) si un
minim de O (total dependent) [146].

O supravietuire dependenta a fost definitd la pacientii cu indicele Rankin modificat >2
sau indicele Barthel <60, iar supravietuire independentd (rezultat favorabil) la pacientii cu
indicele Rankin modificat <2 sau indicele Barthel >95.

Scorul GOS este o scald pentru evaluarea starii finale dupa o suferintd neurologica
acuta, evaluat la externare, la 1 si 3 luni dupd externare. Aceasta scald clasifica pacientii in una
din 5 categorii care se exclud reciproc: 1) recuperare buna - capacitatea de a-si relua activitatea
normald la nivel social si ocupational desi existd deficiente fizice si mentale minore,
2) dizabilitati moderate - independent, poate indeplini majoritatea activitatilor zilnice, dar
incapabil sd-si exercite activitdfile sociale anterioare - functie sociald oarecare si munca,
3) dizabilitati severe - nu este capabil sa-si exercite activitatile sociale anterioare (functie sociala,
muncd), limitarea capacitatii de comunicare, raspunsuri comportamentale si emotionale
anormale, este dependent partial sau total de ceilalti pentru viata cotidiana, 4) stare vegetativa
persistenta - nu raspunde la stimuli externi si 5) mort [139, 147].

Dupa externare, informatiile necesare au fost obtinute prin intervievarea pacientilor sau
a membrilor familiei pacientilor sau a medicului de familie la 3-6 si 12 luni.

Au fost estimate rezultatele primare nefavorabile (decesul sau handicap sever), definite
de scala GOS si scala Rankin modificata, si rezultatele secundare (mortalitatea, scala Rankin

modificatd, indicele Barthel, supravietuirea).
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Metode biochimice. Testele de coagulare au fost obtinute la toti pacientii si repetat in
cazul in care a fost suspectata o anomalie. Au fost determinate timpul de protrombina, timpul de
tromboplastina, numarul de trombocite si testul INR - o masura a vitezei de coagulare a sangelui,
calculat din timpul de protrombina.

Metode instrumentale. CT cercbrald a fost realizata in sectia Radiologie a INN la
tomograful spiralat “General Electric” USA prin metoda standard. Scanogramele au fost
efectuate paralel cu linia orbito-meatala cu o grosime a sectiunilor si pasul de 5 mm.

Investigatia a fost efectuata la toti pacientii inclusi in studiu la internare, la 12-24 de ore,
48 de ore si 72 de ore de la injectarea initiala a preparatului fibrinolitic, la a 3-a zi dupa
tratamentul fibrinolitic si la externare din stationar. Scanarea CT in dinamica a fost efectuata
pentru estimarea efectului asupra dimensiunii hemoragiei si pentru a evalua alti parametri CT,
inclusiv localizarea cateterului si confirmarea sau infirmarea hemoragiei suplimentare.
Periodicitatea si numarul examinarilor CT cerebrale de control au fost determinate in mod
individual in functie de diversi parametri precum dinamica volumului HICS, evolutia
simptomatologiei neurologice, etc. Spre exemplu, dacd la 24 ore postoperator se aprecia o
drenare a circa 2/3 sau mai mult de 70% din volumul hematomului, necesitatea efectudrii unui
examen CT cerebral la 72 ore disparea, procedeele de fibrinoliza fiind continuate inca timp de
12-24 ore cu extragerea ulterioard a cateterului. Calculul volumului restant de singe in acest caz
a fost efectuat prin scaderea volumului de singe evacuat in ultimile prize dupa efetuarea CT
cerebral. O atentic deosebita a fost acordatdi de asemenea prezentei edemului cerebral
perilezional, dezvoltarii hidrocefaliei obstructive sau compresiei de trunchi cerebral. Astfel
majoritatea pacientilor din LB1 au efectuat in mediu 2-3 investigatii tomografice, dozele de
iradiere fiind in limitele admisibile pentru acest tip de patologie, cu riscuri minime pentru
complicatii post iradiationale.

Examinarea CT cerebrala permite aprecierea exacta a localizarii hematomului, calculul
volumului hemoragiei, masurarea dislocarii cerebrale transversale, determinarea dislocarii axiale
in dependenta de dislocarea tectului si cisternelor bazale, examinarea in dinamica a focarului
patologic general, care include volumul hemoragiei, zona edemului si ischemia perifocala a
tesutului cerebral. Volumul total al hematomului a fost calculat computerizat cu ajutorul
formulei pentru volume neregulate (sferic sau elipsoidal): (A x B x C)/2 (figura 2.3) [153]. A -
este axul lung al hematomului pe scanograma CT cu cea mai mare suprafatd a hematomului
in centimetri; B - este cel mai lung ax al hematomului perpendicular pe axul lung pe aceiasi
scanograma CT in centimetri; C - este produsul dintre grosimea scanogramei in centimetri si

numarul de scanograme pe care hematomul este vizibil.
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Figura 2.3. Volumul hematomului este calculat in baza examenului
CT cu ajutorul formulei: volum = (A*B*C)/2 [86]

Hemoragia intraventriculara nu este luatd in calcul. Expansiunea HIC sau re-sangerarea
a fost inregistratd in cazul cresterii hematomului cu >33% pe CT repetat, ceea ce corespunde
unei cresteri de 10% in diametru - diferenta clar vizibila cu ochiul liber [66].

Re-sangerarea sau expansiunea hematomului a fost identificata la pacientii cu volumul
hematomului pe CT postoperatorie mai mare decat volumul pe CT preoperatorie, la pacientii cu
o diferentd <5 ml intre volumul hematomului pe CT preoperatorie si postoperatorie sau la

pacientii cu o crestere de 10 ml intre 2 masuratori CT ale volumului hematomului [159, 201].

Rata de evacuare in procente a fost calculata dupa formula [161]:

volum postoperatoriu — volum preoperatoriu

Rata de evacuare = , * 100 (2.2)
volum preoperatoriu

Pentru divizarea HICS supratentoriale in functie de localizare, a fost utilizata
clasificarea anatomica unanim acceptata: a) subcorticale (lobare), situate nemijlocit sub scoarta
cerebrald a unei emisfere in limitele unui lob cerebral, b) putamenale (laterale), situate in
regiunea cortexului cerebral, exterior de capsula interna, si talamice (mediale), situate in
proiectia talamusului, medial de capsula internd, c) mixte, situate in cortex si talamus.

Hematoamele de cerebel si trunchi cerebral nu au fost incluse in studiu.
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Avand in vedere rezultatele neurologice, in general, slabe si dimensiunea redusd a
lotului de studiu si ca urmare puterea statistica scazutd a studiului nostru de a detecta diferente
ale rezultatelor clinice semnificative, ne-am decis pentru a masura, de asemenea, preoperatoriu si
postoperatoriu deplasarea structurilor liniei mediane ale creierului. Normalizarea deplasarii
structurilor liniei mediane indica succesul tehnicii chirurgicale si cuantifica ameliorarea efectului
de masa care rezulta din hematom si leziunile tisulare secundare [246].

Deplasarea structurilor liniei mediane ale creierului a fost determinatd prin masurarea
deplasarii septului pelucidum peste linia mediana, folosind ca referintd o linie perpendiculara
care uneste insertiile anterioard si posterioara ale falx cerebri la nivelul ventriculelor laterali si
ventriculului al treilea.

Schimbarea volumului net al hemoragiei si gradul de deplasare a structurilor liniei
mediane pe imagini CT succesive s-au inregistrat pentru fiecare pacient. Rata de reducere a

volumului hemoragiei si deplasarii structurilor liniei mediane ale creierului au fost de asemenea

calculate individual (figura 2.4).

B INSTITUTUL DE NEUROLOGIE CHISINAU

Figura 2.4. Detalii obtinute cu ajutorul CT cerebral. A — imagini preoperatorii relevand un

hematom supratentorial pe dreapta si modificarile cerebrale adiacente, B - estimarea formei si

volumului hematomului, C - calcul computerizat al traseului pentru accesarea hematomului cu

remodelarea tridimensionald a suprafetei craniului si corelarea cu reperele anatomice externe,
D — imagine postoperator confirmand pozitia cateterului si efectul terapeutic.
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ACT a fost efectuata preoperatoriu selectiv la pacientii cu HICS supratentoriale la
aparatul de CT “General Electric” USA. Indicatiile de bazd pentru ACT reprezinta suspectii
pentru HICS secundara (rupturd de anevrism sau malformatie artero-venoasd), localizarea
subcorticald a hematomului, extinderea hematomului spre fisura silviand, varsta tanara a

pacientilor, prezenta hemoragiilor de forma neregulata sau expansiune intraventriculara.

2.3. Repartizarea pacientilor in loturile de studiu

Studiul a inclus rezultatele explorarilor si tratamentului (medicamentos si interventional
diferentiat) a unui lot din 218 pacienti adulti consecutivi cu HICS supratentoriale de volum mare
si fard HIV in varstd de 24-89 de ani. Repartizarea pacientilor in functie de tipul si volumul

hematomului este prezentata in tabelul 2.1 si figura 2.5.

Tabel 2.1. Repartizarea pacientilor in functie de tipul si volumul hematomului

Tipul | Volumul hematomului Total
hematomului 30-59ml | 60-89ml > 90 ml
Lobare 50 (73,5%) 14 (20,6%) 4 (5,9%) 68 (100%)
Capsulotalamice 44 (59,5%) 24 (32,4%) 6 (8,1%) 74 (100%)
Capsuloputaminale 44 (78,6%) 11 (19,6%) 1(1,8%) 56 (100%)
Mixte 7 (35,0%) 9 (45,0%) 4 (20,0%) 20 (100%)
Total 145 (66,5%) | 58 (26,6%) 15 (6,9%) 218 (100%)

= Lobare

= Capsulotalamice

Capsuloputaminale

s Mixte

Figura 2.5. Repartizarea pacientilor (%) in functie de tipul hematomului.
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Pana la interventia chirurgicald la 53 (24,3%) de pacienti nu se apreciau dereglari de
cunostinta, 85 (39,0%) de pacienti erau in stare de somnolentd, 44 (20,2%) de pacienti - in stare
de sopor si 36 (16,5%) de pacienti - in stare de coma superficiala. in 28,0% din cazuri a avut loc
asocierea hematomului cu hemoragie intraventriculara.

Preoperator la toti pacientii se apreciau diferite grade de deficit neurologic: hemiplegii,
hemihipoestezii, asocierea monoplegiei cu monoparezd homolaterala, in cazul hemoragiilor
localizate in emisfera stinga erau constatate diferite tipuri de afazii. In toate cazurile de sopor si
coma erau determinate semne trunculare, totodata nu se determinau semne tipice ale sindromului
de dislocare tentoriala.

Pacientii din lotul general de studiu au fost divizati in 3 loturi: 67 de pacienti cu HICS
supratentoriale cu tratament chirurgical prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale
(lotul de baza 1), 70 de pacienti cu HICS supratentoriale tratati prin metodele chirurgicale clasice
deschise (lotul de baza 2) si 81 de pacienti cu HICS supratentoriale care au urmat tratament
medicamentos standardizat (in baza protocoalelor terapeutice existente) pentru acest tip de
patologie (lotul martor).

Loturile de studiu nu se deosebeau semnificativ in functie de sex, varsta si statutul
social. In LB1 au fost inclusi 40 (59,7%) de barbati si 27 (40,3%) de femei, in LB2 - 39 (55,7%)
de barbati si 31 (44,3%) de femei si in LM - 45 (55,6%) de barbati si 36 (44,7%) de femei
(p>0,05) (tabel 2.2).

Tabel 2.2. Repartizarea barbatilor si femeilor in cele 3 loturi de studiu

Barbati Femei Total
LB1 40 (59,7%) 27 (40,3%) 67 (30,7%)
LB2 39 (55,7%) 31 (44,3%) 70 (32,1%)
LM 45 (55,6%) 36 (44,4%) 81 (37,2%)
Total 124 (56,9%) 94 (43,1%) 218 (100,0%)

Valoarea medie a varstei a constituit 57,94+1,1 ani in LB1, 58,99+1,4 ani in LB2 si
59,33+1,0 ani in LM (p>0,05).

Evaluarea statutului social a constatat ca in LB1 30 (44,8%) de persoane erau angajate
in campul muncii, 13 (19,4%) persoane nu erau angajate in campul muncii, 18 (26,9%) persoane
erau pensionari si 6 (9,0%) persoane erau invalizi (tabelul 2.3). Respectiv, in LB2 si in LM 25

(35,7%) de persoane si 35 (43,2%) de persoane erau angajate in cadmpul muncii, 13 (18,6%)
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persoane si 15 (18,5%) persoane nu erau angajate in cAmpul muncii, 30 (42,9%) de persoane si
29 (35,8%) de persoane erau pensionari, 2 (2,8%) persoane si 2 (2,5%) persoane erau invalizi.
Loturile de studiu erau similare (p>0,05) si in functie de caracterul activitatii. Astfel, munca
fizica practicau 23 (34,3%) persoane din LB1, 18 (25,7%) persoane din LB2 si 32 (40,0%)
persoane din LM, iar munca intelectuala practicau 7 (10,4%) persoane din LBI1, 7 (10,0%)
persoane din LB2 si 3 (3,8%) persoane din LM.

Tabel 2.3. Repartizarea pacientilor in functie de lotul de studiu si de statutul social

Angajati Neangajati Pensionari / invalizi
LB1 30 (44,8%) 13 (19,4%) 24 (35,8%)
LB2 25 (35,7%) 13 (18,6%) 32 (45,7%)
LM 35 (43,2%) 15 (18,5%) 31 (38,2%)
Total 90 (41,3%) 41 (18,8%) 87 (39,9%)

2.4. Metode de tratament

Punctia si aspiratia hematomului intracerebral cu aplicarea fibrinolizei locale a
fost efectuatda la pacientii cu: 1) stare compensata si scor GCS >9, 2) lipsa semnelor de
decompensare rapida progresiva a sindromului de dislocare cerebrald si sindromului hipertensiv,
3) tablou clinic cu deficit neurologic de focar, conditionat de HIC, 4) progresarea simptomelor
hipertensiunii intracraniene si dislocarii cerebrale in cazul hematoamelor de dimensiuni mici
(pana la 30 Cm3), 5) stare compensatd, risc major pentru interventie chirurgicala deschisa si
anestezie combinata in legatura cu patologia concomitenta sau varsta [18, 19, 40, 247].

Astfel, volumul hematomului nu este determinant in alegerea unei sau altei tactici de
tratament chirurgical, momentele cheie fiind gradul de alterare a constientei si compensarea
sindromului de dislocare cerebrala si angajare cerebrala.

Punctia si aspiratia hematomului intracerebral cu aplicarea fibrinolizei locale a fost
efectuati sub anestezie generald, inclusiv si in scop de neuroprotectie. In 2 cazuri a fost efectuata
anestezia locald cu sedare intravenoasa. Punctia hematomului a fost efectuatd prin gaura de
trepan. Metoda punctiei era selectati in dependenti de localizarea si volumul hematomului. In
cazul hemoragiilor lobare, putaminale si mixte, locul de trepanare, traiectoria si adancimea
plasarii cateterului era apreciatd cu ajutorul datelor CT cerebral preoperator cu utilizarea

reperelor anatomice externe -meatul acustic extern si marginea laterala a orbitei (figura 2.6).
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Locul aplicarii frezei de trepan era selectat in asa mod, incat sd corespunda unui traiect
cat mai scurt prin tesutul cerebral. Distantele calculate de la reperele anatomice pana la punctul
de trepanare erau aplicate intraoperator cu ajutorul dispozitivului pentru determinarea abordului
craniotomic (brevet de inventie 824 din 06.11.2013).

INSTITUTUL DE NEUROLOGIE CHISINAU
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Figura 2.6. Determinarea locului de aplicare a frezei de trepan, traiectoriei
si adancimii plasarii cateterului utilizand reperele anatomice externe - meatul

acustic extern si marginea laterala a orbitei. Calculele sunt efectuate in baza
CT cerebral cu remodelarea tridimensionala a suprafetei craniului pacientului.

Punctia si aspiratia hematomului intracerebral cu aplicarea fibrinolizei locale poate fi
divizata in 4 etape [32].

1. Aprecierea reperelor anatomice si punctului de aplicare a frezei de trepan. in cazul
localizarii superficiale a hematomului intracerebral, pentru aprecierea locului de aplicare a frezei
de trepan este suficientd utilizarea datelor CT cerebrale native. Aplicarea frezei este efectuata
putin spre posteriorul proiectiei partii celei mai late a hematomului pentru pozitionarea ulterioara
a cateterului pe un traiect maximal de mare si a atinge o arie cdt mai mare de irigare cu preparat
fibrinolitic.

In cazul hematoamelor cu localizare intracerebrald profunda, traseul pentru punctia
hematomului trece pe traiectoria cea mai scurtd, dar cu evitarea zonelor cerebrale functional
importante si cu vase sangvine, iar cateterul pentru drenare trece pe diagonala cea mai mare a
focarului hemoragic si este plasat in centrul hematomului, ceea ce creeaza conditii pentru o
irigare maximala a hematomului cu preparat fibrinolitic si pentru minimizarea riscului de re-

sangerare.
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In toate cazurile de punctie si aspiratie, locul de aplicare a frezei de trepan si traiectoria
plasarii drenului in cavitatea hematomului a fost calculata preoperatoriu la statia de lucru a
aparatului de CT ”General Electric” USA. Utilizand reperele anatomice standard, meatul acustic
extern si coltul extern al orbitei, a fost calculata distanta in centimetri de la aceste repere la
punctul de aplicare a frezei de trepan (certificat de inovator nr. 824 din 06.11.2013).

2. Punctia si drenarea hematomului intracerebral. Una din particularitatile acestei
etape este plasarea corectd a cateterului in cavitatea hematomului. Pentru punctie sunt folosite
catetere standard din silicon, radioopace, aplicate pentru drenarea externa a ventriculelor, cu
diametru intern de 1,5-2,5 mm, cu lungimea de 30 cm, cu gradatii punctiforme la 5, 10 si 15 cm,
cu capat bont si perforatii laterale care maresc suprafata de irigare cu preparat fibrinolitic (figura
2.7).

Figura 2.7. Cateter din silicon radioopac aplicat pentru drenarea hematomului intracerebral
(diametru intern = 2,5-3,0 mm, lungime = 30 cm, gradatii punctiforme la 5, 10 si 15 cm, avand
capdt bont si perforatii laterale).

3. Aspirarea pirtii lichide a hematomului intracerebral. In majoritatea cazurilor,
imediat dupa punctie si drenarea hematomului se reuseste evacuarea a circa 2-10 ml din
componentul lichid al cheagului cu ajutorul unei seringi, ceea ce confirma plasarea corecta a
cateterului in cavitatea hematomului, in dependentd de stadiul de evolutie a hematomului.

In cazul hemoragiilor cu extindere intraventriculari aceasta cantitate poate fi mai mare,
dar evacuarea excesivad a amestecului de sange cu lichid cefalorahidian poate duce la colabarea
ventriculelor, deplasarea intraoperatorie a hematomului si Structurilor medii. Dupa aspirarea
partii lichide a hematomului prin cateter, se sutureaza ermetic plaga, se fixeaza cateterul si este
introdus preparatul fibrinolitic.

Cateterul a fost extras apoi prin contrapertura. O imagine intraoperatorie a unui cateter
inserat pentru evacuarea hematomului si introducerea preparatului fibrinolitic este aratat in figura

2.8.
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Figura 2.8. Cateter inserat pentru evacuarea hematomului si
introducerea preparatului fibrinolitic (imagine intraoperatorie)

4. Efectuarea procedeelor de fibrinolizi locald conform protocolului elaborat. In
scopul fibrinolizei hematoamelor intracerebrale am utilizat un preparat fibrinolitic din generatia a
I1-a - prourokinaza recombinata (Hemaza). Preparatul este introdus in doza de 5.000 UA cu un
interval de 6-10 ore.

Preparatul fibrinolitic in forma de praf este dizolvat cu 3 ml de ser fiziologic si introdus
in cavitatea hematomului. Aceastd cantitate a solutiei introduse permite evitarea actiunii
suplimentare asupra volumului existent al hematomului si crearea conditiilor pentru repartizarea
uniformd a preparatului fibrinolitic in cavitatea hematomului. Dupa aspirarea sangelui din
cavitatea hematomului poate fi efectuat urmatorul procedeu de fibrinoliza.

Dupa punctia hematomului si aspirarea partii lichide a acestuia, In cavitatea
hematomului a fost instalat un cateter de silicon cu diametrul intern de 2,5 mm si diametrul
extern de 3 mm. Capatul extern al cateterului a fost extras prin contrapertura si fixat de pielea
pacientului la o distantd de 4-5 cm de marginea plagii. In perioada postoperatorie prin acest
cateter s-a efectat administrarea de fibrinolitic si evacuarea partii lichide a hematomului. in
calitate de remediu fibrinolitic a fost utilizata solutia Hemaza (prourokinaza recombinatd).
Avantajele de baza ale acestui preparat (in comparatie cu alte preparate analogice - urokinaza si
streptokinaza) constau in faptul cd prourokinaza este preparatd din proteind umana, poseda
actiune selectiva inaltd, nu provoaca reactii imune, este accesibila pentru procurare si este relativ
ieftind. Introducerea prourokinazei se efectueaza fractionat la fiecare 12-24 de ore. Tot in aceste

intervale este efectuata si aspiratia cheagurilor lezate ale hematomului. Frecventa procedurilor de
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fibrinoliza a variat de la 3 la 6 procedee (durata medie a fibrinolizei fiind de 48 de ore). Decizia
de intrerupere a fibrinolizei si de inlaturare a cateterului a fost luata in baza datelor CT cerebrale
de control, realizatd inainte de inlaturarea cateterului.

Ca si in cazul altor fibrinolitice, efectul adminstrarii locale al Hemazei difera mult
comparativ cu cel al actiunii sistemice dupa adinistrarea intravenoasa, fara a influienta in nici un
mod factorii de coagulare a sangelui. Astfel, efectul si beneficiul utilizarii locale depaseste cu
mult riscul unei hemoragii eventuale repetate.

Rezultatul tehnic al interventiei a fost apreciat dupa gradul de evacuare al hematomului
prin aprecierea raportului dintre volumul preoperator si volumul postoperator restant al
hematomului. Eficacitatea clinica a fost apreciatd dupa scarile de gradare a dizabilitatilor
neurologice: scala GOS, scorul Barthel si scala Rankin modificata. Cercetarea catamnestica de la
6 luni pana la 18 luni a fost efectuata in baza rezultatelor anchetarii, examinarilor ambulatorii de
control si spitalizarilor repetate ale pacientilor in sectia Neurorecuperare a INN.

Protocolul efectuarii procedeelor de fibrinoliza, elaborat in clinica Neurochirurgie
vasculard a INN (tabel 2.4), si utilizarea Hemazei, remediu fibrinolitic de generatia a doua, au

fost aprobate de Comitetul de Etica al INN (procesul verbal din 02.04.2011).

Tabel 2.4. Protocolul procedeelor de fibrinoliza

Etapele Timpul, ore
fibrinolizei  ["0¢0rqyia 8 16 24 32 40 48 56 64
Sange
hemolizat 5 8 8 12 18 14 10 8 6
evacuat, ml
Introdus
preparat Hemazd | Hemaza | Hemaza | Hemaza | Hemaza | Hemaza | Hemaza | Hemazd | Hemaza

fibrinolitic, 10000 10000 10000 10000 10000 10000 10000 10000 10000
UA

Volumul
restant al
hemoragiei
laCT, ml

Daca peste 24 de ore dupad interventie, volumul hematomului la CT constituia mai putin
de 1/3 din volumul initial, fibrinoliza era sistatd, iar daca volumul era mai mare de 1/3 din
volumul initial, preparatul fibrinolitic era introdus in continuare timp de 24 sau 48 de ore. Avand
in vedere riscul dezvoltarii complicatiilor septice si reducerea activitatii preparatului fibrinolitic,
utilizarea fibrinolizei mai mult de 72 de ore este nejustificata.

Cateterul pentru punctie a fost indepartat in conditii sterile, in locul de iesire s-a plasat o

singura sutura si s-a acoperit cu un pansament ocluziv.
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Obiectivele clinice ale punctiei si aspiratiei hematomului intracerebral cu aplicarea
fibrinolizei locale au inclus reducerea hematomului cu 2/3 sau 70% din dimensiunea initiala.

In comparatie cu stereotaxia si neuronavigarea, metoda de punctie “free hand”
perfectionatd in cadrul INN permite accesarea rapida a hemorgiilor intracererbale cu un volum
intre 30 si 100ml, cu o localizare corticald si subcorticald, mentindnd In acelas timp o precizie
satisfacatoare. Procedura este efectuata in baza algoritmului de calcul a punctului de trepanare
disponibil la statia de lucru al aparatului CT. Unul din scopurile elaborarii metodei ”free hand” a
fost si perfectarea unei tehnici neurochirurgicale minim invazive care ar fi accesibild in orice
institutie specializatd din Republica Moldova, chiar si in lipsa unui utilaj tehnic performant cum
ar fi neuronavigatorul sau cadrul stereotactic. Un exemplu al evolutiei in dinamica al unui HICS
supratentorial in emisfera cerebrald stdnga tratat prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea

fibrinolizei locale este redat in figura 2.9.

Figura 2.9. HICS supratentorial in emisfera cerebrala stanga tratat prin metoda punctiei si
aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale. A - preoperator. B - evolutie in dinamica la 12 ore,
C - evolutie in dinamica la 72 ore. Se observa evacuarea treptata a hematomului

Craniotomia clasicd pentru evacuarea hematomului intracerebral spontan a fost
efectuata in sala de operatie sub anestezie generala. Dupa pozitionarea pacientului pe masa de
operatie n decubit dorsal cu elevarea umarului si rotirea capului in partea opusa hematomului,
am efectuat demarcarea liniei de incizie in semicerc (regiunea temporala) de partea hematomului
intracerebral. Am efectuat prelucrarea tripla a tegumentelor cu antiseptice si delimitarea
campului operator, incizia in semicerc a pielii pe traiectul liniei demarcate, hemostaza din
marginile plagii prin coagulare si aplicare de pense hemostatice, scheletarea osului cu fixarea

lamboului cutanat. Am aplicat 5-6 freze de trepan cu efectuarea craniotomiei osteoplastice si
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obtinerea unui defect osos cu dimensiunile de la 5x5 ¢cm pana la 10x10 cm in dependenta de
volumul si localizarea hematomului. In caz de necesitate (hemoragii masive cu edem si
compresie de trunchi) craniotomia a fost extinsa cat mai bazal prin rezectie sau ciupirea osului
temporal pana la nivelul aripii sfenoidale, astfel fiind asigurat un grad de decompresie maxima.
Ulterior, am efectuat incizia cruciforma sau in semicerc a durei mater, corticotomia in proiectia
hematomului, deplasarea marginilor corticotomiei cu ajutorul spatulelor cu vizualizarea
hematomului, evacuarea hematomului prin aspirarea partii lichide si a cheagurilor, revizia
minutioasa a cavitatii hematomului cu efectuarea hemostazei prin coagulare, tamponada lojei cu
mese de tifon imbibate cu solutie de peroxid de hidrogen de 3% si aplicare de burete hemostatic
la necesitate. Cavitatea hematomului a fost drenatd cu dren de cauciuc. in cazul obtinerii unui
control bun al hemostazei si o relaxare cerebrala adecvata, dura mater a fost suturata cu
aproximatie, s-a fixat la loc voletul osos si a fost efectuata suturarea plagii in straturi anatomice.

In cazurile cand hemoragia nu a putut fi stopata complet si/sau a fost prezent un edem
cerebral masiv cu prolabarea cortexului in defectul din dura mater, a fost efectuata suturarea
directd a plagii fara fixarea la loc a voletului osos. Voletul a fost conservat pentru pastrare sau
implantat in tesutul adipos din regiunea abdominald a pacientului (pentru utilizarea ulterioara la
inchiderea defectului).

Tratamentul medicamentos a inclus controlul TA, tratamentul hipertensiunii
intracraniene, profilaxia trombozei venoase profunde, tratament fizioterapeutic, administrarea
fluidelor intravenos, H, blocantelor si anticonvulsivantelor (fenitoind sau acid valproic),
managementul febrei, mentenanta normoglicemiei si suport nutritional precoce. Intubare a fost
efectuata la pacientii cu depresie respiratorie pentru protectia cailor respiratorii de aspiratie,
controlul presiunii intracraniene si tratament simptomatic [18, 19, 31, 32, 40, 202].

Tratamentul HTA a inclus mentinerea TAS in limitele 100-140 mm Hg [30, 58, 248,
249]. Controlul TA a fost individualizat pentru fiecare pacient, a fost initiat in prezenta TAS
>180 mm Hg, TA diastolice 2105 mm Hg sau TAM >130 mm Hg si s-a efectuat in mai multe
etape. Prima reducere a TA a fost limitata la 20% din valoarea initiala si a fost realizata in
jumatate de ord. Nivelul TA a fost mentinut timp de 8 ore si a ajuns treptat la valoarea normala
standard in 72 de ore [159, 201]. HTA marcata a fost tratata in departamentul de urgentda cu
bolusuri intravenoase repetate de agenti cu actiune scurta (esmolol). Cu toate acestea, controlul
constant a fost cel mai bine realizat in unitatea de terapie intensiva cu perfuzii continui de agenti
antihipertensivi (labetalol, amlodipin etc) [159, 201].

Pana in prezent ramane controversata actiunea HTA care contribuie la HIC si respectiv

micsorarea TA poate cauza ischemia tesutului cerebral perilezional sau duce la majorarea
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hematomului. Deoarece TA scade in mod natural, spontan in primele 6 ore a HICS acuta,
tratamentul supraagresiv al acesteia poate fi nejustificat. In mod tipic sunt administrate
intravenos preparate de actiune scurta (labetalol, enalapril etc).

Pacientii cu HICS si febra (>38°) trebuie examinati fizic minutios, iar in cazul
suspectarii unei infectii necesitd investigatii de laborator si radioimagistice pentru a determina
sursa infectiei. Febra de origine neurologica poate aparea in cazul in care sangele se extinde in
spatiul subarahnoidian sau intraventricular. La pacientii cu febra si HICS, tipic este administrat,
in primul rand, acetamenofenul, dar cu precautie la pacientii varstnici si la pacientii cu patologie
hepatica diagnosticata. Pacientilor cu HICS, asociata cu febra persistenta, refractara la
acetamenofen si fara o cauza infectioasa, Se poate administra racire mecanica pentru a deveni
normotermici (lingerie umeda, gheata, dispozitive mecanice de racire).

Metodele standard de control ale presiunii intracraniene crescute includ elevarea capului
pacientului la 30-45°, administrarea intravenoasd a preparatelor medicamentoase (manitol
0,25-0,5 g/kg fiecare 4 ore, furosemid), hiperventilarea, sedarea si ventriculostomia pentru
drenarea externa a lichidului cefalorahidian.

In cazul aparitiei convulsiilor, cuparearapidi a acestora poate fi obtinuti prin
administrarea intravenoasda a unei benzodiazepine precum lorazepam (0,05 — 0,1 mg/kg) sau
diazepam (0,15-0,25 mg/kg) [250]. Odatd ce pacientul este controlat, recurenta convulsiilor
poate fi prevenitd prin adminsitrarea unui anticonvulsivant de lungd duratd precum fenitoina sau
fosfenitoina (doza de incarcare: 15-20 mg/kg la o rata de 100-150 mg/min urmatd de doze de
intretinere de 4-6 mg/kg/zi oral sau parenteral) [250]. Dozele trebuie atent individualizate, in
functie de controlul simptomelor, preferabil prin monitorizarea concentratiei fenitoinei din
sange. Ca alternativa a fenotinei este frecvent utilizat si preparatul levetiracetam / keppra (250-
500 mg la fiecare 12 ore) [250]. Reactiile adverse dupa adminsitrarea fenitoinei pot include
prurit, hipotensiune, aritmii, ataxie, cefalee, nistagmus, parestezie, iar in cazul administrararii
fosfenitoinei — de asemenea hipocalcemie severa [250]. Doza pentru levetiracetam (keppra)
necesita ajustari la pacientii cu insufficienta renala [250]. Referitor la durata tratamentului, in
prezent nu existad recomanddri clare in acest sens. Majoritatea studiilor indicd o recurentd a
convulsiilor de 2 — 3 ori mai mare la pacientii care intrerup tratamentului anticonvulsiv
comparativ cu cei care il continua [251, 252]. Discontinuarea tratamentului poate fi totusi
considerata dupa o perioada indelungata fara repetarea crizelor convulsive, de obicei 1-2 ani la
copii si 2-5 ani la adulti [251, 252]. Opinia pacientului dupa explicarea riscurilor si beneficiiilor

asociate joaca de asemenea un rol important in acest proces [251, 252].
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Numeroase discutii persista si referitor la administrarea de rutina a anticonvulsivantelor
la pacientii cu hemoragii intracerebrale in scop proficaltic pentru prevenirea convulsiilor.
Considerand riscul si incidenta convulsiilor in cazul hemoragiilor intracerebrale, majoritatea
ghidurilor anterioare recomandau utilizarea unui preparat antileptic si discontinuarea acestuia
dupa o luna in lipsa convulsiilor [59, 68, 250, 253, 254]. Rezultatele unor studii recente
randomizate indica 1nsd cd adminsitrarea profilacticd a anticonvulsivantelor nu este justificata,
fiind asociata chiar cu o ratd mai inaltd a complicatiilor sau mortalitatii. Astfel, studiul EGASIS
(Early GABA-Ergic Activation Study In Stroke) a investigat efectele administrarii diazepamului
(10 mg de 2 ori pe zi pe parcursul a 3 zile) versus placebo pe un lot de 880 pacienti cu AVC,
dintre care 95 pacienti cu HICS [255]. Analiza efectuata pentru pacientii cu HICS a relevat o rata
a pneumoniei de 35% si o mortalitate de 22% pentru lotul care a primit diazepam fatd de doar
10% si 12% pentru lotul care a primit placebo [255]. Studiului international CHANT (Cerebral
Hemorrhage and NXY-059 Trial) a aratat de asemenea ca utilizarea anticonvulsivantelor in scop
profilactic la pacientii cu HICS este asociatd cu rezultate mai slabe si efecte nefavorabile,
inclusiv cu o rati mai mare a invalidititii si mortalititii la 90 zile [4, 256]. Intr-un alt studiu
prospectiv efectuat pe 98 pacienti cu HICS, Naidech et al raporteazd ca administrarea
profilactica a fenitoinei a fost asociati cu rezultate mai slabe si o ratia mai inalti a febrei [257]. In
curs de desfasurare este si un studiu prospectiv dublu orb randomizat numit SPICH (Seizure
Prophylaxis following Intracerebral Hemorrhage Study) care evalueaza efectele administrarii in
scop profilactic a 500mg sodium valproat zilnic timp de 7 zile versus placebo la pacientii cu
HICS supratentoriale [258]. Rezultatele acestuia insa nu au fost inca publicate. In aceste conditii,
recomandarile recente ale multor organizatii de referintd in domeniu precum ESO (European
Stroke Organisation), AHA/ASA (American Heart Association / American Stroke Association)
stipuleaza ca administrarea de rutind a anticonvulsivantelor la pacientii cu HICS nu este
argumentata decat in cazurile in care apar crizele convulsive [4, 6]. Electroencefalografia
continud (monitoringul video EEG) trebuie luata in consideratie pentru pacientii cu HICS si nivel
redus de constienta [2, 4, 61, 63, 183].

Managementul complex al pacientilor cu HICS supratentoriale, tratati prin punctie si
aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale si craniotomia clasica pentru evacuarea hematomului, a
inclus, concomitent cu interventia chirurgicald, si tratament medicamentos: stabilizarea initiald
(masurile initiale de resuscitare), tratamentul chirurgical, masurile de reanimare, prevenirea
cresterii hematoamelor, prevenirea si tratamentul complicatiilor si procedeele de recuperare

[156, 201].
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Reabilitarea neurologicad si functionald a fost efectuatd conform programelor
specializate perfectate in cadrul Institutului de Neurologie si Neurochirurgie, tinand cont atat de
starea generald a pacientului, cat si de simptomatologia neurologica specifica [259-265]. Luand
in consideratie experianta obtinutd in domeniu, o structurd organizatoricd a asistentei de
reabilitare neurologica a fost de asemenea propusa in cadrul sistemului de sanatate al Republicii
Moldova [266]. Toti pacientii care au supravietuit dupa tratament au fost urmariti clinic pana la
12 luni.

In cadrul studiului catamnestic au fost evaluate in delaiu si diverse complicatii sau
particularitati evolutive ale HICS supratentoriale, precum: 1) recidiva hematoamelor, care
creeazd pericol de decompensare a sindromului de dislocare cerebrald si necesitd interventii
chirurgicale deschise repetate, 2) lipsa dinamicii semnificative de micsorare a volumului
hematomului la CT cerebral timp de 72 ore de la initierea tratamentului, 3) complicatii
inflamator-infectioase, 4) alte complicatii (hemoragia tractului digestiv si epilepsie).

Metode morfologice. Pentru aprecierea eficacitatii si inofensivitatii metodei punctiei si
aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale si In scopul determindrii posibilelor cauze de
complicatii la pacientii decedati a fost efectuatd analiza morfologicdi a hematomului

intracerebral, tesutului cerebral perifocal si tunicilor cerebrale.

2.5. Metode de procesare statistica a rezultatelor
In scopul procesirii statistice a materialului au fost elaborate fise speciale (anexa 1)
unde erau codificate datele anamnezei, rezultatele examenului clinic, a explorarilor paraclinice si
a examenului in dinamica. Materialele primare ale studiului au fost procesate computerizat cu
ajutorul programului ,,Statistical Package for the Social Science” versiunea 21.0 pentru Windows
(SPSS, Inc, Chicago, IL, 2012) prin metode de analizd variationala, corelationald si
discriminantd. Pentru analizarea comparativa a valorilor indicatorilor au fost aplicate tehnici
matematico-statistice (indicatori ai seriilor dinamice, indicatori de proportie, valori medii etc).
Pentru prelucrarea statistica a fost de asemenea aplicat un set de operatii efectuate prin
procedee si tehnici de lucru specifice:
» sistematizarea materialului prin procedee de centralizare si de grupare statistica, dupa
parametri si niveluri, obtinand valorile indicatorilor primari si seriile de date statistice;
» calcularea frecventelor absolute (numere) si/sau relative (procente) pentru variabilele
nominale sau categoriale, valorii medii si erorii standard a mediei pentru variabilele

continue;
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» calcularea valorilor indicatorilor derivati in dependenta de forma repartizarii - indicatorii
relativi, ai tendintei centrale, dispersiei, formei de repartitie, variatiei in timp si spatiu,
coeficientul t-Student:

» compararea variabilelor discrete aplicand testul y*> dupa Pearson pentru tabelele de
contingenta pe esantioane mari; testul y* dupa Pearson cu corectia lui Yates pentru tabelele
de contingenta 2x2 cu un numar mic de observatii (40-50) sau cu un numar de observatii
20-50 daca toate frecventele asteptate (teoretice) sunt >5; metoda exacta dupa Fisher
pentru tabelele de contingenta 2x2 care nu satisfac criteriilor descrise anterior;

» diferenta valorilor medii pentru esantioane independente sau dependente utilizand testult
testul ,,t” (in cazul variabilelor cu scald de interval si cu distributie normala a valorilor) sau
a testelor statisticii neparametrice (pentru variabile cu scald ordinara sau cu scala de
interval si cu distributie anormala a valorilor);

» analiza de variantd cu aplicarea testelor de analiza post-hoc pentru testarea diferentei
dintre valorile medii in loturile de studiu;

» aprecierea gradului de intensitate a legaturilor statistice §i a influentei factorilor asupra
variatiei fenomenelor studiate utilizand procedeul corelatiei, riscului relativ, coeficientii
Student, Fisher si Spearmen;

» determinarea supravietuirii in functie de metoda de tratament a HICS, estimatd prin
metoda actuariala, si comparatiilor intre grupuri, efectuate prin intermediul testului sumei
de siruri Wilcoxon;

» analiza parametrilor statisticii descriptive (tabele de frecvente, grafice, indicatori numerici
- valoarea cea mai mica, valoarea cea mai mare, media etc.) si inferentiale (estimarea
caracteristicilor populatiei si testarea ipotezelor statistice);

» prezentarea datelor statistice prin procedee tabelare si grafice;

» statistic semnificative au fost considerate diferentele cu valoarea bilaterala p<0,05.

2.6. Concluzii la capitolul 2
1. In scopul studiului comparativ al eficientei tratamentului chirurgical minim invaziv al
hematoamelor intracerebrale spontane prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale, am examinat 218 pacienti cu HICS supratentoriale de volum mare si
fara HIV in varsta de 24-89 de ani, inclusiv 94 femei si 124 de barbati.
2. Pentru evaluarea comparativa a tratamentului administrat, pacientii au fost repartizati in 3
loturi de studiu relativ omogene: (1) 67 de pacienti cu HICS supratentoriale tratati

chirurgical prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale, (2) 81 de pacienti cu

73



HICS supratentoriale care au urmat tratament medicamentos standardizat in baza
protocoalelor terapeutice existente pentru acest tip de patologie si (3) 70 de pacienti cu
HICS supratentoriale tratati prin metodele chirurgicale clasice deschise.

Loturile de studiu nu se deosebeau semnificativ in functie de sex, varsta, factori de risc
sau simptomatologia clinica, distributia pacientilor in cele 3 loturi fiind relativ omogena.
Procesarea datelor primare a fost efectuata cu ajutorul programului SPSS versiunea 21.0
pentru Windows (SPSS, Inc, Chicago, IL, 2012) prin proceduri statistice descriptive si

inferentiale. Statistic semnificative am considerat diferentele cand valoarea bilaterala

P<0,05.
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3. TRATAMENTUL PACIENTILOR PRIN METODE CHIRURGICALE CLASICE SI
MEDICAMENTOASE

3.1 Caracteristica generala a lotului de pacienti tratati prin metode chirurgicale clasice
fara aplicarea fibrinolizei locale

Date social-demografice. In lotul de pacienti cu HICS supratentoriale, tratati prin
metode chirurgicale clasice fard aplicarea fibrinolizei locale (LB2), au fost incluse 70 de
persoane in varsta de 24-85 de ani (varsta medie 58,99+1,4 ani): 39 (55,7%) de barbati si 31
(44,3%) de femei.

In functie de statutul social pacientii s-au repartizat in modul urmator: 25 (35,7%) de
persoane erau angajate si 13 (18,6%) persoane nu erau angajate in campul muncii. Dintre
persoanele angajate 18 (25,7%) practicau munca fizicd si 7 (10,0%) practicau munca
intelectuala. In functie de anul adresarii, examindrii si spitalizarii pentru tratament, 11 (15,7%)
pacienti au fost inclusi in studiu in anul 2009, 14 (20,0%) pacienti - in anul 2010, 1 (1,4%)
pacient - in anul 2011, 6 (8,6%) pacienti - in anul 2013 si 38 (54,3%) de pacienti - in anul 2014
(figura 3.1).
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Figura 3.1. Repartizarea pacientilor din LB2 (%) in functie de anul includerii in studiu.

Anamnestic. Toti cei 70 (100,0%) de pacienti din LB2 prezentau unul sau mai multi
factori de risc. Printre cei mai importanti factori de risc au fost diagnosticati: HTA in 65 (92,9%)
cazuri, obezitate in 16 (22,9%) cazuri, cardiopatie ischemica in 13 (18,6%) cazuri, tabagism in
12 (17,1%) cazuri, consum excesiv de alcool in 11 (15,7%) cazuri, diabet zaharat in 7 (10,0%)
cazuri, dislipidemie in 3 (4,3%) cazuri si dereglari de ritm cardiac in 2 (2,9%) cazuri (figura 3.2).

Diverse combinatii ale factorilor de risc enumerati anterior au fost relevate la 36 (51,4%) de
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pacienti. Din totalul celor 65 pacienti cu HTA, 17 (26,2%) urmau tratament antihipertensiv, 2 din
cei 7 pacienti cu diabet zaharat urmau tratament antidiabetic si nici un pacient cu obezitate nu
trata acest factor de risc.

Afectiuni somatice concomitente prezentau peste 2/5 din pacientii din LB2 sau 29
(41,4%) de persoane. Maladii cardiovasculare au fost diagnosticate in 17 (24,3%) cazuri,
afectiuni pulmonare — in 6 (8,6%) cazuri, boli hepatice — in 6 (8,6%) cazuri, leziuni urinare — in
3 (4,3%) cazuri, afectiuni endocrine — in 2 (2,9%) cazuri, boli hematologice — in 1 (1,4%) caz.
Combinatii a diferitor afectiuni somatice concomitente s-au constatat in 5 (17,2%) cazuri.
Maladii gastrointestinale, infectioase si oncologice in acest lot de studiu nu au fost diagnosticate.

Asadar, toti pacientii din LB2 prezentau unul sau mai multi factori de risc, circa 1/2 din
pacienti (51,4%) aveau diferite combinatii ale factorilor de risc, la peste 2/5 din pacienti (41,4%)
au fost diagnosticate afectiuni somatice concomitente si la 17,2% din pacienti — diferite

combinatii ale acestora.
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Figura 3.2. Repartizarea factorilor de risc la pacientii din LB2 (%).

Debutul maladiei. Evaluarea conditiilor de debut a HICS supratentoriale din LB2 a
constatat cd in peste 4/5 din cazuri (la circa 85,5% pacienti) a fost diagnosticata o urgenta
hipertensiva, in 2 (2,9%) cazuri - leziunea a evoluat la efort fizic, in 1 (1,4%) caz - la stres siin 7
(10,1%) cazuri cauza debutului maladiei de baza nu a fost elucidata.

Perioada de timp de la debutul maladiei pana la internarea in spitalul raional central a
fost de pana la 8 ore la 32 (45,7%) pacienti, in limitele 8-24 de ore - la 26 (37,1%) pacienti si
peste 24 de ore - la 12 (17,1%) pacienti.
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Valoarea medie a perioadei de la debutul maladiei pand la initierea interventiei
chirurgicale a constituit 85,63+16,6 ore (limite intre 3 si 720 de ore). 28 (40%) pacienti din LB2
au fost internati in sectia specializata in intervalul de pana la 8 ore de la debutul bolii, 10 (14,3%)
pacienti au fost spitalizati in perioada 8-24 de ore de la debut si 32 (45,7%) pacienti - peste 24 de
ore de la debut.

Asadar, 1In circa 4/5 din cazuri sau la 85,5% pacienti din LB2 debutul HICS
supratentorial a fost conditionat de o urgenta hipertensiva si in 10,1% cazuri cauza nu a fost
elucidata. Circa 1/6 (17,1%) din pacientii acestui lot au fost internati tardiv In sectia specializata
la peste 24 de ore de la debut. Perioada medie de la debutul maladiei pana la interventia
chirurgicald a constituit 3,5 zile.

Tabloul clinic. Repartizarea pacientilor tratati prin metode chirurgicale clasice deschise

in functie de tipul si volumul hematomului este prezentata in tabelul 3.1 si figura 3.3.

Tabel 3.1. Repartizarea pacientilor tratati prin metode chirurgicale clasice deschise
in functie de tipul si volumul hematomului

Tipul | Volumul hematomului Total
hematomului 30-59ml | 60-89ml > 90 ml
Lobare 14 (60,9%) 5 (21,7%) 4 (17,4%) 23 (100%)
Capsulotalamice 12 (36,4%) 16 (48,5%) 5 (15,2%) 33 (100%)
Capsuloputaminale 3 (42,9%) 4 (57,1%) - 7 (100%)
Mixte 2 (28,6%) 3 (42,9%) 2 (28,6%) 7 (100%)
Total 31 (44,3%) | 28 (40,0%) 11 (15,7%) 70 (100%)

= Lobare

=Zapsulotalamice

Capsuloputaminale = Mixte

Figura 3.3. Repartizarea pacientilor (%) tratati prin metode chirurgicale clasice
deschise in functie de tipul hematomului.
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Pana la interventia chirurgicald la 11 (15,7%) pacienti nu se apreciau dereglari de
cunostintd, 23 (32,9%) pacienti erau in stare de somnolenta, 17 (24,3%) pacienti - in stare de
sopor si 19 (27,1%) pacienti - in stare de coma superficiald. In 37,1% din cazuri a avut loc
asocierea hematomului cu hemoragie intraventriculara minora.

In lotul de pacienti cu HICS supratentoriale tratati prin metode chirurgicale clasice
deschise, valoarea medie a scorului absolut GCS alcatuia 11,19+0,3 (limite intre 8 - 15), scorului
HIC — 2,17+0,06 (limite intre 1 - 3), scorului HIC pentru mortalitatea la 30 zile — 35,79+2.,4%
(limite intre 13 - 73%), scorului HIC-GS — 7,37+0,2 (limite intre 3 - 13), scorului FUNC —
6,14+0,2 (limite intre 1 - 9), scorului FUNC pentru independenta functionald la 90 de zile —
21,23£2,3% (limite intre 0 - 66%).

Plegie prezentau 38 (54,3%) de pacienti si pareza - 31 (44,3%) pacienti, inclusiv pareza
profunda - 21 (30,0%) pacienti, pareza moderata - 4 (5,7%) pacienti si pareza usoara - 6 (8,6%)
pacienti (figura 3.4). Deficit motor 1n extremitati nu prezenta doar 1 (1,4%) pacient.

Hipoestezie severa a fost depistatd in 30 (42,9%) cazuri, moderatd - in 24 (34,3%)
cazuri, usoard — 1n 12 (17,1%) cazuri si absenta in 4 (5,7%) cazuri.

Dereglari cognitive severe au fost inregistrate la 11 (15,7%) pacienti, moderate — la 16
(22,9%) pacienti, usoare — la 35 (50,0%) de pacienti si absente - la 8 (11,4%) pacienti.

Pacientii din LB2 prezentau anizocorie in 6 (8,6%) cazuri, strabism - in 4 (5,7%) cazuri,
convulsii - in 5 (7,5%) cazuri. Febra (>38°) a fost diagnosticata la 7 (10,9%) pacienti cu o durata

de la 5 pana la 14 zile (in medie 8+1,4 zile).
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Figura 3.4. Incidenta simptomelor (%) la pacientii din LB2
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Examenul CT. Examenul CT a fost efectuat la toti pacientii, permitand determinarea,
localizarea si caracterizarea hematomului, estumarea volumului, precum si evaluarea
complicatiilor si modificarilor patofiziologice a structurilor adiacente atat la internare cat si
postoperator.

La pacientii din LB2 hematomul a fost localizat subcortical in 23 (33,8%) de cazuri,
talamic - in 32 (47,1%) de cazuri, putaminal - in 7 (10,3%) cazuri, iar localizarea mixta a fost
constatata in 6 (8,8%) cazuri. Relativ mai frecvent a fost afectata emisfera dreapta - la 40
(58,0%) pacienti, comparativ cu emisfera stanga - la 29 (42,0%) pacienti.

Volumul hematomului a variat de la 35 ml pana la 120 ml (in medie 64,76+2,5 ml) cu o
deplasare a structurilor liniei mediane a creierului de la 1 pana la 16,5 mm (in medie 7,140,3
mm). Distanta de la cortex a hematomului < Icm a fost inregistratd la 32 (46,4%) pacienti, in
limitele 1-2 cm - 1a 23 (33,3%) pacienti si mai mare de 2 cm - la 14 (20,3%) pacienti.

Cea mai frecventd forma a hematomului a fost rotunda - la 44 (62,9%) pacienti, urmata
de forma multilobulard - la 13 (18,6%) pacienti, forma ovoida - la 8 (11,4%) pacienti si forma
fuziforma - la 5 (7,1%) pacienti.Hotarele hematomului se prezentau bine conturate in 49 (70,0%)
cazuri, difuz infiltrative in 8 (11,4%) cazuri si festonate in 13 (18,6%) cazuri.

In functie de densitatea hematomului, peste 4/5 din pacienti (58 — 82,9%) prezentau
hematom hiperdens, la 8 (11,4%) pacienti acesta era isodens si la 4 (5,7%) pacienti — hipodens.

Evaluarea complicatiilor hematomului a constatat ca eruperea ventriculara absenta in 44
(62,9%) cazuri, era minimala in 12 (17,1%) cazuri, severa in 12 (17,1%) cazuri, iar in 2 (2,9%)
cazuri a fost prezentda tamponada ventriculara.

Hidrocefalie prezentau 6 (8,6%) pacienti. Cisternele bazale erau libere la 50 (71,4%)
pacienti, comprimate moderat la 16 (22,9%) pacienti si comprimate sever (inchise) la 4 (5,7%)
pacienti. Edemul adiacent absenta in 14 (20,0%) cazuri, se prezenta usor in 44 (62,9%) cazuri si
sever in 12 (17,1%) cazuri.

Angiografia CT a fost realizata la 8 (11,4%) pacienti.

Asadar, in lotul de pacienti cu HICS supratentoriale, tratati prin metode chirurgicale
clasice deschise, scorul absolut GCS alcatuia 11,19+0,3, scorul HIC — 2,17+0,06, scorul HIC-GS
— 7,37£0,2 si scorul FUNC — 6,14+0,2. Cel mai frecvent pacientii prezentau deficit motor in
extremitati (98,6%), inclusiv plegie (54,3%) si pareza (44,3%), hipoestezie (94,3%) si dereglari
cognitive (88,6%). Examenul imagistic prin CT a permis determinarea, localizarea si
caracterizarea hematomului, evaluarea complicatiilor si modificarilor patofiziologice a

structurilor adiacente.
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3.2 Tratamentul chirurgical al HICS supratentoriale prin metode chirurgicale clasice

deschise sau alte metode minim-invazive: aspecte procedurale si evaluarea rezultatelor

Aspecte procedurale. in LB2 tratamentul chirurgical a fost realizat in 40 (57,1%)
cazuri prin metode deschise si in 30 (42,9%) cazuri prin metode minim-invazive. Anestezia
generala s-a aplicat la toti 70 (100,0%) pacienti. Respiratia dirijata a fost utilizata in 27 (48,2%)
cazuri pentru 12+1,7 zile (de la 2 pana la 40 de zile), iar traheostoma a fost efectuata in 3 (6,0%)
cazuri. Reinterventia chirurgicala prin metoda deschisa a fost necesara la 7 (10,0%) pacienti. O
imagine reprezentativa a unui pacient cu HICS supratentorial tratat prin interventia chirurgicala
deschisa cu extractia unui volet osos pentru decompresia si drenajul hematomului este redata in

figura 3.5.

INSTITUTUL DE NEUROLOGIE CHISINAU

Figura 3.5. CT cerebral la un pacient cu HICS supratentorial in emisfera cerebrala stanga.

A — imagine preoperatorie (hematomul este aratat cu sageti). B, C — imagini post-operatorii

relevand modificarile dupa interventia chirurgicala deschisd cu extractia unui volet 0S0S
pentru decompresia si drenajul hematomului.

Rezultate. Perioada de spitalizare a pacientilor din LB2 a variat de la 2 pana la 80 de
zile, in medie 17,69+1,8 zile.

Recuperarea precoce postoperatorie a fost initiatd la 9 (12,9%) pacienti. In 5 (27,8%)
cazuri au fost determinate complicatii postoperatorii locale si in 2 (13,3%) cazuri - complicatii
postoperatorii generale. Printre complicatiile locale au fost diagnosticate 3 cazuri de crestere a
edemului, 1 caz de hemoragie repetatd, 1 caz de meningoencefalita cu hemoragie repetata.
Printre complicatiile generale au fost constatate 2 cazuri de pneumonie.

Din totalul de 70 de pacienti cu HICS supratentoriale tratati prin metode chirurgicale
clasice deschise, 35 (50,0%) au decedat in intervalul 2-60 de zile dupa interventia chirurgicala, in

medie la 16,49+2,1 zile. Circa 3/5 (21 — 60,0%) din decese au fost inregistrate in primele 14 zile
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si circa 3/4 (26 — 74,3%) din decese - in primele 21 de zile. Circa 90,6% decese au avut loc in
stationar si 9,4% decese - in alte locuri. in raport cu numirul total al pacientilor din LB2,
mortalitatea instraspitaliceasca a constitutit 45,7%, mortalitatea la 14 zile — 30,0%, iar la 21 zile
— 37,1%. Cauzele majore ale deceselor au fost edemul cerebral si sepsisul.

Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati in functie de volumul
hematomului a constatat o ratd a persoanelor fard deregldri de constienta statistic semnificativ

mai mica in grupul general de pacienti decedati (5,7% si 25,7%, p<0,05) (tabelul 3.2).

Tabelul 3.2. Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati din LB2
in functie de volumul hematomului

_ _ Volum hematom, cm®
Indicatori Total
30-59 60-89 >90
.o | Varsta, ani 57,00+2,4 60,42+2,6 62,00+4.,4 58,60+1,7
®}
g | Termenul 156,35437,2 | 49,08£20,9 | 64.67+51,7 | 111,71424,1
‘'S | Interventiel, ore
<
=
S | Fara dereglari de
= . 6 (30,0% 2 (16,7% 1 (33,3% 9 (25,7%
“ | constientd, abs. (%) ( 2 ( 0) ( 0) ( )
Varsta, ani 53,64+3,7 62,56+£2,3 60,88+6,4 59,37+£2,2
g | Termenul 28,00£10,3%* | 105,75+46,5 | 10,5043,1 | 59,5422 4
$ | interventiei, ore
(&)
a) . -
Fara dereglari de
1(9,1% 1 % 2 (5,7%)*
constienta, abs. (%) (9.1%) (6,3%) 0 (5,7%)

Legenda: diferentd statistic semnificativa intre supravietuitori si pacienti decedati (* - p<0,05, ** - p<0,01)

In cazul HICS supratentoriale cu volumul intre 30-59 cm’, interventia chirurgicald a fost
de asemenea efectuata relativ mai precoce la pacientii care ulterior au decedat comparativ cu cei
care au supravietuit (28,00+£10,3 ore vs 156,35+37,2 ore, p<0,01) (tabelul 3.2), fapt ce ar putea fi
datorat unei deteriorari clinice mai rapide si necesitatii interventiei chirurgicale de urgentd in
aceste situatii.

Asadar, in LB2 tratamentul chirurgical a fost realizat in 40 (57,1%) cazuri prin metode
deschise si in 30 (42,9%) cazuri prin metode minim-invazive. Complicatii postoperatorii locale
au fost determinate in 27,8% cazuri, iar complicatii postoperatorii generale in 13,3% cazuri.
Decese au fost constate in 50,0% cazuri, circa 3/5 dintre acestea inregistrandu-se in primele 14
zile si circa 3/4 in primele 21 de zile dupa interventia chirurgicala. Datele de asemenea releva

diverse dereglari ale starii de constientd semnificativ mai frecvente la pacientii care ulterior au
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decedat, precum si o interventie chirurgicala efectuatd relativ mai precoce la pacientii care
ulterior au decedat comparativ cu cei care au supravietuit, fapt ce ar putea fi datorat unei
deteriordri clinice mai rapide si necesitdtii Unor interventiei chirurgicale de urgentd in aceste
situatii.

Starea neurologica. Evaluarea starii neurologice postoperatorii, de asemenea, a
constatat o ameliorare semnificativa. Scorul GOS, scald pentru evaluarea starii finale dupa o
afectiune cerebrald acuta, reprezenta 3,23+0,07 (limite intre 3-4) la externare. Ulterior, acest
parametru a crescut nesemnificativ pana la 3,31+0,08 (limite intre 3-4) la 1 luna dupa interventia
chirurgicala (p>0,05) si statistic semnificativ pana la 4,0£0,1 (limite intre 3-5) la 3 luni dupa
interventia chirurgicala (p<0,001). Diferentd statistic semnificativd a fost constatatd si intre
parametrii estimati la 1 lund si la 3 luni dupa interventia chirurgicala: 3,31+0,08 vs 4,0+0,1,

p<0,001 (figura 3.6).
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——Scorul GOS =l=5corul Rankin modificat

Figura 3.6. Evaluarea in dinamica a starii neurologice postoperatorii
(scorul GOS, scorul Rankin modificat) la pacientii din LB2.

Scorul Rankin modificat, scala de masurare a independentei functionale dupa o maladie
neurologica acuta, alcatuia 4,1440,1 (limite intre 3-5) la externare, 3,77+0,1 (limite intre 2-5) la
1 lund dupd interventia chirurgicala, 3,31+0,1 (limite intre 1-4) la 3 luni, 2,69+0,2 (limite
intre 1-4) la 6 luni si 2,14+0,2 (limite intre 0-4) la 12 luni dupa interventia chirurgicald (figura
3.6). Aceste reduceri treptate ale scorului Rankin modificat au atins semnificatie statistica
(p<0,05) la 3 luni dupa interventia chirurgicald (comparativ cu scorul la externare si cu cel

inregistrat la 1 luna dupa interventia chirurgicald) si la 6 luni dupa interventia chirurgicala
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(comparativ cu valorile inregistrate la externare, la 1 luna si la 3 luni). Desi scorul a continuat sa
scada si dupd 6 luni, valorile inregistrate la 12 luni dupa interventia chirurgicald nu au atins
semnificatie statisticdi comparativ cu cele inregistrate la 6 luni, indicand o tendintd spre
stabilizare a starii functionale a pacientilor n aceasta perioada.

Indicele Barthel, indicator care evalueaza performanta si starea functionald a pacientilor
in activitatile cotidiene, constituia 39,0+1,7 (limite intre 30-60) la externare, 45,86+2,0 (limite
intre 30-75) la 1 lund dupa interventia chirurgicald, 54,43+2,5 (limite intre 35-85) la 3 luni,
63,62+3,2 (limite intre 40-90) la 6 luni si 71,36+£3,5 (limite intre 45-95) la 12 luni dupa
interventia chirurgicald (figura 3.7). Diferentele inregistrate au fost statistic semnificative la
fiecare etapa urmatoare de evaluare comparativ cu etapa precedentd in decursul primelor 6 luni

(p<0,05), dupa care a fost consemnata o tendinta spre stabilizare.
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Figura 3.7. Evaluarea in dinamica a starii neurologice postoperatorii
(indicele Barthel) Ia pacientii din LB2.

Asadar, tratamentul pacientilor cu HICS supratentoriale prin metode chirurgicale clasice
deschise a contribuit la o ameliorare importanta a starii neurologice a pacientilor din acest grup:
1. S-a imbunatatit starea finala, evaluata dupa scorul GOS, care a atins semnificatie statistica la

3 luni dupd interventia chirurgicala comparativ cu valorile inregistrate la toate etapele
precedente (p<0,001).
2. A crescut independenta functionala evaluata dupa scorul Rankin modificat, valorile céruia au

atins semnificatie statisticd la 3 luni si la 6 luni dupa interventia chirurgicalda comparativ cu
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valorile inregistrate la toate etapele precedente. Desi scorul a continuat sa scada si dupa 6
luni, valorile inregistrate ulterior nu au fost statistic semnificative comparativ cu cele
inregistrate la 6 luni, indicind o tendintd spre stabilizare a independentei functionale a
pacientilor in aceasta perioada.

3. A crescut performanta si starea functionald in activitatile cotidiene, evaluate dupa indicele
Barthel, care a crescut statistic semnificativ la fiecare etapa urmatoare de evaluare
comparativ cu etapa precedentd in decursul primelor 6 luni (p<0,05), dupa care a fost

consemnata o tendinta spre stabilizare.

3.3. Caracteristica generala a lotului de pacienti tratati medicamentos

Date social-demografice. In lotul de pacienti cu HICS supratentoriale tratati
medicamentos in baza protocoalelor terapeutice standardizate (LM) au fost incluse 81 de
persoane in varstd de 39-84 de ani (varsta medie 59,33+1,0 ani): 45 (55,6%) de barbati si 36
(44,4%) de femei. In functie de statutul social pacientii s-au repartizat in modul urmitor: 35
(43,2%) de persoane erau angajate, iar 15 (18,5%) persoane nu erau angajate in cdmpul muncii.
Dintre persoanele angajate, 32 (39,5%) practicau munca fizica si 3 (3,7%) practicau munca

intelectuala.
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Figura 3.8. Repartizarea pacientilor din LM (%) in functie de anul includerii in studiu.
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In functie de anul adresarii, examindrii si spitalizirii pentru tratament, 1 (1,2%) pacient
a fost inclus 1n studiu in anul 2006, 23 (28,4%) de pacienti - in anul 2009, 12 (14,8%) pacienti -
in anul 2010, 25 (30,9%) pacienti - in anul 2011, 4 (4,9%) pacienti - in anul 2012, 5 (6,2%)
pacienti - in anul 2013 si 11 (13,6%) pacienti - in anul 2014 (figura 3.8).

Anamnestic. Rezultatele evaluarii au consemnat ca toti cei 81 (100,0%) de pacienti din
LM prezentau factori de risc. Printre cei mai importanti factori de risc au fost diagnosticati: HTA
in 77 (95,1%) de cazuri, consum excesiv de alcool in 13 (16,0%) cazuri, tabagism in 18 (22,2%)
cazuri, obezitate in 35 (43,2%) cazuri, cardiopatie ischemica in 30 (37,0%) cazuri, diabet zaharat
in 13 (16,0%) cazuri, dislipidemie in 5 (6,2%) cazuri si dereglari de ritm cardiac in 4 (4,9%)
cazuri (figura 3.9). Diferite combinatii ale factorilor de risc enumerati anterior au fost relevate in
65 (80,0%) cazuri.

Din totalul celor 77 pacienti cu HTA, 37 (48,1%) urmau tratament antihipertensiv, 5 din
13 pacienti cu diabet zaharat urmau tratament antidiabetic si nici un pacient cu obezitate nu trata
acest factor de risc. Afectiuni somatice concomitente prezentau circa 1/2 din pacientii din LM
sau 40 (49,4%) persoane. Maladii cardiovasculare au fost diagnosticate in 37 (45,7%) cazuri,
leziuni gastrointestinale — in 7 (8,6%) cazuri, afectiuni pulmonare — in 2 (2,5%) cazuri, boli
hepatice — in 5 (6,2%) cazuri, afectiuni urinare — in 6 (7,4%) cazuri si boli endocrine — in 3
(3,7%) cazuri. Maladii hematologice, infectioase si oncologice in acest lot de studiu nu au fost
diagnosticate. In circa 1/3 din cazuri (la 32,5% pacienti) s-au constatat combinatii a diferitor

afectiuni somatice concomitente.
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Figura 3.9. Prezenta factorilor de risc la pacientii din LM (%).
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Afectiuni somatice concomitente prezentau circa 1/2 din pacientii din LM sau 40
(49,4%) persoane. Maladii cardiovasculare au fost diagnosticate in 37 (45,7%) cazuri, leziuni
gastrointestinale — in 7 (8,6%) cazuri, afectiuni pulmonare — in 2 (2,5%) cazuri, boli hepatice — in
5 (6,2%) cazuri, afectiuni urinare — in 6 (7,4%) cazuri si boli endocrine — in 3 (3,7%) cazuri.
Maladii hematologice, infectioase si oncologice in LM nu au fost diagnosticate. in circa 1/3 din
cazuri (la 32,5% pacienti) s-au constatat combinatii a diferitor afectiuni somatice concomitente.

Asadar, toti pacientii din LM prezentau factori de risc, circa 4/5 din pacienti (80,0%)
avand diferite combinatii ale acestora. Circa 1/2 din pacienti (49,4%) prezentau afectiuni
somatice concomitente, iar circa 1/3 din pacienti (32,5%) — diferite combinatii ale acestora.

Debutul maladiei. Evaluarea conditiilor de debut a HICS supratentoriale a constatat ca
in peste 4/5 din cazuri (la circa 84,0% pacienti) a fost diagnosticata o urgenta hipertensiva, in 6
(7,4%) cazuri leziunea a evoluat la efort fizic, in 1 (1,2%) caz - in repaus, in 1 (1,2%) caz — la
stres si1n 5 (6,2%) cazuri cauza debutului maladiei de baza nu a fost elucidata.

Perioada de timp de la debutul maladiei pana la internarea in spitalul raional central a
fost de pana la 8 ore la 21 (25,9%) pacienti, in limitele 8-24 de ore - la 44 (54,3%) pacienti si
peste 24 de ore - 1a 16 (19,8%) pacienti.

Doar 4 (4,9%) pacienti din LM au fost internati In sectia specializata in intervalul de
pana la 8 ore de la debutul bolii, 25 (30,9%) pacienti au fost spitalizati in perioada 8-24 de ore de
la debut si 52 (64,2%) pacienti - peste 24 de ore de la debut.

Asadar, in circa 4/5 din cazuri sau la 84,0% pacienti debutul HICS supratentorial a fost
conditionat de o urgentd hipertensiva si in 6,2% cazuri cauza nu a fost elucidata. Circa 1/5
(19,8%) din pacienti au fost internati tardiv in sectia specializata - peste 24 de ore de la debut.

Tabloul clinic. Repartizarea pacientilor tratati medicamentos in baza protocoalelor
terapeutice standardizate in functie de tipul si volumul hematomului este prezentata in tabelul 3.3
si figura 3.10. Pana la instituirea tratamentului medicamentos, la 28 (34,6%) de pacienti nu se
apreciau deregldri de cunostinta, 33 (40,7%) de pacienti erau In stare de somnolenta, 11 (13,6%)
pacienti - in stare de sopor si 9 (11,1%) pacienti - in stare de comi superficiala. In 23,5% din
cazuri a avut loc asocierea hematomului cu hemoragie intraventriculara minora.

In lotul de pacienti cu HICS supratentoriale, tratati medicamentos in baza protocoalelor
terapeutice standardizate, valoarea medie a scorului absolut GCS alcatuia 12,57+0,2 (limite intre
8 - 15), scorului HIC - 2,05+0,03 (limite intre 1 - 3), scorului HIC pentru mortalitatea la 30 zile —
29,21+1,4% (limite intre 13 - 72%), scorului HIC-GS — 6,44+0,2 (limite intre 4 - 11), scorului
FUNC — 6,86+0,2 (limite intre 3 - 11), scorului FUNC pentru independenta functionala la 90 de
zile — 25,2542,2% (limite intre 0 - 82%).
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Tabelul 3.3. Repartizarea pacientilor tratati medicamentos in baza protocoalelor
terapeutice standardizate in functie de tipul si volumul hematomului

Volumul hematomului

Tipul hematomului Total

30 -59 ml 60 - 89 ml > 90 ml
Lobare 20 (83,3%) 4 (16,7%) - 24 (100%)
Capsulotalamice 23 (82,1%) 4 (14,3%) 1 (3,6%) 28 (100%)
Capsuloputaminale 19 (86,4%) 3 (13,6%) - 22 (100%)
Mixte 4 (57,1%) 2 (28,6%) 1 (14,3%) 7 (100%)
Total 66 (81,5%) 13 (16,0%) 2 (2,5%) 81 (100%)

B Lobare

M Capsulotalamice

© Capsuloputaminale

B Mixte

Figura 3.10. Repartizarea pacientilor (%) tratati medicamentos in baza
protocoalelor terapeutice standardizate in functie de tipul hematomului.

Toti 81 (100,0%) pacienti prezentau diverse grade de deficit motor In extremitdti. Plegie
a fost diagnosticatd la 45 (55,6%) pacienti si parezd — la 36 (44,4%) pacienti, inclusiv pareza
profunda — la 22 (27,2%) pacienti, pareza moderata — la 9 (11,1%) pacienti si pareza usoara — la

5 (6,2%) pacienti (figura 3.11). Hipoestezia absenta 1n 2 (2,5%) cazuri, era severa in 39 (48,1%)

cazuri, moderata — in 28 (34,6%) cazuri si usoard — in 12 (14,8%) cazuri.

Dereglarile cognitive absentau la 6 (7,4%) pacienti, se prezentau severe la 13 (16,0%)
pacienti, moderate — la 39 (48,1%) pacienti si usoare — la 23 (28,4%) pacienti.
Pacientii din LM prezentau strabism — in 8 (10,0%) cazuri si convulsii — in 1 (1,3%)

caz. Anizocorie nu a fost depistatd. Febra (>38°) a fost diagnosticata la 6 (7,7%) pacienti cu o

durata medie de 5,25+0,6 zile (de la 2 pana la 7 zile).
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Figura 3.11. Incidenta simptomelor (%) la pacientii din LM.

Examenul CT. La pacientii din LM hematomul era localizat subcortical in 24 (29,6%)
cazuri, talamic - in 28 (34,6%) cazuri, putaminal - in 22 (27,2%) cazuri, iar localizari mixte au
fost constatate in 7 (8,6%) cazuri. Emisfera stinga a fost afectatd la 45 (57,0%) pacienti, iar cea
dreapta - la 34 (43,0%) pacienti.

Volumul hematomului a variat de la 30 ml pana la 118 ml (in medie 47,95+1,9 ml) cu o
deplasare a structurilor liniei mediane a creierului de la 0 pand la 13 mm (in medie 4,9140,3
mm). Distanta de la cortex a hematomului mai mica de 1cm a fost inregistrata la 22 (27,2%) de
pacienti, in limitele 1-2 cm - la 42 (51,9%) de pacienti si mai mare de 2 cm - la 17 (21,0%)
pacienti.

Cea mai frecventd forma a hematomului a fost ovoida - la 29 (35,8%) pacienti, urmata
de forma rotunda - la 23 (28,4%) pacienti, forma multilobulara - la 16 (19,8%) pacienti si forma
fuziforma - la 13 (16,0%) pacienti.

Hotarele hematomului se prezentau bine conturate in 40 (49,4%) cazuri, difuz
infiltrative In 11 (13,6%) cazuri si festonate in 30 (37,0%) cazuri.

In functie de densitatea hematomului, peste 3/4 din pacienti (61 — 75,3%) prezentau
hematom hiperdens, la 15 (18,5%) pacienti acesta era isodens si la 5 (6,2%) pacienti — hipodens.

Evaluarea complicatiilor hematomului a constatat ca eruperea ventriculard absenta in
62 (76,5%) de cazuri, era minimala in 17 (21,0%) cazuri si severd doar 1n 2 (2,5%) cazuri.
Tamponada ventriculard nu a fost constatatd la acest grup de pacienti.

Hidrocefalie prezentau 2 (2,5%) pacienti. Cisternele bazale erau libere la 69 (86,3%) de

pacienti, comprimate moderat la 10 (12,5%) pacienti si comprimate sever (inchise) la 1 (1,3%)
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pacient. Edemul adiacent absenta in 27 (33,3%) de cazuri, se prezenta usor in 41 (50,6%) de
cazuri si sever in 13 (16,0%) cazuri.

Angiografia CT a fost realizata la 24 (29,6%) de pacienti.

Asadar, in lotul de pacienti cu HICS supratentoriale tratati medicamentos in baza
protocoalelor terapeutice standardizate scorul absolut GCS alcatuia 12,57+0,2, scorul HIC -
2,05+0,03, scorul HIC-GS - 6,44+0,2, scorul FUNC — 6,86+0,2. Cel mai frecvent pacientii
prezentau diverse grade de deficit motor in extremitati (100,0%), inclusiv plegie (55,6%), pareza
(44,4%), hipoestezie (97,5%) si dereglari cognitive (92,6%). Examenul imagistic prin CT a
permis determinarea, localizarea si caracterizarea hematomului, evaluarea complicatiilor si

modificarilor patofiziologice a structurilor adiacente.

3.4. Tratamentul medicamentos standardizat al HICS supratentoriale in baza

protocoalelor terapeutice existente: aspecte procedurale si evaluarea rezultatelor

Aspecte procedurale. Pacientii tratati conservator au beneficiat de tratament
medicamentos, fara interventii chirurgicale, insa, daca starea pacientilor se deteriora rapid si
progresiv in timpul tratamentului medicamentos si indicatiile chirurgicale erau clare, hematomul
a fost evacuat chirurgical. Dupa stabilizarea pacientilor si transferul in sectie, reabilitarea a fost
initiatd cat mai curand posibil.

Pacientii din grupurile gestionate prin metode chirurgicale si tratament medicamentos
au fost tratati de aceeasi echipd de medici pentru a se asigura managementul comparabil in toate
loturile de studiu. Toti pacientii au fost gestionati in unitatea de terapie intensiva neurologica
pana cand au fost considerati suficient de stabili pentru a trece la o unitate de ingrijire
intermediara sau generala.

Rezultate. Perioada de spitalizare a pacientilor din LM a variat de la 2 pana la 30 de
zile, in medie 11,83+0,6 zile.

Recuperarea precoce dupa inceperea tratamentului a fost initiata la 18 (22,2%) pacienti.
Din totalul de 81 pacienti cu HICS supratentoriale, tratati medicamentos in baza protocoalelor
terapeutice standardizate, 27 (33,3%) au decedat in intervalul 2-360 de zile de la debutul
maladiei, in medie la 30,74+13,0 zile. Circa 1/2 (14 — 51,9%) din decese au fost inregistrate in
primele 14 zile si circa 2/3 (18 — 66,7%) din decese - in primele 21 de zile. Circa 66,7% decese

au avut loc in stationar si 33,3% decese - in alte locuri. In raport cu numirul total al pacientilor
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din LM, mortalitatea instraspitaliceasca a constitutit 22,2%, mortalitatea la 14 zile — 17,3%, iar la
21 zile — 22,2%. Cauzele majore ale deceselor au fost edemul cerebral si sepsisul.

Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati in functie de volumul
hematomului a constatat varsta medie statistic semnificativ mai mare (63,78+1,7 ani vs
57,11£1,0 ani, p<0,01) si rata persoanelor fara dereglari de constienta statistic semnificativ mai
mica (11,1% vs 46,3%, p<0,001) in grupul de pacienti decedati (tabel 3.4). Acest fapt a fost
determinat de lotul de pacienti cu volumul hematomului 1n limitele 30-59 cm?®, care au prezentat
diferente similare atat pentru varsta medie (62,88+2,4 ani vs 56,55+1,1 ani, p<0,01), cét si pentru

rata persoanelor fara dereglari de constientd (11,8% vs 44,9%, p<0,01) (tabel 3.4).

Tabel 3.4. Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati din LM
in functie de volumul hematomului

_ _ Volum hematom, cm®
Indicatori Total
30-59 60-89 >90

. 'g Varsta, ani 56,55+1,1 62,60+2,0 - 57,11+1,0
(U ~N—

S 5| px.x . .

> &-| Fara dereglari de o 0 i 0
D g constienta, abs. (%) 22 (44,9%) 3 (60,0%) 25 (46,3%)

‘5. | Varsta, ani 62,8842 4% 66,13+2.6 62,00+£2,0 | 63,78+1,7**

B .

3 | Fara dereglari de O\ ok 0 AT

& | constienta, abs. (%) 2 (11,8%) 1 (12,5%) 0 3 (11,1%)

Legenda: diferentd statistic semnificativa intre supravietuitori si pacienti decedati (** - p<0,01, *** - p<0,001)

Starea neurologica. Evaluarea starii neurologice postoperatorii a constatat o ameliorare
semnificativa. Scorul GOS, scald pentru evaluarea starii finale dupd o afectiune cerebrala acuta,
reprezenta 3,30+0,06 (limite intre 3-4) la externare. Ulterior, acest parametru a crescut
nesemnificativ pand la 3,46+0,08 (limite intre 3-5) la 1 lund dupa initierea tratamentului
medicamentos (p>0,05) si statistic semnificativ pana la 4,09+0,1 (limite intre 3-5) la 3 luni dupa
initierea tratamentului medicamentos (p<0,001). Diferentd statistic semnificativd a fost
constatatd si Intre parametrii estimati la 1 lund si la 3 luni dupd initierea tratamentului
medicamentos: 3,46+0,08 vs 4,09+0,1, p<0,001 (figura 3.12).

Scorul Rankin modificat, scala de masurare a independentei functionale dupa o maladie
neurologica acutd, alcatuia 3,81+0,08 (limite intre 2-5) la externare, 4,13+0,6 (limite intre 2-35)
la 1 lund, 3,63+0,6 (limite intre 1-35) la 3 luni, 3,41+0,7 (limite intre 0-40) la 6 luni si 2,4140,2
(limite intre 0-5) la 12 luni de la initierea tratamentului medicamentos. De metionat este tendinta

de crestere a scorului in prima luna dupd externare, reflectdnd o posibila crestere a dependentei
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functionale in aceasta perioadad la pacientii tratati medicamentos. Desi diferenta nu a atins
semnificatie statisticd, rezultatele sunt contrare celor observate la pacientii tratati chirurgical
(grupul LB1 si LB2), unde scorul Rankin modificat a inregistrat o scadere continuda dupa
externare.

Ulterior acest indicator s-a redus statistic semnificativ doar la 12 luni dupa initierea
tratamentului medicamentos, comparativ cu parametrii obtinuti la externare (2,41£0,2 vs
3,8140,08, p<0,001), precum si fatd de cei obtinuti la 1 lund dupd initierea tratamentului
medicamentos (2,41+0,2 vs 4,13+0,6, p<0,01). In celelalte cazuri scorul Rankin modificat nu a

atins semnificatie statistica.

2.41

2 . . . .

E xternare 1 luna 3 luni 6 luni 12 luni

——Scorul GOS == Scorul Rankin modificat

Figura 3.12. Evaluarea in dinamica a starii neurologice dupa tratamentul
medicamentos (scorul GOS, scorul Rankin modificat) la pacientii din LM

Indicele Barthel, indicator care evalueaza performanta si starea functionala a pacientilor
in activitatile cotidiene, constituia 41,48+1,4 (limite intre 30-70) la externare, 47,2+1,8 (limite
intre 4-75) la 1 luna, 55,72+2,1 (limite intre 4-90) la 3 luni, 61,65+2,4 (limite intre 4-100) la 6
luni si 68,26+2,3 (limite intre 45-100) la 12 luni dupd initierea tratamentului medicamentos
(figura 3.13). Cresterea indicelui a fost statistic semnificativa (p<0,05) la fiecare etapa urmatoare
de evaluare comparativ cu etapa precedenta pe durata a 12 luni cu exceptia faptului ca valorile
inregistrate la 6 luni nu au atins semnificatie statisticd comparativ cu cele obtinute la 3 luni dupa

initierea tratamentului medicamentos (61,65+2,4 vs 55,72+2,1; p>0,05).
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Figura 3.13. Evaluarea in dinamica a starii neurologice dupa tratamentul
medicamentos (indicele Barthel) la pacientii din LM.

Asadar, in LM mortalitatea a constituit 33,3%, circa 1/2 din decese fiind inregistrate in
primele 14 zile si circa 2/3 in primele 21 de zile de la debutul bolii. Valoarea medie a varstei si
rata dereglarilor de constienta au fost semnificativ mai mari la pacientii decedati.

Tratamentul medicamentos in baza protocoalelor terapeutice standardizate a pacientilor
cu HICS supratentoriale a contribuit la o ameliorare a starii neurologice:

1. S-a imbunatatit starea finala, evaluatd dupa scorul GOS, care a crescut statistic
semnificativ de la 3,30+0,06 la externare pana la 4,09+0,1 la 3 luni (p<0,001) dupa
interventia chirurgicala.

2. A crescut independenta functionald evaluatd dupd scorul Rankin modificat, desi o
semnificatie statistica a fost atinsd doar la 12 luni dupa initierea tratamentului
medicamentos, reflectdnd un ritm de recuperare mai lent la acest grup de pacienti.

3. A crescut performanta si starea functionald in activitatile cotidiene, evaluate dupa
indicele Barthel, care a crescut statistic semnificativ la fiecare etapa urmatoare de

evaluare, comparativ cu fiecare etapa precedenta.

3.5. Concluzii la Capitolul 3

1. Toti pacientii din ambele loturi de studiu prezentau unul sau mai multi factori de risc, circa
1/2 din pacienti avand diferite combinatii ale acestora. Printre cei mai importanti factori de
risc au fost diagnosticati HTA, obezitatea, cardiopatia ischemicd, tabagismul, consum

excesiv de alcool, diabet zaharat si dislipidemiile.
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2. Examenul CT cerebral a permis determinarea, localizarea si caracterizarea hematomului,
estimarea volumului, precum si evaluarea complicatiilor si modificarilor patofiziologice a
structurilor adiacente atét la internare cat si postoperator.

3. In pofida tratamentului administrat, mortalitatea inregistratd in ambele loturi de studiu a
ramas destul de inaltd. Cauzele majore ale deceselor au fost edemul cerebral si sepsisul, peste
1/2 din decese fiind Inregistrate in primele 14 zile si peste 2/3 din decese - in primele 21 de
zile. Desi cifrele mortalitatii inregistrate sunt comparabile cu cele publicate in literatura de
specialitate (intre 30-50%), datele relevd necesitatea elaborarii unor noi modalitati de

tratament in domeniu.
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4. TRATAMENTUL CHIRURGICAL AL HICS SUPRATENTORIALE PRIN
PUNCTIE SI ASPIRATIE CU APLICAREA FIBRINOLIZEI LOCALE: ASPECTE
PROCEDURALE SI EVALUAREA REZULTATELOR

4.1. Caracteristica generala a lotului de pacienti tratati prin punctie si aspiratie cu

aplicarea fibrinolizei locale

Date social-demografice. In lotul de pacienti cu HICS supratentoriale tratati prin
punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale (LB1) au fost incluse 67 de persoane cu varsta
intre 41-89 ani (varsta medie 57,94+1,1 ani): 40 (59,7%) de barbati si 27 (40,3%) de femei.

In functie de statutul social pacientii s-au repartizat in modul urmator: 30 (44,8%) de
persoane erau angajate in campul muncii, 13 (19,4%) persoane nu erau angajate In campul
muncii. Printre persoanele angajate in campul muncii, 23 (34,3%) practicau lucrul fizic si 7
(10,4%) practicau lucrul intelectual.

In functie de anul adresirii, examindrii si spitalizarii pentru tratament, 14 (20,9%)
pacienti au fost inclusi In studiu in anul 2011, 16 (23,9%) pacienti - in anul 2012, 14 (20,9%)
pacienti - in anul 2013, 20 (29,9%) de pacienti - in anul 2014 si 3 (4,5%) pacienti - in anul 2015
(figura 4.1).

29.9
30 -
23.9
20.9 20,9
20 +°
10 7 |
4.5

D /_ 1 1 1 1 |

2011 2012 2013 2014 20115

Figura 4.1. Repartizarea pacientilor din LB1 (%) in functie de anul includerii in studiu.
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Anamnestic. Colectarea minutioasa a anamnesticului a reprezentat o etapa importanta
pentru stabilirea unui diagnostic cat mai complet, selectarea corectd a metodei de tratament si
evaluarea pronosticului postoperator. Toti cei 67 (100,0%) de pacienti din LB1 prezentau factori
de risc. Printre cei mai importanti factori de risc au fost diagnosticati: HTA in 67 (100,0%) de
cazuri, consum excesiv de alcool in 26 (38,8%) de cazuri, tabagism in 19 (28,4%) cazuri,
obezitate in 17 (25,4%) cazuri, cardiopatie ischemica in 8 (11,9%) cazuri, diabet zaharat in 5
(7,5%) cazuri, dislipidemie in 2 (3,0%) cazuri si dereglari de ritm cardiac in 2 (3,0%) cazuri
(figura 4.2). Diferite combinatii ale factorilor de risc enumerati anterior au fost relevate in 43
(65,2%) de cazuri. Tratament antihipertensiv urmau 13 (19,4%) pacienti cu HTA, tratament
antidiabetic - 3 din 5 pacienti cu diabet zaharat si nici un pacient cu obezitate nu trata acest factor
de risc.

Luand 1n consideratie ca maladiile somatice concomitente pot creste riscul interventiei
chirurgicale si riscul complicatiilor postoperatorii, prezenta acestora a fost de asemenea evaluata.
Astfel, afectiuni somatice concomitente au fost inregistrate la peste 4 din pacientii din LB1 sau
36 (53,7%) de persoane. Maladii cardiovasculare au fost diagnosticate in 29 (43,3%) de cazuri,
leziuni gastrointestinale — in 9 (13,4%) cazuri, afectiuni pulmonare — in 9 (13,4%) cazuri, boli
hepatice — in 2 (3,0%) cazuri, afectiuni urinare si boli endocrine — in cate 1 (1,5%) caz. Maladii
hematologice, infectioase si oncologice in acest lot de studiu nu au fost diagnosticate. In peste
1/3 din cazuri (la 38,9% pacienti) s-au constatat combinatii a diferitor afectiuni somatice

concomitente.
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Figura 4.2. Repartizarea factorilor de risc la pacientii din LB1 (%).
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Asadar, toti pacientii din LB1 prezentau factori de risc, aproape 2/3 din pacienti
(65,2%) aveau diferite combinatii ale factorilor de risc, la peste 1/2 din pacienti (53,7%) au fost
diagnosticate afectiuni somatice concomitente si la peste 1/3 din pacienti (38,9%) — diferite
combinatii ale acestora.

Debutul maladiei. Evaluarea conditiilor de debut a HICS supratentoriale a constatat ca
in circa 2/3 din cazuri (la 67,2% pacienti) a fost diagnosticata o urgentad hipertensiva, in 4 (6,0%)
cazuri leziunea a evoluat la efort fizic, in 4 (6,0%) cazuri - in repaos si in 14 (20,9%) cazuri
cauza debutului maladiei de baza nu a fost elucidata.

Perioada de timp de la debutul maladiei pana la internarea in spitalul raional central a
fost de pana la 8 ore la 24 (35,8%) pacienti, in limitele 8-24 de ore - la 33 (49,3%) pacienti si
peste 24 de ore - 1a 10 (14,9%) pacienti.

Nici un pacient din LB1 nu a fost internat in sectia specializatd in intervalul de pana la 8
ore de la debutul bolii, 14 (20,9%) pacienti au fost spitalizati in perioada 8-24 de ore de la debut
si 53 (79,1%) pacienti - peste 24 de ore de la debut.

Valoarea medie a perioadei de la debutul maladiei pand la initierea interventiei
chirurgicale a constituit 144,3+11,57 ore (limite Intre 20 si 432 ore).

Asadar, in circa 2/3 din cazuri sau la 67,2% pacienti debutul HICS supratentorial a fost
conditionat de o urgenta hipertensiva si in 20,9% cazuri cauza nu a fost elucidatd. Circa 4/5
(79,1%) din pacienti au fost internati tardiv in sectia specializata — la peste 24 de ore de la debut.
In medie perioada de la debutul maladiei pana la interventia chirurgicali a constituit 6 zile.

Tabloul clinic. Repartizarea pacientilor in functie de tipul si volumul hematomului este
prezentatd in tabelul 4.1 si figura 4.3. Pana la interventia chirurgicald la 14 (20,9%) pacienti nu
se apreciau dereglari de cunostinta, 29 (43,3%) pacienti erau in stare de somnolentd, 16 (23,9%)
pacienti - in stare de sopor si 8 (11,9%) pacienti - in stare de coma superficiala. In 23,9% din
cazuri a avut loc asocierea hematomului cu hemoragie intraventriculara minora.

In lotul de pacienti cu HICS supratentoriale, tratati chirurgical prin punctie si aspiratie
cu aplicarea fibrinolizei locale, valoarea medie a scorului absolut GCS alcatuia 11,99+0,2 (limite
intre 8 - 15), scorului HIC - 1,67+0,1 (limite intre 0 - 3), scorului HIC pentru mortalitatea la 30
zile — 30,85+2,6% (limite intre 0 - 72%), scorului HIC-GS — 6,7+0,1 (limite intre 4 - 10),
scorului FUNC — 6,94+0,2 (limite intre 3 - 11), scorului FUNC pentru independenta functionala
la 90 de zile — 29,37+2,9% (limite intre 0 - 82%).

Deficitul motor in extremitdti absenta doar la 2 (3,0%) pacienti. Plegie prezentau
42 (62,7%) pacienti si pareza - 23 (34,3%) pacienti, inclusiv pareza profunda - 15 (22,4%)

pacienti, pareza moderata - 7 (10,4%) pacienti si pareza usoara - 1 (1,5%) pacient (figura 4.4).
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Tabel 4.1. Repartizarea pacientilor tratati prin punctie si aspiratie cu aplicarea

fibrinolizei locale in functie de tipul si volumul hematomului

Volumul hematomului

Tipul
hematomului Total
30 -59 ml 60 - 89 ml > 90 ml
Lobare 16 (76,2%) 5 (23,8%) - 21 (100%)
Capsulotalamice 9 (69,2%) 4 (30,8%) - 13 (100%)
Capsuloputaminale 22 (81,5%) 4 (14,8%) 1(3,7%) 27 (100%)
Mixte 1 (16,7%) 4 (66,7%) 1 (16,7%) 6 (100%)
Total 48 (71,6%) 17 (25,4%) 2 (3,0%) 67 (100%)

N

B Lobare M Capsulotalamice ® Capsuloputaminale M Mixte

Figura 4.3. Repartizarea pacientilor tratati prin punctie si aspiratie cu aplicarea

fibrinolizei locale in functie de tipul hematomului.
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Figura 4.4. Incidenta simptomelor (%) la pacientii din LB1.
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Hipoestezia absenta doar in 1 (1,5%) caz, era severa in 43 (64,2%) cazuri, moderata - in
14 (20,9%) cazuri si usoara — in 9 (13,4%) cazuri.

Dereglarile cognitive absentau la 4 (6,0%) pacienti, erau severe la 14 (20,9%) pacienti,
moderate — la 27 (40,3%) pacienti si usoare — la 22 (32,8%) de pacienti.

Pacientii din LB1 prezentau anizocorie in 7 (10,4%) cazuri, strabism - in 5 (7,5%)
cazuri, convulsii - in 1 (1,5%) caz. Febra (>38°) a fost diagnosticata la 13 (19,4%) pacienti cu o
duratd medie de 9+1,4 zile (de la 4 pana la 21 de zile).

Examenul CT. Examenul CT a permis determinarea, localizarea si caracterizarea
hematomului, estimarea volumului acestuia, precum si evaluarea complicatiilor si modificarilor
patofiziologice a structurilor adiacente.

La pacientii din LB1 hematomul era localizat subcortical in 21 (31,3%) cazuri, talamic -
in 13 (19,4%) cazuri, putaminal - in 27 (40,3%) cazuri si localizarea era mixtd in 6 (8,9%)
cazuri. Mai frecvent a fost afectata emisfera dreapta - la 35 (52,2%) pacienti, comparativ cu
emisfera stanga - la 32 (47,8%) pacienti.

Volumul hematomului varia de la 22 ml pana la 92 ml (in medie 50,4+1,9 ml) cu o
deplasare a structurilor liniei mediane a creierului de la 0 pana la 12 mm (in medie 6,27+0,4mm).
Distanta de la cortex a hematomului mai mica de 1cm a fost Inregistrata la 23 (34,3%) pacienti,
in limitele 1-2 cm - la 30 (44,8%) pacienti si mai mare de 2 cm - la 14 (20,9%) pacienti.

Cea mai frecventd forma a hematomului a fost ovoida - la 25 (37,3%) pacienti, urmata
de forma rotunda - la 19 (28,4%) pacienti, forma fuziforma - la 13 (19,4%) pacienti si forma
multilobulara - 1a 10 (14,9%) pacienti.

Hotarele hematomului se prezentau bine conturate in 27 (40,3%) cazuri, difuz
infiltrative n 21 (31,3%) cazuri si festonate in 19 (28,4%) cazuri.

In functie de densitatea hematomului, peste 2/3 din pacienti (46 — 68,7%) prezentau
hematom hiperdens, la 19 (28,4%) pacienti acesta era isodens si la 2 (3,0%) pacienti — hipodens.

Evaluarea complicatiilor hematomului a constatat erupere ventriculard absenta in 51
(76,1%) cazuri, minimald - in 13 (19,4%) cazuri si severd - in 3 (4,5%) cazuri. Tamponada
ventriculard nu a fost constatata in acest lot de pacienti.

Hidrocefalie prezentau 3 (4,5%) pacienti. Cisternele bazale erau libere la 58 (86,6%)
pacienti, comprimate moderat la 8 (11,9%) pacienti si comprimate sever (inchise) la 1 (1,5%)
pacient. Edemul adiacent absenta in 26 (38,8%) cazuri, se prezenta usor in 28 (41,8%) cazuri si
sever in 13 (19,4%) cazuri.

Asadar, 1n lotul de pacienti cu HICS supratentoriale, tratati chirurgical prin punctie si

aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale, scorul absolut GCS alcatuia 11,99+0,2, scorul HIC -
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1,67+0,1, scorul HIC-GS — 6,7+0,1 si scorul FUNC — 6,94+0,2. Cel mai frecvent pacientii
prezentau deficit motor in extremitati (97%), inclusiv plegie (62,7%) si parezd (34,3%),
hipoestezie (98,5%) si dereglari cognitive (94%). Examenul imagistic prin CT a permis
determinarea, localizarea si caracterizarea hematomului, evaluarea complicatiilor si modificarilor

patofiziologice a structurilor adiacente.

4.2. Tratamentul chirurgical al HICS supratentoriale prin punctie si aspiratie cu aplicarea

fibrinolizei locale: aspecte procedurale si evaluarea rezultatelor

Aspecte procedurale. Procesul de inldturare a hematomului intracerebral prin metoda
punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza ulterioara si drenare inchisd a cavitatii hematomului a inclus
doud componente de baza: interventia chirurgicald nemijlocitd si manipularile efectuate in
perioada postoperatorie.

Interventia chirurgicala de inlaturare a hematomului intracerebral spontan prin metoda
punctiei si aspiratiei a constat din urmatoarele etape: 1) aplicarea frezei de trepan 1n locul optim,
calculat in prealabil la CT cerebral, 2) ghidarea canulei de punctie in plan perpendicular pe
suprafata craniului si punctia hematomului, 3) aspirarea partii lichide a hematomului cu aplicarea
cateterului de silicon in cavitatea hematomului la o adancime calculata prin CT cerebral.
Fibrinoliza locala a continutului restant al hematomului este efectuata in perioada postoperatorie.

Prima etapd a interventiei chirurgicale presupune determinarea locului optim pentru
aplicarea frezei de trepan. In acelasi timp este necesar de a respecta anumite conditii:
a) traiectoria punctiei hematomului nu trebuie sd treaca prin sectoare cerebrale care contin vase
cerebrale magistrale extracerebrale si intracerebrale, b) gaura de trepan trebuie sa corespunda
maximal proiectiei hematomului la suprafata craniului, c¢) centrul frezei de trepan trebuie sa se
afle pe o linie dreapta, care trece perpendicular prin centrul hematomului intracerebral cu un
unghi minim de inclinare catre suprafata creierului. Prima conditie este cea mai importanta din
punct de vedere al sigurantei procedurii de punctie. In acest aspect ariile optimale de aplicare a
frezei de trepan sunt ariile frontald, temporald posterioard si temporoparietala.

In selectarea locului aplicirii frezei de trepan este necesar de a lua in consideratie faptul
ca 1n cazul hemoragiilor intracerebrale de volum relativ mare, are loc deplasarea vaselor
intracerebrale, care poate fi vizualizatd la examinarile prin ACT cerebrala.

ACT cerebrale au fost efectuate pacientilor si in scopul excluderii unor patologii

vasculare cerebrale (anevrisme cerebrale, malformatii arterio-venoase), in cazurile de suspectii
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pentru afectiuni vasculare cerebrale, In cazurile cand nu era posibil de a stabili fara echivoc
originea HIC.

ACT cerebrald a fost realizatd la 24 (36,4%) de pacienti. Au fost vizualizate clar
contururile vaselor intracerebrale magistrale, In special a arterei cerebrale interne, a bifurcatiei
arterei cerebrale interne, a arterelor cerebrale medii, inclusiv segmentele M2. In baza analizei
ACT cerebrale pe suprafata craniului au fost construite proiectiile arterei cerebrale interne,
arterelor cerebrale medii si a portiunilor mai distale ale arterelor cerebrale medii. In rezultat am
avut posibilitatea de a demarca pe suprafata capului pacientului zonele de proiectie a
formatiunilor vasculare magistrale, in limitele céreia punctia creierului poate fi asociatd cu un
risc inalt de lezare a vaselor relativ mari a regiunii silviene.

Asadar, In punctia hematoamelor intracerebrale, indiferent de tipul acestora, este
necesar de a lua in consideratie proiectia vaselor magistrale pe suprafata craniului, ceea ce poate
preintampina hemoragiile intracraniene in urma lezarii acestor vase. Una din conditiile punctiei
corecte a hematomului este selectarea corectd a locului de aplicare a frezei de trepan. In acest
scop, preoperatoriu este efectuat marcajul virtual al locului de trepanare, in baza CT cerebrale cu
remodelarea tridimensionald a suprafetei craniului pacientului, utilizarea reperelor anatomice

rigide asa ca meatul acustic extern si marginea laterald externd a orbitei (figura 4.5).
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Figura 4.5. HICS supratentorial tratat prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei
locale. A - calcul computerizat al traseului pentru accesarea hematomului in baza CT cerebral.
B - remodelarea tridimensionala a suprafetei craniului pacientului cu relatarea traseului fata
de reperele anatomice externe, C — CT cerebral postoperator confirmand pozitia cateterului,
D — tipul de cateter inserat
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Punctul de aplicare a frezei de trepan trebuie sa corespundd diametrului cel mai mare si
centrului hematomului. Traiectoria punctiei trebuie sa treaca prin distanta cea mai scurta de la
suprafata cortexului spre centrul hemoragiei si trebuie sa fie strict perpendiculard pe suprafata
cortexului sub un ughi de 90°. Adancimea de introducere a canulei de punctie n cavitatea
hematomului este la fel calculata in centimetri in timpul modeldrii tridimensionale preoperatorii.
Drenajele de silicon poseda gradatii punctiforme la fiecare 5 cm de la varful drenajului, ceea ce
faciliteazd calcularea si controlul intraoperator al introducerii cateterului 1n cavitatea
hematomului.

In LBI tratamentul chirurgical a fost realizat in toate 67 (100,0%) de cazuri prin punctie
si aspiratie cu fibrinoliza locala. Ghidarea (planificarea) preoperatorie a interventiei chirurgicale
a fost realizatd prin reperaj CT la 65 (97,0%) de pacienti din acest lot de studiu si prin
neuronavigare la 2 (3,0%) pacienti.

Un element important al metodei punctiei si aspiratiei a HIC reprezintd plasarea
capatului activ al cateterului de aspiratie in centrul hematomului. Aceasta este conditionat de
faptul ca existd o corelatie directd intre eficacitatea aspiratiei si plasarea capatului activ al
cateterului in cavitatea hematomului. A fost demonstrat experimental ca in cazul plasarii
capdtului canulei in proiectia polului superior al hematomului se reuseste aspirarea in medie a
circa 18% din volumul initial al hematomului, localizarea in portiunile laterale — circa 12% si
localizarea centrala — circa 33%.

Pentru o plasare mai buna a cateterului in cavitatea hematomului in unele cazuri am
utilizat sistemul de neuronavigare intraoperatorie (SonoWand si Medtronic, USA) (figura 4.6)
[267], precum si monitorizarea neurofiziologica intraoperatorie [236]. Utilizarea neuronavigatiei
faciliteaza plasarea cateterului de silicon In proiectia doritd si este indeosebi utila pentru punctia
si aspiratia HIC de dimensiuni mici (<30 ml), situate Tn proiectia nucleilor bazali.

Tehnologia punctiei hematomului nu se deosebeste principial de tehnica standard, doar
ca necesitd o ajustare preoperatorie a sistemului de neuronavigare, iar capul pacientului trebuie
sa fie fixat rigid in fixator de tip Mayfield. O conditie importantd pentru utilizarea
neuronavigatiei intraoperatorii este scanarea corecta prin CT cerebral preoperator a pacientului,
fara inclinarea tubului Gentry (tilt 0°), cu un pas mic de 1 mm, cu obtinerea a circa 450-500 de
sectiuni, ceea ce permite o modelare exactd a sistemului de coordonate cu precizie de sub 1 mm.

Necesitd insd mentionat faptul ca tehnologia sistemului de neuronavigare intraoperatorie
a devenit accesibila in cadrul INN spre finalizarea acestui studiu. Aditional, setdrile preoperatorii
sl intraoperatorii necesare implementarii acestei tehnologii de inaltd performanta prelungeau

semnificativ timpul interventiilor chirurgicale si respectiv al anesteziei, cu o crestere medie de la
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+25 min In cadrul interventiilor prin punctie cu aspiratie pand la £120 min in cazul utilizarii
sistemului de neuronavigare. In aceste conditii, neuronavigarea intraoperatorie a avut o utilizare
limitata in cadrul acestui studiu. Numeroase avantaje ale tehnicii au fost de asemena evidente,
motiv pentru care utilizarea sistemului de neuronavigare intraoperatorie in conditiile Republicii
Moldova poate reprezenta obiectuvul unui nou studiu.

In studiul nostru, cateterul a fost plasat central in 40 (59,7%) de cazuri, la polul superior
in 16 (23,9%) cazuri si la polul inferior in 11 (16,4%) cazuri. Traiectul cateterului a fost
perpendicular la 33 (49,3%) de pacienti, oblic la 21 (31,3%) de pacienti si transversal la 13
(19,4%) pacienti. Repozitionarea cateterului a fost necesara in 2 (3,0%) cazuri si reinterventia
chirurgicald prin metoda deschisa in 3 (4,5%) cazuri.

Trebuie de mentionat ca in cazul plasarii cateterului in regiunea polului inferior al
hematomului, de asemenea, se obtine o fibrinoliza satisfacatoare - circa 70% din volumul
cheagului de sange. Motivul constd in faptul ca sub actiunea gravitatiei, cand pacientul este in
pozitie culcatd, cheagul de sange tinde sd coboare spre polul inferior, obtinandu-se astfel o

drenare suficient de buna a HIC.

-5

Figura 4.6. Utilizarea sistemului de neuronavigare intraoperatorie (SonoWand, USA).
Capul pacientului este fixat rigid 1n fixator de tip Mayfield.
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Un element important de finisare a interventiei chirurgicale reprezinta instalarea exacta
a adancimii si fixarea sigurd a cateterului. Adancimea plasdrii cateterului este calculata
preoperator prin aprecierea distantei de la suprafata creierului pana in centrul hematomului
conform rezultatelor CT preoperatorii. Siguranta fixarii cateterului este atinsa prin extragerea
capatului liber al acestuia prin contrapertura (trasarea sub piele) la suprafata pielii cu aplicarea

suturilor de fixare pe piele si cateter (figura 4.7).

Figura 4.7. Cateter aplicat pentru drenarea hematomului intracerebral. Dupa aspirarea
partii lichide a hematomului prin cateter, plaga a fost suturatd ermetic, iar cateterul
a fost extras prin contrapertura pentru introducerea preparatului fibrinolitic.

Totodata Intr-un anumit numar de cazuri (26% din observatiile noastre) la imaginile CT
cerebral de control, capatul activ al cateterului plasat in centrul hematomului, se adeverea a fi
deplasat de la centru dar continua sa se afle in hematom. Acest fenomen poate fi explicat prin
urmadtorii factori: 1) schimbarea adancimii cateterului din contul micsordrii volumului
hematomului si schimbarea configuratiei acestuia, adicd schimbarea centrului geometric al
hematomului, 2) schimbarea unghiului dintre bratul cateterului aflat in canalul de trepanare si
bratul aflat in canalul subcutanat al traiectului cateterului, egal, de regula, cu 45°.

In primul caz cateterul nu se deplaseazi, iar schimbarea adancimii este conditionati de
modificarea centrului geometric al hematomului. In al doilea caz deplasarea cateterului este
cauzatd de schimbarea unghiului mentionat din contul elasticitatii peretilor cateterului, care
mentin tendinta acestuia spre Indreptare. Acest fapt este influentat de capacitatea de micsorare a
densitatii peretilor canalului de punctie din contul ischemiei tesutului cerebral, ceea ce are loc in

zona perifocald a hematomului.
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Figura 4.8. Corectarea pozitionarii cateterului prin metoda extragerii sau adancirii
partiale (A) in functie de datele obtinute la CT cerebral de control (B).

In primul caz pozitionarea cateterului poate fi corectatd prin extragerea sau adancirea
partiald, in dependenta de datele obtinute la CT cerebral de control (figura 4.8). In al doilea caz,
corectarea situatiei este mai dificila, in special cand capatul de lucru al cateterului se afla in afara
cavititii hematomului. In aceste cazuri a fost efectuata repozitionarea cateterului (3 cazuri).

In scopul corectiei pozitionarii cateterului in cavitatea hematomului, noi am elaborat
cateterul ghidat pentru punctia HIC (brevet de inventie nr. 795 din 16.01.2014). Acest tip de
cateter ne permite sa schimbam directia capdtului de lucru al cateterului sub orice unghi, in
dependentd de necesitate, conform datelor CT cerebral postoperator, fard a recurge la
repozitionarea deschisa a acestuia, manipulatia fiind usor efectuata in timpul procedurii de
pansament.

In unele cazuri a avut loc punctia cornului lateral al ventriculului omonim, in special in
hemoragiile de volum mare. Aceste incidente se explica prin faptul ca, in rezultatul aspirarii unui
volum considerabil al hematomului, are loc deplasarea (realinierea) structurilor medii catre
partea afectatd si, in unele cazuri, are loc drenarea sistemului ventricular. In pofida drenarii
sistemului ventricular in cazurile pacientilor din LB, aceasta a permis o evacuare satisfacatoare a
HIC, facilitdnd procesul de fibrinoliza si aspiratie. Lichidul cefalorahidian, extras in cantitati de
circa 15-20 ml cu continut de sdnge degradat, crea conditii de lavaj a cavitatii hematomului cu o
evacuare mai deplind a cheagurilor de sange.

Anestezia generala endotraheala, efectuata dupa metoda standard, s-a aplicat la 65

(97,0%) de pacienti si anestezie localda la 2 (3,0%) pacienti. Dintre pacientii operati prin
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anestezie generald, 54 (81,8%) de pacienti au fost extubati in primele ore dupa interventie.
Ulterior, pacientii au urmat tratament sub supraveghere in sectia de terapie intensiva de la 24
pana la 120 de ore, in dependentd de indicatorii TA, pulsului, oxigendrii sangvine, nivelului de
cunostinta etc. Dupa aceasta, pacientii erau transferati in sectia de neurochirurgie.

In perioada postoperatorie nu au fost extubati si s-au aflat la respiratie dirijatd in
conditiile sectiei de terapie intensiva 12 (18,2%) pacienti pentru 7+0,8 zile (de la 3 pana la 11
zile). Aceasta decizie a fost luatd de comun acord cu medicul anesteziolog-reanimatolog in baza
indicilor hemodinamici nesatisfacatori. In 1 (1,5%) caz s-a recurs la traheostomie. Imediat dupa
transferul in sectie, pacientii au fost consultati de citre medicul neuroreabilitolog si medicul
kinetoterapeut. in lipsa contraindicatiilor (febra, HTA si tahicardie), acestea au fost activizati din
primele zile dupa transfer cu initierea curei de kinetoterapie, fizioterapie si masaj curativ.

Intraoperator, la 40 (59,7%) de pacienti din hematom au fost evacuate de la 2 panad la
5 ml de sange, la 25 (37,3%) de pacienti - de la 5 pana la 10 ml de sange si la 2 (3,0%) pacienti -

de la 10 pani la 15 ml de sange. in 11 (16,4%) cazuri a fost deschis sistemul ventricular.

Figura 4.9. HICS supratentorial in emisfera cerebrald dreapta tratat prin metoda punctiei s
aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale. A, B, C — imagini preoperatorii, D — calcul
computerizat al traseului pentru accesarea hematomului in baza CT cerebral. E, F - imagini
postoperatorii demonstrand pozitia cateterului si procesul de evacuare a hematomului.
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12 ore 3 24 ore ' 10 zile
postoperator v postoperator |l postoperator

Preoperator

Figura 4.10. Evolutie in dinamica a unui HICS supratentorial in emisfera cerebrala stanga tratat
prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale. Se observa evacuarea treptata a
hematomului si modificérile restante la un interval de 10 zile postoperator.

INSTITUTUL DE NEUROLOGIE CHISINAU

B.Cngn (ZD)-.__‘_

o B ,
72 ore postoperator
Figura 4.11. HICS supratentorial in emisfera cerebrala stanga tratat prin metoda punctiei
si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale. A - calcul computerizat al traseului
pentru accesarea hematomului in baza CT cerebrale. B, C - evolutie in dinamica
la 12 si 72 ore demonstrand evacuarea treptata a hematomului.
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Figura 4.12. CT cerebral a pacientului din Figura 4.9 obtinut 30 zile postoperator.

La 15 (22,4%) pacienti fibrinoliza a durat 24-48 ore, la 41 (61,2%) de pacienti - 48-72
ore si la 11 (16,4%) pacienti - peste 72 ore. In 19 (28,4%) cazuri au fost aplicate pani la 6
procedee de fibrinoliza, in 38 (56,7%) cazuri — de la 6 pana la 10 procedee de fibrinoliza si in 10
(14,9%) cazuri — peste 10 procedee de fibrinoliza. Doza de preparat fibrinolitic aplicat a alcatuit
in medie 54,33+1,6 mg. Exemple ale evolutiei in dinamica a hamatoamelor intracerebrale dupa
aplicarea fibrinolizei locale in cadrul acestui studiu sunt prezentate in figurile 4.9 — 4.12.

Rezultate. In cadrul analizei rezultatelor utilizarii metodei punctiei si aspiratiei cu
aplicarea fibrinolizei locale pentru inldturarea HIC, au fost luate in considerare doud aspecte:
tehnologic si clinic. In aspect tehnologic, unul din indicii eficacititii metodei reprezinti
radicalitatea inlaturarii HIC. Acest indiciu a fost apreciat prin metoda compararii volumului
hematomului de pana la interventie cu volumul hematomului restant, determinat dupa finisarea
fibrinolizei si inlaturarii cateterului din cavitatea hematomului. Indicele de radicalitate al
evacuarii hematomului a variat Intre 78% si 100% si a prezentat in mediu 88%.

In acelasi timp nu a fost determinati o dependentd intre radicalitatea evacuirii
hematomului, tipul si volumul acestuia. Circa 1/3 din volumul hematomului a fost inlaturat

intraoperator, pana la initierea procedurii de fibrinoliza.

107



In pofida faptului ci aspirarea intraoperatorie a hematomului a fost efectuati in mod
obisnuit (cu seringa) si fara utilizarea dispozitivelor speciale, s-a reusit de a Inlatura de la 20%
pand la 35% din volumul hematomului. Hematomul inldturat reprezenta o masd hemoragica
lichida, cu o densitate maritd, de culoare ros intunecat, care continea cheaguri mici de sange. in
alte cazuri, se reusea aspirarea sub 10-15% din volumul hematomului, marea parte a carora
consta, probabil, din cheaguri dense. O parte semnificativd a HICS tratate prin metoda punctiei
si aspiratiei au fost cauzate de hemoragiile laterale sau mixte. Este cunoscut faptul ca acest grup
de pacienti reprezintd cea mai mare variatie de simptome, modificari evolutive, conditionate de
varsta pacientului, volumul hematomului, exprimarea zonei perifocale de ischemie si edem,
termenii interventiei chirurgicale si alti factori. Spre exemplu, expresia ischemiei si edemului
cerebral perifocal este variata la diferiti pacienti, iar particularitdtile acestor procese in cazul
hemoragiilor intracraniene sunt putin studiate. In aspectul selectirii metodei de evacuare a
hematomului, considerarea acestui factor este deosebit de importanta, deoarece trauma
chirurgicald provocatd in timpul accesului citre hematom in interventiile chirurgicale deschise
agraveazd ischemia si edemul perifocal. Metoda punctiei a avut, in acest aspect, un avantaj
incontestabil, deoarece punctia nu prevede leziuni cerebrale adiacente majore si este efectuata
fara retractie corticald, evitand astfel leziunea tesutului cerebral perifocal.

Deplasarea structurilor liniei mediane a creierului a scazut pana la 5,0+0,4mm (limite
intre 0-18mm) in 1-a zi dupa interventia chirurgicala, pana la 4,0+0,3mm (limite intre 0-14 mm)
in a 3-a zi dupa interventia chirurgicald si pana la 2,93+0,3mm (limite intre 0-11mm) la

externare (tabel 4.2).

Tabel 4.2. Rezultatele tratamentului pacientilor cu HICS supratentoriale
(M+m) prin aplicarea punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locala

Ziua 1l Ziua 3 La

postoperator postoperator externare
Reducerea deplasarii 5.040.4 * 4,040.3 * 2.9340.3 *
structurilor mediane (mm)
Diminuarea volumului 35,111,8 % 21,58+1,7 * 13,6141,8 *
hematomului (ml)
Diminuarea \_/olumuIU| 37.9440.4 % 46,0742, * 57.6843.9 *
hematomului (%)
C_antltatea de sange evacuat 15.3240.8 13,4641,1 i
din hematom (ml)

Legenda: * - diferenta statistic semnificativa intre toate grupele (p < 0,05)
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De asemenea a fost consemnatd o diminuare a volumului hematomului pana la
35,11+1,8 ml (limite intre 8-85 ml) n 1-a zi dupa interventia chirurgicald, pana la 21,58+1,7 ml
(limite intre 4-85 ml) in a 3-a zi dupa interventia chirurgicala si pana la 13,61+1,8 ml (limite
intre 0-85 ml) la externare. Exprimat in procente, volumul a fost redus cu 37,94+2,4% (limite
intre 13-79%) in 1-a zi dupa interventia chirurgicald, cu 46,07+2,2% (limite intre 7,4-78%) in a
3-a zi dupa interventia chirurgicald si cu 57,68+3,9% (limite intre 1-96%) la externare (tabel
4.2). De mentionat ca reducerea volumului hematomului si deplasarii structurilor liniei mediane
a creierului au atins semnificatie statistica n a 3-a zi dupa interventia chirurgicald (comparativ
cu 1-a zi; p<0,05) si la externare (comparativ atdt cu 1-a zi cat si cu a 3-a zi dupd interventia
chirurgicald; p<0,05) (tabel 4.2).

Valoarea medie a cantitatii de sange evacuat a constituit 15,32+0,8 ml (limite intre 6-32
ml) la 24 de ore, 16,52+0,9 ml (limite intre 4-44 ml) la 48 de ore si 13,46+1,1 ml (limite intre 0-
46 ml) la 72 de ore de la interventia chirurgicala. in medie, de la fiecare pacient cu HICS tratat
prin metoda punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locala au fost evacuati 43,48+1,9 ml de sange
(limite intre 16-86 ml) (tabel 4.2).

Perioada de spitalizare a pacientilor din LB1 a variat de la 3 pana la 32 de zile, In medie
reprezentand 11,91+0,6 zile.

Recuperarea precoce postoperatorie a fost initiata la 50 (75,8%) pacienti. in 8 (11,9%)
cazuri au fost determinate complicatii postoperatorii locale si in 10 (15,4%) cazuri - complicatii
postoperatorii generale. Printre complicatiile locale au fost diagnosticate 3 cazuri de hemoragie
repetatd, 3 cazuri de crestere a edemului, 1 caz de hemoragie repetata si crestere a edemului, 1
caz de meningoencefalitd, abces si crestere a edemului. Printre complicatiile generale au fost
constatate 7 cazuri de pneumonie, 1 caz de infectie urinara, 1 caz de pneumonie cu infectie
urinard, 1 caz de pneumonie, infectie urinara si sepsis.

Din totalul de 67 pacienti cu HICS supratentoriale tratati prin aplicarea punctiei si
aspiratiei cu fibrinoliza locala, 13 (19,4%) au decedat intr-un interval de 6-60 de zile dupa
interventia chirurgicald, in medie la 17,85+4,3 zile. Circa 3/5 (8 — 61,5%) din decese au fost
inregistrate in primele 14 zile si circa 3/4 (10 — 76,9%) din decese - in primele 21 de zile. Circa
72,7% decese au avut loc in stationar si 27,3% decese - in alte locuri. In raport cu numarul total
al pacientilor din LB1, mortalitatea instraspitaliceasca a constitutit 13,4%, mortalitatea la 14 zile
—11,9%, iar la 21 zile — 14,9%. Cauzele majore ale deceselor au fost tromboembolia pulmonara
si edemul cerebral.

Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati in functie de volumul

hematomului a constatat o rata a persoanelor fard dereglari de constienta statistic semnificativ
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mai mica in grupul de pacienti decedati (0% si 25,9%, p<0,001), diferenta cea mai mare fiind la
pacientii cu volumul hematomului intre 30-59 cm® (0% si 29,3%, p<0,001) (tabel 4.3).

Asadar, in LB1 tratamentul chirurgical a fost realizat in toate cazurile prin punctie si
aspiratie cu fibrinoliza locala. Deplasarea structurilor liniei mediane a creierului si volumul
hematomului s-au redus statistic semnificativ in a 3-a zi dupa interventia chirurgicald
(comparativ cu 1-a zi) si la externare (comparativ atat cu 1-a zi cat si cu a 3-a zi dupa interventia
chirurgicald).

Complicatii postoperatorii locale au fost determinate in 11,9% cazuri, iar complicatii
postoperatorii generale in 15,4% cazuri. Decese au fost constate in 19,4% cazuri, circa 3/5 ditre
acestea Inregistrandu-se in primele 14 zile si circa 3/4 in primele 21 de zile dupa interventia
chirurgicala. Datele de asemenea releva diverse dereglari ale starii de constienta semnificativ mai

frecvente la pacientii care ulterior au decedat.

Tabel 4.3. Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati din LB1
in functie de volumul hematomului

o Volum hematom, cm?®
Indicatori Total
30-59 60-89 >90

.= | Varsta, ani 57,37+1,2 | 58,9243.1 - 57,74+1,2
Q
& gre;nenul mnterventiel, | j¢s 41415,6 | 108,92+17,3 - 151,81+13,0
g
S | Fara dereglari de
> 12 (29,3%) | 2 (15,4% - 14 (25,9%
“? | constientd, abs. (%) (29,3%) (15,4%) (25.9%)

Varsta, ani 59,00+£5,1 | 57,00£1,6 | 61,5045,5 | 58,77+2,8
5 | Termenulinterventiei, | 103 43199 5 | 96,50+33,9 | 180,00£132,0 | 113,08+24.8
§ ore
2 | Fara dereglari de ek 0 0 e

congtienta, abs. (%)

Legenda: diferenta statistic semnificativa intre supravietuitori si pacienti decedati (*** - p<0,001)

Starea neurologica. Evaluarea starii neurologice postoperatorii a constatat o ameliorare
semnificativa. Scorul GOS, scala pentru evaluarea stérii finale dupa o afectiune cerebrald acuta,
reprezenta 3,35+0,07 (limite intre 3-4) la externare. Ulterior, acest parametru a crescut statistic
semnificativ pana la 3,65+0,1 (limite intre 3-5) la 1 luna dupa interventia chirurgicala (p<0,05) si

pana la 4,23+0,08 (limite intre 3-5) la 3 luni dupa interventia chirurgicala (p<0,001). Diferenta
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statistic semnificativd a fost constatatd si intre parametrii estimati la 1 lund si la 3 luni dupa
interventia chirurgicala: 3,65+0,1 si 4,23+0,08, respectiv; p<0,001 (figura 4.13).

Scorul Rankin modificat, scald de masurare a independentei functionale dupa o maladie
neurologica acuta, alcatuia 5,65+1,3 (limite intre 2-70) la externare, 4,78+1,3 (limite intre 1-75)
la 1 luna dupa interventia chirurgicala, 4,26+1,5 (limite intre 1-80) la 3 luni, 2,6+0,2 (limite intre

0-5) la 6 luni si 2,17+0,2 (limite intre 0-4) la 12 luni dupa interventia chirurgicala.

4 / 1.23
3.65

3.35
2.6
217

Externare 1luna 3 luni 6 luni 12 luni

——Scorul GOS == Scorul Rankin modificat

Figura 4.13. Evaluarea in dinamica a starii neurologice postoperatorii
(scorul GOS, scorul Rankin modificat) la pacientii din LB1.
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Figura 4.14. Evaluarea in dinamica a starii neurologice postoperatorii
(indicele Barthel) la pacientii din LB1.
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Scorul Rankin modificat era similar la externare, la 1 lund si 3 luni dupd interventia
chirurgicald. Diferente statistic semnificative ale acestui indicator s-au constatat la externare si la
6 luni dupad interventia chirurgicala (5,65+1,3 si 2,6+0,2, respectiv; p<0,05), la externare si la 12
luni dupa interventia chirurgicala (5,65+1,3 si 2,17+0,2, respectiv; p<0,01), la 1 lund si la 12 luni
dupa interventia chirurgicala (4,78+1,3 si 2,17+0,2, respectiv; p<0,05).

Indicele Barthel, indicator care evalueaza performanta si starea functionald a pacientilor
in activitatile cotidiene, constituia 38,37+1,9 (limite intre 3-75) la externare, 46,244+2,1 (limite
intre 2-80) la 1 luna dupa interventia chirurgicala, 55,3+2,3 (limite intre 1-90) la 3 luni,
63,93+2,4 (limite intre 35-100) la 6 luni si 72,24+2.9 (limite intre 50-100) la 12 luni dupa
interventia chirurgicald (figura 4.14). Diferentele inregistrate au fost statistic semnificative la
fiecare etapa urmatoare de evaluare, comparativ cu etapa precedenta (p<0,05).

Asadar, tratamentul pacientilor cu HICS supratentoriale prin punctie si aspiratie cu
fibrinoliza locala a contribuit la o ameliorare importanta a starii neurologice a pacientilor din
acest grup:

1. S-a imbunatatit starea finald, evaluata dupa scorul GOS, care a crescut statistic
semnificativ de la 3,35+0,07 la externare pana la 3,65+0,1 la 1 lund (p<0,05) si pana la
4,23+0,08 la 3 luni (p<0,001) dupa interventia chirurgicala.

2. A crescut independenta functionala evaluata dupa scorul Rankin modificat, care a atins
semnificatie statistica la 6 luni (5,65+1,3 vs 2,6+0,2; p<0,05) si la 12 luni (5,65+1,3 vs
2,17+0,2; p<0,01) dupa interventia chirurgicala.

3. A crescut performanta si starea functionala in activitatile cotidiene evaluate dupa indicele
Barthel, care a crescut statistic semnificativ la fiecare etapa urmatoare de evaluare

comparativ cu fiecare etapa precedenta.

4.3. Estimarea comparativi a metodelor de tratament a hematoamelor intracerebrale
spontane supratentoriale

Date social-demografice. Loturile de pacienti cu HICS supratentoriale, incluse in

studiu, erau similare in functie de varstd, sex si statutul social (tabel 4.4). Varsta medie

reprezenta 57,94+1,1 ani (41-89 de ani) in lotul de pacienti tratati prin punctie si aspiratie cu

aplicarea fibrinolizei locale, 58,99+1,4 ani (24-85 de ani) in lotul de pacienti tratati prin metode

chirurgicale clasice deschise si 59,33+1,0 ani (39-84 de ani) in lotul de pacienti tratati

medicamentos Tn baza protocoalelor terapeutice standardizate (p>0,05).
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Tabel 4.4. Date social-demografice ale celor 3 loturi de pacienti

LB1 LB2 LM
Varsta medie (ani) 57,94+ 1,1 5899+ 1.4 59,33+ 1,0
Barbati 40 (59,7%) 39 (55,7%) 45 (55,6%)
Femei 27 (40,3%) 31 (44,3%) 36 (44,4%)
Angajati 30 (44,8%) 25 (35,7%) 35 (43,2%)
Neangajati 13 (19,4%) 13 (18,6%) 15 (18,5%)
Pensionari, invalizi, veterani 24 (35,8%) 32 (45,7%) 31 (38,2%)

In LB1 erau 40 (59,7%) de barbati si 27 (40,3%) de femei, in LB2 - 39 (55,7%) de
barbati si 31 (44,3%) de femei, in LM - 45 (55,6%) de barbati si 36 (44,4%) de femei (p>0,05).

In campul muncii erau angajate 30 (44,8%) de persoane din LBI1, 25 (35,7%) de
persoane din LB2 si 35 (43,2%) de persoane din LM, inclusiv 23 (34,3%), 18 (25,7%) si 32
(39,5%) de persoane, respectiv, practicau munca fizica, iar 7 (10,4%), 7 (10,0%) si 3 (3,7%)
persoane, respectiv, practicau munca intelectuald. Nu erau angajate in campul muncii 13 (19,4%)
persoane din LB1, 13 (18,6%) persoane din LB2 si 15 (18,5%) persoane din LM (tabel 4.4).

Asadar, analiza datelor social-demografice releva faptul ca loturile de pacienti cu HICS
supratentoriale incluse in studiu erau similare in functie de varsta, sex si statutul social.

De remarcat poate fi faptul ca varsta pacientilor inregistrata in acest studiu de 24-89 de
ani (cu o medie in cele 3 loturi variind intre 57,94+1,1 si 59,33+1,0 ani) este comparabild cu
datele publicate de alti autori [86, 161, 201, 227, 268, 269].

Medii mai mari ale varstei pacientilor cu HICS supratentoriale au fost de asemenea
publicate in unele studii realizate in tari dezvoltate economic. Astfel, varsta medie a pacientilor
de culoare alba cu HICS in doua studii de amploare din Suedia si SUA reprezenta 72-74 de ani
[270, 271]. Acest fapt, posibil, este determinat de cauze genetice sau de nivelul prevalentei
factorilor de risc printre pacientii cu HIC. De exemplu, rata HTA 1n lotul pacientilor cu HIC din
studiul nostru reprezinta 95,9%, indicator similar cu datele altor autori — 93% [201]. Insa, printre
pacientii cu HIC din unele tari economic dezvoltate acest indicator era semnificativ mai mic — in
Suedia - 37% [271], in China — 55,2% [194]. Mai mult, profilul epidemiologic al HICS s-a

schimbat la finele secolului XX de la HICS predominant hipertensiva la un procent mai mare de
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HICS cauzata de angiopatia amiloidd cerebrala si de administrarea medicamentelor
antitrombotice la pacientii cu varsta > 75 de ani [1, 10, 62, 63].

Anamnestic. Toti pacientii internati prezentau unul sau mai multi factori de risc,
distributia acestora fiind relativ similara in cele 3 loturi de studiu. Spre exemplu, hipertensiunea
arteriala a fost depistatd la peste 90% din cazuri in toate cele 3 grupuri. Alti factori de risc,
precum obezitatea, consumul excesiv de alcool, tabagismul, prezenta diabetului zaharat,
dislipidemiiilor, cardiopatiilor si afectiunilor somatice concomitente erau de asemenea prezenti
in proportii relativ similare, o combinatie a acestora fiind inregistratd la peste 50% pacienti din
toate cele 3 loturi. Datele sunt in concordantd cu cele raportate pe plan international, fiind
cunoscut faptul ca Factorii de risc majori precum sexul masculin, varsta, HTA, consumul excesiv
de alcool, fumatul, diabetul zaharat, dicta sdraca, obezitatea abdominala si inactivitatea fizica) [1,
14] reprezinta peste 80% din riscul global al AVC ischemice si AVC hemoragice intracerebrale
la nivel mondial.

Debutul maladiei. Urgenta hipertensiva a fost conditia de debut a HICS supratentoriale
la peste 2/3 din pacientii fiecarui lot, altor factori de risc sau cauzelor neelucidate revenindu-le
mai putin de 1/3 din cazuri.

Internarea in sectia specializata pana la 8 ore de la debutul bolii a fost semnificativ mai
mare in LB2 (40,0%) comparativ cu LM (4,9%) si LB1 (0%), diferenta atingand semnificatie
statistica intre toate cele 3 grupuri (tabel 4.5). De notat ca nici unul din pacientii tratati prin
punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale (LB1) nu a fost internat in sectia specializata
in primele 8 ore de la debut. In perioada 8-24 de ore de la debut au fost spitalizati statistic

semnificativ mai multi pacienti din LM, comparativ cu LB2 (30,9% si 14,3%, respectiv; p<0,05).

Tabel 4.5. Timpul internarii in sectia specializata

LB1 LB2 LM
Péna la 8 ore de la debut 0 (0,0%) * 28 (40,0%) * 4 (4,9%) *
Intre 8 - 24 ore de la debut 14 (21,9%) 10 (14,3%) * 25 (30,9%) *
Peste 24 ore de la debut 53 (79,1%) * 32 (45,7%) * 52 (64,2%) *
Perioada medie de la debut pand la | 144,3 + 11,57 85,63+ 16,6 -
interventia chirurgicala ore * ore *

Legenda: ** - diferenta statistic semnificativa (p<0,05)
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Dupa 24 ore de la debutul maladiei au fost admisi mai frecvent in sectia specializata
pacientii din LB1 (79,1%), urmati de cei din LM (64,2%) si LB2 (45,7%), diferenta atingand
semnificatie statistica intre toate cele 3 loturi.

Valoarea medie a perioadei de la debutul maladiei pand la initierea interventiei
chirurgicale a fost statistic semnificativ mai mare la pacientii din LB1, comparativ cu pacientii
din LB2 (144,3+£11,57 ore si 85,63+16,6 ore, respectiv; p<0,01) (tabel 4.5).

Astfel, valoarea medie a perioadei de la debutul maladiei pana la initierea interventiei
chirurgicale in acest studiu a constituit 113,5+10,4 ore cu variatii semnificative intre 1 si 720 ore
cauzate de diversi factori precum adresari tardive, locul de trai al pacientului, transportari si
evaludri initiale in cadrul institutiilor medicale primare si raionale etc. Majoritatea studiilor
efectuate in acest domeniu indicd o perioadd de la debutul maladiei pana la initierea
craniopuncturii sau aspiratiei stereotactice cu tromboliza locala semnificativ mai mica (de la 7
pana la 180 de ore) cu valori medii intre 21,1 - 44 ore [194, 268]. Desi tergiversarea
interventiilor chirurgicale in institutia noastrd nu a fost deliberata, aceasta ofera o sansa unica de
evaluare a rezultatelor in aceste conditii. De remarcat este de asemenea cd in pofida unui timp
mediu mai indelungat de la debutul simptomelor pana la efectuarea interventiei chirurgicale la
pacientii din LB1 comparativ cu cei din LB2 (144,3+£11,6 ore vs 85,63+16,6 ore, p<0,01),
rezultatele studiului au relevat o rata de conectare la respiratia dirijatd mai scazuta, o perioada de
respiratie dirijata semnificativ mai mica, o ratd a complicatiilor postoperatorii locale mai redusa,
o perioada de spitalizare mai scurtd, o recuperare precoce mai frecventd si o mortalitate globala
mult mai redusd la pacientii din LB1. Mentionat poate fi si faptul ca in pofida acestor rezultate
net superioare inregistrate pentru pacientii din LB1, nici unul dintre acesti pacienti nu a fost
internat In sectia specializatd in primele 8 ore de la debut (versus 40% din pacientii tratati prin
metode chirurgicale clasice deschise). Desi este putin probabil ca rezultatele superioare obtinute
de pacientii tratati prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale se datoreaza unei
initieri mai tardive a tratamentului, rezultatele obtinute sugereaza cd metoda poate fi aplicata si la
intervale de timp relativ mai indelungate de la debutul simptomelor, iar stabilirea timpului optim
pentru initierea tratamentului chirurgical necesitd noi studii in domeniu. Studiul detaliat al
termenilor modificarilor patofiziologice poate de asemenea avea o contrubutie esentiald n acest
scop, in special ca majoritatea datelor privind fiziopatologia HIC umane provin din studii de
autopsie, preponderent relevand leziunile neuronale cauzate de presiunea hidrostatica a HIC [1].
Cunoasterea stadiilor evolutive, caracteristicilor imagistice, modificarilor patofiziologice si

histopatologice ale HIC sunt obligatorii pentru managementul corect [72, 73].
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Tabloul clinic. Evaluarea tulburarilor starii de constienta la internare a constatat o
variatie a scorului absolut GCS intre 8 — 15 pentru toate loturile de pacienti, valoarea medie in
cele 3 grupuri avand variatii minime intre 11,19+0,3 si 12,57+0,2. Scorul HIC pentru
stratificarea riscului pacientilor a variat la internare intre O si 3 1n toate loturile de pacienti,
valoarea medie in cele 3 grupuri avand de asemenea variatii minime intre 1,67+0,1 si 2,05+0,03
cu o valoare predictivd a mortalitatii la 30 zile intre 29,21+£1,4% si 35,79+2,4%. Stratificarea
riscului in cele 3 loturi de pacienti a fost confirmata si prin valorile medii similare ale scorului
HIC-GS (variatii minime intre 6,44+0,2 si 7,3740,2), scorului FUNC (variatii minime intre
6,14+0,2 si 6,94+0,2%) si scorului FUNC pentru estimarea predictiva a independentei
functionale la 90 zile (variatii minime Intre 21,23+2,3% si 29,37+2,9%)).

Examenul clinic detaliat nu a relevat diferente semnificative intre simptomatologia

neurologica a celor 3 loturi de studiu (figura 4.15).
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Figura 4.15. Repartizarea pacientilor din loturile de studiu (%)
in functie de incidenta simptomelor

Spre exemplu, prezenta deficitului motor a fost consemnata la peste 97% pacienti din
toate cele 3 loturi. Dintre acestea, plegie prezentau 42 (62,7%) de pacienti din LB1, 38 (54,3%)
de pacienti din LB2 si 45 (55,6%) de pacienti din LM (p>0,05), iar pareza prezentau 23 (34,3%)
de pacienti din LBI1, 31 (44,3%) de pacienti din LB2 si 36 (44,4%) de pacienti din LM (p>0,05).
Divizarea parezei in functie de gravitate, de asemenea, nu a constatat diferente statistic
semnificative: parezd profundad prezentau 15 (22,4%) pacienti din LBI1, 21 (30,0%) de pacienti
din LB2 si 22 (27,2%) de pacienti din LM (p>0,05); parezda moderatd prezentau 7 (10,4%)
pacienti din LBI1, 4 (5,7%) pacienti din LB2 si 9 (11,1%) pacienti din LM (p>0,05) si pareza
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usoard prezentau 1 (1,5%) pacient din LB1, 6 (8,6%) pacienti din LB2 si 5 (6,2%) pacienti din
LM (p>0,05).

Alte dereglari neurologice precum diverse grade de hipoestezie, anizocorie, strabism,
dereglari cognitive sau convulsii au avut de asemenea o distributie relativ similard in cele 3 loturi
de studiu.

Examenul CT. Localizarea HICS conform rezultatelor examenului CT 1n cadrul celor 3
loturi de pacienti este prezentata in tabelul 4.6. Localizarea subcorticala a variat intre 29,6% -
33,8% (p>0,05), localizarea in ganglionii bazali a variat intre 57.4% - 61,8% (p>0,05), iar
localizarile mixte au variat intre 8,6% - 8,9% (p>0,05), diferentele intre loturi fiind
nesemnificative.

In aproximativ 80% cazuri HICS au fost localizate relativ superficial (< 2cm de la
cortex), iar In aproximativ 20% cazuri au fost localizate relativ mai profund (> 2cm de la
cortex), variatiile intre loturi fiind de asemenea nesemnificative (intre 79,0% - 79,7% pentru cele
localizate < 2cm de la cortex si intre 20,3% - 21,0% pentru cele localizate > 2cm; p > 0,05 pentru

toate diferentele Inregistrate).

Tabel 4.6. Localizarea HICS conform rezultatelor examenului CT

LB1 LB2 LM

Localizare subcorticala 21 (31,3%) 23 (33,8%) 24 (29,6%)
Localizare in ganglionii bazali 40 (59.8%) 41 (57.4%) 50 (61,8%)
Localizare mixta 6 (8,9%) 6 (8,8%) 7 (8,6%)
Localizare < 2cm de la cortex 53 (79,1%) 56 (79,7%) 64 (79,0%)
Localizare > 2cm de la cortex 14 (20,9%) 14 (20,3%) 17 (21,0%)
Localizare n emisfera dreapta 35 (52,2%) 41 (58,0%) 46 (57,0%)
Localizare in emisfera stanga 32 (47,8%) 29 (42,0%) 35 (43,0%)
Deplasarea liniei mediane (mm) 6,27 £ 0,4 7,1+0,3 4,91 +0,3 **

Legenda: ** - diferenta statistic semnificativa intre LM fata de alte 2 loturi (p<0,05)

117




Atat emisfera dreaptd (52,2% cazuri in LB1, 58,0% cazuri in LB2 si 57,0% cazuri in
LM; p>0,05), cat si emisfera stanga (47,8% cazuri in LB1, 42,0% cazuri in LB2 si 43,0% cazuri
in LM; p>0,05) au fost afectate in aceiasi masura in toate cele 3 loturi de studiu cu variatii ale
volumului mediu al hematoamelor intre 47,95+1,9 si 64,76+2,5. Unele complicatii asociate sau
modificari structurale adiacente precum eruperea ventriculard minimala (19,4% cazuri in LB1,
17,1% cazuri in LB2 si 21,0% cazuri in LM; p>0,05) sau edemul adiacent sever (19,4% cazuri in
LBI1, 17,1% cazuri in LB2 si 16,0% cazuri In LM; p>0,05) au avut de asemenea o distrubutie
relativ similara in loturile de studiu.

Deplasarea structurilor liniei mediane a creierului a fost insd semnificativ mai mare la
loturile de pacienti la care s-a intervenit chirugical (LB1 si LB2) comparativ cu lotul de pacienti
tratat medicamentos (LM). Diferenta a atins semnificatie statisticd atat pentru LB1 fatd de LM
(6,27£0,4mm vs 4,91+0,3mm; p<0,05), cat si pentru LB2 fatd de LM (7,1£0,3mm vs
4,91+0,3mm; p<0,05) (tabel 4.6). in acelas timp, diferenta inregistrati intre loturile tratate
chirurgical a fost nesemnificativa (6,27+0,4mm vs 7,1£0,3mm; p>0,05).

Investigatiile imagistice efectuate in cadrul studiului corespunde recomandarilor actuale
pe plan international. Astfel, majoritatea studiilor indica ca CT initiala este recomandatd ca
procedura imagistica standard pentru diferentierea AVC ischemic de AVC hemoragic. ACT este
efectuata imediat in cazul suspectirii HIC. In cazul HIC cu localizare atipici se va realiza ACT
si IRM. In cazul ACT sau IRM negative si suspiciunii unui anevrism sau malformatii arterio-
venoase, este efectuati angiografia conventionala [3, 4, 8, 26, 54, 67]. In acest studiu, examenul
CT a fost efectuat de rutina la toti pacientii atat la internare cat si in dinamica, permitand de
asemenea localizarea si caracterizarea HICS, determinarea volumului acestora, precum si
evaluarea complicatiilor si modificarilor patofiziologice a structurilor adiacente. Alte investigatii
imagistice pecum ACT, IRM sau angiogrfia convetionala au fost de asemenea efectuate conform
indicatiilor.

Tratament. Analiza comparativa a pacientilor cu HICS supratentoriale cu tratament
chirurgical prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale si pacientilor cu HICS
supratentoriale tratati prin metodele chirurgicale clasice deschise nu a constatat diferente statistic
semnificative In privinta aplicdrii anesteziei generale (98,5% pacienti in LB1 si 100,0% pacienti
in LB2, p>0,05), aplicédrii anesteziei locale (1,5% pacienti in LB1 si 0% pacienti in LB2,
p>0,05), aplicarii traheostomiei (1,5% pacienti in LB1 si 6,0% pacienti in LB2, p>0,05).

Totodata, rata de conectare la respiratia dirijatd (18,2% pacienti in LB1 si 48,2%
pacienti in LB2, p<0,001) si perioada de respiratie dirijata (70,8 zile in LB1 si 12+1,7 zile in

LB2, p<0,01) au fost statistic semnificativ mai mari in LB2.
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Rezultate. Perioada de spitalizare a pacientilor a fost mai mare in LB2, diferenta fiind
statistic semnificativa atat fata de LB1 (17,69+1,8 zile vs 11,91+0,6 zile; p<0,01) cat si fata de
LM (17,69+1,8 zile vs 11,83+0,6 zile; p<0,01). Perioadele de spitalizare in LB1 si LM au fost
relativ similare (11,91+0,6 zile vs 11,83+0,6 zile; p>0,05).

Recuperarea precoce dupad interventia chirurgicala sau instituirea tratamentului
medicamentos a fost initiatd semnificativ mai frecvent in LB1 comparativ atat cu LB2 (75,8% vs
12,9% pacienti; p<0,001) cét si cu LM (75,8% vs 22,2% pacienti; p<0,001). Diferenta intre LB2
si LM insa nu a atins semnificatie statistica (12,9% vs 22,2% pacienti; p>0,05).

Complicatii postoperatorii locale au fost diagnosticate statistic semnificativ mai frecvent
in LB2 comparativ cu LB1 (27,8% vs 11,9% pacienti; p<0,05), iar frecventa complicatiilor
postoperatorii generale a fost similara in ambele grupuri (15,4% pacienti in LB1 vs 13,3%
pacienti LB2; p>0,05).

In scopul reducerii riscului de re-sangerare in institutia noastrd au fost de asemenea
utilizate mai multe masuri de precautie: 1) cateterul pentru terapia fibrinolitica a fost pozitionat
adanc in miezul cheagului pentru a evita perturbarea vasului rupt, care este localizat, de obicei,
aproape de suprafata hematomului, 2) s-a evitat aspiratia puternica in scopul prevenirii re-
rupturii vasului lezat. Ca rezultat, re-sangerarea in primele 30 de zile de la interventia
chirurgicala a fost constatatd doar in 6,0% cazuri, interventiile chirurgicale repetate prin metode
deschise fiind necesare doar la 3 (4,5%) pacienti din LB1 comparativ cu 7 (10,0%) pacienti din
LB2. Indicatii pentru aceste interventii au fost: (1) CT cerebral confirmand prezenta sau
persistenta unui volum > 2/3 din volumul initial al hematomului la pacientii cu hematoame de
dimensiuni mari sau (2) cresterea volumului hematomului conform datelor CT cerebral de
control peste 24 de ore de la initierea procedurii de punctie cu aspiratie, modificarile mentionate
fiind insotite de lipsa dinamicii pozitive sau de agravarea stirii pacientului. In toate cazurile de
hemoragii repetate si majorare a volumului hematomului, a fost de asemenea apreciat un fondal
hipertensiv rezistent tratamentului medicamentos. Rezultate sunt in conformitate cu rezultate
altor studii in domeniu care raporteaza rate ale resingerarii de 1,5-5,0% pentru tratamentul
endoscopic al HICS supratentoriale [86, 221, 227], 9,7% pentru tratamentul prin craniopunctura
si fibrinoliza locala [194], 10,4% pentru tratamentul prin aspiratie stereotacticd cu terapie
fibrinolitica [52].

Frecventa deceselor a fost mai inalta In LB2 (50%), urmat de LM (33,3%) si LBI
(19,4%). Diferenta inregistratd a fost statistic semnificativa pentru LB2 vs LB1 (p<0,001) si
pentru LB2 vs LM (p<0,05), neatingand insa semnificatie statistica pentru LB1 vs LM (p>0,05).

In raport cu numarul pacientilor inclusi in fiecare lot, mortalitatea instraspitaliceasca a constitutit
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13,4% in LB1, 45,7% in LB2 si 22,2% in LM, diferenta atingdnd semnificatie statisticd pentru
LB1 vs LB2 si pentru LB2 vs LM (p < 0,05). Mortalitatea la 14 zile a constitutit 11,9% in LB1,
30,0% 1n LB2 si 17,3% in LM, iar la 21 zile - 14,9% in LB1, 37,1% in LB2 si 22,2% in LM,
diferenta in ambele cazuri atingdnd semnificatie statistica pentru LB1 vs LB2 (p < 0,05).

Perioada medie de la internare pana la constatarea decesului a fost relativ similard in
toate loturile de studiu (17,85+4,3 zile in LB1, 16,49+2,1 zile in LB2 si 30,74+13,0 zile in LM,
p>0,05), desi o tendintd de crestere s-a constatat in LM comparativ cu LB1 si cu LB2, fapt ce
poate fi datorat si interventiilor chirurgicale de urgentd in cazul deteriorarii clinice rapide la o
mare parte dintre pacientii care ulterior au decedat.

Analiza nivelului de constienta la internare a constatat o ratd a dereglarilor de constienta
semnificativ mai mare la pacientii care ulterior au decedat comparativ cu cei care au supravietuit
in toate loturile de studiu, si anume 100% vs 74,1% in LB1 (p<0,01), 94,3% vs 74,3% in LB2
(p<0,01) si 88,9% vs 53,7% in LM (p<0,01).

Volumul hematomului a fost statistic semnificativ mai mare la pacientii decedati,

comparativ cu pacientii vii, in toate trei loturi de studiu (tabel 4.7).

Tabel 4.7. Analiza unor parametri la supravietuitori si pacientii decedati din LB1
in functie de lotul de studiu

o Volum hematom, cm?
Indicatori p
30-59 60-89 >90
Varsta, ani 57,74+1,2 58,60+1,7 57,11£1,0
g | Termenul 151,81413,0 | 111,71+24,1 .
B interventiel, ore
0]
> | Volumul 1-2** 1-3*
g hematomului, ml 47,81+1,9 58,43+2.8 42,35+1,5 0 gkHk
w2
Lipsa dereglarilor de 0 0 0 1-3**
constients, abs. (%) 14 (259%) | 9(257%) | 25 (46,3%) 5 g
Varsta, ani 58,77£2,8 59,37£2,2 63,78+1,7
| Termenul 113,08424,8 | 59,54422,4 -
- | Interventiel, ore
o)
S | Volumul N
é’ hematomului, ml 61,16+4,9# 71,09+£3.8# | 59,14+4,1# 2-3
Lipsa dereglarilor de 0 0 ok 1 %k
constienta, abs. (%) 0 2 (5,7%) 3(11,1%) | 1-2*,1-3

Legenda: diferenta statistic semnificativa intre loturile de studiu (* - p<0,05, ** - p<0,01)
diferenta statistic semnificativa intre supravietuitori si pacientii decedati (# - p<0,01)
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Analiza mortalitatii in functie de localizarea hematomului a constatat o mortalitate
globala relativ mai mare la pacientii cu localizare mixta a HICS (55,0%), urmata de localizarile
talamice (37,8%), subcorticale (37,8%) si cele putaminale (26,8%), diferenta atingand

semnificatie statistica pentru localizarile mixte fata de cele putaminale (p<0,05) (tabel 4.8).

Tabel 4.8. Mortalitatea inregistrata in loturile de studiu in functie de localizarea hematomului

Lotul de Localizarea hematomului

studiu Subcorticala Talamica Putaminala Mixta p
% (decese/total) | % (decese/total) | % (decese/total) | % (decese/total)

LB1 4,8% (1/21) 23,1% (3/13) 18,5% (5/ 27) 66,7% (4 / 6) 13'_44*

LB2 43,5% (10/23) | 51,5% (17/33) | 42,9% (3/7) 71,4% (5/7)

LM 41,7% (10/ 24) | 28,6% (8/28) 31,8% (71 22) 28,6% (2/7)

Total 30,9% (21/68) | 37,8% (28/74) | 26,8% (15/56) | 55,0% (11/20) | 3-4*

Legenda: diferenta statistic semnificativa (* - p<0,05; ** - p<0,01)

De remarcat este insd faptul ca variatii semnificative ale mortalitatii pentru diverse
localizari ale HICS au fost Inregistrate si in functie de tipul tratamentului administrat. Astfel,
HICS subcorticale tratate prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale (LB1) au avut o
mortalitete de 4,8% (un singur pacient din 21), in timp ce HICS subcorticale tratate prin alte
metode au avut o mortalitate de peste 40% (p<0,05). Din contra, HICS cu localizare mixta tratate
medicamentos in baza protocoalelor terapeutice standardizate (LM) au avut o mortalitate de
28,6%, in timp ce HICS cu localizare mixta tratate prin alte metode au avut o mortalitate de peste
65% (tabel 4.8). Din cauza numarului relativ redus de HICS cu localizare mixta incluse in acest
studiu (un total de 6-7 pacienti in fiecare group pentru intreaga perioada 2011-2015), datele
necesita confirmare in loturi mai largi de pacienti pentru evalurea semnificatiei statistice si
elaborarea unui set de recomandari In aceasta privintd. Cu toate acestea, mortalitatea inregistrara
de 66,7% (4 din 6 pacienti) in LB1, 71,4% (5 din 7 pacienti) in LB2 versus 28,6% (2 din 7
pacienti) In LM sugereazd cad localizarea mixtd a HICS nu reprezintda o predilectie pentru
aplicarea tratamentului chirurgical in lipsa unui pericol iminent pentru viata pacientului, precum
si un pronostic rezervat in cazurile cand interventia este absolut necesara.

O reprezentare graficd a mortalitatii inregistrate n functie de tratamentul aplicat pentru

diverse localizari ale HICS este de asemenea redata in figura 4.16.
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Figura 4.16. Mortalitatea inregistrata in loturile de studiu (LB1, LB2 si LM)
in functie de localizarea hematomului.

Starea neurologica. O analizd comparativa a recuperarii functiei neurologice in cele 3
loturi de pacienti a fost efectuata prin evaluarea in dinamicad a unor parametri obiectivi precum
scorul GOS pentru apreciarea starii finale dupa o afectiune cerebrald acuta, scorul Rankin
modificat pentru evaluarea independentei functionale dupd o maladie neurologicd acutd si
indicelui Barthel pentru estimarea performantei si starii functionale in activitdtile cotidiene.

Valorile medii ale scorului GOS pentru evaluarea starii finale dupa o afectiune cerebrala
acuta obtinute in cadrul celor 3 loturi de pacienti la externare, precum si la intervale succesive de
1 luna si 3 luni sunt prezentate in tabelul 4.9. Desi la externare diferenta intre loturi s-a dovedit
nesemnificativa (p>0,05), aceasta a atins semnificatie statistica pentru LB1 fatd de LB2 la 1 luna
dupa interventia chirurgicala p<0,01), reflectdnd un nivel de recuperare neurologicd mai inalt
pentru pacientii tratati prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale comparativ cu cei

tratati prin metode chirurgicale clasice deschise.

Tabel 4.9. Evaluarea in dinamica a scorului GOS la pacientii din cele 3 loturi de studiu

Lotul de studiu Externare I luna 3 luni
LB1 3,354+0,07 3,65+0,10* 4,23+0,08
LB2 3,23+0,07 3,31+0,08* 4,00+0,10
LM 3,30+0,06 3,46+0,08 4,09+0,10

Legenda: diferenta statistic semnificativa intre LB1 si LB2 (* - p<0,01)
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Valori mai mari ale scorului GOS pentru LB1 au fost inregistrate si la etapa urmatoare
de evaluare (3 luni), desi diferenta nu a atins semnificatie statistica In cadrul acestui studiu. O
reprezentare grafica a dinamicii scorului GOS la diverse etape de evaluare este de asemenea

redata in figura 4.17.
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Figura 4.17. Evaluarea in dinamica a scorului GOS la pacientii din cele 3 loturi de studiu.

Valorile medii ale scorului Rankin modificat pentru estimarea independentei functionale
dupd o maladie neurologica acuta obtinute In cadrul celor 3 loturi de pacienti la externare,
precum si la intervale succesive de 1, 3, 6 si 12 luni sunt prezentate in tabelul 4.10. O
reprezentare grafica a dinamicii scorului Rankin modificat la toate etapele de evaluare este de
asemenea redatd in figura 4.18. Rezultate indicad o imbunatdtire semnificativd a independentei

functionale la sfarsitul perioadei de evaluare (12 luni) pentru toate loturile.

Tabel 4.10. Evaluarea in dinamica a scorului Rankin modificat in cele 3 loturi de studiu

Lotul de studiu Externare I luna 3 luni 6 luni 12 luni
LB1 5,65+1,3 4,78+1,3 4,26+1,5 2,60+0,2 2,17+0,2
LB2 4,14+0,1 3,77+0,1 3,31+0,1 2,69+0,2 2,14+0,2
LM 3,81+0,1 4,13+0,6 3,63+0,6 3,4120,7 2,41+0,2

123




4.78
414 g +13 —
4 - 3.63 ‘\\
3.81
3
2.41
269 2.14
2 I j 1 ] I ] I 2.‘.1?
E xternare 1 luna 3 luni 6 luni 12 luni

——LB1 =i—LB2 LM

Figura 4.18. Evaluarea in dinamica a starii neurologice postoperatorii
(scorul Rankin modificat) la pacientii din loturile de studiu.

Valoarea initiala relativ mai scazuta a acestui indice inregistrata la externare pentru lotul
de pacientii tratati medicamentos poate fi datorata si unei independente functionale mai reduse
percepute de pacientii cu intervertii chirurgicale cerebrale in perioada postoperatorie imediata.
Ulterior, insa, ritmul recuperdrii independentei functionale a fost relativ mai rapid pentru loturile
de pacientii la care s-a intervenit chirurgical, valorile scorului Rankin modificat inregistrate la 6
si la 12 luni fiind deja inversate (mai mici pentru LB1 si LB2 comparativ cu LM). Diferenta insa
nu a atins semnificatie statistica in cadrul acestui studiu la nici una dintre etapele de evaluare
(p>0,05). De remarcat poate fi de asemenea faptul ca dupd externare pacientii tratati
medicamentos (LM) au inregistrat o crestere initiald a scorului Rankin modificat la urmatoarea
etapa de evaluare (1 lund) reflectand o reducere a independentei functionale in perioada initiala
dupa externare, In timp ce pacientii tratati chirurgical (LB1 si LB2) au inregistrat o scadere
contunuad a scorului la toate etapele de evaluare.

Valorile medii ale indicelui Barthel pentru evaluarea performantei si starii functionale a
pacientilor in activitdtile cotidiene obtinute in cadrul celor 3 loturi de pacienti la externare,
precum si la intervale succesive de 1, 3, 6 si 12 luni sunt prezentate in tabelul 4.11. O
reprezentare grafica a dinamicii indicelui Barthel la toate etapele de evaluare este de asemenea
redatd in figura 4.19. Rezultate indicd o mbunatatire semnificativd a performantei si starii

functionale a pacientilor in decursul perioadei de evaluare pentru toate loturile.
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Tabel 4.11. Evaluarea in dinamica a indicelui Barthel la pacientii din cele 3 loturi de studiu

Lotul de studiu Externare 1 luna 3 luni 6 luni 12 luni
LB1 38,37+£1,9 46,24+2,1 55,30+£2,3 63,93+2 .4 72,24+£2.9
LB2 39,00+1,7 45,86+2,0 54,43+2,5 63,62+3,2 71,36+3,5
LM 41,48+1.,4 47.20+1,8 55,72+2,1 61,65+2.,4 68,26+2,3
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Figura 4.19. Evaluarea in dinamica a performantei si starii functionale in
activitatile cotidiene (indicele Barthel) la pacientii din loturile de studiu.

O valoare initiala relativ mai mare a acestui indice inregistrata la externare pentru lotul
de pacientii tratati medicamentos urmatd de o inversare a scorurilor obtinute la 6 si 12 luni
(valori mai mari pentru LB1 si LB2 comparativ cu LM) pot avea aceeasi explicatie cu
modificarile similare ale scorului Rankin modificat, desi diferenta nu a atins semnificatie
statistica la nici una dintre etapele de evaluare (p>0,05).

Desi, in unele studii avantajele chirurgiei minim invazive nu au fost relevate in
rezultatele pe termen scurt, un efect semnificativ asupra recuperarii functionale a devenit evident
la 6-12 luni dupa interventia chirurgicala [232, 234]. Spre exemplu, recuperarea la 1 an dupa
interventia chirurgicala in grupul pacientilor cu HICS lobare sau ganglionare, tratati prin punctie
stereotacticd minim invaziva cu terapie trombolitica locald, a fost semnificativ mai buna,
comparativ cu grupul de pacienti tratati prin craniotomie conventionald in functie de rezultatele
scalei GOS (4,3+0,4 si 2,6+0,3, respectiv; p<0,043), indicelui Barthel (79,5+11,1 si 62,0+9,8,
respectiv; p<0,011) si scorului Rankin modificat (2,2+0,3 si 3,9+0,4, respectiv; p<0,042) [234].
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Ca rezultate comparative, valorile medii ale scorului GOS obtinute in studiul nostru la 3
luni dupa expernare au variat intre 4,09+0,10 si 4,23+0,08, valorile medii ale indicelui Barthel
obtinute la 12 luni au variat intre 68,26+2,3 si 72,24+2.9, iar valorile medii ale scorului Rankin
modificat obtinute la 12 luni au variat intre 2,4140,2 si 2,14+0,2, scorurile cele mai bune fiind
inregistrate 1n lotul de pacienti tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei
locale.

Supravietuirea cumulativd la 36 de luni de la tratament a fost de 75% in LB1, 63% in
LM si 44% in LB2 (figura 4.20), diferenta atingadnd semnificatie statistica pentru LB1 vs LB2
(p<0,01) si pentru LM vs LB2 (p<0,05). Conform datelor unor sistematizari recente a literaturii
de specialitate, mortalitatea prin HIC reprezintd 25-48% in primele 30 de zile si 50% la 1 an de
la debutul afectiunii [1, 8]. Desi, unii autori au constatat doar o tendintd nesemnificativa de
reducere a mortalitatii la 1 an dupa interventia chirurgicala in grupul pacientilor cu hematoame
intracerebrale lobare sau ganglionare tratati prin punctie stereotacticd minim invaziva (18,9%)
comparativ cu grupul de pacienti tratati prin craniotomie conventionala (24,4%, p>0,05) [234],
in alte studii rata de mortalitate a fost statistic semnificativ mai mica in grupul de pacienti cu
HICS supratentoriale tratati endoscopic (3,3-5,9%) [62, 227] comparativ cu grupul de pacienti cu
HICS supratentoriale tratati prin craniotomie (13,3%) [62].

100%-
90%-
(O
>
T 80%-
=
£ LB1
(&)
o 70%-
3.
@ L LM
© 60%-
-
o
= |
)
50%-
LB2
40%~
] | ] | | | | || | |
0 200 400 600 800 1000 1200

Supravietuirea dupa tratament (zile)

Figura 4.20. Supravietuirea cumulativa in functie de metoda
de tratament a pacientilor cu HICS supratentoriale.
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In lotul general din studiul nostru, mortalitatea la 30 de zile de la debutul HIC a
constituit 29,4% si la 1 an de la debutul HIC - 34,4%. In 96,7% din toate cazurile, cauza de deces
a fost determinata de complicatiile neurologice ale hemoragiei - edemul cerebral, fapt confirmat
si de alti autori [201].

In literatura de specialitate au fost raportate rezultate similare: mortalitatea generali la
pacientii cu HICS supratentoriale a constituit 33% si era mai mare in lotul de pacienti tratati prin
craniotomie conventionala (46%) comparativ cu lotul de pacienti tratati prin terapie fibrinolitica
stereotactica (21%), desi aceasta diferentd nu a atins certitudine statistica (p=0,13) [269]. Rata
mortalitatii la pacientii cu HICS supratentoriale tratati chirurgical prin craniotomie conventionala
a fost de 48% comparativ cu 57% in lotul pacientilor tratati conservator (p=0,337) [201]. Rata
mortalitatii in lotul de pacienti cu HICS talamice tratati conservator a fost semnificativ mai mare
decat in lotul de pacienti tratati prin aspiratie stereotactica cu tromboliza cheagului (33,3% si
15,6%, p<0,039) [35].

Studiul nostru a demonstrat de asemenea o mortalitate globald mult mai redusa pentru
pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale (19.4%)
comparativ cu pacientii tratati prin metode chirurgicale clasice deschise (50.0%) sau
medicamentos (33,3%), desi semnificatia statisticd de 0.05 a fost atinsd doar fata de cei tratati
prin metode chirurgicale clasice deschise. Rezultatele au fost confirmate si prin o supravietuire
cumulativd la 36 de luni de 75% pentru pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu
aplicarea fibrinolizei locale fatd de doar 44% pentru pacientii tratati prin metode chirurgicale
clasice deschise s1 63% pentru cei tratati medicamentos.

Aditional, rezultatele acestui studiu sugereazd ca metoda punctiei si aspiratiel cu
aplicarea fibrinolizei locale este metoda preferentiald pentru localizarie lobare subcorticale ale
HICS, situatie in care a fost asociatd cu o mortalitate de doar 4,8%, in timp ce HICS lobare
subcorticale tratate prin metode chirurgicale clasice deschise au fost asociate cu 0 mortalitate
globala de 43,5%, iar cele tratate medicamentos — cu o mortalitate de 41,7%, diferenta fiind
semnificativa in ambele cazuri (p<<0,01). O mortalitate relativ mai scdzuta pentru pacientii tratati
prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale a fost de asemenea inregistrata si
pentru localizarile talamice (23,1% pentru LB1 vs 51,5% pentru LB2 si 28,6% pentru LM) sau
putaminale (18,5% pentru LB1 vs 42,9% pentru LB2 si 31,8% pentru LM), sugerand utilitatea
metodei si in aceste cazuri.

Rezultatele sunt in concordanta cu datele publicate pe plan international. Spre exemplu,
0 meta-analiza recentd publicatd In 2014, care a evaluat 18 studii randomizate controlate cu 3616

pacienti cu HICS supratentoriale, a constatat rezultate semnificativ mai bune (reducerea
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mortalitatii si dependentei functionale) dupd chirurgia minim invaziva, comparativ cu
tratamentul medical, pentru grupul general de HICS supratentoriale, subgrupul de HICS
profunde si subgrupul de HICS putaminale. Craniotomia, comparativ cu tratamentul medical, nu
a avut rezultate semnificativ mai bune in aceste loturi de pacienti [225]. Pentru localizarile mixte
ale HICS, insa, studiul nostru a relevat o mortalitate mai mica pentru pacientii tratati
medicamentos in baza protocoalelor terapeutice existente (28,6%) comparativ cu cei tratati prin
metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale (66,7%) sau prin metode chirurgicale
clasice deschise (71,4%), sugerand ca localizarea mixta a HICS nu reprezinta o predilectie pentru
aplicarea tratamentului chirurgical in lipsa unui pericol iminent pentru viata pacientului. Datele
de asemenea releva un pronostic rezervat pentru localizarile mixte ale HICS in cazurile cand

interventia chirurgicald pentru decompresie este absolut necesara.

4.4. Sinteza rezultatelor obtinute si analiza comparativa cu date din literatura stiintifica

HIC primara (spontand, non-traumaticd) constituie o problemd majora de sanatate
publica la nivel mondial, cuprinde diverse conditii, cu cauze fundamental diferite, dar cu
rezultate similare slabe atat pe termen scurt, cat si pe termen lung [1-3].

Incidenta HIC la nivel mondial variaza de la 10 pana la 40 de cazuri la 100.000 de
locuitori si creste concomitent cu varsta [3, 55, 56]. In ultimul deceniu, HICS reprezinti 78-88%
din toate HIC [62] si 9-27% din toate AVC la nivel mondial [6]: circa 10-15% din toate AVC din
Europa, Statele Unite ale Americii si Australia, circa 20-30% din toate AVC din Asia [3, 7, 8,
11, 23, 59].

Decesele prin HICS in primele 30 de zile de la debut alcatuiesc 30-59% [7, 12, 23, 64-
66], fara modificari semnificative in ultimele 2-3 decenii [1, 23]. Jumatate dintre aceste decese
au loc in primele 2-3 zile [11, 17, 59, 67]. Supravietuirea este de doar 38% la 1 an si sub 20% la
10 ani [42]. Rezultatele functionale sunt la fel de slabe: majoritatea supravietuitorilor au
dizabilitati semnificative cognitive si motorii, doar 10% dintre pacientii cu HICS devin
functional independenti la 1 luna de la debut, 20% - la 3 luni de la debut [2, 7, 23, 68] si circa
20% - la 6 luni de la debut [12, 23, 56, 60, 68].

Asadar, HICS afecteazad o proportie importantd din populatie atat la nivel european cat
st mondial. Incidenta si mortalitatea sunt semnificative, iar pronosticul este nefavorabil si cu o
ratd mare de handicap, care creazd o sarcina social-economica, financiara si medicala destul de
inalta, necesita ingrijiri foarte costisitoare si de lunga durata, provocand suferinte fizice si psihice

importante [8-10, 23, 24].
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In general, metodele de gestionare a HICS includ doui categorii: management medical
si interventii chirurgicale (evacuarea hematomului prin craniotomie, aspiratia hematomului prin
endoscopie cu sau fara liza cheagurilor, evacuarea stereotaxica a hematomului cu sau fara liza
cheagurilor, punctia si aspiratia cu trombolizd locala a hematomului, craniectomia decompresiva
sau combinatiile acestora [18, 19, 23, 31, 32, 40, 49, 63, 99, 132, 158, 159, 217, 272-274].

Rolul interventiei neurochirurgicale, comparativ cu tratamentul medicamentos a
pacientilor cu HICS, inclusiv cu HICS supratentoriale, este controversat, iar practica continua sa
fie aleatorie la decizia chirurgului [25, 26, 37-39, 200]. Rezultatele nesatisfacatoate ale
craniotomiei pentru reducerea mortalitatii si imbunatatirii rezultatelor functionale ale pacientilor
cu HICS, inclusiv cu HICS supratentoriale [132], a condus la dezvoltarea tehnicilor minim
invazive, utilizate n ultimele 2-3 decenii pe scard larga in tratamentul pacientilor cu HICS
supratentoriale [11, 35, 63, 73, 92]. Comparativ cu craniotomia conventionald, evacuarea
hematomului prin metode minim invazive oferda unele avantaje precum efectuarea procedurii
mult mai precoce decat in tratamentul chirurgical standard, reducerea costului procedurii si
timpului de operatie, posibilitatea efectudrii cu anestezie locala, traumatisme tisulare reduse, in
special pentru leziunile profunde, etc [47, 59, 199, 216]. In ultimii ani entuziasmul pentru
aspiratia endoscopica insa a scdzut, in lumina datelor care aratd rezultate favorabile cu instilarea
agentilor fibrinolitici (streptokinaza, urokinazd, APT recombinant) in nucleul hematomului
pentru tromboliza cheagului [156, 192].

In cadrul selectirii pacientilor cu HICS pentru tratament chirurgical, o importanti
deosebita poate fi de asemenea atribuita varstei pacientului si volumului hemoragiei. De regula
la o varstd ce depaseste 65 de ani si un volum al hematomului mai mare de 80 cm?®,
neurochirurgii se abtin de la interventie, motivand aceasta decizie prin riscuri sporite ale
operatiei, inclusiv risc anesteziologic inalt, deoarece metodele traditionale de evacuare a
hematoamelor intracerebrale presupun o anestezie intubationald generalda si o duratd a
interventiei de peste 1 ord. In plus, la pacientii in varstd, de reguld, sunt depistate numeroase
patologii somatice asociate, unele dintre care reprezintd contraindicatii pentru interventia
chirurgicald. Utilizarea metodelor minim invazive de evacuare a hematoamelor intracerebrale
permite de a scurta durata interventiei chirurgicale si, respectiv, de a utiliza metode menajante de
anestezie generala.

Chirurgia minim invaziva prin anestezie locald, punctia craniului si infuzia unui agent
trombolitic devine astfel o optiune atractiva pentru pacientii care necesitd management critic al

hematomului [157]. Metoda este utila, mai ales, pentru tarile in curs de dezvoltare cu un numar
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mare de pacienti si volum limitat al resurselor medicale. Astfel, mai multi pacienti cu venituri
reduse vor avea posibilitatea de a primi tratament specializat in timp util [199].

Pe de alta parte, reducerea vizualizarii si a expunerii directe a sursei de sangerare,
incapacitatea tratamentului leziunilor structurale (malformatii artero-venoase, anevrisme),
potentialul de re-sangerare la administrarea agentilor fibrinolitici, riscul crescut de infectare in
aplicarea indelungata a cateterelor, sunt limitarile abordarii minim invazive [59, 62].

Luand in consideratie lipsa unui algoritm standardizat pentru tratamentului chirurgical
al HICS supratentoriale, potentialele avantaje ale metodei punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale, inclusiv pentru tarile cu un potential economic redus, un studiu comparativ al
metodelor de tratament utilizate in Republica Moldova capati o importanti deosebita. In acest
scop, 1n cadrul acestei teze au fost examinati 218 pacienti consecutivi cu HICS supratentoriale
internati pentru tratament in Institutul de Neurologie si Neurochirurgie. Dupd efectuarea
investigatiilor necesare, pacientilor le-a fost administrat unul din 3 tipuri de tratament: (1)
interventie prin punctie si aspiratie cu aplicarea fibrinolizei locale (LB1, 67 pacienti), (2)
interventie prin metode chirurgicale clasice deschise (LB2, 70 pacienti) sau (3) tratament
medicamentos standardizat in baza protocoalelor terapeutice existente pentru acest tip de
patologie (LM, 81 pacienti). Componenta celor 3 loturi de tratament a fost relativ omogena,
includerea pacientilor in fiecare lot fiind aleatorie. -

Factorii de risc majori precum sexul masculin, varsta, HTA, consumul excesiv de
alcool, fumatul, diabetul zaharat, dieta saraca, obezitatea abdominala si inactivitatea fizica) [1,
14] reprezinta peste 80% din riscul global al AVC ischemice si AVC hemoragice intracerebrale
la nivel mondial. Asociarea altor factori de risc precum cresterea nivelului unor apolipoproteine
cresc riscul pana la 90% [14, 108, 109, 275-277]. In cadrul acestui studiu, toti pacientii prezentau
diversi factori de risc, distrubutia acestora fiind relativ omogena intre cele 3 loturi de pacienti.
Printre cei mai importanti factori de risc au fost diagnosticati: HTA 1n 209 (95,9%) cazuri,
obezitatea in 68 (31,2%) cazuri, cardiopatia ischemica in 51 (23,4%) cazuri, consumul excesiv
de alcool in 50 (22,9%) cazuri, tabagismul in 49 (22,5%) cazuri, diabetul zaharat in 25 (11,5%)
cazuri, dislipidemia in 10 (4,6%) cazuri si dereglarile de ritm cardiac in 8 (3,7%) cazuri. Diferite
combinatii ale factorilor de risc enumerati anterior au fost relevate la 147 (67,4%) pacienti.

Diagnosticul HICS se bazeaza pe prezentarea clinica, investigatiile de laborator si
examenul imagistic. Simptomele HIC sunt divizate in generale si focale. Simptomele generale
constau in dureri de cap si, in caz de efect de masa semnificativ, dereglari de constienta si
varsaturi. Simptomele focale depind de localizarea hematomului [56, 71]. In functie de gravitate,

prezentarea clinica a HIC variaza de la deficite neurologice minore pana la sindroame de
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herniere fatale care rezultd din deteriorarea parenchimului cerebral, cresterea presiunii
intracraniene si instabilitatii cardio-respiratorii [67]. Diverse scoruri si metode au fost concepute
pentru o evaluare neurologica mai completa. Scorul GCS a fost conceput pentru a stadializa
tulburarile starii de constientd [139-141]. Scorul HIC si FUNC sunt folosite pentru stratificarea
riscului pacientilor cu HIC la prezentare [8, 67, 143]. Scorul FUNC este un alt instrument de
pronostic pentru stratificarea riscului rezultatului functional la 90 de zile dupa AVC [67]. Scorul
Rankin este o scala de masurare a independentei functionale dupa o suferintd neurologica acuta
[144, 145]. Indicele Barthel evalueaza zece activitati de baza in viata de zi cu zi [144, 146].
Scorul GOS este o scald pentru evaluarea starii finale dupa o afectiune cerebrala acuta [139,
143, 144, 147].

In studiul nostru, scorul absolut GCS a fost intre 8 — 15 pentru toate loturile de pacienti,
valoarea medie in cele 3 grupuri avand variatii minime intre 11,19+0,3 si 12,57+0,2. Scorul HIC
pentru stratificarea riscului pacientilor a variat intre 0 si 3, valoarea medie in cele 3 grupuri fiind
intre 1,67+0,1 si 2,05+0,03 cu o valoare predictiva a mortalitatii la 30 zile intre 29,21+1,4% si
35,79+2,4%. Stratificarea riscului a fost confirmata si prin valorile medii similare ale scorului
HIC-GS (variatii minime intre 6,44+0,2 si 7,37+0,2), scorului FUNC (variatii minime intre
6,14+0,2 si 6,94+0,2%) si scorului FUNC pentru estimarea predictiva a independentei
functionale la 90 zile (variatii minime intre 21,2342,3% si 29,37+2,9%), datele fiind comparabile
cu majoritatea altor studii publicate in domeniu.

In functie de localizare, HIC pot fi clasificate ca lobare (cortical sau subcortical),
centrale (caudat, putamenal, globus pallidus, talamus, capsula internd, substanta alba
periventricularda profunda), cerebeloase sau in trunchiul cerebral [271]. Un studiu populational
realizat in SUA pe 1038 de pacienti cu HIC indica o proportie a localizirilor cerebrale profunde
in 49% cazuri, lobare in 35% cazuri, cerebeloase in 10% cazuri si localizari in trunchiul cerebral
in 6% cazuri [270]. Un studiu suedez realizat pe 341 de cazuri de HIC, a diagnosticat hematoame
lobare in 51,6% cazuri, hematoame centrale in 35,5% cazuri, hematoame cerebelare in 8,5%
cazuri si hematoame in trunchiul cerebral in 4,4% cazuri [271]. Alt studiu, realizat in Taiwan, a
diagnosticat 51,5% cazuri de HIC putaminald, 35,3% cazuri de HIC talamica si 13,2% cazuri de
HIC subcorticald [227]. In baza investigatiilor imagistice, in lotul general din studiul nostru
localizare subcorticald a hematomului a fost constatata la 29,6% pacienti, localizare talamica — la
34,6% pacienti, localizare putaminald — la 27,2% pacienti si localizare mixta — la 8,6% pacienti.

Volumul hematomului reprezintd de asemenea un factor major in manifestarea si
pronosticul HICS. Este cunoscut faptul cd HICS cu un volum > 70 ml este subtipul cel mai

devastator in AVC, inregistrandu-se la aproximativ 10-40% din pacientii admisi cu HIC [198]. In
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studiul nostru, valoarea medie a volumului hematomului in lotul general de studiu a constituit
54,1£1,3 ml (variatiile in loturile de studiu osciland intre 47,95+1,9 si 64,7642,5), iar deplasarea
structurilor liniei mediane a constituit 6,07+0,2 mm, fiind relativ mai mare la pacientii la care s-a
intervenit chirurgical. In acelas timp, diferenta inregistrata intre loturile tratate chirurgical a fost
nesemnificativa (6,27+0,4mm vs 7,1+0,3mm; p>0,05). Rezultate similare au fost raportate si de
alti autori. In mai multe studii recente, pacientii cu HICS tratati prin metode minim invazive
(endoscopic sau aspiratie stereotacticd cu terapie fibrinoliticd cu urokinazd) aveau un volum
mediu initial al hematomului intre 54,6 - 68,9 ml [52, 86, 268].

Un alt factor important care influenteazd rezultatele tratamentului chirurgical la
pacientii cu HICS este considerat termenul interventiei chirurgicale. Intervalul de la debutul
HICS pana la tratament este divizat in 3 etape: ultra-precoce (sub 7 ore), precoce (de la 7 pana la
24 de ore) si amanata (peste 24 de ore) [162]. O rata ridicatd de re-sangerare asociatd cu
chirurgia deschisa foarte timpurie (primele 4 ore de la debutul simptomelor) la pacientii cu HICS
a fost raportata in literatura de specialitate, evidentiind potentialul unei influente negative asupra
pacientului [52, 133, 162]. Studii recente aduc tot mai multe dovezi concludente ca faza precoce
(7-24 de ore) este perioada optimd pentru interventia chirurgicald in HICS, fiind asociata cu
rezultate mai favorabile, un risc mai mic de re-sangerare postoperatorie si o ratd mai mica de
complicatii [162]. Desi majoritatea studiilor indica de asemenea ca interventiile chirurgicale
precoce preintdmpind dezvoltarea probabilda a decompensdrii si schimbdrilor cerebrale
ireversibile, dependenta dintre termenii interventiei chirurgicale si restabilirea functionala
ramane insuficient studiatd. Astfel, comisia de experti a Societdtii Americane de Stroke
(American Stroke Association) ce editeaza si actualizeazd recomandarile si principiile de
tratament a pacientilor cu hemoragii intracerebrale, specifica atat in editia din 2010 cét si In
editia actualizata din 2015, cd timpul optim al interventiei chirurgicale rdmane incert, variind
adesea intre 4 si 96 ore [2, 4]. Rezultatele altor studii de asemenea raman inconcludente [21, 41,
201, 202, 207]. Analiza de subgrup in cadrul studiului STICH II indica o tendintad a rezultatelor
mai favorabile la pacientii operati in primele 21 ore [207]. O meta-analiza recentd a 8 studii
bazate pe un total de 2186 pacienti indica rezultate mai favorabile in urma interventiilor
chirurgicale effectuate in primele 8 ore de la debut [41]. Comisia de experti ai Organizatiei
Europene de Stroke (European Stroke Organisation) de asemenea specifica clar in recomandarile
actualizate Tn 2014 ca@ nu existd dovezi suficiente referitor la timpul optim al interventiilor
chirurgicale la pacientii cu hemoragii intracerebrale, desi interventiile precoce pot fi benefice la

pacientii cu scorul GCS intre 9-12 [6]. In aceste conditii timpul interventiei chirurgicale nu a
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reprezentat un criteriu de includere sau excludere in prezentul studiu, 43,8% interventii fiind
efectuate in primele 48 ore si 56,2% interventii fiind efectuate dupa 48 ore de la debut.

Sunt de asemenea cunoscute cinci stadii evolutive ale hematomului intraparenchimatos
care au la bazd modificari histopatologice la nivel celular in cursul procesului de degradare si
absorbtie hemoragica. Aceste stadii pot fi mai mult sau mai putin evidentiate prin IRM:
hiperacuta (sub 12 ore), acuta (de la 12 ore pana la 2 zile), subacutd precoce (de la 2 pana la 7
zile), subacuta tardiva (de la 8 zile pana la 1 lund) si cronica (peste 1 lund) [103]. Hemoglobina
si derivatii sdi (methemoglobina, deoxihemoglobina, hemosiderina) au efecte moleculare si
fiziologice puternice asupra parenchimului cerebral adiacent. Hemoglobina cu grupul sau de fier
promoveaza generarea de radicali liberi care produc leziuni oxidative de lunga durata provocand
moartea celulelor invecinate prin apoptoza si necrozd. Trombina induce perturbdri in bariera
hematoencefalica si edem cerebral vasogen, are un rol important in geneza inflamatiei
perihematomale. Un alt potential mecanism patogenetic este activarea leucocitelor la locul de
prejudiciu in primele cateva zile, atribuita activarii endoteliale cu extravazarea mediatorilor
inflamatori si dezvoltarea inflamatiei raspandite [1, 63, 73, 156]. Astfel, desi prejudiciul initial in
HICS este cauzat de ruperea mecanica a tesutului cerebral, modificarile rezultate evolueaza in
timp, iar efectul de masa al hematomului comprima structurile vitale ale creierului. Prejudiciul
secundar este ulterior legat de dezvoltarea edemului perihematomal [10].

Conform evolutiei naturale a HIC, cresterea maximala a hematomului are loc din
primele ore si scade pana la minimum la aproximativ 9 ore de la debutul HIC [157]. Efectul de
masd al hematomului, care distruge structurile cerebrale invecinate si compreseaza regiunile
indepartate ale creierului prin modificarea liniei mediane si herniere [1], incepe din primele ore,
este maxim In perioada de la 4 ore pana la ziua 3 - 4 si se reduce ulterior pana la minimum la 1
lund de la debutul HIC. Riscul re-sangerdrii este maxim la 6 ore si se reduce ulterior pana la
minimum la 1 sdptamand de la debutul HIC. Edemul cerebral debuteaza din primele ore, este
maxim de la 5-6 zile pana la 2-3 saptamani si se reduce ulterior pana la minimum la 1 luna de la
debutul HIC. Riscul de recurenta a HIC persista in primele 6 luni de la debutul afectiunii [8,
157]. In functie de fazele critice ale HIC acute, modificirile patofiziologice si histopatologice,
majoritatea autorilor recomandd in primele 3-6 ore de la debut tratament hemostatic si
antihipertensiv, in perioada de la 6 ore pana la a 5-a - 6-a zi - tratament prin chirurgia
decompresiva (chirurgie deschisa sau microchirurgie), in perioada de la ora 9-10 pana la mijlocul
saptamanii a 3-a - tratament de sustinere, tratament pentru reducerea edemului si ventilatie
mecanici dupa indicatii. Incepand cu ziua a 2-a - 3-a pani la 1 lunid de la debutul HIC se

recomanda masuri de reabilitare, iar incepand cu ziua a 4-a - 5-a de la debutul HIC se recomanda
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tratament antihipertensiv de lunga durata [157]. Astfel, fereastra de timp terapeutic precoce (0-6
ore) poate fi utild in reducerea modificarilor secundare perihematomale ale creierului si
imbunatatirea functiilor neurologice, iar fereastra de 6-24 de ore - pentru efectuarea procedurilor
chirurgicale. Totodata, este important de mentionat, ca intervalul intre debutul si evacuarea HIC
este prelungit de perioada de prezentare a pacientului la spital, perioada de diagnostic,
procedurile de randomizare, pregatirea pentru navigarea stereotactica.

Cu toate acestea, perioada patofiziologica pentru efectuarea eficientd a tratamentului
prin metode minim invazive ramane a fi elucidata. Un studiu experimental a constatat o scadere
semnificativd a scorului de deficit neurologic, nivelului perihematomal de metaloproteinaze
matriciale 9 si permeabilitatii barierei hematoencefalice in grupul cu HIC tratat prin proceduri
minim invazive. Avand in vedere modificarile fiziopatologice din jurul hematomului, fereastra
de timp optima pentru efectuarea punctiei stereotactice minim invazive in scopul evacuarii HIC
ar putea fi in perioada 6-12 ore de la debutul hemoragiei [226].

Un alt aspect important al tratamentului HICS prin punctie si aspiratie cu fibrinoliza
locala este legat de modul si rata aspiratiei pentru a nu cauza sangerari repetate. O evacuare mai
rapida teoretic poate fi asociatd cu o ameliorare clinicd mai precoce, insd si cu un risc de
resangarare mai mare dupd inldturarea bruscd a efectului de taponadda a hematomului asupra
vasului lezat. Traumatismul asociat craniotomiei deschise de asemenea nu este de neglijat.
Gradul de deteriorare neurologica a pacientilor inclusi In acest studiu (scorul GCS > 8) a permis
in majoritatea cazurilor o evacuare gradatd a hematomului intr-o perioadad de timp de la 24 la 72
ore. Rata si geometria resorbtiei cheagului la acesti pacienti de asemenea depinde intr-0 mare
masurd de pozitionarea optima a cateterului. Valoarea medie a cantitdtii de sange evacuat la
pacientii din studiul nostru tratati prin punctie si aspiratie cu fibrinoliza locald a constituit
15,32+0,8 ml (limite intre 6-32 ml) in primele 24 de ore, 16,52+0,9 ml (limite intre 4-44 ml) in
48 de ore si 13,46x1,1 ml (limite intre 0-46 ml) in 72 de ore de la interventia chirurgicala. in
mediu au fost evacuati 43,48+1,9 ml sange (limite intre 16-86 ml) de la fiecare pacient. Rata
medie de evacuare a hematomului a fost de 37,94+2,4% (limite intre 13-79%) in primele 24 de
ore, 46,07+£2,2% (limite intre 7,4-78%) 1n 48 de ore si 57,684+3,9% (limite intre 1-96%) in 72 de
ore de la interventia chirurgicala. Alte masuri de precautie au inclus evitarea aspiratiei bruste si a
manupulatiilor excesive, precum si plasarea cateterului pentru fibrinolizd in central
hematomului, vasul lezat aflandu-se de obicei la suprafatd. Ca rezultat, resangerarea in primele
30 zile a fost inregistrata doar la 6% din pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu
aplicarea fibrinolizei locale, iar reinterventiile prin craniotomie deschisa au fost necesare doar in

4,5% cazuri.
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In lotul nostru de pacienti tratati prin punctie si aspiratie cu fibrinoliza locala valoarea
medie a hematomului s-a redus de la 50,4+1,9 ml pana la 35,11£1,8 ml (limite intre 8-85 ml) la
24 de ore, pana la 21,58+1,7 ml (limite intre 4-85 ml) la 48 de ore si pana la 13,61+1,8 ml (limite
intre 0-85 ml) la 72 de ore de la interventia chirurgicala. Deplasarea structurilor liniei mediane a
creierului s-a redus de la 6,27+0,4 mm pana la 5,0+0,4 mm (limite intre 0-18 mm) in 1-a zi dupa
interventia chirurgicala, pana la 4,0+0,3 mm (limite intre 0-14 mm) in a 3-a zi dupa interventia
chirurgicala si pana la 2,93+0,3 mm (limite intre 0-11 mm) la externare.

Rezultate sunt in conformitate cu cele publicate din literatura de specialitate, majoritatea
studiilor indicand o cantitate de sange lichid evacuat intre 21 si 35 ml sau aproximativ 1/3 din
volumul initial al hematomului determinat prin scanare CT, un procent mediu al hematomului
evacuat intre 75-99% (de la 46% pana la 99%) in functie de localizarea HICS supratentoriale si
metoda de evacuare minim invazivd a hematomului, o valoare medie a volumului rezidual
postoperatoriu al hematomului intre 5,1-24,1ml si o reducere a deplasarii structurilor liniei
mediane a creierului intre 28-77% [52, 86, 161, 198, 223, 227, 268]. in studiul MISTIE II
reducerea volumului mediu al hematomului in lotul de pacienti cu HICS, tratati prin aspiratie
chirurgicala si terapie fibrinolitica cu APT recombinant, a constituit de la 43,8+17,2ml pre-
operator pana la 19,6+14,5ml la finele tratamentului [239]. Un alt studiu similar a raportat o
reducere a volumului mediu al hematomului in lotul de pacienti cu HICS supratentoriale, tratati
prin aspiratie stereotactica si terapie fibrinolitica de la 69 ml pre-operator pana la 19+13 ml la
trei zile dupa procedura [269]. Rata de reducere al volumului hematomului a variat de la 67,8%
pana la 91,4% [199, 269].

Complicatii postoperatorii locale au fost diagnosticate de asemenea mai rar la pacienti
tratati prin punctie si aspiratie cu fibrinoliza locala comparativ cu cei tratati prin metode clasice
deschise (11,9% vs 27,8%, p<0,05), in timp ce frecventa complicatiilor postoperatorii generale a
fost similard in ambele grupuri (15,4% in LB1 vs 13,3% in LB2; p>0,05). Rezultatele raportate
de alti autori pentru pacientii cu HICS supratentoriale tratati prin aspiratie stereotactica cu terapie
fibrinolitica indicd o ratd a complicatiilor postoperatorii de aproximativ 25,0% [52]. Studii
recente, de asemenea, sugereaza ca existd avantaje ale metodelor minim invazive (punctie si
aspiratie stereotaxicd cu trombolizd), comparativ cu craniotomia conventionald, nu numai in
traumatizare si sigurantd, dar si in reducerea complicatiilor postoperatorii (infectii pulmonare,
hemoragie a tractului digestiv, epilepsie, deces), precum si in tendinta spre rezultate functionale
mai bune pe termen scurt si pe termen lung [48, 90, 233].

Diverse scoruri utilizate in literatura de specialitate pentru evaluarea starii neurologice

st recuperdrii functionale in perioada postoperatorie au fost aplicate si in studiul nostru, relevand
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o ameliorare semnificativa in toate loturile de studiu la toate etapele de evaluare, desi o tendinta
mai mare pozitiva s-a constatat in LB1. Astfel, pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei
au Inregistrat cele mai inalte valori medii ale scorului GOS pentru aprecierea starii finale dupa o
afectiune cerebrald acuta la toate etapele de evaluare, o semnificatie statisticd fiind atinsa fata de
pacientii tratati prin metode chirurgicale clasice deschise la 1 lund dupa interventia chirurgicala.
Recuperarea deficitului neurologic in LB1 a fost de asemenea confirmata de cele mai bune
rezultate ale scorului Rankin modificat pentru evaluarea independentei functionale, precum si ale
indicelui Barthel pentru estimarea performantei si stdrii functionale in activitdtile cotidiene
obtinute la 6 luni si la 12 luni dupa interventia chirurgicala, desi o semnificatie statistica de 0.05
nu a fost atinsd In cadrul acestui studiu. Rezultate similare, insa statistic semnificative, la
pacientii cu HICS supratentoriale au fost raportate de alti autori. Rezultate functionale bune,
conform scorului GOS, au fost mai frecvent inregistrate in lotul pacientilor tratati chirurgical
prin craniotomie conventionald, comparativ cu pacientii tratati conservator (33% vs 9%,
p=0,002) [201]. Scoruri superioare ale indicelui Barhel au fost raportate pentru pacientii tratati
endoscopic (50,45+£28,59), comparativ cu pacientii tratati prin craniotomie conventionald
(16,39+£20,93, p=0,006) [62]. Studii catamnestice efectuate la 3 luni postoperator de asemenea
indicd o rata a pacientilor dependenti (scorul Rankin modificat > 2) semnificativ mai mica in
grupul de pacienti cu HICS in ganglionii bazali tratati prin craniopuncturd si fibrinolizd cu
urokinazd (40,9%), comparativ cu grupul de pacienti cu HICS in ganglionii bazali tratati
conservator (63,0%, p<0,0001). Imbunititirea functiei neurologice si activititilor zilnice
(indexul Barthel > 95) de asemenea au fost semnificativ mai bune in grupul cu craniopunctura
minim invaziva [194].

Reducerea volumului hematomului contribuie la Tmbunétatirea rezultatului neurologic
prin mai multe mecanisme. Reducerea dimensiuni cheagului reduce direct efectul de masa local
cu reducerea riscului de complicatii fatale, scade riscul hipertensiunii intracraniene, reduce
edemul perihematomal, minimizeaza leziunile neuronale secundare printr-0 Vvarietate de
mecanisme biochimice declansate de interactiunea dintre produsele de degradare ale sangelui si
parenchimul cerebral viabil. In plus, evacuarea cit mai completi a hematomului reduce si mai
mult efectele mecanice si toxice ale HIC asupra tesutului adiacent cu o imbunatatire a
rezultatelor clinice [1, 42, 54, 156, 216, 239]. Astfel, motivul interventiei chirurgicale in HICS
supratentoriale, concomitent cu eliminarea efectului de masa, limitarea compresiei mecanice a
creierului, reducerea hipertensiunii intracraniene si prevenirea expansiunii hematomului, este, de
asemenea, reducerea efectului toxic al componentelor sangvine in scopul promovarii recuperarii

in penumbra ischemica a tesutului cerebral [23, 42, 48, 73, 87, 90].
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Punctia si aspiratia hematomului au fost aplicate initial in tratamentul pacientilor cu
HICS cu volumul hematomului mai mare sau egal cu 40 ml [194, 196]. Multe studii clinice din
ultimii ani sugereaza ca reducerea minim invaziva a cheagului joaca un rol important in limitarea
edemului cerebral, reducerea prejudiciilor neuronale si severitatii deficitelor neurologice dupa
HICS [45, 86, 91, 235].

In afard de aceasta, se pare ci existi o asociere puternicd intre reducerea volumului
hematomului si reducerea volumului edemului, cum ar fi de asteptat conform conceptului de
"hemotoxicitate" postulat de unii cercetatori [90, 91]. Studiile au demonstrat de asemenea ca
pana la 80% din hematoame devin cheag dens in cateva ore dupa HICS si aspiratia minim
invaziva cu tratament fibrinolitic ulterior necesita zile pentru evacuare [195]. Aceste fapte au
redus mult perioada de punere in aplicare a acestei tehnici in tratamentul pacientilor cu HICS
masiva (volumul >50 ml).

Incepand cu anul 2000, in practica clinicd a fost implementati o tehnica de punctie si
aspiratie a hematomului la pacientii cu HICS, bazata pe CT [52, 194-196]. Punctia si aspiratia
stereotaxica minim invaziva cu tromboliza in HIC acuta eficient elimina hematomul, reduce
hidrocefalia, hipertensiunea intracraniana si citotoxicitatea elementelor sangvine. Lichidul pentru
lavaj scade nivelul substantelor citotoxice. In HIC subacuti, metoda reduce neurotoxicitatea
hemoglobinei si produselor sale de descompunere. Tehnica este caracterizatd prin simplitate, nu
este limitatd de echipament si este mai econoama decat alte interventii. Punctia nu deterioreaza
semnificativ tesutul creierului si accelereaza recuperarea functiei cerebrale, nu necesita
deschiderea craniului si utilizarea anesteziei generale, iar incidenta infectiilor este relativ mai

redusa [48, 90].

4.5. Beneficiile chirurgiei minim-invazive comparativ cu tratamentul medical la pacientii
cu HICS supratentoriale

Un studiu clinic multicentric, randomizat efectuat in China [194, 196] a investigat
beneficiile chirurgiei minim-invazive, comparativ cu tratamentul medical, la pacientii cu HICS
supratentoriale. Un numar de 377 pacienti cu HICS a ganglionilor bazali cu volumul intre 25-40
ml au fost randomizati intr-un grup de craniopunctura minim invaziva (195 de pacienti) si Intr-un
grup martor de tratament medicamentos (182 de pacienti). Desi ratele cumulative de mortalitate
la 3 luni de tratament au fost aproximativ egale, rata de supravietuire dependentd a pacientilor in
grupul de craniopunctura (40,9%) a fost semnificativ mai mica decat in grupul de tratament
medicamentos (63%). Autorii concluzioneaza, ca tehnica minim invaziva de craniopunctura (o

procedurd modificatd de aspiratie stereotaxicd) poate imbunatati semnificativ rezultatele
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functionale la pacientii cu HICS supratentoriale cu un volum mic si localizare in ganglionii
bazali. Aceasta tehnica este sigura si practica in tratamentul HICS [48, 194, 196, 197]. O serie de
alte studii care implicad tehnici minim invazive pentru evacuarea HICS au ardtat o tendintd de
ameliorare a rezultatelor, comparativ cu craniotomia conventionala si managementul medical [4,
46]. In multe studii recente, metodele minim invazive s-au dovedit a fi extrem de eficiente cu
risc mic de re-sangerare si rezultate mai bune pe termen scurt [4].

In ultimii ani, au fost obtinute rezultate favorabile in tratamentul HIC cu instilarea
locala de agenti fibrinolitici in nucleul hematomului pentru tromboliza cheagului (streptokinaza,
urokinaza, APT recombinant). Studiile clinice de testare a acestei tehnici genereaza un interes
crescut, in special in lumina esecului evacuarii deschise, si prezintd rezultate superioare la
gestionarea medicald minim invaziva - procedurd simpla, sigurd, cu indicatori redusi de
mortalitate si re-sangerare [156, 192, 239].

Activatorii naturali ai plasminogenului - streptokinaza si urokinaza - nu au afinitate
pentru fibrind si activeaza semnificativ si sistemic plasminogenul, fapt care limiteaza utilizarea
acestora in HIC din cauza riscului de complicatii hemoragice secundare [27]. APT si
prourokinaza au aproape 100% afinitate pentru fibrind si actioneazd numai la suprafata
cheagului, fapt care face posibila utilizarea acestora pentru liza hematoamelor intracraniene chiar
si la pacientii cu dereglari ale sistemului de coagulare a sangelui [27].

Administrarea localda a medicamentului in cavitatea hematomului deja in prima zi de
fibrinoliza contribuie la distrugerea rapidd a hematiilor si dezorganizarea precoce a fibrinei cu
scaderea volumului hematomului. Dupd hemoliza apare reactia precoce si mai intensiva a
macrofagelor cu resorbtia activa a produselor de dezintegrare a cheagului, care reduce suprafata
lezérii perifocale a creierului si efectul toxic al produselor de dezintegrare a hematiilor.
Eliminarea timpurie a efectului de masa si efectului toxic contribuie la promovarea proceselor de
reparatie completad. Dezvoltarea precoce si completd a proceselor de reparatie a tesuturilor
perifocale din jurul hematomului dizolvat si evacuat reduce zona afectatd cu formarea
cicatricelor hialine in locul cavitatii chistice extinse [27]. Mai mult, aplicarea in cheag a APT
recombinant nu dezvolta exacerbarea edemului perihematomal in procesul de tromboliza,
comparativ cu pacientii tratati doar prin aspiratia cheagului [239].

In acelas timp, tratamentul trombolitic cu actiune sistemicid (intravenos) este
contraindicat in HIC. Tratamentul trombolitic pentru AVC ischemic a fost urmat de HIC
simptomatica la 3-9% dintre pacientii tratati intravenos cu APT, la 6% dintre pacientii tratati cu
o combinatie intravenoasd si intraarteriald a APT si la 10,9% dintre pacientii tratati cu

prourokinaza intraarterial intr-un studiu clinic controlat. HIC care se dezvolta dupa fibrinoliza
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are un pronostic rezervat, deoarece hemoragia are tendintd de a fi masiva, multifocald si este
asociatd cu o rati de deces in primele 30 de zile de 60% sau mai mult [59]. In tratamentul
fibrinolitic local prin punctie sau aspiratie stereotacticd existd o expunere redusa la preparat si un
risc redus de sangerare intraoperatorie. Chiar in cazul HIC asociate anticoagulantelor, beneficiile
raportate ale terapiei fibrinolitice locale depasesc riscul re-sangerarii [269].

Studiul mortalitatii si a parametrilor obtinuti la internare a consemnat de asemenea o
ratd a persoanelor fard dereglari de constientd semnificativ mai mica, precum si un volum al
hematomului de asemenea mai mic la pacientii care ulterior au supravietuit comparativ cu cei
care au decedat in toate loturile de studiu (LB1, LB2 si LM), sugerand o relatie directa intre
volumul hematomului, prezenta dereglarilor de constienta si sansa de supravietuire. Datele sunt
in concordantd cu alte studiii in domeniu, care releva ca desi aspiratia minim invaziva poate fi o
metoda promitdtoare si pentru pacientii cu HICS masive, un pronostic rezervat si o mortalitate
foarte nalta s-a constatat la pacientii cu volumul hematomului mai mare de 80 ml [195].

Luand in consideratie multitudinea factorilor care pot afecta rezultatele tratamentului si
lipsa unui algoritm standardizat pentru diverse tipuri de HICS, prezentul studiu a vizat de
asemenea evaluarea rezultatelor pentru diverse tipuri de tratament aplicate in Republica Moldova
pacientilor cu HICS si corelarea acestora cu rezultatele raportate pe plan international. Astfel, in
afara demonstrarii utilitatii tratamentuli HICS prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale si avantajelor acestei metode comparativ cu metodele chirurgicale clasice
deschise si cu tratamentul medicamentos, studiul a confirmat aplicabilitatea metodei in cadrul
institutiilor medicale din Republica Moldova precum si concordanta rezultelor obtinute cu cele
raportate la nivel international.

Punctia si aspiratia cu aplicarea fibrinolizei locale pentru inlaturarea hematoamelor
intracerebrale prezentatd in lucrare de asemenea largeste indicatiile interventiilor chirurgicale
considerate anterior ca o contraindicatie pentru tratamentul chirurgical. Acest lucru se atribuie, in
primul rand, pacientilor cu hematoame talamice si putaminale. Un alt interes deosebit al lucrarii
locale pentru inldturarea HIC in perioade tardive, cand deja este finisat stadiul de organizare al
hematomului si, conform parerii majoritdtii neurologilor, interventia chirurgicald nu mai are nici
un rost.

Pentru elaborarea unui set de recomandari la nivel national in aceastd privintd este
necesar de luat in consideratie atat experienta si rezultatele obtinute pe plan local, cat si

recomandarile internationale in domeniu. De asemenea trebuie de tinut cont si de faptul ca
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tratamentul actual al HICS este individualizat, cu estimarea caracteristicii clinice a pacientului,
localizarii si dimensiunii hematomului, resurselor disponibile in spital, precum §i experientei
neurochirurgului in anumite tehnici operatorii [25, 26, 227].

O analiza sistematica, publicata in 2012, a raportat ca pacientii cu HICS supratentoriala
pot beneficia mai mult de la interventiile chirurgicale minim invazive (chirurgie endoscopica si
aspiratie stereotactica), comparativ cu alte optiuni de tratament (craniotomie conventionald si
tratament medicamentos). Mortalitatea si dependenta au fost semnificativ mai mici printre
pacientii tratati prin interventii chirurgicale minim invazive. Studiul a descris si caracteristicile
candidatilor care vor beneficia, cel mai probabil, de $a interventiile chirurgicale minim invazive:
pacientii de ambele sexe cu varsta in limitele 30-80 de ani si hematoame superficiale, GCS >9,
volumul hematomului intre 25 si 40 de ml, in primele 72 de ore de la debutul simptomelor [62].
O meta-analiza, publicatd in acelasi an (2012), a constatat existenta rezultatului mai bun la
pacientii cu HICS supratentoriale tratati prin interventie chirurgicald daca randomizarea a fost
efectuata in primele 8 ore de la AVC (p=0,003) sau volumul hematomului a fost de 20-50 ml
(p=0,004), sau scorul GCS a fost intre 9 si 12 (p=0,0009), sau pacientul avea varsta de 50-69 de
ani (p=0,01) [41].

Nu 1n ultimul rand necesitd mentionata si evolutia permanenta a tehnologiei medicale cu
prefectionarea continua a metodelor de tratament. Printre strategiile de perspectiva ale
tratamentului HIC pot fi enumerate atat abordurile endovasculare (ocluzia intentionata a originii
vasului sangerand, tratamentul endovascular al anevrismului) cat si cele bazate pe “cauterizarea
stereotaxica extracraniand” prin concentrarea energiei electromagnetice la punctul de sangerare,
combinata cu utilizarea a diversi agenti hemostatici [63].

Studiul aprofundat al literaturii de specialitate, experianta personala dobanditd atat in
cadrul institutiilor medicale din Republica Modova cét si in straindtate, precum si rezultatele
otinute in cadrul acestui teze de doctorat au permis elaborarea unui algoritm pentru tratamentul
pacientilor cu HICS supratentoriale, care poate fi utilizat in unitdtile de profil neurologic si
neurochirurgical din Republica Moldova (figura 4.21).

Algoritmul propus nu include pacientii cu erupere ventriculara severa si/sau tamponada
a sistemului ventricular. Selectarea tratamentului eficient se efectueaza in functie de volumul si
localizarea hematomului, starea neurologicd a pacientilor, factorii de risc si contraindicatiile
absolute pentru interventia chirurgicala (stare terminald, sepsis etc). Perioada optimad pentru
interventia chirurgicald poate varia de la cateva ore pana la cateva zile de la debut in functie de

tabloul clinic, localizarea, volumul si evolutia In dinamica a hematomului.
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Figura 4.21. Algoritm propus pentru tratamentul HICS supratentoriale.

4.6. Concluzii la capitolul 4

1. Studiul a demonstrat utilitatea tratamentuli chirurgical al HICS supratentoriale prin metoda
punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale, precum si numeroase avantaje ale acestei
metode comparativ atat cu metodele chirurgicale clasice deschise sau alte metode minim-
invazive, cat si comparativ cu tratamentul medicamentos standardizat in baza protocoalelor
terapeutice existente.

2. In perioada de spitalizare pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale au avut o rata de conectare la respiratia dirijata mult mai scazuta (18,2% vs
48,2%, p<0,001), o perioadd de respiratie dirijjatd semnificativ mai mica (7+0,8 zile vs
12+1,7 zile, p<0,01), o ratd a complicatiilor postoperatorii locale semnificativ mai redusa
(11,9% vs 27,8%, p<0,05), precum si o perioada de spitalizare mai scurta (11,91+0,6 zile vs
17,69+1,8 zile; p<0,01) comparativ cu pacientii tratati prin metode chirurgicale clasice
deschise sau alte metode minim-invazive. De asemenea metoda a permis initierea unei

recuperari precoce semnificativ mai frecvent atdt fata de pacientii tratati prin metodele
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chirurgicale clasice (75,8% vs 12,9%; p<0,001) cat si fatd de cei tratati medicamentos
(75,8% vs 22,2%; p<0,001).

Studiul evolutiei recuperdarii deficitului neurologic a relevat cele mai Inalte valori medii ale
scorului GOS pentru aprecierea starii finale dupa o afectiune cerebrald acuta pentru pacientii
tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale la toate etapele de
evaluare. Recuperarea deficitului neurologic a fost de asemenea confirmata de cele mai bune
rezultate ale scorului Rankin modificat pentru evaluarea independentei functionale, precum si
ale indicelui Barthel pentru estimarea performantei si starii functionale in activitatile
cotidiene obtinute la etapele finale ale evaluarii (6 si 12 luni).

Analiza mortalitatii a demonstrat o mortalitate globald mult mai redusa pentru pacientii
tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale (19,4%) comparativ
cu pacientii tratati prin metode chirurgicale clasice (50,0%) sau medicamentos (33,3%).
Rezultatele au fost confirmate si prin o mortalitate mai scazutd a pacientilor tratati prin
metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale la toate etapele de evaluare, si
anume: mortalitate instraspitaliceasca de 13,4% (versus 45,7% in LB2 si 22,2% in LM),
mortalitate la 14 zile de 11,9% (versus 30,0% in LB2 si 17,3% In LM), precum si mortalitate
la 21 zile de 14,9% (versus 37,1% in LB2 si 22,2% in LM).

Pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale de asemenea
au demonstrat o supravietuire cumulativa la 36 de luni de 75% fata de doar 44% pentru
pacientii tratati prin metode chirurgicale clasice si 63% pentru cei tratati medicamentos.
Analiza mortalitatii in functie de localizarea hematomului a scos in evidentd ca metoda
punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale este metoda preferentiala pentru
localizarie subcorticale (lobare) ale HICS, fiind asociata cu o mortalitete de doar 4,8% in
aceste situatii, in timp ce HICS subcorticale tratate prin metode chirurgicale clasice sau
medicamentos au fost asociate cu o mortalitate de peste 40% (p<0,05).

Analiza mortalitatii de asemenea releva ca HICS cu localizare mixtd au fost asociate cu o
mortalitate de 28,6% la pacientii tratati medicamentos si cu o mortalitate de peste 65% la
pacientii tratati chirurgical, inclusiv la cei tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu
aplicarea fibrinolizei locale. Rezultatele obtinute sugereaza ca localizarea mixta a HICS nu
reprezintd o predilectie pentru aplicarea tratamentului chirurgical in lipsa unui pericol
iminent pentru viata pacientului, precum si un pronostic rezervat in cazurile cand interventia
este absolut necesara. Datele necesitd de asemenea confirmare in loturi mai largi de pacienti

pentru elaborarea unui set de recomandari in aceasta privinta.
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI

Concluzii generale:

1.

Rezultatele metodelor chirurgicale clasice de tratament a hemoragiei intracerebrale spontane
(HICS) reflectate pana in prezent in literatura [1, 2] indica la unele dezavantaje, care au redus
aplicarea interventiilor chirurgicale deschise si au contribuit la cdutarea unor noi metode
minim invazive. Studiul efectuat a demonstrat eficienta tratamentului chirurgical minim
invaziv al HICS supratentoriale prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei
locale [18].

In perioada de spitalizare pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea
fibrinolizei locale au avut o ratd de conectare la respiratia dirijatd mai scazuta, o perioada de
respiratie dirijatd semnificativ mai mica, o ratd a complicatiilor postoperatorii locale mai
redusd, precum si o perioadd de spitalizare mai scurtd comparativ cu pacientii tratati prin
metode chirurgicale clasice deschise sau alte metode minim-invazive [19].

Studiul evolutiei recuperarii deficitului neurologic a relevat cele mai inalte valori medii ale
scorului GOS pentru aprecierea starii finale dupa o afectiune cerebrald acuta pentru pacientii
tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale la toate etapele de
evaluare, o statistica inaltd fiind atinsa fatd de pacientii tratati prin metode chirurgicale
clasice deschise sau alte metode minim-invazive la 1 lund dupa interventia chirurgicala.
Recuperarea deficitului neurologic a fost de asemenea confirmata de cele mai bune rezultate
ale scorului Rankin modificat pentru evaluarea independentei functionale, precum si ale
indicelui Barthel pentru estimarea performantei si starii functionale in activitatile cotidiene
obtinute la etapele finale ale evaluarii (6 si 12 luni) [19].

Analiza mortalitatii a demonstrat o mortalitate globala mult mai redusd pentru pacientii
tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale (19,4%) comparativ
cu pacientii tratati prin metode chirurgicale clasice (50,0%) sau medicamentos (33,3%).
Pacientii tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale de asemenea
au demonstrat o supravietuire cumulativa la 36 de luni de 75% fata de doar 44% pentru cei
tratati prin metode chirurgicale clasice si 63% pentru cei tratati medicamentos [31].

Analiza mortalitatii in functie de localizarea hematomului a scos in evidentd ca metoda
punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale este metoda preferentiala pentru
localizarie subcorticale (lobare) ale HICS, fiind asociatd cu o mortalitete de doar 4,8% in
aceste situatii, in timp ce HICS subcorticale tratate prin metode chirurgicale clasice sau

medicamentos au fost asociate cu o mortalitate de peste 40% [32].
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6.

Analiza mortalitatii de asemenea releva ca HICS cu localizare mixta au fost asociate cu o
mortalitate de 28,6% la pacientii tratati medicamentos si cu o mortalitate de peste 65% la
pacientii tratati chirurgical, inclusiv la cei tratati prin metoda punctiei si aspiratiei cu
aplicarea fibrinolizei locale. Rezultatele obtinute sugereazad ca localizarea mixtd a HICS nu
reprezintd o predilectie pentru aplicarea tratamentului chirurgical in lipsa unui pericol
iminent pentru viata pacientului, precum si un pronostic rezervat in cazurile cand interventia

este absolut necesara [40].

Pentru un beneficiu maxim al tipului de tratament aplicat, au fost elaborate urmatoarele

criterii de selectie:

a. HICS cu localizare corticald, subcorticala, la 1-3cm de la cortex sau in ganglionii bazali,
cu volumul minim de 30ml, erupere ventriculara minima si GCS >8 vor fi considerate
pentru tratament preferential prin metoda punctiei si aspiratiei cu fibrinoliza locala.

b. HICS cu localizare corticala, subcorticala sau mixta, cu volumul peste 90 ml, GCS < 8 si
agravare progresiva vor fi considerate pentru evacuare prin craniotomie

c. HICS cu localizare in ganglionii bazali sau mixta, peste 3 cm de la cortex, cu volumul
sub 30 ml si GCS > 8 vor fi tratate medicamentos.

Problema stiintificd solutionata in teza prin determinarea utilitatii tratamentului chirurgical al

HICS supratentoriale prin metoda punctiei si aspiratiei cu aplicarea fibrinolizei locale a

permis elaborarea unui algoritm eficient al procesului de tratament al pacientilor cu HICS

supratentoriale in unitatile de profil neurologic si neurochirurgical in Republica Moldova

[18].

Recomandari practice:

9.

10.

Toti pacientii cu manifestdri suspecte pentru HICS necesita o evaluare complexd conform
algoritmului elaborat indiferent de perioada hematomului. Consultul neurologic specializat
este obligatoriu, iar internarea pacientilor cu HICS 1in sectiile specializate de Terapie
Intensiva sau Stroke majoreazd sansele pentru supravietuire si oferd posibilitatea unei
recuperari mai rapide a deficitului neurologic.

Dupa externarea din institutiile specializate, pacientii cu HICS necesita evaludri neurologice
in dinamica la perioade de 1, 3, 6 si 12 luni, precum si in cazul agravarii simptomatologiei in
scopul estimdrii deficitului neurologic si stdrii functionale, precum si profilaxiei unor

potentiale recidive prin controlul factorilor de risc si maladiilor asociate.
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