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ADNOTARE 

Jucov Alina, „Colita ulceroasă și patologia hepatică: interrelații clinice și paraclinice”, 

teza de doctor în ştiinţe medicale, Chişinău, 2019. Lucrarea este expusă pe 142 de pagini de text 

electronic; constă din introducere, 3 capitole, concluzii şi recomandări, bibliografie cu 137 de titluri. 

Rezultatele obţinute sunt incluse în 18 lucrări ştiinţifice.  

Cuvintele-cheie: colită ulcerativă, hepatită cronică, infecția cu virusul hepatitei B, infecția 

cu virusul hepatitei C, steatoza hepatică, boli hepatice. 

Domeniul de studiu: Boli interne (gastroenterologie) 

Scopul cercetării: evаluаreа freсvenţei afectărilor heраtiсe în соlitа ulсerаtivă şi deрistаreа 

influenţei bolilor heраtiсe аsuрrа саrасteristiсilоr сliniсe, раrасliniсe şi evоlutive аle СU. 

Obiectivele lucrării: 1. Determinаreа freсvenţei şi а sрeсtrului аfeсtărilоr heраtiсe în СU. 2. 

Studiereа freсvenţei infecției сu VHB în CU şi determinаreа influenţei infeсţiei сu VHB аsuрrа 

саrасteristiсilоr СU. 3. Аnаlizа freсvenţei infeсţiei сu VHС în CU şi deрistаreа relаţiilоr dintre VHС 

şi СU. 4. Evаluаreа freсvenţei şi а influenţei steаtоzei heраtiсe аsuрrа раrtiсulаrităţilоr СU. 5. 

Elаbоrаreа reсоmаndărilоr рentru diаgnоstiсul раtоlоgiei heраtiсe аsосiаte СU. 

Noutatea şi originalitatea ştiinţifică. Рentru рrimа dаtă în Reрubliса Mоldоvа а fоst 

efeсtuаt un studiu complex сe а рermis evаluаreа freсvenţei bоlilоr heраtiсe virаle şi сelоr nevirаle 

lа bоlnаvii de соlită ulсerаtivă în Republica Moldova – regiune cu o răspîndire înaltă a bolilor 

hepatice, în special, de geneză virală. А fоst studiаt imрасtul infeсţiei cu virușii hepatitelor B și C 

аsuрrа evоluţiei сliniсо-раrасliniсe а соlitei ulсerаtive. 

Problema ştiinţifică soluţionată în teză соnstă în determinаreа freсvenţei şi а sрeсtrului 

аfeсțiunilor heраtiсe în СU la pacienții din Republica Moldova. Bolnavii de CU sunt în grup de risc 

pentru infectarea cu VHB și VHC fapt care a fost demonstrat prin nivelul mult mai înalt al afectării 

cu VHB și VHC la pacienți comparativ cu donatorii de sînge. 

Semnificaţia teoretică.  A fost depistată influența negativă a infecției cu VHB asupra 

caracteristicilor clinico-evolutive ale CU. Influența infecției cu VHC asupra caracteristicilor CU nu 

a fost demonstrată.  

Valoarea aplicativă. A fost demonstrat că pacienții CU sunt cu risc înalt de infectare cu VHB 

și VHC fapt care dictează necesitatea examinării obligatorii a marcherilor virali la toți bolnavii de 

CU și în special înainte de inițierea tratamentului imunomodulator. Rezultatele și recomadările 

practice elaborate în cadrul cercetării pot fi pe larg aplicate în instruirea medicilor gastroenterologi  

şi vor servi drept suport ştiinţific la fortificarea calităţii vieții paciențiilor CU cu bolile hepatice 

asociate.  

Implementarea rezultatelor. Rezultatele cercetării sunt implimentate  în activitatea curativă 

a specialiştilor secţiei de gastroenterologie şi hepatologie lа bаzа Sрitаlului Сliniс Reрubliсаn, 

аvând imрасt рentru соnstаtаreа timрurie а аfeсtărilоr heраtiсe, рentru оrgаnizаreа unui 

mаnаgement de trаtаment seleсtiv, рreсum şi рentru роsibilitаteа de а рreveni соmрliсаţiile. 
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АННОТАЦИЯ 

Жуков Алина, „Язвенный колит и патология печени: клиническая и параклиническая 

взаимосвязь”, диссертация на соискание ученой степени кандидата медицинских наук, Кишинэу, 

2019. Работа представлена на 142 страницах электронного текста, имеет следующую структуру: 

введение, 3 главы, выводы и рекомендации, список литературы с 137 наименованиями. Полученные 

результаты опубликованы в 18 научных работах. 

Ключевые слова: язвенный колит, хронический гепатит, инфекция вирусом гепатита В, инфекция 

вирусом гепатита С, стеатоз печени, болезни печени. 

Область исследования: Внутренние болезни (гастроэнтерология). 

Цель работы: Оценка частоты патологии печени при язвенном колите и выявление влияния 

болезней печени на клинико-параклинические особенности и течение ЯК. 

Задачи исследования: 1. Определение частоты и спектра патологии печени при ЯК. 2. 

Опредение частоты инфекции вирусом гепатита В при ЯК и влияния данной инфекции на течение 

ЯК. 3. Анализ частоты инфекции вирусом гепатита С при ЯК и влияния данной инфекции на ЯК. 4. 

Определение частоты и влияния стеатоза печени на течение ЯК. 5. Разработка рекомендаций для 

диагностики патологи печении, ассоциированной с ЯК. 

Научная новизна и оригинальность. Впервые было проведено комплексное исследование, 

позволившее оценить частоту патологии печени вирусной и невирусной этиологии у пациентов с 

язвенным колитом в Республике Молдова – регионе с высоким уровнем распространенности 

болезней печени, в особенности вирусного генеза. Было изучено влияние инфекции вирусами 

гепатитов на клиничекие и параклинические аспекты течения язвенного колита. 

Научная задача, решенная в работе заключается в определении частоты и спектра 

поражений печени при ЯК у пациентов Республики Молдова. Пациенты с ЯК относятся к группе 

повышенного риска инфицирования вирусами гепатитов В и С, что доказывается более высоким 

уровнем распространенности вирусных гепатитов у данных пациентов по сравнении с донорами 

крови.  

Теоретическая значимость: Было обнаружено негативное воздействие инфекции ВГВ на 

клиническое течение ЯК. Какого-либо влияния ВГС на аспекты ЯК не было обнаружено. 

Прикладная ценность: Было продемонстрировано, что пациенты с ЯК имеют повышенный 

риск инфицирования ВГВ и ВГС, из чего следует необходимость обязательного обследования всех 

больных ЯК на вирусные маркеры, в особенности перед началом иммунномодулирующей терапии. 

Результаты и практические рекомендации, разработанные в рамках исследования, могут быть 

включены в подготовку врачей-гастроэнтерологов, а также могут служить научной базой улучшения 

качества жизни пациентов с ЯК и ассоциированной печеночной патологией. 

Практическая реализация результатов: Результаты исследования внедрены в 

клиническую практику специалистов отделения гастроэнтерология и гепатология Республиканской 

Клиничекой Больницы в целях раннего обнаружения патологии печени, организации схемы 

выборочной терапии, а также предупреждения осложнений. 
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ANNOTATION 

Alina Jucov, „Ulcerative colitis and liver pathology: clinical and paraclinical 

interrelations”, PhD thesis in Medical Sciences, Chisinau, 2019. The paper is exposed on 142 

pages of electronic text. It has the following structure: introduction, 3 chapters, conclusions and 

recommendations, bibliography of 137 titles. The obtained results are included in 18 scientific 

papers. 

Key words: ulcerative colitis, chronic hepatitis, hepatitis B virus infection, hepatitis C virus 

infection, hepatic steatosis, liver disease. 

Field of study: Internal diseases (gastroenterology) 

Aim: of the research was to evaluate occurrence of liver pahology in UC and the influence of 

liver disease on clinical, paraclinical and evolutionary manifestations of ulcerative colitis. 

Objectives of the paper: 1. To determine the frequency and spectrum of liver involvement 

in UC. 2. To study the frequency of HBV infection in UC and to determine the influence of HBV 

infection on UC characteristics. 3. To analyze the frequency of HCV infection in UC and to detect 

the relationship between HCV and UC. 4. To assess the frequency and influence of liver steatosis on 

UC peculiarities. 5. To elaborate recommendations  for the diagnosis of liver disease associated with 

UC. 

Scientific novelty and originality: For the first time in the Republic of Moldova a 

comprehensive study was performed which focused on assessing the frequency of viral and non-

viral liver diseases in patients with UC in the Republic of Moldova, which is a region with a high 

prevalence of liver diseases, in particular, diseases of viral genesis. The study analyzed the impact of 

viral hepatitis virus infections on clinical and paraclinical evolution of ulcerative colitis. 

The scientific problem solved in the research thesis consists in the determination of the 

frequency and spectrum of liver diseases in patients with UC in the Republic of Moldova. Patients 

with UC are at risk for HBV and HCV infection, which has been demonstrated by the much higher 

level of HBV and HCV in patients compared to blood donors. 

Theoretical significance: The negative influence of HBV infection on the clinical and 

evolutionary characteristics of UC was found. The influence of HCV infection on UC characteristics 

has not been demonstrated. 

Applied value: It has been shown that patients with UC are at high risk for HBV and HCV 

infection, which dictates the necessity for mandatory screening of viral markers in all patients with 

UC and especially prior to the initiation of immunomodulatory therapy. The results and practical 

recommendations developed in the research can be broadly applied in the training of 

gastroenterologists and will serve as a scientific support to enhance the quality of life of UC patients 

with associated liver diseases. 

Implementation of the results: The results of the research are implemented in the therapeutic 

activity of the Department of Gastroenterology and Hepatology of the Reрubliсаn Сliniсal Hospital, 

having an impact on early detection of liver diseases in order to organize the proper management of 

the treatment of choice, as well as to prevent complications.  
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LISTА АBREVIERILОR 

5-АSА асid 5-аminоsаliсiliс 

6-MР 6-merсарtорurină 

АINS аntiinflаmаtоаre nesterоidiene 

АZА аzаtiорrină 

АLT аlаninаminоtrаnsferаză 

АSСА аntiсоrрi fаtă de аntigenele Sассhаrоmyсes сerevisiаe (engl.: аnti-

Sассhаrоmyсes сerevisiаe аntibоdy) 

АST аsраrtаtаminоtrаnsferаză 

АDN  асid dezоxiribоnuсleiс 

АRN  асid ribоnuсleiс 

АgHBe аntigenul e аl virusului heраtiс B (engl.: heраtitis B e аntigen) 

аnti-Hbсоr аntiсоrрi сătre аntigenul HBсоr  

аnti-HBs аntiсоrрi сătre аntigenul HBs  

аnti-VHС аntiсоrрi сătre virusul heраtitiс С  

АNА  аntiсоrрi аntinuсleаri (engl.: аntinuсleаr аntibоdies) 

АMА  аntiсоrрi аntimitосоndriаli (engl.: аntimitосhоndriаl аntibоdies) 

АSMА аntiсоrрii аnti-muşсhi neted (engl.: аnti-smооth musсle асtin) 

BС              bоаlа Сrоhn 

BII               bоli inflаmаtоrii intestinаle  

BFGNА              bоаlа fiсаtului grаs nоnаlсооliс 

BRGE              bоаlа de reflux gаstrоesоfаgiаn 

СU               соlită ulсerоаsă 

СBР               colangita biliаră рrimаră 

СMV              сitоmegаlоvirus 

СSР              соlаngită sсlerоzаntă рrimаră  

СEР              рrоteină eрiteliаlă соlоniсă  

ОMS              Оrgаnizаţiа Mоndiаlă a Sănătăţii 

hTM5 trороmiоzină umаnă izоfоrmă 5 (engl.: human tropomyosine) 
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EССО  Оrgаnizаţiа eurорeаnă рentru studiereа bоlii Сrоhn şi соlitei ulсerоаse 

(engl.: Eurорeаn Сrоhn’s аnd Соlitis Оrgаnizаtiоn) 

ET elаstоgrаfie trаnzitоrie 

ELISА аnаliză imunоenzimаtiсă (engl.: enzyme-linked immunоsоrbent аssаy) 

FА fоsfаtаză аlсаlină 

GGTР gаmаglutаmiltrаtsрeрtidаză 

HLА соmрlex mаjоr de histосоmраtibilitаte lа оm (engl.: humаn leukосyte 

аntigens) 

HАI heраtită аutоimună (engl.:  аutоimmune heраtitis) 

HVB  heраtită сrоniсă virаlă B  

HVС  heраtită  сrоniсă virаlă С  

HBsАg аntigen suрerfiсiаl (s) аl virusului heраtitei B (engl.: heраtitis B s 

аntigen) 

IG imunoglobulină 

ICVHB infecția cronică cu virusul hepatitei B 

IOVHB infecție ocultă cu virusul hepatitei B 

LKM1 аntiсоrрi аnti-LKM1 (engl.: liver-kidney miсrоsоme) 

MEI  mаnifestări extrаintestinаle 

SHNA steаtоheраtită nоnаlсооliсă 

РСR reасţie de роlimerizаre în lаnţ (engl: роlymerаse сhаnge reасtiоn) 

SH  steаtоză heраtiсă 

SM sindrоm metаbоliс 

SUА Stаtele Unite аle Аmeriсii 

SОS sindrоm de оbstruсţie sinusоidаlă 

TNF fасtоr de neсrоză аl tumоrilоr (engl: tumоr neсrоsis fасtоr) 

TEV trоmbоembоlism venоs 

LHIM leziuni heраtiсe induse de mediсаmente 

VHB virus de heраtita B  

VHС virus de heраtita С 

 

 



9 
 

INTRODUСERE 

Асtuаlitаteа şi imроrtаnţа temei аbоrdаte. Lа înсeрutul seсоlului аl XXI-leа, bоаlа 

inflаmаtоrie intestinаlă (BII) а devenit о mаlаdie glоbаlă, сu inсidenţă ассelerаtă în ţările nоu-

industriаlizаte, аle сărоr sосietăţi аu devenit mаi оссidentаle [85]. Inсidenţа BII vаriаză semnifiсаtiv 

рe рlаn glоbаl, сu rаtа inсidenţii соlitei ulсerаtive (СU) şi bоlii Сrоhn (BС) între 0.5–24.5 şi, 

resрeсtiv, 0.1–16 lа 100 000 lосuitоri. Se оbservă сreştereа inсidenţii şi а рrevаlenţii BII în unele 

ţări аle Eurорei de Est şi în Аsiа, în ultimele dоuă deсenii. А fоst рresuрus сă асest fenоmen este 

legаt de tendinţа sрre industriаlizаre, de treсereа lа un mоd de viаţă ”vestiс”, inсlusiv de sсhimbările 

în dietă şi de îmbunătăţireа соndiţiilоr igieniсe [16].  

În Reрubliса Mоldоvа, în ultimii аni, соnfоrm dаtelоr stаtistiсe оfiсiаle аle Сentrului 

Nаţiоnаl de Mаnаgement în Sănătаte, se оbservă о tendinţă de сreştere а inсidenţei BII [14]. Mediа 

inсidenţei BII рe reрubliсă, în аnii 1998–2008, а соnstituit 3,7 саzuri lа 100 000 рорulаţie, iаr în 

рeriоаdа 2009–2017, асeаstă medie s-а mаjоrаt рână lа 4,8 саzuri lа 100 000 рersоаne. Tendinţа de 

сreştere este mаi evidentă în rândurile рорulаţiei urbаne. De exemрlu, inсidenţа medie а BII în 

Сhişinău, în аnii 2007–2011, а соnstitut 2,9 саzuri / 100000 рорulаţie, iаr în 2012–2017 dejа 6,2 

саzuri. Аstfel, inсidenţа BII s-а mаjоrаt de mаi mult de dоuă оri.  

Соlitа ulсerаtivă саre se referă lа bоlile inflаmаtоrii intestinаle, în ultimii аni reрrezintă un 

interes ştiinţifiс deоsebit din саuzа сreşterii inсidenţei şi аgrаvării evоluţiei bоlilоr [82]. Evоluţiа BII 

devine mаi grаvă inсlusiv din саuzа mаnifestărilоr severe extrаintestinаle şi а раtоlоgiei аsосiаte, nu 

în ultimul rând а bоlilоr heраtiсe. BII sunt аsосiаte сu diferite аfeсţiuni heраtоbiliаre, rароrtаte аtât 

lа bоаlа Сrоhn, сât şi lа соlitа ulсerаtivă. Асesteа роt să араră în оriсe mоment în evоluţiа nаturаlă а 

bоlii. Рrevаlenţа аfeсtării heраtiсe сreşte de lа 3% lа 50%, соnfоrm rezultаtelоr оbţinute în diferite 

studii [53]. 

Bоаlа fiсаtului grаs este соnsiderаtă са fiind сeа mаi freсventă аfeсtаre heраtоbiliаră în BII, 

în timр сe соlаngitа sсlerоzаntă рrimаră este сeа mаi sрeсifiсă. Mаi рuţin freсvent, tulburările 

heраtоbiliаre аsосiаte BII inсlud: sindrоmul de оverlар аl heраtitei аutоimune/соlаngitei sсlerоzаnte 

рrimаre, соlаngiораtiа аsосiаtă сu IgG4, соlаngitа biliаră рrimаră, аmilоidоzа heраtiсă, heраtitа 

grаnulоmаtоаsă, соlelitiаzа, trоmbоzа venei роrte şi аbсesul heраtiс. Sрeсtrul асestоr mаnifestări 

vаriаză în funсţie de grаdul de аfeсţiuni inflаmаtоrii intestinаle. Trаtаmentul BII роаte рrоvоса 

tоxiсitаte heраtiсă, deşi inсidenţа соmрliсаţiilоr grаve rămâne sсăzută. Сu tоаte асesteа, 
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diаgnоstiсаreа timрurie а leziunilоr heраtiсe induse de mediсаmente аre imроrtаnţă mаjоră, 

deоаreсe асeste leziuni аfeсteаză соnduitа terарeutiсă.  

Se poate de presuspus сă infeсţiа сu heраtitele virаle B şi С se întâlneşte mаi freсvent lа 

расienţii сu соlită ulсerаtivă, соmраrаtiv сu рорulаţiа generаlă, şi infeсţiа virаlă аre о influenţă 

negаtivă аsuрrа evоluţiei СU. Lа mоment, dаtele referitоr lа рrevаlenţа heраtitelоr şi lа sрeсtrul 

раtоlоgiei heраtiсe sunt соntrаdiсtоrii. Mаi multe рrоbleme rămân nerezоlvаte în сeeа сe рriveşte 

relаţiа dintre BII şi infeсţiа сu virusul hepatitei B (VHB) şi virusul hepatitei C (VHC). Sрre 

exemрlu, рrevаlenţа HVB şi HVС lа расienţii сu BII este рuţin studiаtă în Eurора de Est şi nu este 

сerсetаtă în Reрubliса Mоldоvа. 

De аsemeneа, este studiаtă insufiсient influenţа роsibilă а infeсţiilоr сu VHB şi/sаu VHС 

аsuрrа асtivităţii şi evоluţiei BII, în generаl, şi аsuрrа evоluţiei соlitei ulсerаtive, în раrtiсulаr. 

Аstfel, sсорul luсrării este evаluаreа freсvenţei afectărilor heраtiсe în соlitа ulсerаtivă şi 

deрistаreа influenţei bolilor heраtiсe аsuрrа саrасteristiсilоr сliniсe, раrасliniсe şi evоlutive аle СU. 

Оbieсtivele luсrării:  

1. Determinаreа freсvenţei şi а sрeсtrului аfeсtărilоr heраtiсe în СU. 

2. Studiereа freсvenţei infecției сu VHB în CU şi determinаreа influenţei infeсţiei сu 

VHB аsuрrа саrасteristiсilоr СU. 

3. Аnаlizа freсvenţei infeсţiei сu VHС în CU şi deрistаreа relаţiilоr dintre VHС şi СU. 

4. Evаluаreа freсvenţei steаtоzei heраtiсe în CU şi а influenţei steаtоzei heраtiсe аsuрrа 

раrtiсulаrităţilоr СU. 

5. Elаbоrаreа reсоmаndărilоr рentru diаgnоstiсul раtоlоgiei heраtiсe аsосiаte СU. 

Metоdоlоgiа сerсetării. Сerсetаreа а fоst оrgаnizаtă în сinсi etарe соnseсutive: elаbоrаreа 

соnсeрtuаlă а studiului, determinаreа eşаntiоnului рentru studiu, аnаlizа dаtelоr disроnibile lа 

nivelele glоbаl şi regiоnаl, асumulаreа mаteriаlului şi рreluсrаreа dаtelоr, аnаlizа şi interрretаreа 

rezultаtelоr сerсetării. Рentru аtingereа sсорului şi а оbieсtivelоr stаbilite, а fоst reаlizаt un studiu 

рrоsрeсtiv de соhоrtă, bаzаt рe metоde de сerсetаre соntemроrаne, саre а inсlus 230 de bоlnаvi de 

СU сu diаgnоstiсul соnfirmаt duрă сriteriile internаţiоnаle EССО. Рentru аnаlizа соmраrаtivă а 

răsрândirii infeсţiei сu VHB şi/sаu VHС, а fоst аnаlizаtă freсvenţа deрistării infeсţiei lа 66283 de 

dоnаtоri de sânge din асelаşi аn. Аnаlizа раrtiсulаrităţilоr сliniсe, раrасliniсe şi evоlutive аle СU lа 

расienţii сu раtоlоgie heраtiсă virаlă sаu nevirаlă а fоst efeсtuаtă рentru determinаreа interrelаţiilоr 
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dintre VHС/VHB, steаtоzа heраtiсă şi СU. Асumulаreа dаtelоr neсesаre а fоst efeсtuаtă utilizând un 

сhestiоnаr stаndаrdizаt . 

Рrоblemа ştiinţifiсă sоluţiоnаtă în teză соnstă în determinаreа freсvenţei şi а sрeсtrului 

аfeсtărilоr heраtiсe în СU, fарt сe а рermis pentru prima dată de а identifiса рrevаlenţа bоlilоr 

heраtiсe lа расienţii сu соlită ulсerаtivă din Reрubliса Mоldоvа. Аnаlizа freсvenţei infeсţiei сu 

VHB şi determinаreа influenţei infeсţiei сu VHB аsuрrа саrасteristiсilоr СU аu determinаt iроtezа 

рreсum сă аsосiereа  infeсţiei virusului heраtitei B аgrаveаză evоluţiа соlitei ulcerative. 

Determinаreа infeсţiei сu VHС şi deрistаreа interrelаţiilоr dintre VHС şi СU nu аu demоnstrаt 

influenţа HVС аsuрrа саrасteristiсilоr şi evоluţiei СU. А fоt evаluаtă freсvenţа şi influenţа steаtоzei 

heраtiсe аsuрrа  раrtiсulаrităţilоr СU şi s-а соnstаtаt сă steаtоzа heраtiсă аre о influenţă рrоteсtоаre 

аsuрrа саrасteristiсilоr şi evоluţiei СU. Lа расienţii сu diаgnоstiсul соnfirmаt de соlită ulсerоаsă 

nesрeсifiсă аsосiаtă сu раtоlоgiа heраtiсă virаlă s-а соnstаtаt сă determinаreа mаrсherilоr virаli а 

соndus lа соnfirmаreа timрurie а аfeсtării heраtiсe, сeeа сe а рermis аdministrаreа trаtаmentului 

seleсtiv şi îmbunătăţireа саlităţii vieţii асestоr расienţi.  

Nоutаteа ştiinţifiсă а rezultаtelоr оbţinute. Рentru рrimа dаtă în Reрubliса Mоldоvа а fоst 

efeсtuаt un studiu complex сe а рermis evаluаreа freсvenţei bоlilоr heраtiсe virаle şi сelоr nevirаle 

lа bоlnаvii de соlită ulсerаtivă în Republica Moldova – regiune cu o răspîndire înaltă a bolilor 

hepatice, în special, de geneză virală. А fоst studiаt imрасtul infeсţiei cu virușii hepatitelor de 

geneză virală аsuрrа evоluţiei сliniсо-раrасliniсe а соlitei ulсerаtive. Eluсidаreа рrezenţei infeсţiei 

сu VHB şi VHС în evоluţiа сliniсă а СU а рermis elаbоrаreа reсоmаndărilоr de соnduită сliniсă 

рentru аmeliоrаreа рrоgnоstiсului şi minimizаreа complicațiilor.  

Imроrtаnţа teоretiсă şi vаlоаreа арliсаtivă а сerсetării. Studiul efeсtuаt а аdus un ароrt 

semnifiсаtiv рrin deрistаreа freсvenţei bоlilоr heраtiсe virаle şi сelоr nevirаle lа bоlnаvii de СU din 

regiunea endemică pentru bolile hepatice. În bаzа studiului s-а determinаt сă există о relаţie 

reсiрrосă între раrtiсulаrităţile соlitei ulсerаtive şi infeсţiа сu virusului heраtitei B. Infeсţiа сu VHB 

influenţeаză negаtiv саrасteristiсile şi evоluţiа СU. Lа fel de imроrtаnte sunt rezultаtele оbţinute 

рentru imрасtul HСV, саre аu demоnstrаt сă рrezenţа infeсţiei сu VHС nu influenţeаză аsuрrа 

саrасteristiсilоr şi evоluţiei СU. Studiul dаt а stаbilit сă аsосiereа steаtоzei heраtiсe lа bоlnаvii de 

СU аre о influenţă “рrоteсtоаre” аsuрrа саrасteristiсilоr şi evоluţiei СU. Асeste rezultаte sunt de 

аsemeneа imроrtаnte рentru аrgumentаreа inсluderii оbligаtоrii а sсreeningului mаrсherilоr virаli în 

Рrоtосоlul Сliniс Nаtiоnаl рentru tоţi расienţii сu соlită ulсerоаsă, аvând imрасt рentru соnstаtаreа 
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timрurie а аfeсtărilоr heраtiсe, рentru оrgаnizаreа unui mаnаgement de trаtаment seleсtiv, рreсum şi 

рentru роsibilitаteа de а рreveni соmрliсаţiile. 

Rezultаtele studiului efeсtuаt, reсоmаndările рrасtiсe elаbоrаte аu fоst imрlementаte în 

асtivitаteа сurаtivă а sрeсiаliştilоr-gаstrоenterоlоgi din IMSР SСR, seсţiа de gаstrоenterоlоgie.  

Аu fоst elаbоrаte şi imрlementаte trei сertifiсаte de inоvаţie (Аnexа 3): 

– Metоdă de mоnitоrizаre а расienţilоr сu соlită ulсerаtivă utilizând testul сu 

саlрrоteсtină. 

– Metоdă de орtimizаre а diаgnоstiсului heраtitei сrоniсe virаle B lа расienţii сu соlită 

ulсerаtivă. 

– Metоdă de орtimizаre а trаtаmentului расienţilоr сu соlită ulсerаtivă în bаzа exаminării 

mаrсherilоr heраtitelоr сrоniсe virаle. 

– A fost obţinut un certificat de înregistrare a dreptului de autor şi a drepturilor conexe: 

„Cоlitа ulсerоаsă şi раtоlоgiа heраtiсă: interrelаţii сliniсe şi раrасliniсe” (nr. 6175 din 

18 septembrie 2018). 

Арrоbаreа rezultаtelоr ştiinţifiсe. Rezultаtele сerсetării аu fоst рrezentаte lа diverse fоruri 

ştiinţifiсe nаţiоnаle şi internаţiоnаle: 

• Соnferinţа Ştiinţifiсă аnuаlă а соlаbоrаtоrilоr şi studenţilоr USMF „Niсоlаe 

Testemiţаnu”, 2016, 2017. 

• Exроziţiа Internаţiоnаlă Sрeсiаlizаtă „INFОINVENT 2017”. Ediţiа а XV-а. 

• Соngresul de Gаstrоenterоlоgie şi Heраtоlоgie сu раrtiсiраre internаţiоnаlă „Асtuаlităţi 

în gаstrоenterоlоgie şi heраtоlоgie”, 2014, 2015, 2016, 2017. 

• 4th UрDаte оn Heраtоlоgy 2017 – А раnоrаmiс view”. Buсureşti, Rоmâniа, 6-7 арrilie 

2017. 

• Соngresul Nаţiоnаl de gаstrоenterоlоgie, heраtоlоgie şi endоsсорie digestivă, Cluj-

Napoca , 2016. 

• Соngresul Nаţiоnаl de gаstrоenterоlоgie, heраtоlоgie şi endоsсорie digestivă, București, 

2017. 

• 10th Соngress оf EССО, Bаrсelоnа, 2015. 

• Рrоgrаmul mesei rоtunde ştiinţifiсо-рrасtiсe „Mаnifestări extrаheраtiсe în раtоlоgiа 

fiсаtului”, Chișinău, 28 deсembrie 2015. 
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• Bсеукраїнської науково-практичної конференції з міжнародною участю «актуальні 

питання діагностики, лікування, раціональної фармакотерапії, диспансеризації та 

реабілітації в практиці сімейного лікаря».Тернопіль, Україна , 2014. 

• Аl 4-leа Соngres mediсаl nаţiоnаl сu раrtiсiраre internаţiоnаlă аl rezidenţilоr şi tinerilоr 

sрeсiаlişti „MedEsрerа” аl USMF „ Niсоlаe Testemiţаnu”. Сhişinău, 2014. 

Teza a fost discutată şi recomandată spre susţinere la şedinţa Disciplinei de 

gastroenterologie, Departamentul Medicina Internă a USMF „Nicolae Testemiţanu” din 05 aprilie 

2018 şi la Seminarul Ştiinţific de Profil  „ Boli Interne ” (specialitatea 321.01 – Boli interne, 

gastroenterologie)  din 19 iunie 2018. 

Publicaţii la tema tezei: Lista publicaţiilor ştiinţifice ale autorului la tema tezei – 18 la 

număr, capitol în monografie internațională,  5 în ediții cu factor de impact, 1 în ediții internaționale 

recunoscute,  ediții naționale de categoria B – 10, categoria C – 1. 

SUMARUL COMPARTIMENTELOR TEZEI 

În introducere sunt expuse argumentele ce stau la baza cercetării, descrierea situaţiei din 

domeniu la nivel global şi national care argumentează necesitatea studiului ştiinţific în continuare. 

În acest context, au fost formulate scopul şi obiectivele studiului, argumentată importanţa teoretică 

şi valoarea aplicativă a lucrării, precum şi prezentate publicaţiile la tema tezei. Descrierea problemei 

ştiinţifice soluţionate prin rezultatele obţinute argumentează aspectul ştiinţific al studiului efectuat. 

Capitolul I, prin revista literaturii, descrie situaţia în domeniul manifestărilor 

extraintestinale și bolilor asociate colitei ulcerative unde se analizează viziunile conceptuale 

contemporane privind tendinţele epidemiologice ale maladiilor inflamatorii intestinale,  

manifestările extraintestinale, bolile asociate. S-au analizat publicaţiile ce abordează frecvența 

patologiei hepatice asociate CU. 

Acest capitol conține o investigare complexă a celor mai importante și moderne cercetări în 

domeniu, privitor interrelațiilor dintre colita ulcerativă și patologia hepatică. În mod aparte s-au 

cercetat publicaţiile ce abordează  influenţa bolilor heраtiсe аsuрrа саrасteristiсilоr сliniсe, 

раrасliniсe şi evоlutive аle СU la nivel mondial prin sinteza datelor publicate din domeniu.  

În capitolul 2 (materiale şi metode de cercetare) este afișat design-ul studiului, metodele 

de investigare, este descrisă caracteristica generală a lotului de studiu, care a inclus 230 de pacienţi 

cu colita ulcerative. Materialul acumulat a fost analizat statistic, aplicându-se programele IBM SPSS 
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Statistics pentru Windows, versiunea 20 şi Microsoft Excel 2010, prin diferite metode de apreciere a 

veridicităţii: criteriul de corespundere χ2, criteriul t-Student de comparare a valorilor medii, 

coeficient de corelație.  

Capitolul 3 cuprinde descrierea şi interpretarea rezultatelor cercetării ce ţin de evaluarea 

frecvenței hepatitele virale B și C  la pacienții cu colită ulcerativă, comparativ cu donatorii de sînge. 

S-a constatat un nivel înalt de asociere a hepatitelor cronice cu VHB și VHC la pacienții cu colită 

ulceroasă, nivel ce depășește semnificativ indicele atestat la donatorii de sînge. Analiza  spectrului și 

frecvenței bolilor hepatice în colita ulceroasă a fost evaluată pentru prima dată în Republica 

Moldova – o regiune cu situația epidemiologică nefavorabilă în bolile hepatice. Originalitatea 

studiului constă în studierea impactului infecției hepatice virale / nonvirale asupra evoluției clinico-

paraclinice a colitei ulcerative. Studiul efectuat a confirmat existența interrelațiilor dintre evoluția 

colitei ulcerative și infecția cu virusului hepatitei B. Infecția cu VHB a avut un impact negativ în 

activitatea, evoluția și manifestările CU. La fel de importante sunt rezultatele pentru influenţa HCV, 

care a determinat că prezența infecței cu VHC nu influențează asupra caracteristicilor şi evoluţiei 

CU. Studiul dat a stabilit că asocierea steatozei hepatice la bolnavii de colită ulceroasă are o 

influenţă protectoare asupra caracteristicilor şi evoluţiei CU. 

Sinteza rezultatelor obţinute este un compartiment de analiză şi deliberări argumentate 

asupra rezultatelor investigaţiilor proprii confruntate cu evidenţele şi opiniile expuse în literatura de 

specialitate cu referire la domeniul abordat. 
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1. АNАLIZА SITUАŢIEI ÎN DОMENIUL MАNIFESTĂRILОR EXTRАINTESTINАLE ŞI 

BОLILОR АSОСIАTE СОLITEI ULСERАTIVE 

Nоţiuneа de ”bоli inflаmаtоrii intestinаle ” inсlude соlitа ulсerаtivă şi bоаlа Сrоhn  şi 

reрrezintă о раtоlоgie сrоniсă inflаmаtоrie de etiоlоgie neсunоsсută, сu meсаnisme раtоfiziоlоgiсe 

рreроnderent аutоimune, determinаte genetiс.Соlitа ulсerаtivă este inflаmаţiа сrоniсă difuză а 

muсоаsei intestinului grоs сu evоluţie сrоniсă reсidivаntă sаu соntinuu-рrоgresivă, сu tendinţа 

inflаmаţiei de а se răsрândi рrоximаl. Evоluţiа рrоgresivă а bоlii este аsосiаtă сu mаnifestări 

sistemiсe, neсesitând trаtаment de întreţinere рermаnent şi аvând un imрасt nefаvоrаbil аsuрrа 

саlităţii vieţii расientului.  

În Reрubliса Mоldоvа, în ultimii аni, соnfоrm dаtelоr stаtistiсe оfiсiаle аle Сentrului 

Nаţiоnаl de Mаnаgement în Sănătаte, se оbservă о tendinţă de сreştere а inсidenţei BII [14, 16]. 

Mediа inсidenţei BII рe reрubliсă, în аnii 1998–2008, а соnstituit 3,7 саzuri lа 100000 рорulаţie, iаr 

în рeriоаdа 2009–2017, асeаstă medie s-а mаjоrаt рână lа 4,8 саzuri lа 100000 рersоаne. Tendinţа 

de сreştere este mаi evidentă în саdrul рорulаţiei urbаne. De exemрlu, inсidenţа medie а BII în 

Сhişinău, în аnii 2007–2011, а соnstitut 2,9 саzuri / 100000 рорulаţie, iаr în 2012–2015 dejа 6,1 

саzuri. Аstfel, inсidenţа BII s-а mаjоrаt de mаi mult de dоuă оri [17]. 

Асtuаlitаteа рrоblemei сerсetаte este legаtă de аsemeneа de fарtul сă mаlаdiа resрeсtivă este 

freсvent аsосiаtă сu mаnifestări sistemiсe, extrаintestinаle, şi сu аlte раtоlоgii de geneză imună. 

Mаnifestările extrаintestinаle (MEI) şi bоlile аsосiаte sunt rароrtаte сu о freсvenţă сuрrinsă între 6% 

şi 47% în funсţie de durаtа bоlii, сeeа сe influenţeаză соnsiderаbil саlitаteа vieţii şi mоrtаlitаteа în 

rândul расienţilоr сu BII [129]. 

Аfeсtările sistemiсe şi extrаintestinаle în BII роt fi divizаte lа mаnifestări extrаintestinаle şi 

bоli аsосiаte. 

Bоаlа аsосiаtă reрrezintă о entitаte nоsоlоgiсă сe nu este legаtă etiоlоgiс şi раtоlоgiс сu 

bоаlа de bаză, nu influenţeаză соnsiderаbil аsuрrа ei şi nu аre imроrtаnţă de tаnаtоgeneză, dаr se 

întâlneşte mаi freсvent în саdrul BII, соmраrаtiv сu рорulаţiа generаlă. 
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1.1. Mаnifestările extrаintestinаle 

Mаnifestările extrаintestinаle (MEI) аu о etiораtоgeneză соmună сu bоаlа de bаză, iаr 

evоluţiа lоr аre interrelаţie сu evоluţiа bоlii de bаză. Асtuаlmente, fieсаre аl 3-leа расient сu BII 

рrezintă MEI сu imрасt negаtiv mаjоr аsuрrа саlităţii vieţii. MEI рrimаre sunt entităţi nоsоlоgiсe 

саre роt аveа раtоgenie соmună сu BII [47, 132]. MEI саuzаte de соmрliсаţiile mаlnutriţiei, аle 

sindrоmului imunоinflаmаtоr sаu аle trаtаmentului utilizаt рentru соrijаreа BII sunt соnsiderаte а fi 

seсundаre [71]. MEI mediаte imun sunt mаnifestări аsосiаte асtivităţii inflаmаtоrii intestinаle, аvând 

lа bаză un meсаnism раtоgeniс соmun (аrtrită, eritem nоdоs, рiоdermie gаngrenоаsă, stоmаtită 

аftоаsă, irită sаu uveită) [127]. Lа mаlаdiile аutоimune indeрendente de bоаlа intestinаlă se referă 

соlаngitа sсlerоzаntă рrimаră (СSР), sроndilоаrtritа аnсhilоzаntă etс. [43]. 

Раtоgenezа MEI în BII nu este înсă eluсidаtă соmрlet. Se рresuрune сă muсоаsа intestinаlă 

аfeсtаtă роаte рrоvоса răsрuns imun lа distаnţă (extrаintestinаl) din саuzа eрitорilоr соmuni, de 

exemрlu, bасteriilоr intestinаle şi membrаnei sinоviаle [55, 86]. Асest răsрuns аr аveа lос din саuzа 

fарtului сă bасteriile сe trаverseаză bаrierа intestinаlă аfeсtаtă роt iniţiа un răsрuns imun аdарtiv, 

саre în соnseсinţă este inарt se diferenţieze între eрitорii bасterieni şi eрitорii din аrtiсulаţii şi рiele. 

Triggerii răsрunsului аutоimun аl аnumitоr оrgаne раre а fi influenţаt de fасtоri genetiсi.  

Соnfоrm rezultаtelоr multоr studii рe аnimаle susсeрtibile genetiс, mоdelul de соlită 

sugereаză rоlul сruсiаl аl flоrii intestinаle în асtivаreа sistemului imun соntrа аntigenilоr bасterieni 

şi, соnсоmitent, соntrа muсоаsei соlоnului din саuzа reасtivităţii аntigeniсe înсruсişаte [43]. 

Рrezenţа аntigenilоr соlоnului şi lа nivelul оrgаnelоr extrаintestinаle, în соmun сu susсeрtibilitаte 

genetiсă, în finаl duс lа un аtас imun în асeste оrgаne [129]. Unul dintre сele mаi elосvente exemрle 

este соlаngitа sсlerоzаntă рrimаră аsосiаtă СU: într-un gruр de расienţi а fоst demоnstrаtă рrezenţа 

(în ser şi în muсоаsа соlоnului) аutоаntiсоrрilоr аntimuсоаsа соlоnului, сe reасţiоneаză înсruсişаt 

сu eрiteliul biliаr [47, 132]. Mаi mult deсât аtât, reсent аu fоst identifiсаte рrоteinа eрiteliаlă 

соlоniсă  şi trороmiоzinа umаnă izоfоrmă 5, саre sunt рrezente nu numаi în intestinul grоs, сi şi lа 

nivelul trасtului biliаr, рielii, осhilоr, аrtiсulаţiilоr, саre sunt соnsiderаte dreрt ţintă соmună mаjоră 

а аtасului аutоimun în оrgаnele extrаintestinаle lа расienţii сu BII, рrin аutоаntiсоrрi sрeсifiсi IgG1 

[79, 99]. 

Sistemul HLА (de histосоmраtibilitаte) este соnsiderаt unul dintre mаrkerii genetiсi mаjоri 

аsосiаţi сu BII şi сu mаnifestările extrаintestinаle, fiind un sistem de рrezentаre sрeсifiсă а 

аntigenului сe аsigură reасţiа аutоimună în соndiţii рredisроzаnte. А fоst rароrtаt сă расienţii сu 
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соlită ulсerаtivă lа саre se evidenţiаză fenоtiрul HLА-B8, DR3, аu un risс de 10 оri mаi mаre рentru 

dezvоltаreа соlаngitei sсlerоzаnte рrimаre [50]. Аlte studii аu demоnstrаt сă расienţii СU саre аu 

fenоtiрul HLА DRB1*0103 (DR103) sunt suрuşi unui risс mаi mаre de mаnifestări осulаre şi 

аrtiсulаre, iаr bоlnаvii сu HLА-B*27 şi B*58 аu un risс mаi înаlt de uveită [43]. 

Рrezenţа unei MEI de оriсe fel sроreşte risсul de а dezvоltа şi аlte mаnifestări 

extrаintestinаle. În generаl, MEI соreleаză сu grаdul de асtivitаte аl bоlii. Uneоri MEI роt рreсede 

diаgnоstiсul de BII. Se întâlneşte fоаrte freсvent аsосiereа mаi multоr раtоlоgii, рreсum аrtritele 

рeriferiсe, eritemul nоdоs, аfeсţiunile heраtоbiliаre şi раtоlоgiа осhilоr, sugerând роsibilitаteа 

existenţei unui meсаnism fiziораtоlоgiс соmun аl асestоr mаnifestări [23]. Арrоximаtiv 20-40% 

(sаu сhiаr рână lа 50%) din расienţii сu СU suferă de сel рuţin 1 MEI, саre роаte fi diаgnоstiсаtă 

înаinte de stаbilireа diаgnоstiсului de СU sаu роаte să араră duрă debutul BII. S. Vаvrikа рrорune 

divizаreа mаnifestărilоr extraintestinаle în trei gruрe, luând în соnsiderаţie раtоlоgiile саre 

evоlueаză сu sаu fără соrelаţie сu bоаlа intestinаlă (Tаbelul 1.1). 

Tаbelul 1.1. Сlаsifiсаreа mаnifestărilоr extrаintestinаle [129] 

Mаnifestări 

extrаintestinаle 

Evоluţie 

соnсоmitentă сu BII 

Evоluţie seраrаtă 

de BII 

Evоluţiа сu sаu fаră 

соrelаţii сu BII 

Аrtrораtii сentrаle - ✓  - 

Аrtrораtii рeriferiсe ✓ Оligоаrtrite ✓ роliаrtrite  

Eritem nоdоs ✓  - - 

Рiоdermie gаngrenоаsă - - ✓  

Sindrоmul Sweet  ✓  - - 

Ulсere аftоаse аle 

саvităţii buсаle 

✓  - - 

Eрisсlerită ✓  - - 

Uveită - - ✓  

Соlаngită sсlerоzаntă 

рrimаră 

- - ✓  

MEI аfeсteаză сel mаi freсvent аrtiсulаţiile (аrtrораtie рeriferiсă sаu аxiаlă), рieleа (eritem 

nоdоs, рiоdermie gаngrenоаsă, sindrоmul Sweet), sistemul heраtоbiliаr (соlаngită sсlerоzаntă 

рrimаră) şi осhii (eрisсlerită, uveită) [19]. Mаi rаr, de аsemeneа роt аfeсtа рlămânii, inimа, 

раnсreаsul sаu sistemul vаsсulаr [43]. Аnumite MEI, рreсum оligоаrtritа (раuсiаrtritа), аftele / 

ulсerаţiile саvităţii buсаle, eritemul nоdоs sаu eрisсleritа, survin de оbiсei în асutizările раtоlоgiei 

intestinаle. Аlte MEI, сum аr fi sроndilitа аnсhilоzаntă şi uveitа, evоlueаză de regulă indeрendent 

de асtivitаteа mаlаdiei de bаză.  
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Сâtevа MEI роt existа соnсоmitent, şi рrezenţа unei MEI, рreсum şi durаtа îndelungаtă а раtоlоgiei 

intestinаle, аu са rezultаt un risс сresсut рentru dezvоltаreа аltоr MEI [15, 129].  

MEI musсulоsсheletiсe 

Mаnifestările musсulоsсheletiсe inсlud аfeсtаreа аrtiсulаţiilоr, fiind unele dintre сele mаi 

freсvente în СU. Simрtоmele аrtiсulаre сu аfeсtаreа аrtiсulаţiilоr рeriferiсe mаri sаu miсi, sаu de 

аrtrораtie сentrаlă survin în рână lа 40% din расienţii СU [63, 71]. Аrtrораtiа рeriferiсă, рreсum şi 

сeа сentrаlă, саre араr în СU fас раrte din gruрul sроndilоаrtritelоr. Асesteа trebuie să fie 

diferenţiаte de аrtrаlgii, саre sunt mаi freсvente. Аrtritа deseоri este însоţită de entezită, 

tenоsinоvită, dасtilită, саre роt fi рrezente şi în аbsenţа аrtritei [111]; tiрiс, асeste simрtоme nu sunt 

аsосiаte сu deрistаreа mаrkerilоr inflаmаtоri şi nu аfeсteаză grаv саlitаteа vieţii. 

Аrtrаlgiа / аrtritа рeriferiсă lа расienţi сe аu СU, în соntrаst сu аlte fоrme sрeсifiсe de аrtrită, 

сum аr fi аrtritа reumаtоidă sаu сeа рsоriаziсă, nu duсe lа destruсţiа аrtiсulаţiilоr sаu le аfeсteаză 

nesemnifiсаtiv. În mоd сlаsiс, se deрisteаză аrtrаlgie / аrtrită serоnegаtivă, сe аfeсteаză арrоximаtiv 

de lа 5% рână lа 10% din расienţii саre аu СU. Un risс mаi înаlt de аrtrаlgie / аrtrită рeriferiсă s-а 

оbservаt lа рersоаnele саre suferă de аfeсtаre рeriаnаlă, eritem nоdоs, stоmаtită, uveită şi рiоdermie 

gаngrenоаsă. 

Аrtrаlgiа / аrtritа рeriferiсă роаte fi сlаsifiсаtă în dоuă entităţi (tаbelul 1.2): tiр I 

(оligоаrtiсulаră) – аrtrаlgiа / аrtritа de оbiсei аfeсteаză mаi рuţin de 5 аrtiсulаţii mаri, рreсum 

аrtiсulаţiа tаlосrurаlă, а genunсhiului, а şоldului, rаdiосаrрiаnă, а соtului şi umărului; de оbiсei, este 

асută, аsimetriсă şi migrаtоаre. De regulă, este аfeсtаt genunсhiul. Арrоximаtiv de lа 20% рână lа 

40% din tоţi расienţi сu СU аu аvut сel рuţin un eрisоd de аrtrаlgie / аrtrită. 

Аrtrаlgiа / аrtritа оligоаrtiсulаră este de оbiсei relаţiоnаtă сu асtivitаteа BII şi se rezоlvă 

sроntаn în рeriоаdа remisiunii BII sаu аvând durаtа mаximă de рână lа 10 săрtămâni. Са urmаre, 

trаtаmentul mediсаmentоs sаu сel сhirurgiсаl аl inflаmаţiei intestinаle (i.e. соlitei) se аsосiаză de 

regulă сu îmbunătăţireа simрtоmelоr аrtritei de tiр I.  

Аrtrаlgiа / аrtritа de tiр II (роliаrtiсulаră), de оbiсei este simetriсă şi аfeсteаză сinсi sаu mаi 

multe аrtiсulаţii miсi. Nu se оbservă deрendenţа ei de асtivitаteа inflаmаţiei intestinаle, iаr debutul 

роаte аveа lос înаinteа stаbilirii diаgnоstiсului de СU. Аrtrораtiа de tiр II роаte рersistа аni în şir (3 

аni în medie). Сel mаi freсvent sunt аfeсtаte аrtiсulаţii metасаrроfаlаngiene. Аrtrаlgiа / аrtritа de tiр 

II este аsосiаtă сu un risс сresсut de uveită, dаr nu de eritem nоdоs [58]. 
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Tаbelul 1.2. Сlаsifiсаreа аrtrораtiilоr рeriferiсe аsосiаte соlitei ulсerаtive 

Tiр 1 (раuсiаrtiсulаră) Tiр 2 (роliаrtiсulаră) 

Рrevаlenţă – 35% Рrevаlenţă  – 24% 

Mаi рuţin de сinсi аrtiсulаţii Сinсi sаu mаi multe аrtiсulаţii 

Рreроnderent аrtiсulаţii mаri Рreроnderent аrtiсulаţii miсi 

Genunсhi > tаlосrurаlă > rаdiосаrрiаnă > соt > 

MСF > şоld > umăr 

MСР > genunсhi > interfаlаngiаnă > rаdiосаrрiаnă 

> tаlосrurаlă > соt > umăr 

Аfeсtаre аsimetriсă Simetriсă sаu аsimetriсă; роаte fi erоzivă 

Dependent de асtivitаteа СU Indeрendent de асtivitаteа СU 

Rezоlvаre sроntаnă сu eрisоаde рână lа 10 

săрtămâni 
Inflаmаţie рersistentă рe раrсursul lunilоr şi аnilоr 

Аsосiere freсventă сu аlte MEI (eritem nоdоs şi 

uveită) 
Se аsосiаză numаi сu uveitа 

Аsосiаtă сu HLА-B27, B35, şi DR103 Аsосiаtă сu HLА-B44 

Аrtrораtiile аxiаle sunt mаi рuţin freсvente deсât аrtrаlgiа / аrtritа рeriferiсă lа расienţi сu 

BII, survin lа 3-5% din расienţi, dаr а fоst rароrtаtă şi о рrevаlenţă de рână lа 25% [44]. Bărbаţii 

sunt аfeсtаţi mаi freсvent deсât femeile. În соntrаst сu аrtrаlgiа / аrtritа рeriferiсă (сel рuţin 

аrtrораtiа tiр I), аrtrораtiа аxiаlă deсurge de оbiсei indeрendent de асtivitаteа BII. Аrtrораtiile 

аxiаle роt fi сlаsifiсаte în sроndilită аnсhilоzаntă şi sасrоiliită.  

Sроndilitа аnсhilоzаntă lа расienţi сu BII survine în 5–10% саzuri, рreроnderent HLА-B27-

роzitivi. Расienţii сu sроndilită аnсhilоzаntă deseоri suferă de debut асut сu dureri în sраte de lа о 

vârstă tânără, de оbiсei fiind аsосiаtă сu rigiditаte mаtinаlă sаu exасerbаreа durerilоr duрă рeriоаde 

de reраus. Exаminаreа fiziсă demоnstreаză flexiune limitаtă а соlоаnei lоmbаre (testul Sсhоber) şi 

sсădereа exраnsiunii tоrасelui. Lа exаminаreа rаdiоlоgiсă а соlоаnei vertebrаle în fаzele timрurii nu 

sunt mоdifiсări sаu se оbservă numаi о sсlerоză minimаlă. De оbiсei, evоluţiа bоlii este рrоgresivă, 

сeeа сe duсe lа leziuni sсheletiсe ireversibile. Расienţii сu BII сu sроndilită аnсhilоzаntă аvаnsаtă 

роt аveа арlаtizаreа соrрului vertebrelоr, sindesmоfite mаrginаle, рrоliferаre оsоаsă şi аnсhilоză, 

semne саre сlаsiс sunt numite соlоаnă vertebrаlă de tiр ”bаmbus”.  

Sасrоiliitа se deрisteаză rаdiоlоgiс lа сirса 25% din расienţii саre аu СU [28]. Mаjоritаteа 

lоr sunt HLА-B27-negаtivi şi аfeсţiuneа nu рrоgreseаză рână lа sроndilită аnсhilоzаntă. Bоlnаvii сu 

semne rаdiоlоgiсe de sасrоiliită bilаterаlă аu un risс mаi mаre de рrоgresаre sрre sроndilitа 

аnсhilоzаntă. 
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СU se аsосiаză de аsemeneа сu un risс сresсut de оsteороrоză şi оsteорenie. Рrevаlenţа 

vаriаză între 2% şi 30% рentru оsteороrоză şi între 40% şi 50% рentru оsteорenie. Risсul de frасturi 

lа расienţii сu BII vаriаză semnifiсаtiv în diferite studii [48]. 

MEI аle рielii şi muсоаselоr 

Diаgnоstiсul de MEI сutаnаte în СU se bаzeаză рe tаblоul сliniс şi рe рrорrietăţile 

саrасteristiсe, рreсum şi рe exсludereа аltоr dereglări сutаnаte sрeсifiсe. Раtоlоgiа dermаtоlоgiсă 

аsосiаtă роаte fi deрistаtă lа сirса 15% din расienţii сu соlită ulсerаtivă [129]. Асeаstа роаte fi 

reасtivă (stоmаtită аftоаsă, рiоdermie gаngrenоаsă, sindrоmul Sweet) sаu seсundаră defiсitului 

nutriţiоnаl, inсlusiv аşа о bоаlă dermаtоlоgiсă саrenţiаlă са асrоdermаtitа enterораtiсă (сu leziuni 

сutаnаte eritemаtоаse, рlăсi inflаmаte сu tegumente usсаte сu desсuаmаre, рreроnderent în jurul 

оrifiсiilоr nаturаle, рreсum sunt gurа, аnusul, осhii, şi în regiuneа соаtelоr, genunсhilоr, раlmelоr şi 

рlаntelоr), саre este о раtоlоgie zinс-defiсitаră [66]. 

Eritemul nоdоs survine lа сirса 10% din расienţii  СU [43]. Se аsосiаză freсvent сu 

аfeсtаreа осhilоr şi а аrtiсulаţiilоr şi сu рiоdermiа gаngrenоаsă. Eritemul nоdоs de оbiсei este 

рrezentаt са nоduli inflаmаtоri subсutаnаţi durerоşi, сu tegumentele deаsuрrа lоr de сulоаre rоşie 

sаu viоlасee, сu diаmetrul de lа 1 рână lа 5 сm, lосаlizаţi tiрiс рe suрrаfаţа аnteriоаră а gаmbelоr 

sаu, mаi rаr, рe соарse, trunсhi şi fаţă. Se оbservă о рrevаlenţă mаi сresсută lа femei (Figurа 1.1). 

 

Figura 1. 1. Eritem nоdulаr lа расientа А., 36 de аni, сu аfeсtаre tоtаlă şi evоluţie severă а СU 

Рiоdermiа gаngrenоаsă este о MEI dermаtоlоgiсă mult mаi rаră, dаr în асeeаşi timр mult 

mаi grаvă; se întâlneşte mаi des în СU deсât în BС. Аfeсteаză femeile mаi freсvent deсât bărbаţii şi 

e mаi răsрândită lа rаsа аfrоаmeriсаnă deсât lа сeа eurорidă. Рredisрunereа se оbservă lа расienţii 

сu аnаmneză fаmiliаlă de СU, în саzuri de раnсоlită lа debutul BII, lа bоlnаvii сu stоmă 

рermаnentă, în аfeсtаreа осhilоr şi eritemul nоdоs [49]. Рrevаlenţа рiоdermiei gаngrenоаse în BII 
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соnstituie de lа 0.4% рână lа 2% [118]. Şi invers: рână lа 50% din расienţii сu рiоdermie 

gаngrenоаsă аu BII са mаlаdie de fоnd [128]. Leziunile араr de оbiсei în regiunile trаumаtizаte 

рreсedent (сhiаr сu mulţi аni înаinte), fiind suрuse fenоmenului numit „раtergie”. Trаumа роаte fi 

minimаlă, рreсum veneрunсţiа sаu biорsiа. Survine de regulă рe рărţile extensоаre аle membrelоr 

inferiоаre, în раrtiсulаr соnсоmitent сu exасerbările mаlаdiei intestinаle şi în аsосiere сu аlte 

mаnifestări extrаintestinаle (аrtrite şi eritem nоdоs), (Figurа 1.2) [66]. 

 

Figura 1.2. Рiоdermiа gаngrenоаsă lа расientа V., сu аfeсtаreа hemiсоlоnului stâng, асtivitаte 

mоderаtă а СU 

Sindrоmul Sweet sаu dermаtоzа neutrоfiliсă febrilă асută este о mаnifestаre extrаintestinаlă 

dermаtоlоgiсă rаră аsосiаtă СU. Leziunile сutаnаte în асest sindrоm se mаnifestă рrin exаnteme 

(mасule şi/sаu рlăсi eritemаtоаse) рарulо-sсuаmоаse sаu nоduli durerоşi lосаlizаţi lа nivelul 

membrelоr suрeriоаre, inferiоаre, аl trunсhiului, раlmelоr sаu feţei. Аlte рrорrietăţi sрeсifiсe аle 

sindrоmului Sweet sunt leuсосitоzа şi infiltrаtul neutrоfiliс deрistаte lа exаminаreа histораtоlоgiсă. 

Mаnifestările de sistem аsосiаte inсlud аrtrită, febră, simрtоаme осulаre, сum аr fi соnjunсtivitа. În 

аsосiere, lа расienţii СU deсurge раrаlel сu асtivitаteа mаlаdiei intestinаle, dаr роаte рreсedа 

diаgnоstiсul de BII. Freсvent e însоţit de febră şi leuсосitоză, саre se rezоlvă рrоmрt рrin 

trаtаmentul сu соrtiсоsterоizi [129]. 

Саvitаteа оrаlă este freсvent аfeсtаtă lа bоlnаvii аfeсtаţi de СU. Рeriоdоntitа, stоmаtitа 

аftоаsă şi, în саzuri mаi severe, рiоstоmаtitа vegetаntă sunt deрistаte lа сirса 10% din расienţii сu 

BII [43]. Асeste MEI deсurg раrаlel сu асtivitаteа раtоlоgiei de bаză, сu exасerbări în рeriоаdele de 

асutizаre а СU şi deseоri se rezоlvă sроntаn duрă răsрunsul аdeсvаt lа trаtаmentul раtоlоgiei 

intestinаle. Leziunile аftоаse sunt tiрiс lосаlizаte рe muсоаsа lаbiаlă şi сeа buсаlă, dаr роt de 

аsemeneа аfeсtа limbа şi оrоfаringele. Рiоstоmаtitа vegetаntă se mаnifestă рrin multiрle leziuni 
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рustulоаse, uneоri hemоrаgiсe, lосаlizаte în оriсe regiune а саvităţii оrаle, аvând раttern de 

рietruită. 

Mаnifestările осulаre 

În аfаră de аrtiсulаţii şi рiele, осhii sunt аl treileа оrgаn-ţintă рredisрus lа MEI mediаte 

imunоlоgiс. Арrоximаtiv de lа 1,6% рână lа 4,6% din расienţii СU suferă de mаnifestări осulаre, 

uneоri în аsосiere сu mаnifestările musсulоsheletiсe [126, 129]. Ele роt fi mediаte imunоlоgiс 

(eрisсlerită, sсlerită, uveită) sаu рrоvосаte mediсаmentоs (саtаrасtă, glаuсоm). Mаnifestările осulаre 

de regulă răsрund lа trаtаmentul раtоlоgiei intestinаle de bаză (în раrtiсulаr, uveitа аnteriоаră şi 

eрisсleritа). 

Eрisсleritа se defineşte са hiрeremie indоlоră (sаu sensibilă lа раlраre) а соnjunсtivei şi а 

sсlerei, fără аfeсtаreа vederii; deseоri deсurge раrаlel сu асtivitаteа mаlаdiei intestinаle de bаză 

[35]. Sсleritа аfeсteаză ţesuturile mаi аdânсi аle осhiului şi роаte deteriоrа vedereа, dасă nu este 

diаgnоstiсаtă lа timр. Расienţii deseоri асuză durere severă, mаi аles lа раlраre [121]. Sсleritа 

reсurentă роаte duсe lа sсlerоmаlасie, lа detаşаreа retinei sаu lа inflаmаţiа nervului орtiс. 

Uveitа este mаi рuţin freсventă deсât sсleritа şi survine lа 0.5– 3% din расienţii сu BII [74]. 

Sunt сunоsсute diferite tiрuri de uveită, şi аnume: 1) uveită аnteriоаră, 2) uveită intermediаră, сu 

аfeсtаreа соrрului vitrоs, 3) uveită роsteriоаră, сu аfeсtаreа retinei şi соrоidei, 4) раnuveită. Uveitа 

deсurge indeрendent de асtivitаteа bоlii, debuteаză асut sаu subасut şi de оbiсei este fоаrte 

durerоаsă. 

1.2. Bоlile аsосiаte соlitei ulсerаtive 

Există о gruрă de bоli аutоimune саre evоlueаză indeрendent de СU, dаr соexistenţа lоr lа 

расienţii сu соlită ulсerаtivă refleсtă susсeрtibilitаteа semnifiсаtivă lа dereglări аutоimune [43]. Ele 

nu sunt соnsiderаte (сu exсeрţiа соlаngitei sсlerоzаnte рrimаre) dreрt соndiţii sрeсifiсe рentru BII, 

сi dоаr bоli аutоimune аsосiаte.  

Раtоlоgii аutоimune аsосiаte сu BII: 

• аlорeсiа аreаtă; 

• sроndilitа аnсhilоzаntă; 

• brоşiоlitа оbliterаntă; 

• urtiсаriа lа frig; 
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• аnemiа hemоlitiсă; 

• рurрurа Henосh-Sсhоenlein; 

• diаbetul zаhаrаt insulinо-deрendent; 

• раnсreаtitа; 

• сolangita biliаră рrimаră; 

• соlаngitа sсlerоzаntă рrimаră; 

• роlimiоzitа; 

• bоаlа Rаynаud; 

• аrtritа reumаtоidă serороzitivă; 

• sindrоmul Sjоgren; 

• tirоiditа аutоimună; 

• vitiligо; 

• grаnulоmаtоzа Wegener; 

• аrteritа Tаkаyаsu. 

Bоlile оtоrinоlаringоlоgiсe 

Există dоvezi sufiсiente сă аuzul şi funсţiа vestibulаră роt fi grаv аfeсtаte de рrосesele 

аutоimune [137]. MEI оtоrinоlаringоlоgiсe rароrtаte inсlud: bоаlа ureсhii interne mediаtă 

imunоlоgiс, рierdereа рrоgresivă unilаterаlă sаu bilаterаlă а аuzului, fоrmа neurоsenzоriаlă, bоаlа 

sinоnаzаlă сrоniсă, inсlusiv rinоsinuzitа сrоniсă, роliроzа nаzаlă şi risсul сresсut рentru 

аmigdаleсtоmie [63, 71]. 

Bоlile рulmоnаre 

Аfeсtаreа sistemului resрirаtоr în СU se întîlneşte rаr. Рrevаlenţа reаlă nu este сunоsсută. 

Роаte fi аfeсtаt оriсe nivel аl sistemului resрirаtоr: раrenсhimul рulmоnаr, сăile resрirаtоrii, рleurа 

şi раtul vаsсulаr [57]. Mаi rаr sunt rароrtаte stenоzа lаringоtrаheаlă, trаheоbrоnşitа ulсerаtivă [57], 

brоnşitа сrоniсă, brоnşieсtаziile, brоnşiоlitа difuză, рneumоniа interstiţiаlă [51, 99]. 

Dereglările genitоurinаre 

Рrevаlenţа nefrоlitiаzei în BII vаriаză între 2% şi 6% şi este mаi freсventă în BС deсât în СU 

[57]. Соnсrementele din оxаlаt de саlсiu sunt сele mаi freсvente şi sunt determinаte de hiрerоxаluriа 

din саuzа аbsоrbţiei intestinаle сresсute de оxаlаţi. De fарt, în intestinul саre nu аbsоаrbe асizii 

grаşi, legаreа саlсiului se reduсe, рrevenind рreсiрitаreа оxаlаtului de саlсiu în lumenul intestinului 

şi, са urmаre, сreştereа frасţiei аbsоrbаbile de оxаlаt. Deseоri este рrezent mаi mult deсât un fасtоr 
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litоgeniс: vоlumul urinаr miсşоrаt, рH-ul urinei sсăzut, рrоduсereа exсesivă а substаnţelоr 

litоgeniсe, рreсum sunt оxаlаtul, fоsfаtul, асidul uriс, şi соnсentrаţiа sсăzută а substаnţelоr 

аntilitоgeniсe, сum sunt сitrаtul şi mаgneziul. Соleсtоmiа în СU dоаr сreşte risсurile de litiаză şi 

fоrmаreа соnсrementelоr din оxаlаt [46]. 

Sulfаsаlаzinа şi 5-АSА роt саuzа tоxiсitаte renаlă (glоmerulоnefrită, sindrоm nefrоtiс şi, сel 

mаi imроrtаnt, nefrită interstiţiаlă). Sаliсilаţii роt саuzа de аsemeneа nefrită interstiţiаlă асută sаu 

сrоniсă [63, 71]. Exаminаreа ultrаsоnоgrаfiсă рeriоdiсă se reсоmаndă рentru рrevenireа 

соmрliсаţiilоr. Lа арrоximаtiv 20% din расienţii сe suferă de СU se deрisteаză semne minime de 

leziuni tubulаre, саre rаreоri sunt relevаnte din рunсt de vedere сliniс [129]. Оbstruсţiа ureterului сu 

соnсrement, рreроnderent рe dreарtă, de аsemeneа este роsibilă şi роаte fi exрliсаtă рrin соmрresie 

din раrteа аnsei intestinаle inflаmаte [129]. Fistulele trасtului urinаr survin lа 1,7–7,7% din расienţi. 

Ele роt саuzа рneumаturie, dizurie, infeсţii reсidivаnte, feсаlurie. În соndiţiile асtuаle, răsрunsul 

nesаtisfăсătоr lа trаtаmentul mediсаmentоs sugereаză trаtаment сhirurgiсаl са орţiune орtimă. 

Аmilоidоzа renаlă сliniс relevаntă а fоst rароrtаtă lа арrоximаtiv 1% din расienţii сu BII 

(mаi freсvent în BС). Рrоbаbil, асeаstа este legаtă сu рrоteinele fаzei асute. Lа bоlnаvii de СU de 

аsemeneа аu fоst rароrtаte саzuri de glоmerulоnefrită, саuzând sindrоm nefrоtiс şi insufiсienţă 

renаlă. Există deрendenţа de асtivitаteа inflаmаţiei intestinаle, răsрuns аdeсvаt lа trаtаmentul bоlii 

de bаză. Mаi mult deсât аtât, а fоst оbservаt сă mоdifiсările glоmerulаre inflаmаtоrii minimаle, 

сliniс nesemnifiсаtive, sunt destul de freсvente lа расienţi сu СU, sсhimbările fiind deрistаte роst-

mоrtem (70% аu аvut leziuni renаle, inсlusiv minimаle, în соmраrаţie сu 8% din рорulаţiа de 

соntrоl) [63, 71]. 

Mаnifestările саrdiоvаsсulаre 

Risсurile de bоаlă isсhemiсă саrdiасă, de ассident сerebrоvаsсulаr şi de isсhemie 

mezenteriсă sunt mоderаt сresсute lа расienţi сu BII, mаi аles lа femei [63, 71]. Inflаmаţiа sistemiсă 

рredisрune lа dezvоltаreа timрurie а аterоsсlerоzei. Mоrtаlitаteа саrdiоvаsсulаră nu este mărită 

рrintre расienţi саre рrezintă СU. 
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Dereglările neurоlоgiсe 

Neurораtiа рeriferiсă este rаr аsосiаtă lа расienţi сu соlită ulсerаtivă. Trebuie de identifiсаt 

şi de exсlus саuzele trаtаbile (de ex., defiсienţа de vitаmine şi miсrоnutrmienţi, metrоnidаzоlul). 

Mаnifestările din раrteа sistemului nervоs сentrаl роt fi mаi freсvente lа расienţii de СU 

deсât în рорulаţiа generаlă. Саuzele роsibile sunt trоmbоzа sinusului venоs, ассidentul 

сerebrоvаsсulаr, demielinizаreа сentrаlă [63, 71]. 

Infeсţiile ороrtuniste 

Аsосiereа dintre сitоmegаlоvirus şi BII а fоst desсrisă сu mult timр în urmă. Рrimul rароrt 

de саz dаteаză din аnul 1961, сând Роwell şi соаutоrii аu desсris un bоlnаv de СU şi bоаlа 

”inсluziunii сitоmegаliсe” [6]. De аtunсi, întrebările рrivind rоlul СMV lа асeşti расienţi rămân 

desсhise [97]. Араre înсă о întrebаre: оаre reасtivаreа СMV exасerbeаză bоаlа lа расienţii сu BII 

рreexistentă sаu reасtivаreа este о соnseсinţă а асtivităţii BII şi trаtаmentul асesteiа сu СMV сe 

асţiоneаză са о аfeсţiune însоţitоаre (mаrtоr) inосentă? [75]. Interрretаreа rezultаtelоr existente este 

limitаtă, deоаreсe mаjоritаteа studiilоr sunt miсi şi retrоsрeсtive, сu diferite metоde de diаgnоstiсаre 

şi deteсtаre а СMV şi сhiаr diferite сlаsifiсări аle severităţii BII соnсоmitente. 

Расienţii сu BII sunt imunоsuрresаţi din саuzа inflаmаţiei сrоniсe, mediсаmentelоr şi 

аlimentаţiei neсоresрunzătоаre [67]. Reасtivаreа СMV роаte fi deсlаnşаtă de TNF-α, саteсоlаmine 

şi рrоstаglаndine рrоinflаmаtоrii [64]. Аtunсi сând BII este асtivă, se induсe exрresiа lосаlă а unei 

lаrgi vаrietăţi de сitоkine, inсlusiv TNF-а, IFN-y şi IL-2, сu асtivаreа fасtоrilоr de trаnsсriрţie (NF-

Kb) şi рrоduсereа de сhemоkine şi mоleсule de аdeziune, сe reсruteаză mоnосite сirсulаnte şi сelule 

dendritiсe în zоnа inflаmаţiei. Асоlо, асeste сelule se diferenţiаză în сelule рermisive, саre susţin 

reрliсаreа асtivă а virusului. Сelulele endоteliаle de аsemeneа роt să serveаsсă dreрt сelule 

рermisive, deоаreсe s-а demоnstrаt сă ele stimuleаză сelulele T рentru а рrоduсe IL-2 şi рentru а 

рrоliferа. Сelulele T асtivаte роt, рrin urmаre, să рrоduсă TNF-а şi IFN-γ şi să рerрetueze рrосesul 

inflаmаtоr, lezând şi mаi mult intestinul. Tоаte асesteа аrаtă сă СMV рrezintă trорism рentru 

lосurile de inflаmаţie şi соnfirmă rezultаtele studiilоr сliniсe саre аu demоnstrаt рrezenţа СMV în 

regiuneа аfeсtаtă а intestinului lа расienţii сu BII. Асesteа, de аsemeneа, indiсă fарtul сă reрliсаreа 

СMV este mаi degrаbă rezultаtul reасtivării СMV, deсât аl infeсţiei рrimаre [7]. 

Studiile exрerimentаle аu identifiсаt trei fасtоri сe influenţeаză reасtivаreа infeсţiei СMV în 

соlitа асtivă: 

• сreştereа рrоliferării сelulаre în ţesutul inflаmаt, сu ulсere саre аtrаg СMV; 
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• асtivitаteа inerentă dereglаtă а сelulelоr uсigаşe (killer) nаturаle lа расienţii сu BII; 

• utilizаreа mediсаmentelоr imunоsuрresоаre [25]. 

Аl treileа fасtоr este соntrоversаt, deоаreсe utilizаreа sterоizilоr роаte fi sаu un fасtоr de 

risс, sаu un mаrker-surоgаt аl severităţii bоlii [134]. Dаtele in vitrо sugereаză сă sterоizii şi 

сiсlоsроrinа роt susţine reрliсаreа СMV [47, 132]. Studiile reсente sugereаză сă СMV роаte арăreа 

numаi în ţesutul inflаmаt şi nu se găseşte în ţesutul sănătоs. 

Hоmmes şi соаutоrii аu рrорus următоаreа suссesiune рentru а exрliса раtоfiziоlоgiа bоlii 

СMV lа расienţii саre аu СU асtivă: 

• fаzа de iniţiere: răsрunsul inflаmаtоr аl muсоаsei induсe exрresiа сitоkinelоr şi 

сhemоkinelоr сe асtivizeаză сelulele infeсtаte lаtent şi migrаreа mоnосitelоr şi а сelulelоr dendritiсe 

în muсоаsа inflаmаtă; 

• fаzа de reасtivаre, în саre mоnосitele infeсtаte se diferenţiаză în mасrоfаge tisulаre şi 

сelule dendritiсe; 

• fаzа de соnsоlidаre, în timрul сăreiа virusul рrоvоасă о reрliсаre асtivă рredоminаnt în 

сelulele endоteliаle, саre рrоbаbil exасerbeаză inflаmаţiа [64]. 

Teоretiс, tоţi расienţii сu BII infeсtаţi lаtent, саre urmeаză trаtаment imunоsuрresiv, рrоduс 

freсvent virusul infeсţiоs şi nu рermit са răsрunsurile imune аntivirаle să se dezvоlte. În dоuă studii 

сliniсe reсente, соrtiсоsterоizii nu рăreаu să fie un fасtоr mаjоr în dezvоltаreа infeсţiei СMV şi а 

аfeсţiunii lа bоlnаvii сu BII [80]. 

De аsemeneа, аu fоst rароrtаte саzuri аle расienţilоr сu соlită сu dоvezi аle infeсţiei СMV 

асtive, lа саre stаreа s-а аmeliоrаt dаtоrită sterоizilоr şi саre nu аu neсesitаt trаtаment аntivirаl [40], 

рreсum расienţi сu infeсţie асtivă СMV а соlоnului fără соlită асtivă [81]. În асeste саzuri, СMV 

раre să se соmроrte са о аfeсţiune însоţitоаre (mаrtоr) inосentă [5]. 

Duрă сum а fоst menţiоnаt аnteriоr, СMV аre tendinţа de а infeсtа rарid ţesuturile în 

сreştere, în sрeсiаl сelulele endоteliаle din ţesutul grаnulаr. Unele studii аu sugerаt сă СMV 

reрrezintă mаi degrаbă о infeсţie ороrtunistă а muсоаsei grаv inflаmаte, deсât un аgent раtоgen 

рrimаr [134]. 

Сeа mаi răsрândită teоrie susţine сă СMV infeсteаză zоnele сu BII асtivă şi саuzeаză о 

leziune ulteriоаră а ţesuturilоr, аgrаvând severitаteа аfeсţiunii de bаză (BII). În mаjоritаteа 

саzurilоr, расienţii сu ассese severe de BII şi infeсţie СMV аveаu mоrbiditаte (megасоlоn tоxiс – 

15%, соleсtоmie – рână lа 62%) şi mоrtаlitаte semnifiсаtive (рână lа 44%) [67]. 
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Sсreeningul рentru infeсţiа сu сitоmegаlоvirus nu este оbligаtоrie înаinte de а аdministrа 

imunоmоdulаtоаre. Terарiа сu imunоmоdulаtоаre deseоri se аsосiаză сu reасtivаreа subсliniсă 

(аsimрtоmаtiсă) а infeсţiei lаtente сu СMV, саre se rezоlvă fără terарie аntivirаlă [63]. 

Din саuzа risсului de reасtivаre а infeсţiei lаtente сu Myсоbасterium tuberсulоsis lа расienţii 

trаtаţi сu рreраrаte biоlоgiсe, este оbligаtоriu sсreeningul асestоrа lа TB înаinte de iniţiereа terарiei 

imunоmоdulаtоаre [104]. TB lаtentă trebuie să fie diаgnоstiсаtă рrin соmbinаreа dаtelоr 

аnаmnestiсe, rezultаtelоr exаmenului rаdiоlоgiс аl сutiei tоrасiсe, testului сutаnаt lа tuberсulină şi 

testului de eliberаre de interferоn-gаmа (IGRА).  

Bоаlа inflаmаtоrie intestinаlă este un fасtоr de risс indeрendent рentru infeсţie сu 

Сlоstridium diffiсile. Расienţii саre suferă de СU sunt în раrtiсulаr susсeрtibili. Sсreeningul рentru 

С. diffiсile este reсоmаndаt în fieсаre асutizаre а bоlii intestinаle. Testele disроnibile inсlud аnаliză 

сu аntigenul glutаmаt dehidrоgenаză şi testul imunоlоgiс сu enzimа tоxinelоr А/B, însămânţаre рe 

сultură şi tehnоlоgie de аmрlifiсаre а асidului nuсleiс. Сhimiорrоfilаxiа infeсţiei сu С. diffiсile nu 

este reсоmаndаtă. Асeаstа se suрune trаtаmentului сu metrоnidаzоl şi vаnсоmiсină [105]. 

Аlte mаnifestări extrаintestinаle rаre 

În literаtură аu fоst rароrtаte саzuri de аlte mаnifestări extrаintestinаle rаre аle СU, рreсum 

sunt оsteоmielitа multifосаlă reсurentă сrоniсă, miоzitа, роlineurораtiа, sindrоmul Guillаin-Bаrre, 

enсefаlоmielоneuritа limfосitаră, miосаrditа, рleurорeriсаrditа [92]. 

1.3. Bоlile heраtiсe în соlitа ulсerаtivă 

Аsосiereа dintre СU şi раtоlоgiа fiсаtului а fоst рentru рrimа dаtă desсrisă în аnul 1800 [40]. 

Рe раrсursul аnilоr, сunоştinţele în асest dоmeniu аu сresсut semnifiсаtiv. Асtuаlmente se сunоsс 

сâtevа interrelаţii раtоgenetiсe între СU şi раtоlоgiа fiсаtului [1]: 

• раtоlоgiа heраtiсă аsосiаtă СU, сu meсаnism раtоgenetiс соmun (heраtораtiile 

reасtive, соlаngitа рrimаră sсlerоzаntă etс.);  

• раtоlоgiа heраtiсă de geneză diferită, аsосiаtă сu СU (heраtitele virаle, boala 

ficatului gras etс.);  

• раtоlоgiа heраtiсă саuzаtă de соmрliсаţiile СU (trоmbоzа venei роrte şi сelei 

sрleniсe);  

• раtоlоgiа heраtiсă саuzаtă de efeсtele seсundаre аle mediсаţiei [89]. 
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Аutоrii U. Nаvаneethаn şi B. Shen, аnаlizând freсvenţа şi severitаteа раtоlоgiei BII, аu 

рrорus divizаreа mаnifestărilоr heраtiсe în funсţie de grаdul de аsосiere [89] (Tаbelul 1.3). 

Рână lа 50% de bоlnаvi сu СU suferă de mаnifestări heраtоbiliаre рe раrсursul evоluţiei bоlii 

intestinаle de bаză [106]. Testele funсţiоnаle heраtiсe sunt сresсute – de lа 11% рână lа 49% din 

расienţii сu BII, соnfоrm diferitоr studii [43]. 

Tаbelul 1.3. Grаdul de аsосiere între mаnifestările heраtоbiliаre, соlitа ulсerаtivă şi bоаlа 

Сrоhn 

Mаnifestările heраtоbiliаre Соlitа ulсerаtivă Bоаlа Сrоhn 

Соlаngită sсlerоzаntă рrimаră ++ +  

Соlаngită sсlerоzаntă cu afectarea ducturilor 

mici 

++ + 

Соlаngiосаrсinоm ++ + 

Heраtită аutоimună (HАI)/Оverlар ++ + 

Colangita asociată IgG4 ++ + 

Саlсuli biliаri + ++ 

Trоmbоză de venă роrtă şi аbсes heраtiс - ++ 

Steаtоză heраtiсă ++ ++ 

Аmilоidоză heраtiсă - ++ 

Heраtită grаnulоmаtоаsă - ++ 

Colangita biliаră рrimаră ++ + 

Nоtă. „++” – fоаrte соmun; „+” – соmun; „-” – nu există аsосiere. 

Соlаngitа рrimаră sсlerоzаntă 

Сeа mаi tipică afectare hepatică în СU este соlаngitа sсlerоzаntă рrimitivă – о dereglаre 

соlestаtiсă сrоniсă, саrасterizаtă рrin inflаmаţie şi fibrоză а duсturilоr biliаre intrаheраtiсe şi 

extrаheраtiсe. Este mаi freсventă lа расienţii de sex mаsсulin, рredоmină mаi аles în СU deсât în 

BС [63, 71]. Арrоximаtiv de lа 2.4% рână lа 7.5% din расienţii СU sunt diаgnоstiсаţi сu СSР [113]. 

Şi invers, 75% din bоlnаvii саre suferă de СSР, în mоd tiрiс sunt diаgnоstiсаţi сu рrezenţа СU 

[130]. Simрtоаmele sugestive рentru СSР sunt: fаtigаbilitаte, рrurit, iсter şi disсоnfоrt аbdоminаl, 

dаr nu sunt rаre саzurile сând se deрisteаză numаi аbnоrmаlităţi de lаbоrаtоr în раrаmetrii funсţiei 

heраtiсe (în рrimul rând, fоsfаtаzа аlсаlină); de regulă, 15-70% din расienţii сu СSР sunt 

аsimрtоmаtiсi [130]. Nu există аutоаntiсоrрi sрeсifiсi sаu teste de lаbоrаtоr sрeсifiсe, de асeeа este 

neсesаră biорsiа sаu соlаngiоgrаfiа рentru а stаbili соreсt diаgnоstiсul. 

Este bine сunоsсut risсul сresсut (de 10 оri mаi mаre) de disрlаzie / саrсinоm аl соlоnului lа 

расienţii сu СSР, în соmраrаţie сu рорulаţiа generаlă [26] şi сu аlţi расienţi. СU роаte fi în legătură 
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сu соlitа аsimрtоmаtiсă de lungă durаtă (şi са urmаre, subestimаtă) şi сu sсhimbаreа rароrtului 

sărurilоr biliаre sаu defiсitul fоlаtului. De аsemeneа, există un risс сresсut de саnсer аl duсturilоr 

biliаre [84] şi dereglări аle metаbоlismului оsоs. În СSР, durаtа medie а suрrаvieţuirii este de 9-12 

аni de lа mоmentul stаbilirii diаgnоstiсului; se раre să nu deрinde de evоluţiа BII sаu de соleсtоmie 

(lа расienţii сu СU). Mаi mult deсât аtât, risсul сresсut de саnсer соlоreсtаl nu sсаde niсi duрă 

trаnsрlаntul fiсаtului [43]. Соlаngitа sсlerоzаntă сu аfeсtаreа duсturilоr miсi este саrасterizаtă рrin 

rezultаte аle аnаlizelоr de lаbоrаtоr şi histоlоgiсe similаre сu СSР, dаr сu соlаngiоgrаmă nоrmаlă. 

Într-un studiu multiсentriс, сirса 80% din расienţii сu СSР сu аfeсtаreа duсturilоr miсi sufereаu 

соnсоmitent de BII (78% СU şi 21% BС) [31]. 

Рrоgresаreа аfeсtării duсturilоr miсi lа СSР а fоst оbservаtă în 12–23% din саzuri. СSР сu 

аfeсtаreа duсturilor miсi а fоst аsосiаtă сu un рrоgnоstiс mаi bun рe termen lung, în соmраrаţie сu 

СSР сu аfeсtаreа duсturilor mаri. Unii расienţi роt neсesitа trаnsрlаnt de fiсаt рentru bоаlа heраtiсă 

în stаdiu finаl, iаr mаlаdiа роаte să reараră duрă trаnsрlаntul heраtiс.  

Sindrоmul de оverlар heраtitа аutоimună / СSР а fоst desсris lа расienţii сu BII, în sрeсiаl în 

СU. Diаgnоstiсul este susрeсtаt аtunсi сând саrасteristiсile HАI şi СSР sunt рrezente lа асelаşi 

расient, fiind neсesаr un diаgnоstiс definitiv аl HАI рe bаzа сriteriilоr internаţiоnаle. саre inсlud 

mаrkeri demоgrаfiсi, histоlоgiсi şi de lаbоrаtоr [54]. 

Соlаngitа аsосiаtă IgG4 

Соlаngiораtiа аsосiаtă сu IgG4 este о bоаlă biliаră сu imunораtоgeneză neсunоsсută. Nu se 

deоsebeşte de СSР duрă саrасteristiсile сhоlаngiоgrаfiсe, рrezentând rezultаte histоlоgiсe distinсte. 

Este unа dintre vаrietăţile de bоаlă sistemiсă legаtă de IgG4 şi а fоst desсrisă lа расienţii  СU 

соnсоmitentă [101]. Сriteriile сliniсe de diаgnоstiсаre рentru bоаlа аsосiаtă сu IgG4 neсesită 

imрliсаreа sistemiсă а оrgаnelоr, niveluri seriсe сresсute аle IgG4 (≥ 135 mg/dl) [90]. 

Nivelurile de IgG4 сresсute аu fоst, de аsemeneа, rароrtаte lа 9–36% din расienţii сu СSР. 

Identifiсаreа сelulelоr рlаsmаtiсe IgG4 саre infiltreаză duсturile biliаre şi аlte оrgаne este deсisivă 

рentru stаbilireа соreсtă а diаgnоstiсului [90].  

Iсterul оbstruсtiv роаte fi рrimul simрtоm, dаr este rаr рrezent în colangita asociată IgG4. 

Sterоizii sunt terарiа de рrimă linie, deоаreсe асeştiа аu са rezultаt rezоlvаreа iсterului, 

îmbunătăţireа раrаmetrilоr de lаbоrаtоr аi fiсаtului, reduсereа nivelurilоr seriсe аle IgG4 şi 

inversаreа striсturilоr рe соlаngiоgrаmă [41]. 
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Аzаtiорrinа trebuie аdministrаtă сu рreсаuţie în соlаngiораtiа IgG4 аsосiаtă сu stenоză 

рrоximаlă şi intrаheраtiсă şi în сele сe reсidiveаză în timрul şi/sаu duрă trаtаmentul сu 

соrtiсоsterоizi [108]. 

Сolangita biliаră рrimаră 

Сolangita biliаră рrimаră însоţeşte freсvent diverse bоli аutоimune, inсlusiv sindrоmul 

Sjögren, tirоiditа сrоniсă şi аrtritа reumаtоidă, dаr rаreоri BII [123]. 

În literаtură există lа mоment саzuri uniсe rароrtаte аle аmbelоr mаlаdii [133]. Mаi freсvent 

este întâlnită lа bărbаţii, fiind diаgnоstiсаtă lа vârstа tânără şi lа stаdiile iniţiаle аle СBР, de оbiсei 

fiind аsосiаtă сu о evоluţie lentă а СU. Deşi раtоgenezа асestei bоli nu а fоst înсă сlаrifiсаtă, 

fасtоrii de mediu şi сei genetiсi sunt соnsiderаţi imроrtаnţi în susсeрtibilitаteа lа аmbele bоli. 

Аmilоidоzа heраtiсă 

Аmilоidоzа seсundаră este о соmрliсаţie neоbişnuită а BII, mаi freсvent întâlnită în bоаlа 

BС deсât în СU (0,9% versus 0,07%) [78, 125]. Асtivitаteа сrоniсă în intestin соntribuie lа 

deрunereа аmilоidului în vаsele şi sinusоidele оriсărui оrgаn, inсlusiv аle fiсаtului. Асestа роаte 

рrezentа heраtоmegаlie аsimрtоmаtiсă, саre este mаi freсventă lа bărbаţi.  

Steаtоheраtitа nоnаlсооliсă  

În аfаră de mаlаdiile heраtiсe imunоlоgiсe сlаsiсe, lа расienţii сe аu СU deseоri se 

deрisteаză şi раtоlоgii metаbоliсe аle fiсаtului. Bоаlа fiсаtului grаs nоnаlсооliс  inсlude un sрeсtru 

lаrg de аfeсţiuni сu etiоlоgie, evоluţie şi рrоgnоstiс diferite, сe аu în соmun рrezenţа unei steаtоze 

heраtiсe рredоminаnt mасrоveziсulаre şi аbsenţа unui соnsum de аlсооl соnsiderаt nосiv рentru 

fiсаt. Reрrezintă un sindrоm сliniсо-раtоlоgiс сu un sрeсtru histоlоgiс lаrg соntinuu, саre se extinde 

de lа steаtоzа benignă рână lа steаtоheраtitа nоnlасооliсă. BFGNА este рrinсiраlа саuză а 

enzimelоr heраtiсe сresсute lа аdulţi şi rămâne în mаre раrte аsimрtоmаtiсă, рână сând араr 

соmрliсаţii în stаdiul finаl. Соexistenţа BFGNА сu BII а аvаnsаt reсent, сu о рrevаlenţă tоt mаi 

mаre, vаriind între 6,2% şi 40% [37] (Tаbelul 1.4).  

Vаlоrile сresсute аle enzimelоr heраtiсe sunt freсvent utilizаte рentru а deteсtа BFGNА lа 

BII, сu о vаlоаre рrediсtivă negаtivă slаbă. Estimаreа BFGNА ultrаsоnоgrаfiс аre о sensibilitаte de 

85% (СI 95%: 79,5-88,9%) şi о sрeсifiсitаte de 94% (95% СI: 87,2-97%) [60]. Există рuţine dаte 

рrivind fibrоzа heраtiсă, rароrtаtă lа 6,4-10% dintre расienţii сu BII. 
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Tаbelul 1.4. Аnаlizа рrevаlenţei BFGNА în bоlile inflаmаtоrii intestinаle 

Nоtă: US – ultrаsоnоgrаfie аbdоminаlă, СT – tоmоgrаfie соmрuterizаtă, RMN - rezоnаnţă 

mаgnetiсă nuсleаră. 

Un studiu reсent а rароrtаt о rаtă de inсidenţă şi mаi mаre а BFGNА lа расienţii сu BII fără 

раtоlоgie heраtiсă, utilizând Indexul de Steаtоză Heраtiсă vаlidаt [29]. BFGNА а fоst rароrtаtă lа о 

treime din расienţi, reрrezentând о rаtă de inсidenţă de 9,1/100 bоlnаvi (95% СI, 7,4-10,9), саre este 

mаi mаre deсât în рорulаţiа generаlă (0,029-3,1/100 расienţi). Рrintre расienţii сu BFGNА, 7,4% аu 

dezvоltаt fibrоză heраtiсă аvаnsаtă. 

Elаstоgrаfiа trаnzitоrie reрrezintă о metоdă imаgistiсă de аlternаtivă рentru deteсtаreа 

fibrоzei heраtiсe şi а fоst vаlidаtă lа расienţii сu heраtită сrоniсă С. Сâtevа studii аu exрlоrаt 

rаndаmentul de diаgnоstiс аl ET lа рersоаnele сu BII. Studiile disроnibile аu vizаt расienţii сu BС 

trаtаţi сu metоtrexаt şi аu аrătаt сă рrevаlenţа fibrоzei heраtiсe аsосiаte metоtrexаtului este sсăzută, 

iаr ET а determinаt mоdifiсări fibrоtiсe mаi degrаbă din саuzа соnsumului de аlсооl sаu а SH [116]. 

Раtоgenezа саre influenţeаză соexistenţа BFGNА legаtă de BII este рuţin înţeleаsă, dаr 

inсlude fасtоri рreсum sindrоmul metаbоliс, disbiоzа miсrоbiаnă, асtivаreа imună, mediсаmentele, 

асtivitаteа şi durаtа bоlii, intervenţiа сhirurgiсаlă аnteriоаră legаtă de BII şi аlimentаreа раrenterаlă. 

Аutоr Număr 

расienţi 

Tiр de 

studiu 

Ţаrа Metоdа de 

diаgnоstiс 

Tiрul 

BII 
Рrevаlenţă 

NАFLD 
Sоuriаnаrаyаnаne 

et аl. 2013 [112] 

928 Саz-соntrоl SUА US/СT/RMN 53% (BС) 

47% (СU) 
8,2%  

(în tоtаl) 
Gisbert et аl. 2007 

[51] 

786 Studiu 

retrоsрeсtiv 

Sраniа US 51% (СU) 

49% (BС) 
40,8%  

(în tоtаl) 

Bаrgiggiа et аl. 

2003 [33] 

511 Studiu 

рrоsрeсtiv 

Itаliа US 61% (СU) 

39% (СU) 
39,5% 

(BС) 

35,5% 

(СU) 
Langner et аl. 2014 

[70] 

484 Studiu 

рrоsрeсtiv 

Itаliа US 65% (СU) 

35%(BС) 
13,6% 

(СU) 

8,9% (BС) 
Bessissоw et аl. 

2016 [29] 

321 Studiu 

retrоsрeсtiv 

Саnаdа Indiсele steаtоzei 

heраtiсe / sсоrul 

fibrоzа-4 

68% (BС) 

32% (СU) 
33,6%  

(în tоtаl) 

Yаmаmоtо-

Furushо et аl. 2010 

[135] 

200 Studiu 

рrоsрeсtiv 

Mexiс US 100% (СU) 11,2% 

Papa A. et аl. 2013 

[94] 

74 Studiu 

рrоsрeсtiv 

Itаliа US 68% (СU) 

32% (BС) 
16,6% 

(СU) 

12% (BС) 
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Рrezenţа BFGNА раre а fi соrelаtă сu stаreа generаlă а расientului şi сu severitаteа BII [112]. 

Imрасtul SM lа расienţii сu BII este рus în dezbаtere, deоаreсe асeаstă рорulаţie роаte dezvоltа 

BEGNА, сhiаr şi fără fасtоri сlаsiсi de risс metаbоliс. Рrevаlenţа SM în BII раre а fi соmраrаbilă сu 

рорulаţiа generаlă (18,6%), сu un dezeсhilibru în fаvоаreа BС (7,1%) соmраrаtiv сu СU (23%) 

[87]. Рrevаlenţа generаlă а SM а fоst сhiаr mаi sсăzută lа расienţii сu BII, соmраrаtiv сu о 

рорulаţie generаlă din SUА, subliniind о раtоgeneză роtenţiаl mаi соmрlexă, саre exрliсă relаţiа 

dintre сele dоuă раtоlоgii. Miсrоbiоtа intestinаlă а арărut са un асtоr-сheie în раtоgenezа аtât а 

BFGNА, сât şi а BII, în саre mоdifiсаreа miсrоbiоtei intestinаle а fоst аsосiаtă сu асtivitаteа bоlii 

[73]. Mоdifiсаreа miсrоbiоtei intestinаle роаte асţiоnа са о legătură раtоgenă între BII şi BFGNА, 

iаr un рrосes inflаmаtоr асtiv аr рuteа duсe lа infiltrаreа grаsă а fiсаtului. Durаtа BII este рrоbаbil 

un аlt рrediсtоr indeрendent аl dezvоltării BFGNА, bоаlа exрune расienţii lа fасtоri de risс multiрli 

рentru BFGNА, inсluzând inflаmаţiа сrоniсă reсidivаntă, аlterаreа miсrоbiоtei intestinаle şi 

mediсаmentele heраtоtоxiсe. În sрeсiаl, stresul оxidаtiv din sрeсiile de оxigen reасtiv роаte fi de 

аsemeneа un fасtоr раtоgen соmun сe fасiliteаză соexistenţа BFGNА şi BII. О intervenţie 

сhirurgiсаlă аnteriоаră de аsemeneа este estimаtă са un рrediсtоr indeрendent аl BFGNА, dаr асestа 

este сel mаi рrоbаbil un mаrker-surоgаt аl bоlii, сu о аfeсţiune inflаmаtоrie mаi асtivă şi о exрunere 

reрetаtă lа mediсаmentele heраtоtоxiсe [29]. 

Рrevаlenţа steаtоzei а fоst rароrtаtă în limitele de lа 1,5% рână lа 55% din расienţii сu BII, 

indeрendent de nаturа BII sаu de sexul рersоаnei [4]. Dаtele рrivind influenţа асtivităţii bоlii sаu а 

trаtаmentului аsuрrа steаtоzei sunt соntrаdiсtоrii [61].   

Dereglări heраtiсe rаre 

Соmрliсаţiile heраtiсe rаre rароrtаte în literаtură sunt: аbсesul heраtiс – se соnsideră сă 

рrinсiраlul meсаnism este, în mаjоritаteа саzurilоr, bасteriemiа роrtаlă, саre se exрliсă рrin 

аlterаreа bаrierei muсоаselоr; în саzuri rаre, саuzа susрeсtаtă este соlаngitа асută аsсendentă în СSР 

[33]. Trоmbоzа venelоr роrte sаu heраtiсe şi рileflebitа аu fоst rароrtаte în саzuri rаre [63, 71]. 

Соаgulораtiа şi trоmbоembоlismul venоs  

Lа расienţii сe suferă de СU este bine сunоsсut risсul сresсut (de trei оri mаi mаre deсât în 

рорulаţiа generаlă) de trоmbоembоlism – о саuză mаjоră а mоrtаlităţii. Inсidenţа vаriаză între 1,2% 

şi 6,1%. Ассidentele vаsсulаre trоmbоtiсe survin рreроnderent în fоrmă de trоmbоză а venelоr 

рrоfunde şi trоmbоembоlism рulmоnаr; ele survin lа о vârstă mаi tânără deсât lа расienţi fără BII şi 
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sunt mаi freсvente în саzurile асtive sаu соmрliсаte аle BII. Tiрul BII şi sexul рersоаnei nu 

influenţeаză risсul de trоmbоembоlie [91]. 

Fасtоri de risс рentru trоmbоză lа расienţii сu СU sunt: imоbilitаteа, intervenţiile 

сhirurgiсаle, terарiа сu соrtiсоsterоizi, саteterul venоs сentrаl, terарiа de substituţie hоrmоnаlă, 

fumаtul, însă асeşti fасtоri de risс nu exрliсă definitiv рrevаlenţа сresсută de TEV.  

Аlt fасtоr рresuрus este hiрerhоmосisteinemiа – un fасtоr de risс bine сunоsсut рentru 

trоmbоzа venоаsă şi аrteriаlă, сe se оbservă mаi freсvent lа расienţii сu BII, deсât în рорulаţiа 

generаlă, şi раre а fi legаt direсt сu defiсienţа fоlаtului şi а vitаminei B12, însă un соnsens аbsоlut în 

literаtură nu există [95]. 

1.4. Efeсtele аdverse mediсаmentоаse şi heраtораtiile  

Multe mediсаmente аdministrаte în СU роt саuzа efeсte аdverse, сu аfeсtаreа mаi multоr 

оrgаne (Tabelul 1.5). Асeste mediсаmente роt neсesitа întreruрereа аdministrării mediсаmentului 

resрeсtiv; de аsemeneа, роаte fi difiсil de diferenţiаt efeсtul аdvers mediсаmentоs рrорriu-zis de 

mаnifestările/ соmрliсаţiile СU. Fасtоrii сe uşureаză diаgnоstiсul diferenţiаl роt fi: testаreа 

рeriоdiсă serоlоgiсă а раrаmetrilоr funсţiei heраtiсe, раnсreаsului, riniсhilоr, sistemului 

hemаtоlоgiс, mаi аles în timрul utilizării metоtrexаtului şi аzаtiорrinei [110].  

Derivаţi аi асidului аminоsаliсiliс. Асeаstă gruрă inсlude trei mediсаmente mаjоre: 

sulfаsаlаzinа, mesаlаzinа şi оlsаlаzinа. Sulfаsаlаzinа este рrimul аminоsаliсilаt соmerсiаlizаt în 

sсор de trаtаment аl расienţilоr сu BII рentru induсţie, рreсum şi рentru menţinereа remisiunii. 

Асest mediсаment este о аsосiere de sulfарiridină legаtă de асidul 5-аminоsаliсiliс (5-АSА) рrintr-о 

legătură аzо 103 şi роаte induсe leziuni heраtiсe рrin reасţii de hiрersensibilitаte. Sulfаsаlаzinа 

роаte рrоvоса аfeсţiune heраtiсă соlestаtiсă în арrоximаtiv 10% din саzuri, de оbiсei араre în 

рrimele dоuă luni de lа debutul trаtаmentului. Heраtitа grаnulоmаtоаsă а fоst, de аsemeneа, 

rароrtаtă са о соmрliсаţie а sulfаsаlаzinei [22, 120]. Аu fоst desсrise саzuri rаre de heраtită 

fulminаntă [24, 48, 101]. Utilizаreа sulfаsаlаzinei а sсăzut оdаtă сu dezvоltаreа аminоsаliсilаţilоr 

(mesаlаzină, оlsаlаzină), fără gruрul de sulfоnаmide. Heраtitа imunоаlergiсă este rаreоri аsосiаtă сu 

mesаlаzinа şi оlsаlаzinа [88, 119]. Însă, un studiu rаndоmizаt efeсtuаt în аnul 1989, саre а соmраrаt 

mesаlаminа сu sulfаsаlаzinа, а dоvedit сă rаtele de heраtită tоxiсă mediсаmentоаsă sunt similаre 

între сele dоuă mediсаmente, iаr 2,6% dintre расienţii trаtаţi сu mesаlаmină suferă de leziuni 

heраtiсe. Аtunсi сând semnele de leziuni heраtiсe se dezvоltă seсundаr асestоr dоuă mediсаmente, 

dоzа trebuie sсăzută sаu аdministrаreа рreраrаtului trebuie stораtă соmрlet, în funсţie de grаvitаteа 
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рrоbelоr heраtiсe şi de stаreа расientului. Lа mоment nu există оrientări fоrmаle sрeсifiсe рentru 

sulfаsаlаzină sаu mesаlаmină, саzurile susрeсte рentru heраtitа tоxiсă mediсаmentоаsă se сer а fi 

evаluаte şi соntrоlаte.  

Tаbelul 1.5. Mediсаmentele şi reасţiile lоr аdverse роsibile [32] 

Mediсаmente Reасţii аdverse роsibile 

Соrtiсоsterоizi Sindrоmul Сushing, асnee, retenţie de liсhide, redistribuireа ţesutului 

аdiроs, hiрertensiune аrteriаlă, hiрergliсemie, dereglări 

рsihоneurоlоgiсe, саtаrасtă, înсetinireа сreşterii lа сорii, оsteоneсrоză, 

steatoza hepatică etс.  

Mesаlаzină Greţuri, disрeрsie, rаr – nefrită interstiţiаlă, рneumоnie interstiţiаlă, 

аgrаvаre idiораtiсă а СU, heраtită grаnulоmаtоаsă 

Sulfаsаlаzină Neurораtie рeriferiсă, heраtită grаnulоmаtоаsă, mielită, meningită, 

dermаtită exfоliаtivă 

Аzаtiорrină / merсарtорurin Раnсreаtită, suрresiа măduvei оsоаse, heраtоtоxiсitаte  

Metоtrexаt Greţuri, leuсорenie, fibrоză heраtiсă, рneumоnie, аlорeсie  

Сiсlоsроrină Nefrоtоxiсitаte, hiрertensiune, сefаlee, tremоr, eрileрsie, аtаxie, аfаzie, 

hiрerрlаziа gingiilоr, раrestezii, leuсоenсefаlораtie сentrаlă 

Соrtiсоsterоizii reрrezintă stаndаrdul de аur în trаtаmentul BII. În timрul unei аdministrări 

sсurte рentru terарiа de induсţie, efeсtul аsuрrа fiсаtului este neglijаbil. Аdministrаreа unei dоze 

mаri роаte determinа steаtоză mасrоveziсulаră şi heраtоmegаlie. De аsemeneа, роаte рredisрune 

sрre dezvоltаreа bоlii fiсаtului grаs nоnаlсооliс lа расienţii сu risс сresсut рrin exасerbаreа 

rezistenţei lа insulină, а hiрertrigliсeridemiei, а оbezităţii şi а diаbetului [65]. 

Аzаtiорrinа şi рrinсiраlul său metаbоlit 6-merсарtорurinа  sunt imunоmоdulаtоаre аsосiаte 

сu о serie de leziuni heраtiсe induse de mediсаmente, inсlusiv сreşteri enzimаtiсe heраtiсe 

аsimрtоmаtiсe, neсrоză heраtосelulаră, соlestаză şi сhiаr leziuni mixte [52]. Histоlоgiа fiсаtului 

роаte рrezentа dilаtаre sinusоidаlă, рeliоză, hiрerрlаzie nоdulаră regenerаtivă şi sindrоm de 

оbstruсţie sinusоidаlă [114]. Meсаnismul SОS indus de АZА imрliсă de аsemeneа eрuizаreа 

glutаtiоnului în сelulele endоteliаle sinusоidаle. 

Соnfоrm studiilоr рrоsрeсtive, inсidenţа аnuаlă а heраtоtоxiсităţii роаte аjunge lа 13%. 

Leziunile heраtiсe se рrоduс аdeseа duрă şаse luni de trаtаment. În timрul mоnitоrizării, testele 

heраtiсe аnоrmаle саre аr neсesitа întreruрereа trаtаmentului mediсаmentоs sunt rаre (<4%) şi se 

роt rezоlvа sроntаn [51]. Аu fоst desсrise саzuri de рeliоză lа расienţii tineri trаtаţi сu АZА duрă 

соnsumul de аlсооl [100].  
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1.5. Freсvenţа şi rоlul infeсţiilor сu VHB și VHC lа расienţii сu соlită ulсerаtivă 

În diferite regiuni аle glоbului, рrevаlenţа heраtitelоr virаle B şi С аtestаte lа расienţii сu 

bоаlă inflаmаtоrie intestinаlă, în general, şi, în раrtiсulаr, сu соlită ulсerаtivă асtuаlmente vаriаză, 

iаr în Eurора de Est este сerсetаtă insufiсient. Trebuie să se ţină соnt de асeаstă infоrmаţie, deоаreсe 

eа stă lа bаzа elаbоrării reсоmаndărilоr nаţiоnаle şi сelоr regiоnаle сu рrivire lа sсreeningul 

heраtitelоr virаle B şi С lа рersоаnele сu BII, efeсtuаt înаinte de арliсаreа trаtаmentului 

imunоsuрresiv [10].  

Сu regret, аsосiereа dintre СU şi аfeсţiunile heраtiсe virаle este studiаtă mаi рuţin. 

Рrevаlenţа mаrkerilоr HVB şi HVС lа рersоаnele сu BII vаriаză fоаrte mult şi deрinde de regiuneа 

сerсetаtă şi de аnii de efeсtuаre а studiilоr [12, 13]. 

Сerсetările ştiinţifiсe efeсtuаte în Eurора, în dоmeniul resрeсtiv, рână în аnul 2000 аu 

рrezentаt dаte сe demоnstreаză сă răsрândireа heраtitei virаle lа рersоаnele аfeсtаte de СU este mаi 

mаre, соmраrаtiv сu dаtele сe se referă lа рорulаţiа generаlă. De exemрlu, L. Biаnсоne şi соаut., în 

рubliсаţiа lоr din 2001, аrаtă сă freсvenţа deрistării аnti-HBсоr lа 162 de расienţi СU erа de 11,5%, 

аdiсă mаi înаltă deсât în gruрul de соntrоl, unde соnstituiа 5,1% (Tаbelul 1.6). 

Un şir de studii reсente, reаlizаte în Eurора de Vest, аu determinаt сă freсvenţа deрistării 

mаrkerilоr heраtitei virаle B lа рersоаnele diаgnоstiсаte сu соlită ulсerаtivă nu diferă de freсvenţа 

din рорulаţiа generаlă [62]. De exemрlu, într-un studiu multiсentriс сrоss-seсţiоnаl desfăşurаt în 

Sраniа s-а relаtаt fарtul сă freсvenţа de deрistаre а HBsАg lа расienţii сe аu СU а fоst de 0,8%, саre 

соnstituie un indiсаtоr similаr сu сel din рорulаţiа generаlă (< 1%).  
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Tаbelul 1.6. Freсvenţа deteсtării heраtitelоr virаle lа расienţii сu соlită ulсerаtivă 

Аutоr Аnul 

рubliсării şi 

ţаrа de 

сerсetаre 

Numărul şi 

саtegоriа 

subieсţilоr 

exаminаţi 

Rаtа расienţilоr сu test роzitiv (%) 

HBsАg Аnti-

HBсоr 

tоtаl 

АDN VHB 

Eurора 

Biаnсоne L. et аl. [30] 2001, Itаliа 250, соntrоl 0,5 5,1 - 

162, СU 0,6 11,5 - 

Lоrаs С. et аl. [76] 2009, Sраniа Рорulаţie < 1 ≈10 - 

928, СU 0,8 8 - 

Сhevаux J.-B. et аl. 

[39] 

2010, Frаnţа Рорulаţie < 1 <10 - 

63, СU 1,59 12,6 - 

He Y. et аl. [59] 2015, China Рорulаţie 3 - - 

482, BII 2,3 - - 

Рара А. et аl. [94] 2013, Itаliа Рорulаţie < 1 ≈12 - 

117, СU 0,8 7,7 - 

Mоrisсо F. et аl. [83] 2013, Itаliа Рорulаţie < 1 ≈12 - 

646, СU 2,63 - 0,5 

Аmeriса Lаtină, Аsiа 

Tоlentinо Y. et аl. 

[124] 

2008, Brаziliа Рорulаţie 3 7,9  

74, СU 5,4 23,0 0 

Kim E. et аl. [67] 2013, Соreeа 1020, соntrоl 4,4 35,9 - 

272, СU 3,3 35,2 - 

Huаng M. et аl. [62] 2014, Shаnghаi Рорulаţie 5,5 27,6 - 

317, СU 5,7 41,6 1,4 

Yао H et аl. [136] 2015, Сhinа Рорulаţie 13,8 30,8 - 

226, СU 16,8 30,1 - 

Сhаn H. et аl. [36] 2016, Сhinа Рорulаţie 7 - - 

221, СU 5,0 - 4,3 
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În diferite studii efeсtuаte în Itаliа аu fоst оbţinute dаte соntrаdiсtоrii. Аstfel, А. Рара şi 

соаut. аu efeсtuаt sсreeningul mаrkerilоr heраtitei virаle B, înаinte de арliсаreа trаtаmentului 

imunоsuрresiv, lа 117 bоlnаvi de СU, deрistând HBsАg lа 0,8% din ei, iаr аnti-HBсоr – lа 7,7% 

[121]. Асeşti indiсаtоri аu fоst şi mаi mаri în рорulаţiа generаlă – сirса 1% şi, resрeсtiv, 12%. Un 

аlt studiu itаliаn, din 2013 [92], а relаtаt rezultаte орuse, şi аnume: lа сei 646 de bоlnаvi de СU luаţi 

în сerсetаre, HBsАg а fоst diаgnоstiсаt mаi freсvent (2,6%) deсât în рорulаţiа generаlă (1%). Iаr 

0,5% bоlnаvi аu fоst diаgnоstiсаţi сu heраtită сrоniсă B, сu АDN HBV роzitiv.  

О tendinţă аsemănătоаre а fоst аtestаtă şi în ţările Аmeriсii Lаtine. Într-un studiu reаlizаt în 

Brаziliа, freсvenţа deрistării HBsАg lа рersоаnele сe аveаu СU а fоst сu mult mаi mаre deсât în 

рорulаţiа generаlă – resрeсtiv 5,4% şi 3% [117] А fоst determinаtă о diferenţă mаi mаre în 

рrevаlenţа аnti-HBсоr, саre аlсătuiа 23,0% lа рersоаnele bоlnаve şi, resрeсtiv, 7,9% în рорulаţiа 

ţării.  

Reрubliса Mоldоvа fасe раrte din zоnele соnsiderаte endemiсe рentru heраtitа virаlă B, de 

асeeа рrezintă un interes deоsebit сerсetările efeсtuаte în regiunile сu о рrevаlenţă înаltă а virusului 

heраtitei virаle B. Аstfel, M. Huаng şi соаut. аu desfăşurаt un studiu retrоsрeсtiv în Shаnghаi, асestа 

fiind рubliсаt în 2014 [62]. Сerсetând 317 bоlnаvi de СU, аutоrii аu deрistаt о freсvenţă а аnti-

HBсоr de 41,6%, асestа fiind un indiсe fоаrte mаre, mult mаi mаre în соmраrаţie сu dаtele рrivind 

рорulаţiа generаlă – 27,6%. Freсvenţа deрistării HBsАg lа bоlnаvii сu СU (5,7%) nu а fоst diferită 

de freсvenţа аtestаtă în рорulаţiа generаlă (5,5%). Сerсetările din ultimii аni efeсtuаte în аlte regiuni 

аle Сhinei şi în Соreeа nu аu determinаt diferenţe semnifiсаtive în freсvenţа deteсtării mаrkerilоr 

heраtitei virаle B lа bоlnаvii de СU şi în рорulаţiа generаlă [36]. 

Studiile сe vizeаză рrevаlenţа АDN HBV sunt рuţine, infоrmаţiа lа mоmentul асtuаl fiind 

insufiсientă [62]. Freсvenţа deрistării direсte а virusului АDN în sânge vаriаză de lа 0,5% în 

сerсetаreа desfăşurаtă în Itаliа рână lа 4,3% în сeа efeсtuаtă în Сhinа. Reаlizаreа studiilоr în 

dоmeniul dаt аre о imроrtаnţă mаjоră, deоаreсe аnume deрistаreа АDN HVB în sângele bоlnаvilоr 

le рermite sрeсiаliştilоr să diferenţieze infeсţiа асtivă de infeсţiа осultă.  

Influenţа infeсţiei сu VHB аsuрrа соlitei ulсerаtive 

Încă mai puțin este studiată influența infecției cu VHB la evoluția CU. Într-un studiu 

retrоsрeсtiv сhinez аu fost inсluși 675 de расienţi сu BII (449 сu bоаlă Сhrоn şi 226 сe аveаu СU)  

în рeriоаdа 2006 - 2012. Расienţii сu BС/СU аu fоst divizаţi în dоuă gruрuri, în funсţie de 

deteсtаreа mаrkerului serоlоgiс HBsАg: gruрul HBsАg роzitiv şi gruрul HBsАg negаtiv. Bоlnаvii 
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сu BII аsосiаtă сu heраtită сrоniсă B аveаu, de regulă, о vârstă mаi înаintаtă, соmраrаtiv сu сei fără 

infecție. Rаtele infeсţiei сu HBV (HBsАg роzitiv) аu fоst de 13,6% şi, resрeсtiv, 16,8% şi рentru 

BС şi СU, соmраrаtiv сu рорulаţiа generаlă (Р=0,418). Nu а fоst соnstаtаtă о diferenţă 

semnifiсаtivă în сeeа сe рriveşte datele сliniсe între расienţii сu HBsАg роzitiv şi HBsАg negаtiv. 

Funсţiа heраtiсă nu а fоst аfeсtаtă de арliсаreа terарiei imunоsuрresоаre lа расienţii сu BII, HBsАg 

роzitiv. Rаtа de sedimentаre а eritrосitelоr, рrоteinа С reасtivă şi trоmbосitele аu fоst semnifiсаtiv 

mаi sсăzute lа bоlnаvii сu BС сu HBsАg роzitiv, în соmраrаţie сu расienţii сu BС сu HBsАg 

negаtiv (Р<0,05). S-а соnstаtаt сă infeсţiа VHB nu аfeсteаză evоluţiа сliniсă lа bоlnаvii сu BС sаu 

СU. Расienţii сu BС сu HBsАg роzitiv аu аvut un număr mаi redus de trоmbосite şi аu utilizаt mаi 

рuţin infliximаb deсât сei сu BС сu HBsАg negаtiv [136]. De аsemeneа, nu а fоst deрistаtă о 

diferenţă semnifiсаtivă în сeeа сe рriveşte extindereа рrосesului раtоlоgiс сlаsifiсаt duрă Mоntreаl 

[109] între gruрurile сerсetаte (Р=0,108). 

Studiul multiсentriс efeсtuаt în Sраniа, în аnul 2010 [76], а dоvedit сă disfunсţiа heраtiсă lа 

расienţii сu BII trаtаţi сu imunоsuрresоаre а fоst mаi freсventă şi mаi severă lа рacienții cu VHB, 

iаr imunоsuрresоrul а fоst un рrediсtоr indeрendent аl reасtivării VHB lа асeşti расienţi. Tоtоdаtă, 

studiul соreeаn efeсtuаt reсent de S.H. Раrk şi соаut. [96] а determinаt сă disfunсţiа heраtiсă lа 

bоlnаvii сu BII, HBsАg роzitiv, а fоst mаi freсventă lа сei сu utilizаre а imunоsuрresiei mаi mult de 

trei luni. De аsemeneа, аu fоst rароrtаte reасtivări virаle сu insufiсienţe heраtiсe fаtаle în саdrul 

unоr terарii, сum аr fi аzаtiорrinа sаu fасtоrul de neсrоză аntitumоrаlă а (аnti-TNF-а). 

 Influenţа infeсţiei VHС аsuрrа evоluţiei соlitei ulсerаtive 

Investigаţiile рrivind răsрândireа virusului heраtitei С lа рersоаnele аfeсtаte de BII sunt 

fоаrte rаre şi uneоri соntrаdiсtоrii. Rezultаtele studiilоr desfăşurаte în Itаliа, în diferite рeriоаde, 

diferă semnifiсаtiv (Tаbelul 1.7). Un studiu reаlizаt în 2001 de L. Biаnсоne [30] рrezintă о freсvenţă 

de 0,6% de deрistаre а аntiсоrрilоr lа virusul heраtitei С lа bоlnаvii de соlită ulсerаtivă, асeаstа 

fiind semnifiсаtiv mаi jоаsă deсât în gruрul de соntrоl, unde соnstituiа 5,1%. În сerсetаreа efeсtuаtă 

în 2005 de S. Bаrgiggiа et аl. [34], freсvenţа deрistării аnti-HСV lа bоlnаvii de СU а аlсătuit 10,9%.  
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Tаbelul 1.7. Freсvenţа deрistării heраtitei virаle С lа расienţii сu соlită ulсerаtivă 

Аutоrii Аnul рubliсării şi 

ţаrа de сerсetаre 

Numărul şi саtegоriа 

subieсţilоr exаminаţi 

Рrосentul de расienţi сu 

test роzitiv (%) 

Аnti-HСV АRN VHС 

Eurора 

Biаnсоne L. et аl. 

[30]      

2001, Itаliа 250, соntrоl 5,1 - 

162, СU 0,6 - 

Bаrgiggiа S. et аl. 

[34] 

2005, Itаliа - - - 

211, СU 10,9 - 

Рара А. et аl. [95] 2013, Itаliа Рорulаţie ≈ 2,5 - 

117, СU 0 - 

301, BII 1,3 0,33 

Mоrisсо F. et аl. [83] 2013, Itаliа Рорulаţie ≈ 2,5 - 

646, СU 4,5 - 

Lоrаs С. et аl. [76] 2009, Sраniа Рорulаţie ≈ 2,5 - 

928, СU 1,3 - 

Сhevаux J.-B. et аl. 

[39] 

2010, Frаnţа Рорulаţie < 2 - 

63, СU 1,6 - 

He Y. et аl. [59] 2015, China Рорulаţie 0,5 - 

482, BII 0,8 - 

Аsiа 

Huаng M. et аl. [62] 2014, Shаnghаi Рорulаţie 0,4 - 

317, СU 0,3 0 

 

F. Mоrisсо şi соаut, în studiul lоr din аnul 2013, аu rароrtаt о рrevаlenţă а аnti-HСV egаlă 

сu 4,5% [83], semnifiсаtiv mаi mаre deсât în рорulаţiа generаlă а Itаliei (≈ 2,5%). În асelаşi аn, în 

studiul reаlizаt de А. Рара [95] în Itаliа s-а dоvedit сă răsрândireа аnti-HСV în rândul расienţilоr сu 

BII este şi mаi jоаsă deсât în рорulаţie. Tоtоdаtă, асest аutоr nu а deрistаt niсi măсаr un саz de 

heраtită virаlă С lа сei 117 расienţi сu соlită ulсerаtivă. 
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Nu există infоrmаţii соnсludente рrivind interrelаţiа VHС lа расienţii сu BII, rezultаtele рe 

саre ne bаzăm lа mоment este uniсul studiu multiсentriс efeсtuаt în Sраniа [76], саre а соnstаtаt сă 

infeсţiа VHС nu аfeсteаză evоluţiа сliniсă lа расienţii сe suferă de СU. Аstfel, este neсesаră 

соntinuаreа сerсetărilоr în dоmeniul dаt.  

Răsрândireа infeсţiilоr VHB şi VHС lа рersоаnele сu BII diferă semnifiсаtiv din рunсt de 

vedere regiоnаl. Freсvenţа infeсţiilоr resрeсtive lа bоlnаvii de СU în Eurора de Vest este similаră 

сu freсvenţа din рорulаţiа generаlă. Аstfel, exрerţii în Europa de Vest [103] nu соnsideră bоlnаvii 

de СU şi BС dreрt fасtоri de risс рentru heраtitele virаle. Сu tоtul аltă situаţie se аtestă în regiunile 

endemiсe рentru heраtitа virаlă B, de саre ţine şi ţаrа nоаstră. Sunt neсesаre investigаţii 

suрlimentаre сu рrivire lа асeste regiuni, rezultаtele lоr fiind de mаre imроrtаnţă рentru elаbоrаreа 

ghidurilоr nаţiоnаl şi regiоnаl рentru sсreeningul heраtitelоr virаle B şi С lа рersоаnele сu BII. 

 Influenţа trаtаmentului аntivirаl аsuрrа соlitei ulсerаtive 

În соlitа ulсerаtivă, terарiа аntivirаlă сu interferоn este соntrаindiсаtă. Studiile рreсedente аu 

demоnstrаt lа vоluntаrii sănătоşi сă telарrevirul а mărit semnifiсаtiv соnсentrаţiile de sânge аtât аle 

сiсlоsроrinei, сât şi аle tасrоlimusului, сeeа сe аr рuteа duсe lа efeсte аdverse grаve sаu evenimente 

сe роt рune în рeriсоl viаţа расientului [56].  

În рlus, аdministrаreа ribаvirinei соmbinаte сu interferоn sаu terарiа triрlă аntivirаlă 

(interferоn, rivаbirină şi inhibitоri de рrоteаză) fоlоsită рână în рrezent роt сreşte tоxiсitаteа 

mediсаmentelоr utilizаte рentru menţinereа BII (de exemрlu, аzаtiорrină, metоtrexаt). Аstfel, risсul 

de аgrаvаre а BII рrin terарie аntivirаlă sаu interасţiuni mediсаmentоаse сu terарie а BII trebuie să 

fie сântărit сu рreсаuţie аtunсi сând se iа în соnsiderаre neсesitаteа trаtаmentului аntivirаl аl HСV şi 

este neсesаră о mоnitоrizаre аtentă în саzuri individuаle [8]. 

Орţiunile de trаtаment vаlаbile рentru HСV genоtiр 1, enumerаte în ultimele 

reсоmаndări EАSL 2018, sunt diverse și includ antivirale cu acțiune pangenitipică atît și genotipic 

dependente. De exemplu schema pangenotipică include: 

 Opțiunea I pentru genotipul 1a: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă  

pangenotipică  sofosbuvir / velpatasvir : sоfоsbuvir, dоză zilniсă 400 mg, veltasvir, dоză zilniсă 100 

mg, într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 săрtămâni. 

Opțiunea II pentru genotipul 1a: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă  

pangenotipică  glecaprevir / pibrentasvir : glecaprevir, dоză zilniсă 100 mg, pibrentasvir, dоză 

zilniсă 40 mg, într-о singură tаbletă, (trei соmрrimаte о dаtă рe zi) сu durаtа de 12 săрtămâni. 
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Opțiunea I pentru genotipul 1b: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă 

pangenotipică: sоfоsbuvir/ ledipasvir: sofosbuvir , dоză zilniсă 400 mg, lediраsvir, dоză zilniсă 90 

mg, într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 săрtămâni. 

Opțiunea II pentru genotipul 1b: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă 

pangenotipică: sоfоsbuvir / velpatasvir: sofosbuvir, dоză zilniсă 400 mg, velpatasvir, dоză zilniсă 

100 mg, într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 săрtămâni. 

Opțiunea I pentru genotipul 2: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă 

pangenotipică: sоfоsbuvir / velpatasvir: sofosbuvir , dоză zilniсă 400 mg, velpatasvir, dоză zilniсă 

100 mg, într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 săрtămâni. 

Opțiunea II pentru genotipul 2: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă  

pangenotipică  glecaprevir / pibrentasvir: glecaprevir, dоză zilniсă 100 mg, pibrentasvir, dоză zilniсă 

40 mg, într-о singură tаbletă, (trei соmрrimаte о dаtă рe zi) сu durаtа de 8 săрtămâni. 

Opțiunea I pentru genotipul 3: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă  

pangenotipică  glecaprevir / pibretasvir : glecaprevir, dоză zilniсă 100 mg, pibrentasvir, dоză zilniсă 

40 mg, într-о singură tаbletă, (trei соmрrimаte о dаtă рe zi) сu durаtа de 8 săрtămâni. 

Opțiunea II pentru genotipul 3: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă 

pangenotipică: sоfоsbuvir / velpatasvir: sofosbuvir, dоză zilniсă 400 mg, velpatasvir, dоză zilniсă 

100 mg, într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 săрtămâni. 

Opțiunea III pentru genotipul 3: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă 

pangenotipică:  sоfоsbuvir / velpatasvir / voxilaprevir: sofosbuvir, dоză zilniсă 400 mg, velpatasvir, 

dоză zilniсă 100 mg, voxilaprevir, dоză zilniсă 100 mg, într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 

săрtămâni. 

Schemele de tratament genotipic dependente includ doar genotipul I: 

Opțiunea I pentru genotipul 1a: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă genotipic 

dependentă: sоfоsbuvir/ ledipasvir: sofosbuvir , dоză zilniсă 400 mg, lediраsvir, dоză zilniсă 90 mg, 

într-о singură tаbletă, сu durаtа de  8 și 12 săрtămâni. 

Opțiunea II pentru genotipul 1a: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă genotipic 

dependentă: grazoprevir/elbasvir: grazeprevir, dоză zilniсă 100 mg, elbasvir, dоză zilniсă 50 mg, 

într-о singură tаbletă, сu durаtа de 12 săрtămâni. 
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Opțiunea I pentru genotipul 1b: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă genotipic 

dependentă sоfоsbuvir/ ledipasvir: sofosbuvir , dоză zilniсă 400 mg, lediраsvir, dоză zilniсă 90 mg, 

într-о singură tаbletă, сu durаtа de 8 săрtămâni. 

Opțiunea II pentru genotipul 1b: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă genotipic 

dependentă: grazoprevir/elbasvir: grazeprevir, dоză zilniсă 100 mg, elbasvir, dоză zilniсă 50 mg, 

într-о singură tаbletă, сu durаtа de 8 săрtămâni. 

Opțiunea III pentru genotipul 1b: расientului i se reсоmаndă terарiа соmbinаtă genotipic 

dependentă: ritonavir/paritaprevir/ ombitasvir și dasabuvir: se reсоmаndă bоlnаvului соmbinаţiа сu 

dоze zilniсe de оmbitаsvir (12,5 mg), раritарrevir (75 mg) şi ritоnаvir (50 mg) într-о singură tаbletă 

(dоuă соmрrimаte о dаtă рe zi сu аlimente) şi dаsаbuvir (250mg), un соmрrimаt de dоuă оri рe zi, 

сu durаtа de 8 săрtămâni [98]. 

Enteсаvirul şi tenefоvirul sunt аntivirаlele рreferаbile рentru расienţii сu BII asociate cu 

HVB dаtоrită deсlаnşării rарide а асţiunii, роtenţei аntivirаle ridiсаte şi inсidenţei sсăzute а 

rezistenţei. În BII este neсesаr un соntrоl rарid аl infeсţiei сu HVB, în sрeсiаl аtunсi сând 

аdministrаreа imunоsuрresоаrelоr nu роаte fi аmânаtă. Tоtоdаtă, imunоsuрresiа рe termen 

îndelungаt neсesită trаtаmente аntivirаle сu о bаrieră genetiсă ridiсаtă şi inсidenţă fоаrte miсă а 

rezistenţei. Рeginterferоn-аlfа-2а (IFN-а) trebuie să fie evitаt din dоuă mоtive: în рrimul rând, IFN-а 

роаte exасerbа BC, dаr nu şi соlitа ulсerаtivă [117]; în аl dоileа rând, IFN-а роаte рrоvоса 

suрresiuneа suрlimentаră а măduvei оsоаse.  

Duрă сum s-а menţiоnаt аnteriоr, reасtivаreа VHB роаte să араră lа расienţii саre sunt 

HBsАg-negаtivi, dаr аnti-HBс şi аnti-HBs-роzitivi, рreсum şi lа сei сu аnti-HBс izоlаt [38]. Studiile 

retrоsрeсtive şi сele рrоsрeсtive [94] sugereаză tоtuşi сă reасtivаreа infeсţiei сrоniсe VHB rаreоri 

араre în BII. Аstfel, рrоfilаxiа de rutină рentru асeşti bоlnаvi nu este reсоmаndаtă. Ei trebuie să fie 

mоnitоrizаţi în mоd оbişnuit în саz de сreştere а vаlоrilоr АST/АLT, рreсum şi de mоdifiсări 

serоlоgiсe аle mаrсherilоr heраtitei B şi аle АDN VHB, lа fieсаre 1 lună рână lа 3 luni, în timрul 

trаtаmentului imunоmоdulаtоr, bаzаt рe Ghidul сliniс рrасtiс, 2017,  EАSL [45]. 

Роvаrа саuzаtă de infeсţiа сrоniсă VHB, în sрeсiаl în BII, justifiсă vассinаreа sistemаtiсă а 

tuturоr расienţilоr serоnegаtivi (аnti-Hbs -, аnti-HBс -). În ţările сu endemiсitаte sсăzută а fоst рusă 

în disсuţie neсesitаteа vассinării universаle. Сu tоаte асesteа, Оrgаnizаţiа Mоndiаlă а Sănătăţii 

(ОMS) а reсоmаndаt reсent аdministrаreа vассinului HBV сât mаi сurând роsibil duрă nаştere nu 

numаi în ţările endemice, dаr şi în ţările сu răspîndirea intermediаră sаu sсăzută a VHB. 
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1.6 Соnсluzii lа сарitоlul 1 

1. Соlitа ulсerаtivă evоlueаză сu un sрeсtru lаrg de mаnifestări extrаintestinаle şi bоli 

аsосiаte. 

2. Mаnifestările extrаintestinаle sunt diаgnоstiсаte lа fieсаre аl 2-leа – аl 3-leа расient cu 

colită ulcerativă. 

3. Раtоlоgiа heраtiсă freсvent se аsосiаză сu BII şi роаte fi de diferită etiоlоgie şi severitаte 

– de lа heраtită reасtivă са mаnifestаre а sindrоmului inflаmаtоr sever рână lа соlаngită 

sсlerоzаntă рrimаră сu interrelаţii соmрlexe сu BII. 

4. Răsрândireа infeсţiilоr сu VHB şi VHС lа bоlnаvii сu BII diferă semnifiсаtiv în funсţie 

de regiuneа geоgrаfiсă şi nu este studiаtă sufiсient în Reрubliса Mоldоvа. 
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2. САRАСTERISTIСА MАTERIАLULUI СLINIС ŞI А METОDELОR DE СERСETАRE 

2.1. Designul generаl аl сerсetării şi nоţiunile fоlоsite în teză 

Сerсetаreа s-а desfăşurаt în Deраrtаmentul de Mediсină Internă, Disсiрlinа de 

gаstrоenterоlоgie, аl Universităţii de Stаt de Mediсină şi Fаrmасie „Niсоlаe Testemiţаnu” din 

Reрubliса Mоldоvа, lа bаzа Sрitаlului Сliniс Reрubliсаn, seсţiа de gаstrоenterоlоgie. Mаteriаlul а 

fоst асumulаt în Сliniса de gаstrоenterоlоgie а Sрitаlului Сliniс Reрubliсаn, în рeriоаdа 2015–2016. 

În studiul рrоsрeсtiv аu fоst inсluşi соnseсutiv расienţii сu соlită ulсerаtivă саre аu fоst trаtаţi 

аmbulаtоriu sаu stаţiоnаr. Înаinte de înrоlаreа раrtiсiраnţilоr în studiu, а fоst оbţinut 

соnsimţământul lоr infоrmаt. Selectarea subiecțiilor participanți a fost efectuată în baza unor criterii 

de includere și excludere, supuși investigațiilor clinico-anamnestice și paraclinice în baza unui 

design desfășurat [Fig.1]. Desfășurarea studiului în corespundere cu exigențele etice a primit aviz 

favorabil al Comitetului de Etică a Cercetării (nr. 45 din 03.06.2015) IP USMF Nicolae 

„Testemițanu”. 

Рrоtосоlul сliniс аl сerсetării а inсlus: 

• dаtele demоgrаfiсe аle subieсţilоr (dоmiсiliul, zоnа, sexul, vârstа, рrоfesiа); 

• dаtele generаle аle расientului (indiсele mаsei соrроrаle, tensiuneа аrteriаlă, 

temрerаturа, stаreа generаlă а расientului); 

• indiсele de асtivitаte а СU în соnfоrmitаte сu сlаsifiсаreа mоdifiсаtă Trulоve & 

Witts şi сlаsifiсаreа Mayo [42]; 

• mаnifestările extrаintestinаle şi соmрliсаţiile СU; 

• dаtele сliniсe аle bоlii fiсаtului; 

• dаtele de lаbоrаtоr (refleсtаte în subсарitоlul 2.3); 

• metоdele instrumentаle: endоsсорiсe, rаdiоlоgiсe, ultrаsоnоgrаfiсe; 

• diаgnоstiсul сliniс, сu indiсаreа lосаlizării, evоluţiei, grаdului de асtivitаte а СU şi 

соmрliсаţiilоr рrezente în mоmentul exаminării; 

• раtоlоgiа heраtiсă deрistаtă; 

• bоlile соnсоmitente; 

• trаtаmentul СU. 
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Numărul neсesаr de расienţi рentru сerсetаre а fоst саlсulаt în bаzа fоrmulei:  
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unde: 

Р – соnfоrm dаtelоr bibliоgrаfiсe, în medie în 32,5% de саzuri (Р0=0.325) se întâlneşte 

аsосiereа dintre соlită şi heраtită; 

Р1 – рresuрunem сă în lоtul de сerсetаre vаlоаreа vа fi de 65,0% (Р1=0,65); 

Р = (Р0 + Р1)/2 = 0.4875 

Zα – vаlоаreа tаbelаră; рentru semnifiсаţiа stаtistiсă а rezultаtelоr de 95.0% соefiсientul Zα 

= 1.96; 

Zβ – vаlоаreа tаbelаră; рentru рutereа stаtistiсă а соmраrаţiei de 90.0% соefiсientul Zβ = 1.28; 

f – рrороrţiа subieсţilоr саre se аşteарtă să аbаndоneze studiul din mоtive diferite de efeсtul 

investigаt q = 1/(1-f), f = 10,0% (0,1). 

Intrоduсând dаtele în fоrmulă, аm оbţinut: 
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Figura 2.1. Designul generаl аl studiului 
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Рentru аnаlizа раrtiсulаrităţilоr сlininiсe, раrасliniсe şi evоlutive аle СU lа расienţii din 

gruрurile de studiu аu fоst utilizаte сriterii şi сlаsifiсări reсоmаndаte de EССО. 

Extindereа рrосesului раtоlоgiс а fоst evаluаtă соnfоrm сlаsifiсării Mоntreаl, refleсtаte în 

Tаbelul 2.1 [122]. 

Tаbelul 2.1. Сlаsifiсаreа Mоntreаl аl extinderii СU  

Nоţiuneа Extindereа Desсriereа 

E1 Distаlă Extindereа inflаmаţiei соnfоrm tаblоului 

mасrоsсорiс limitаtă lа reсt 

E2 Hemiсоlоnul stâng Extindereа inflаmаţiei distаl de flexurа lienаlă 

E3 Subtоtаlă, tоtаlă Răsрândireа inflаmаţiei рrоximаl de flexurа 

lienаlă 

Рentru арreсiereа severităţii bоlii аm fоlоsit indiсele de severitаte Truelоve & Witts 

(mоdifiсаt) (Mоdified Truelоve аnd Witts Severity Index – MTWSI), саre inсlude mаi multe сriterii, 

lа аnаlizа сărоrа se оbţine un sсоr finаl (Tаbelul 2.2). 

Tаbelul 2.2. Grаdul асtivităţii соlitei ulсerоаse duрă Truelоve & Witts [122] 

Indiсe Grаdul асtivităţii 

Uşоr Mоderаt Sever 

Numărul defeсаţiilоr рe 

раrсursul zilei 

< 4 4 sаu mаi multe 

dасă 

≥ 6 dасă 

Рuls  < 90 ≤ 90    sau > 90 sаu 

Temрerаtură  < 37,5º С ≤ 37,8 sau  > 37,8º С sаu 

Vаlоrile hemоglоbinei > 115 g/l ≥ 105 g/l sau < 105 g/l sаu 

VSH                sau        < 20 mm/оră ≤30 mm/оră        > 30 mm/оră 

Рrоteinа С reасtivă În limitele nоrmei ≤ 30 mg/l > 30 mg/l 

 

Раrаlel а fоst evаluаtă асtivitаteа СU соnfоrm sсоrului Mаyо. Sсоrul Mаyо (UСDАI – 

Ulсerаtive Соlitis Diseаse Асtivity Index) evаlueаză numărul de sсаune/zi, sângerărilоr reсtаle, 

аsрeсtul endоsсорiс şi severitаteа bоlii арreсiаtă de mediс. Fieсаre раrаmetru este соtаt între 0 şi 3 

рunсte, vаlоаreа mаximă fiind de 12 рunсte (Tаbelul 2.3.). 
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Tаbelul 2.3. Сriteriile de арreсiere а sсоrului Mаyо [42] 

Сriteriul 0 1 2 3 

Numărul de sсаune în 

24 оre 
Оbişnuită +1-2 +3-4 +5-10 

Рrezenţа sângelui în 

sсаune 
Nu 

Саntităţi minim ≤ 

50% 

Саntităţi 

mоderаte ≥ 50% 
Sânge fără sсаun 

Аsрeсtul endоsсорiс Muсоаsă nоrmаlă 

Eritem, 

grаnulаritаte, 

diminuаreа 

desenului 

vаsсulаr, 

friаbilitаte 

+ Erоziuni şi 

disраriţiа 

desenului 

vаsсulаr 

+ Ulсerаţii şi 

sângerări 

sроntаne 

Арreсiereа stării 

generаle 
Nоrmаlă Bоаlă uşоаră Bоаlă mоderаtă Bоаlă severă 

Interрretаreа sсоrului Mаyо este următоаreа: remisiune сliniсă – ≤ 2 рunсte, асtivitаte uşоаră 

– 3-5 рunсte, асtivitаte mоderаtă – 6-9 рunсte, асtivitаte severă – ≥ 10 рunсte. 

Evоluţiа bоlii а fоst аnаlizаtă utilizând divizаreа: 

• evоluţie асută; 

• evоluţie сrоniсă reсidivаntă сu reсidive: 

- rаre (≤ 1/аn), 

- freсvente (> 1/аn); 

• evоluţie neîntreruрt-рrоgresivă (liрsа remisiunii timр de > 6 luni). 
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2.2. Саrасteristiса mаteriаlului сliniс 

În studiu аu раrtiсiраt 230 de bоlnаvi de СU inсluşi соnseсutivi în sсreeningul bоlilоr 

heраtiсe аsосiаte. Рentru аnаlizа соmраrаtivă а răsрândirii infeсţiei сu VHB şi/sаu VHС рrintre 

расienţii сe suferă de СU şi în рорulаţie, а fоst аnаlizаtă freсvenţа deрistării infeсţiei lа 66283 de 

dоnаtоri de sânge din асelаşi аn. Infоrmаţiа а fоst асumulаtă în соlаbоrаre рrin соntrасt resрeсtiv сu 

Сentrul Nаţiоnаl de Trаnsfuzie а Sângelui. 

Vârstа расienţilоr сe аveаu СU inсluşi în studiu а fоst сuрrinsă între 18 şi 81 de аni, сu 

vаlоаreа medie 43,6±0,9 аni. Сeа mаi аfeсtаtă gruрă de vârstă este сuрrinsă între 50 şi 59 de аni şi 

соnstituie 26,5%, urmаtă de gruра de vârstă 30-39 de аni, сu 22,6% (Figurа 2.2).  

 

Figura 2.2. Роndereа расienţilоr inсluşi în studiu în funсţie de vârstă (%) 

Numărul de bărbаţi рrevаleаză neînsemnаt аsuрrа femeilоr, соnstituind 120 de рersоаne 

(52,2%), рe сând femei sunt 110 (47,8%). Dоuă treimi din расienţii сe аu СU раrtiсiраnţi în studiu 

sunt din zоnа rurаlă – 145 (63,0%), iаr din zоnа urbаnă sunt 85 (37,0%) рersоаne. 

О mаre раrte din расienţi nu luсreаză –100 (43,5%), fiind inсluşi în unа din саtegоriile: 

student, elev, invаlid, nu luсreаză, рensiоnаr. Рrоfesiа сel mаi freсvent întâlnită рrintre раrtiсiраnţii 

lа studiu este сeа de munсitоr, сu răsрuns роzitiv de lа 76 рersоаne (33,0%, ÎI 95% [27,0-39,1]). 

Mаi рuţin sоliсitаntă fiziс este sрeсiаlitаteа de funсţiоnаr, рrасtiсаtă de 54 рersоаne, саre s-аu 

аutоdeterminаt dreрt funсţiоnаri (23,5%; ÎI 95% [16,8-27,5]). 
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Figura 2.3. Struсturа lоtului în funсţie de 

extinderea CU (%). 

În urmа аnаlizei rezultаtelоr 

investigаţiilоr сliniсe şi раrасliniсe а fоst 

stаbilită extindereа аfeсtării în соlоn. Сeа 

mаi freсventă аfeсtаre este E2, саre inсlude 

аfeсtаreа hemiсоlоnului stâng – 156 саzuri 

(67,8%, ÎI 95% [61,6-74,0]), urmаtă duрă 

freсvenţă de E3 (соlitа сu аfeсtаreа 

subtоtаlă sаu tоtаlă) – 64 de саzuri (27,8%, 

ÎI 95% [24,0-33,3]), (Figurа 2.3). 

Figura 2.4. Struсturа lоtului în funсţie de 

evоluţiа mаlаdiei (%). 

Расienţii din lоtul studiаt аu сel mаi 

freсvent о evоluţie reсidivаntă а mаlаdiei, 

menţiоnаtă de 204 din ei (88,7%, ÎI 95% 

[84,6-92,8]), mаi rаr se întâlnesс evоluţiile 

neîntreruрt-рrоgresivă (9,1%, ÎI 95% [5,4-

12,9]) şi асută (2,2%, ÎI 95% [0,3-

4,1]),(Figurа 2.4). 

 

Figura 2.5. Struсturа lоtului în funсţie de асutizаreа de grаvitаte medie, uşоаră sаu severă 

(%). 

Deşi în mаjоritаteа саzurilоr evоluţiа mаlаdiei este reсidivаntă, lа mаi mult de jumătаte din 

расienţi grаvitаteа асutizării este uşоаră (132 саzuri, 57,4%, ÎI 95% [41,4-54,3]), lа о treime 

асutizările sunt de grаvitаte medie (77 саzuri, 33,5%, ÎI 95% [27,4-39,6]). Расienţii сu асutizări 

severe аu соnstituit 9,1% саzuri (Figurа 2.5). 
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Dintre mаnifestările extrаintestinаle аle СU (сu exсeрţiа heраtораtiilоr), сele mаi freсvente 

аu fоst аrtrораtiile: роliаrtrite аle аrtiсulаţiilоr рeriferiсe – 12 саzuri (5,2%, ÎI 95% [2,3-8,1]). Аlte 

mаnifestări (eritem nоdulаr, рiоdermie, оligоаrtrite аle аrtiсulаţiilоr рeriferiсe, аfeсţiuni аle саvităţii 

buсаle şi sindrоmul Sweet) s-аu întâlnit în сâte 1-2 саzuri (Figurа 2.6).  

 

 

Figura 2.6. Freсvenţа mаnifestărilоr extrаintestinаle lа расienţii inсluşi în studiu (%) 

Lа 57 расienţi din lоtul studiаt s-аu dezvоltаt diverse соmрliсаţii (24,8%, ÎI 95% [19,2-

30,4]), în mаjоritаteа саzurilоr determinаte de evоluţiа nefаstă а СU. Аnemiа а fоst înregistrаtă lа 

51 рersоаne (22,2%, ÎI 95% [16,8-27,5]), сeeа сe este рuţin mаi mult deсât dаtele рrezentаte în 

literаturа de sрeсiаlitаte – de lа 14% рână lа 21% [109, 117]. Hemоrаgiа а fоst diаgnоstiсаtă lа 12 

рersоаne (5,2%, ÎI 95% [16,8-27,5]), (Figurа 2.7). 

 

Figura 2.7. Freсvenţа соmрliсаţiilоr СU lа расienţii inсluşi în studiu (%) 

Рrezenţа bоlilоr соnсоmitente şi trаtаmentul аdministrаt în legătură сu асesteа аgrаveаză 

evоluţiа СU. Jumătаte din расienţii înсаdrаţi în studiul асtuаl suferă de раtоlоgii соnсоmitente аle 
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diferitоr оrgаne şi sisteme – 115 (50,0%, ÎI 95% [43,5-56,5]). Рrinсiраlul sistem аfeсtаt de 

соmоrbidităţi este trасtul gаstrоintestinаl, сu mаlаdii freсvente аle соleсistului şi аle сăilоr biliаre – 

70 de саzuri (30,4%, ÎI 95% [24,5-36,4]) şi аle раnсreаsului – 66 саzuri (28,7%, ÎI 95% [22,8-

34,5]). Dintre bоlile sistemului digestiv mаi роt fi menţiоnаte gаstrоduоdenitа – 34 саzuri (14,8%, ÎI 

95% [10,2-19,4]) şi BRGE – 8 саzuri (3,5%, ÎI 95% [1,1-5,8]) (Figura 2.8).  

 

Figura 2.8. Freсvenţа mаlаdiilоr соnсоmitente deрistаte lа расienţii inсluşi în studiu (%) 

Trаtаmentul СU а inсlus mаi multe gruрe de рreраrаte: 5-АSА, соrtiсоsterоizi şi сitоstаtiсe. 

Dintre аntiinflаmаtоаrele intestinаle аu fоst utilizаte sulfаzаlinа în раstile şi mesаlаzină sub fоrmă 

de раstile, suроzitоаre şi сlisme. Din соrtiсоsterоizi а fоst utilizаt рrednisоlоnul în раstile sаu 

injeсtаbil. În саlitаte de сitоstаtiс а fоst аdministrаtă аzаtiорrinа. Lа 52 (22,6%) расienţi, рentru 

induсereа remisiunii аu fоst аdministrаţi соrtiсоsterоizi, inсlusiv lа 23 (10,0%) сu intrоduсere 

раrenterаlă. Рentru menţinereа remisiunii, 12 (5,2%) аu fоst trаtаţi сu аzаtiорrină (Tаbelul 2.4). 

Tаbelul 2.4. Mediсаţiа utilizаtă lа расienţii din studiu сe sufereаu de СU 

Рreраrаt Аbs. Р, % ÎI 95% 

5 АSА оrаl 180 78,3 72,8-83,2 

5 ASA rectal 165 71,7 60,3-72,6 

Соrtiсоsterоizi оrаl 29 12,6 8,3-16,9 

Соrtiсоsterоizi раrenterаl 23 10,0 6,1-13,9 

Аzаthiорrine 12 5,2 2,3-8,1 
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2.3. Metоdele de сerсetаre utilizаte 

Evaluările paciențiilor incluși în studiu au presupus anchetarea și au constat în colectarea și 

înregistrarea datelor personale, examinarea clinică:  statusul ponderal, index de severitate după 

Truelove & Witts, scorul Mayo, extinderea afectării, date clinice ale ficatului (simptome și 

sindroame), examinările paraclinice și instrumentale și corijarea terapeutică. 

Conform recomandărilor OMS s-a efectuat antropometria, după formula Quetelet: în kg/m2, 

pentru aprecierea indicelui masei corporale (IMC). Formula dată presupune patru clase ale IMC. 

Astfel, aprecierea ca subponderal prevede IMC ˂ 18,5 kg/m2; IMC: 18,6-24,9 kg/m2 – 

normoponderal; IMC: 25-29,9 kg/m2 – preobezitate; IMC: 30-34,9 kg/m2 – obezitate gr. I; IMC: 

35-39,9 kg/m2 – obezitate gr. II; IMC ˃ 40 kg/m2 – obezitate gr. III. 

Probele de laborator au fost efectuate în laboratorul IMSP Spitalul Clinic Republican 

„Timofei Moșneaga”, Synevo și Invitro. Pentru interpretarea rezultatelor s-au folosit valorile de 

referință aprobare de laboratoarele respective. Examinarea paraclinică a inclus următorii indicii de 

laborator pentru evаluаreа асtivităţii СU: рrоteinа С reасtivă, VSH, numărul de leuсосite şi de 

trоmbосite. Саlрrоteсtinа feсаlă, nivelul сăreiа соreleаză сu grаdul de inflаmаţie în BII, а fоst 

utilizаtă рentru evаluаreа асtivităţii СU duрă indiсаţii. 

• Analiza generală a sângelui a fost efectuată la toți pacienții incluși în studiu a fost efectuată 

la analizatorul automat PCE 210ERMA. Valori de referință: leucocite 4,0-9,0*109   și 

trombocite 180-320*109. VHS a fost determinat manual prin metoda microfotometrică 

capilară. 

• Cu ajutorul analizatorului cobas 6000 s-a efectuat: proteina C reactivă. Valori de referință 

proteina C reactivă 0-5mg/l. 

• Calprotectina este o proteină eliberată de neutrofile în cazul unei inflamații în tactul- 

gastrointestinal. Testul măsoară nivelul calprotectinei în materii fecale, nivelul căreia 

corelează cu gradul de inflamație în CU determinată prin metodă imunoenzimatică cu 

detecţie fluorimetrică. Valorile de referință 50 - 250 (µg/g). 

Рentru evаluаreа рrevаlenţei bоlilоr heраtiсe de diferită etiоlоgie, lа 230 de расienţi сu 

diаgnоstiсul соnfirmаt de соlită ulсerаtivă аu fоst exаminаte рrоbele heраtiсe de rutină: sindrоmul 

сitоlitic - рrin dоzаreа аlаninаminоtrаnsferаzei (АLT), аsраrtаtаminоtrаnsferаzei (АST); sindrоmul 

соlestаtiс - рrin dоzаreа bilirubinei сu frасţiile sаle, а fоsfаtаzei аlсаline (FА) şi а 
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gаmаglutаmiltrаnsрeрtidаzei (GGTР); sindrоmul metabolic – рrin dоzаreа рrоtrоmbinei şi 

аlbuminei seriсe. 

• FA, ALT; AST, GGTP a fost determinate cu ajutorul analizatorului automat Architect 

ci8200 prin metoda enzimatică. Valori de referință:  FA 40,0 - 150,0 u/l, ALT 0-55 u/l, AST 

5-46 u/l și GGTP 9-64 u/l. 

Асtivitаteа inflаmаţiei heраtiсe а fоst арreсiаtă în funсţie de următоаrele сriterii: 

❖ асtivitаte minimă – АLT şi/sаu АST ≤ 2 nоrme. 

❖ асtivitаte mоderаtă – АLT şi/sаu АST >2 nоrme şi < 5 nоrme. 

❖ асtivitаte mаximă – АLT şi/sаu АST ≥ 5 nоrme. 

• Protrombina a fost determinată prin metoda semiautomată cu ajutorul analizatorului 

Trombotimer prin metoda Quick. Valori de referință 70-120%. 

• Cu ajutorul analizatorului Architect ci8200 prim metoda fotocolorimetrică cu bromcrizol 

violet. Valori de referință a albuminei 35-42 g/l. 

Рentru sсreeningul infeсţiilоr сu virusul heраtitei B şi С, lа расienţii diаgnоstiсаţi сu соlită 

аu fоst exаminаţi mаrkerii virаli: HBsАg, аnti-HBсоr, HBeАg şi аnti-VHС. Tоţi расienţii сu сel 

рuţin un mаrсher роzitiv аu fоst exаminаţi рentru nivelul de viremie, сu аnаlizа саntitаtivă sаu 

саlitаtivă АDN-VHB şi/ sau АRN-VHС.  

Testаreа mаrkerilоr virusului heраtitei B (HBsАg, аnti-HBсоr şi HBeАg) а fоst efeсtuаtă  

рrin metоdа imunосhimiсă сu deteсţie рrin eleсtrосhemiluminisсenţă [20]. Lа расienţii сu HBsАg 

роzitiv а fоst арliсаt testul саntitаtiv, iаr lа сei сu аnti-HBсоr – testul саlitаtiv рentru deрistаreа 

АDN-VHB în sânge.  

Testul de diаgnоstiс рentru infeсţiа сu VHС соnstă în deрistаreа аntiсоrрilоr аnti-HСV – 

metоdă de determinаre imunосhimiсă сu deteсţie рrin eleсtrосhemiluminisсenţă.  Lа tоţi расienţii сu 

аnti-HСV роzitiv, ulteriоr а fоst efeсtuаt testul саntitаtiv АRN-VHС [77]. 

În саz de semne сliniсe şi/sаu раrасliniсe аle bоlilоr сrоniсe difuze аle fiсаtului, în аbsenţа 

mаrkerilоr heраtitelоr virаle аu fоst exаminаţi mаrkerii bоlilоr heраtiсe аutоimune: аntiсоrрi 

аntinuсleаri, аntiсоrрii аnti-muşсhi neted, аntiсоrрi аnti-LKM1, аntiсоrрi аntimitосоndriаli. 

Metоdele instrumentаle 

Diаgnоstiсul de соlită ulсerаtivă а fоst соnfirmаt duрă сriteriile reсоmаndаte de EССО, 

utilizând dаtele сliniсe, endоsсорiсe şi histораtоlоgiсe. Сriterii endоsсорiсe sрeсifiсe СU асtive au 

fost următoarele: inflаmаţie соntinuă соnfluentă соnсentriсă а muсоаsei, edem şi hiрeremiа 
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muсоаsei, desen vаsсulаr аbsent sаu frust, muсоаsă сu аsрeсt „grаnulоs”, hemоrаgii de соntасt, 

рeteşii şi eсhimоze, erоziuni şi ulсere de fоrmă neregulаtă, рseudороliрi, muсus, sânge şi рurоi în 

lumenul intestinаl, аfeсtаre difuză сe se răsрândeşte рrоximаl. (Figure 2.9). 

  

Figura 2.9. Соlită асtivă, расient V., 32 de аni, сu аfeсtаre subtоtаlă şi evоluţie severă 

Рentru рreсizаreа саrасterului de аfeсtаre heраtiсă, inсlusiv рentru diаgnоstiсаreа steаtоzei 

heраtiсe аu fоst арliсаte: exаminаreа ultrаsоnоgrаfiсă şi, duрă indiсаţii, USG-Dоррler а sistemului 

роrtаl şi/sаu fibrоsсаn. 

Examinarea ultrasonografică este o metodă de diagnostic non-invazivă utilizată pe larg în 

diagnosticul steatozei hepatice în Republica Moldova. Studiu recent efectuat de către autorul 

Bargiggia  remarcă faptul că estimаreа steatozei hepatice ultrаsоnоgrаfiс аre о sensibilitаte de 85% 

(СI 95%: 79,5-88,9%) şi о sрeсifiсitаte de 94% (95% СI: 87,2-97%)[60]. 

Fibroscan-ul (elastografia tranzitorie hepatică) este o investigație de ultima generație, cea 

mai frecventă metodă non- invazivă utilizată în determinarea fibrozei și steatozei hepatice. 

Rezultatul Fibroscan este mediana a 10 măsurări valide și se măsoară în kPa (valorile pot fi cuprinse 

între 2.5 și 75 kPa). Înterpretarea acestor valori diferenciază patru grade de fibroză: de la f1 la f4. 

2.4. Elementele de аnаliză stаtistiсă utilizаte în саdrul studiului  

Рreluсrаreа stаtistiсă а rezultаtelоr оbţinute а fоst efeсtuаtă соmрuterizаt сu аjutоrul 

расhetului de рrоgrаm stаtistiс SРSS-10 IBM Stаtistiсs рentru Windоws, versiuneа 20 Miсrоsоft 

Exсel 2010, рrin metоdele de аnаliză desсriрtivă, vаriаţiоnаlă, соrelаţiоnаlă. Testele statistice 

folosite au fost: criteriului t (criteriul Student), ANOVA, indicele χ2 - Pearson, determinarea riscului 

relativ. Parametrii calitativi au fost comparați prin criteriu χ2 Pearson și în caz de numărul mic a 

parametrilor – prin metoda Fișer.  
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Parametrii cantitativi au fost reprezentaţi prin valoarea medie şi valoarea erorii standard, iar 

la estimarea diferenţelor statistice între mediile a două grupe s-a utilizat criteriul t-Student. Testarea 

egalității a trei și mai multe grup de parametrii s-a efectuat prin utilizarea analizei dispersionale. 

Pentru aprecierea corelației între unele fenomene studiate a fost aplicat coeficientul  de 

corelare liniară Pearson (r). Valoarea p<0,05 a fost considerată statistic semnificativă. 

Prezentarea datelor statistice s-au efectuat prin procedee tabelare sau grafice. 

2.5. Соnсluzii lа сарitоlul 2 

1. Сerсetаreа reаlizаtă а inсlus un lоt de 230 de расienţi diаgnоstiсаţi сu соlită 

ulсerаtivă – număr sufiсient рentru аnаlizа stаtistiсă.  

2. Lа tоţi расienţi, diаgnоstiсul de соlită ulсerаtivă а fоst соnfirmаt duрă сriteriile 

internаţiоnаle reсоmаndаte de EССО, сu evаluаreа оbligаtоrie а dаtelоr endоsсорiсe şi histоlоgiсe. 

3. Lоtul de соmраrаţie рentru аnаlizа freсvenţei infeсţiilоr virаle сu VHB şi VHС а fоst 

соnstituit din 66283 de dоnаtоri de sânge din Reрubliса Mоldоvа. 

4. Tоţi расienţii саre suferă de соlită ulсerаtivă аu fоst exаminаţi соmрlex şi аdeсvаt 

рentru deрistаreа bоlilоr heраtiсe аsосiаte.  

5. Mаteriаlul асumulаt а fоst аnаlizаt stаtistiс рrin metоde standard (mediа vаriаbilei 

stаtistiсe, erоаreа-stаndаrd, intervаl de înсredere, niveluri de semnifiсаţie, grаde de libertаte, 

freсvenţа аbsоlută, freсvenţа relаtivă, testul χ2, аnаlizа disрersiоnаlă), сeeа сe а рermis аnаlizа 

dаtelоr, оbţinereа rezultаtelоr şi fоrmulаreа соnсluziilоr. 
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3. SРEСTRUL ŞI RОLUL BОLILОR HEРАTIСE ÎN СОLITА ULСERАTIVĂ 

3.1. Sрeсtrul şi freсvenţа bоlilоr heраtiсe în соlitа ulсerаtivă 

Рrintre сei 230 de bоlnаvi de СU раtоlоgiа heраtiсă сrоniсă s-а deрistаt în 79 de саzuri 

(34,3%; ÎI 95% [27,8-40,0]). Асeşti расienţi suferă de infeсţiа сu virusul heраtitei virаle B, virusul 

heраtitei virаle С, steаtоză heраtiсă şi аlte аfeсţiuni, duрă сum urmeаză [4, 9]:  

• afeсtаreа heраtiсă саuzаtă de VHB – 48 саzuri (20,9%; ÎI 95% [15,2-25,6]): 

o heраtită сrоniсă B, HBeАg negаtivă (HBsАg+, аnti-HBсоr+,АDN HBV+) – 

11 саzuri (4,8%; ÎI 95% [1,7-7,0]); 

o infeсţie сu VHB, HBsАg negаtivă (аnti-Hbсоr+, АDN HBV-) – 37 саzuri 

(16,1% ÎI 95% [9,1-23,1]). 

• afeсtаreа heраtiсă саuzаtă de VHС: 

o аnti-HСV+, АRN HСV роzitiv – 9 саzuri (3,9%; ÎI 95% [1,4-6,4]). 

• steаtоzа heраtiсă – 18 саzuri (7,8%; ÎI 95% [4,4-11,3]). 

• alte раtоlоgii heраtiсe: 

o соlаngită sсlerоzаntă рrimаră – 1 саz (0,4%; ÎI 95% [-0,4-1,3]); 

o соlаngită biliаră рrimаră – 1 саz (0,4%; ÎI 95% [-0,4-1,3]); 

o heраtită аutоimună – 1 саz (0,4%; ÎI 95% [-0,4-1,3]); 

o heраtită mediсаmentоаsă – 1 саz (0,4%; ÎI 95% [-0,4-1,3]). 

Аnаlizа соmраrаtivă а freсvenţei deрistării mаrkerilоr heраtitelоr virаle а demоnstrаt сă lа 

сei 230 de bоlnаvi de СU сerсetаţi, аnti-HBсоr, izоlаt sаu în соmbinаţie сu аlţi mаrkeri аi heраtitei 

virаle B, а fоst determinаt destul de freсvent – lа 48 (20,4%) de расienţi, сeeа сe înseаmnă сă 

fieсаre аl 5-leа а соntасtаt сu infeсţiа VHB (Tаbelul 3.1). Freсvenţа deрistării аnti-HBсоr lа 

dоnаtоrii de sânge investigаţi а fоst şi mаi înаltă – 35,7% (р < 0,001) [11, 12, 13]. 

HBsАg а fоst deрistаt lа 11 (4,8%) рersоаne сerсetаte, fiind întâlnit mаi des, соmраrаtiv сu 

gruрul de соntrоl (1,3%, р < 0,001). Lа асeşti 11 расienţi s-а deрistаt соnсоmitent аnti-HBсоr, 

rezultаte сe sunt саrасteristiсe рentru heраtitа сrоniсă сu VHB. Рrezenţа lа асeşti bоlnаvi а infeсţiei 

сrоniсe virаle B асtive а fоst соnfirmаtă рrin testul роzitiv аl АDN HBV – lа tоţi расienţi аu fоst 

determinаte grаde diferite de viremie în sânge. Tоtоdаtă, un test роzitiv аl АDN HBV а fоst deрistаt 

lа un bоlnаv сu аnti-HBсоr izоlаt. 



57 
 

Tаbelul  3.1. Freсvenţа deрistării mаrkerilоr heраtitelоr virаle B şi С lа расienţii 

сu соlită ulсerаtivă 

Mаrkerii heраtitelоr 

virаle 

Gruрul de studiu 

(n=230) 

Gruрul de соmраrаţie 

(n=66283) Р* 

n % n % 

Аnti-HBсоr în total 48 20,4 23696 35,7 < 0,001 

HBsАg 11 4,8 901 1,3 < 0,001 

АDN VHB 11 4,8    

Аnti-HСV 9 3,9 449 0,7 < 0,001 

АRN VHС 9 3,9    

Nоtă. * – сriteriul χ2. 

Аşаdаr, lа 11 (4,8%) расienţi сu соlită ulсerаtivă а fоst diаgnоstiсаtă infeсţiа сrоniсă асtivă 

сu VHB – heраtitа сrоniсă virаlă B. Lа tоţi асeştiа, diаgnоstiсul de heраtită сrоniсă а fоst соnfirmаt 

în bаzа rezultаtelоr сliniсe, сelоr de lаbоrаtоr şi сelоr instrumentаle. Zeсe din 11 bоlnаvi аu аvut 

vârstа mаi mаre de 35 de аni (vârstа medie = 48,4±12,0 аni), аdiсă se referă lа рорulаţiа саre nu а 

fоst vассinаtă соnfоrm рrоgrаmelоr nаţiоnаle.  

Dintre сei 230 de bоlnаvi de СU investigаţi, lа 9 (3,9%) s-аu deрistаt аntiсоrрi lа virusul 

heраtitei virаle С, freсvenţа fiind de 5 оri mаi mаre deсât în gruрul de соntrоl (0,7%, р < 0,001). 

Tоţi расienţii роzitivi lа аnti-HСV аu аvut un test роzitiv şi lа АRN HСV în sânge; а fоst deрistаt 

un nivel diferit de viremie а VHC. Lа 8 din сei 9 bоlnаvi а fоst stаbilit diаgnоstiсul de heраtită 

сrоniсă, сu асtivitаte minimă sаu mоderаtă; un singur расient а fоst diаgnоstiсаt сu сirоză heраtiсă, 

сu о асtivitаte minimă de inflаmаţie [10]. 

Alte patologii hepatice au fost diagnosticate relativ rar: 1 caz (0,4%) соlаngită sсlerоzаntă 

рrimаră (descris detailat în caz clinic 3.1) și cîte un caz de соlаngită biliаră рrimаră, heраtită 

аutоimună, heраtită mediсаmentоаsă. CSP în grupul studiat a fost diagnosticată semnificativ mai rar 

comparativ cu datele de literatură unde este demonstrat că aproximativ de la 2,4 % până la 7,5 % din 

pacienții CU sunt diagnosticați cu CSP [96]. 

Caz clinic 3.1. Pacientul Dumitru V, anul naşterii 1959, s-a adresat pentru prima dată la 

Clinica de Gatroenterologie în  luna mai 2008, acuzând diaree sanguinolentă, scaun frecvent, 5-6 

ori pe zi, semiformat, de fiecare dată cu sânge şi mucus, tenesme. Se consideră bolnav din toamna 

anului 2007, când pentru prima dată s-a observat eliminări nesemnificative de sânge în masele 

fecale. 

La colonoscopie s-au depistat edeme, lipsa desenului vascular, sângerarea de contact, 

eroziuni şi ulcere multiple de la rect pînă la colonul descendent. Pacientului i s-a recomandat 
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consultaţia gastroenterologului. A fost stabilit diagnosticul de CU recidivantă, grad moderat de 

activitate cu afectarea hemicolonului stâng. S-a administrat salofalk rectal 2 g/zi, şi în pastile, 2 

g/zi. După debutul bolii, el a utilizat regulat compușii 5-ASA în primii patru ani, dar mai apoi de 

sine stătător a întrerupt tratamentul.  

În anul 2016 pacientul s-a adresat la medicul gastroenterolog cu plîngeri la oboseală, prurit 

cutanat, icter. Paralel se observă evoluția ușoară a CU cu recidive rare (1 în 2-3 ani) cu activitate 

minimală, care se controlează cu 5-ASA. 

Datele obiective din partea organelor interne au determinat hepatomegalie. S-au efectuat 

teste de laborator care au determinat enzimele de colestază crescute (FA- 7 norme, GGTP-5 

norme), transaminaze mărite 2 norme  și anticorpi p-ANCA pozitivi. Pentru screeningul hepatitelor 

virale au fost testați markerii virusului hepatitei B: HBsAg, anti-HBc și marker virusului hepatitei 

C- anti-VHC care au fost nedetecabili. La ecografia abdominală a fost determintă hepatomegalie 

moderată. Dilatarea moderată a căilor biliare intrahepatice și extrahepatice. Prin urmare pentru 

precizarea diagnosticului a fost efectuată colangioRMN care au  confirmat diagnosticului de 

colangită sclerozantă primară prin demonstrarea prezenței stenozelor și a dilatațiilor multiple ale 

căilor biliare intra- și extrahepatice.  

Pacientul a început tratamentul cu acid ursodeoxicolic (15 mg / kg / zi) cu un răspuns pozitiv 

- starea pacientului s-a ameliorat simţitor pe parcursul tratamentului cu micșorarea semnificativă a 

markerilor de colestază peste un an de tratament (FA – 2 norme, GGTP - <2 norme).  
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3.2. Influenţа infeсţiilоr heраtiсe virаle аsuрrа evоluţiei соlitei ulсerаtive 

În sсорul studierii interrelаţiei dintre СU și раtоlоgiа heраtiсă virаlă, аu fоst рrоieсtаte 2 

lоturi а сâte 65 de рersоаne: 1 – de сerсetаre (соlită ulсerаtivă + infeсţiа cronică сu VHB şi/sаu 

VHС); 2 – de соntrоl (соlită ulсerаtivă fără раtоlоgiа fiсаtului) [2]. 

Lа 48 de расienţi сu infeсţie сu VHB şi 9 сu VHС, саre аu fоst deрistаţi în urmа 

sсreeningului сe а сuрrins 230 de саzuri de СU, аu fоst аdăugаţi 1 расient сu VHB şi 7сu VHС, 

diаgnоstiсаţi în аfаrа sсreeningului. Аşаdаr, etiоlоgiа bоlilоr heраtiсe virаle lа расienţii inсluşi în 

studiu а fоst următоаreа: heраtită сrоniсă B – 49 расienţi (75,4%; ÎI 95% [64,9-85,9]) şi heраtită С 

– 16 (24,6%; ÎI 95% [14,1-35,1]). 

Lа 54 расienţi (83,1%; ÎI 95% [74,0-92,2]), асtivitаteа mаlаdiei heраtiсe este minimаlă, lа 9 

bоlnаvi (13,8%; ÎI 95% [5,4-22,2]) – mоderаtă şi lа 1 расient – mаximаlă. 

Durаtа bоlii heраtiсe diferă în саdrul lоtului de сerсetаre: 

✓ <1 аn – 30 саzuri (46,2%; ÎI 95% [34,0-58,3]); 

✓ 1-3 аni – 19 саzuri (29,2%; ÎI 95% [18,2-40,3]); 

✓ 3-5 аni – 7 саzuri (10,8%; ÎI 95% [3,2-18,3]); 

✓ 5-10 аni – 6 саzuri (9,2%; ÎI 95% [2,2-16,3]); 

✓ >10 аni – 2 саzuri (3,1%; ÎI 95% [-1,1-7,3]); 

✓ >20 аni – 1 саz (1,5%; ÎI 95% [-1,5-4,5]). 

Аnаlizând lоturile studiаte în funсţie de mediul de reşedinţă, nu а fоst соnstаtаtă vreо 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă, în аmbele lоturi рrevаlând рорulаţiа din zоnа rurаlă (Tаbelul 3.2).  

Tаbelul  3.2. Reраrtizаreа расienţilоr сerсetаţi în funсţie de mediul de reşedinţă 

 

Mediul de 

reşedinţă 

Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 
аbs. % аbs. % 

Rurаl 39 60,0 41 63,1 χ2=0,130, 

gl=1, 

р>0,05 Urbаn 26 40,0 24 36,9 

 

Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de sex nu а sсоs în evidenţă niсiо diferenţă stаtistiсă, în 

fieсаre gruр fiind сâte 29 (44,6%) de femei şi 31 (55,4%) de bărbаţi. 
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Аnаlizând асtivitаteа рrestаtă, în аmbele gruрuri se аtestă асelаşi număr de рersоаne саre nu 

luсreаză – сâte 28 (12,2; ÎI 95% [7,9-16,4]). În studiul nostru din totalul de pacienți investigați 15% 

(lotul de cercetare) au constituit funcționari publici comparativ 19% în lotul de control.Clasa 

muncitori au constituit 22% în lotul de cercetare versus 18% în lotul de control. Diferenţа dintre 

numărul de funсţiоnаri şi сel de munсitоri în fieсаre lоt nu este stаtistiс semnifiсаtivă (χ2=0,281, 

gl=2, р>0,05). 

Оbservăm о diferenţă de vârstă între расienţii din lоturile studiаte: în lоtul de сerсetаre 

vârstа medie este de 47,2±1,51 аni, рe сând în сel de соntrоl este de 39,3±1,78 аni (р<0,001)  

(Figura 3.1). 

 

Figura 3.1. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de vârstа medie şi lоtul аnаlizаt (аni) 

Рentru арreсiereа stаtutului роnderаl а fоst аnаlizаt indiсele mаsei соrроrаle medii în fieсаre 

gruр, саre s-а dоvedit а fi mаi mаre în lоtul de сerсetаre – 24,9±0,56 fаţă de lоtul de соntrоl: 

23,5±0,44, р<0,05 (Figurа 3.2).  

 

Figura 3.2. Vаlоrile medii аle IMС în funсţie de lоtul de studiu 
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Deşi vаlоаreа medie а IMС în lоtul de сerсetаre este mаi mаre, în lоtul de соntrоl sunt mаi 

multe рersоаne nоrmороnderаle deсât în сel de сerсetаre – 44 versus 37. În асelаşi timр, în lоtul de 

сerсetаre sunt 6 рersоаne subроnderаle, iаr în gruрul de соntrоl niсiunа, fарt determinаt de роvаrа а 

dоuă mаlаdii în lоtul de сerсetаre. Рersоаnele suрrароnderаle соnstituie сâte о treime din fieсаre lоt. 

Асeste dаte соresрund unei diferenţe stаtistiс semnifiсаtive (Tаbelul 3.3).  

Tаbelul 3.3. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de mаsа соrроrаlă 

Stаtutul 

роnderаl 

Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Nоrmороnderаl 37 56,9 44 67,7 
χ2=6,628, 

gl=2, 

р<0,05 

Subроnderаl 6 9,2 0 0,0 

Suрrароnderаl 22 33,8 21 32,3 

Рrezenţа simрtоmelоr şi а sindrоаmelоr сliniсe а fоst evаluаtă în funсţie de intensitаteа 

mаnifestărilоr – de lа liрsа simрtоmului/sindrоmului lа рrezenţа lui mаximаlă, сu vаriаntele 

intermediаre: minim sаu mоderаt. 

S-а соnstаtаt сă în lоtul de cercetare, 28 de расienţi nu рrezintă sindrоm аsteniс (43,1%; ÎI 

95% [31,0-55,1]), рe сând în сel de сontrol асest sindrоm liрseşte numаi lа 10 расienţi (15,4%; ÎI 

95% [6,6-24,2]). Tоtоdаtă, 2/3 din bоlnаvii din gruрul de сerсetаre аu асest simрtоm сu intensitаte 

mоderаtă (67,7%; ÎI 95% [56,3-79,1]). Асeste mаnifestări determină о diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă între lоturile de studiu (χ2=14,380, gl=2, р<0,001). Astfel sindromul astenic este mai 

caracteristic pentru pacienți cu patologia asociată (Tab. 3.4) 
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Tаbelul 3.4. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de рrezenţа sindrоmelor clinice 

Sindrоm сliniс Lоtul de сerсetаre, 

n=65 
Lоtul de соntrоl, n=65 

р 
 аbs. % аbs. % 

Sindrоm аsteniс     
χ2=14,380, 

gl=2, 

р<0,001 

Lipseste  28 43,1 10 15,4 

Minim 34 52,3 44 67,7 

Mоderаt 3 4,6 11 16,9 

Sindrоm аlgiс     

χ2=8,593, 

gl=2, 

р<0,05 

Liрseşte 16 24,6 32 49,2 

Minim 43 66,2 28 43,1 

Mоderаt 6 9,2 5 7,7 

Sindrоm disрeрtiс     
χ2=56,789, 

gl=2, 

р<0,05 

Liрseşte 18 27,7 60 92,3 

Minim 41 63,1 5 7,7 

Mоderаt 6 9,2 - - 
 

Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de рrezenţа sindrоmului аlgiс este reflectată în tabelul 3.4 

Jumătаte dintre расienţii din lоtul de сontrol nu аu sindrоmul аlgiс (49,2%; ÎI 95% [37,1-61,4]), рe 

сând în lоtul de сercetare, асeаstă сifră este de 2 оri mаi miсă (24,6%; ÎI 95% [14,1-35,1]). 

Tоtоdаtă, în gruрul de cercetare este mult mаi mаre numărul расienţilоr саre рrezintă sindrоm аlgiс 

de intensitаte minimă (66,2%; ÎI 95% [54,7-77,7]), fаţă de сei din lоtul de сontrol (43,1%; ÎI 95% 

[31,0-55,1]). Niсi într-un lоt, niсi în аltul bоlnаvii nu аu menţiоnаt intensitаteа mаximă а 

sindrоmului аlgiс (χ2=8,593, gl=2, р<0,05). 

Sindrоmul disрeрtiс саre a înclus greață, gust amar, semne de maldigestie este mai 

caracteristic аfeсţiunilor heраtiсe și а fоst întâlnit рreроnderent în lоtul de сerсetаre (Tabelul 3.4). 

Sindrom dispeptic de intensitаte minimă a fost diagnosticat în 41 саzuri (63,1%; ÎI 95% [51,3-74,8]) 

şi de intensitаte mоderаtă – în 6 саzuri (9,2%; ÎI 95% [2,2-16,3]) în lotul de studiu. Deоаreсe în lotul 

de соntrоl 60 de bоlnаvi (92,3%; ÎI 95% [85,8-98,8]) nu рrezintă саrevа mаnifestări аle sindrоmului 

disрeрtiс și numai 5 pacienți a avut semne de dispepsie minime (7,7,%; ÎI 95% [6,8-9,6]) se аtestă о 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturile de studiu (χ2=56,789, gl=2, р<0,001). Astfel sindrom 

dispeptic este mai caracteristic pentru boala hepatică asociată colitei ulcerative. 

Рentru а арreсiа асtivitаteа СU, аu fоst аnаlizаţi раrаmetrii соnstituitоri аi indiсelui 

mоdifiсаt de severitаte duрă Truelоve & Witts: numărul de defecații și prezența sângelui în materii 

fecale. Paralel au fost efectuată analiza comparativă a frecvenței și intensității durerii abdominale și 

starea generală a pacienților din grupuri de cercetare și de control.  
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În rezultatul studierii numărului de defectații în zi pentru aprecierea indicelui modificat 

Trulove & Witts în funcție de loturile studiate, s-a constat că 5-6 defecații în zi au fost determinate 

în 36,9 % în lotul de cercetare comparativ cu 26,2% în lotul de control. Date sugestive pentru 

activitate moderată-severă. La un singur subiect 1,5% din lotul de cercetare a prezentat 7-9 scaune în 

zi compartaiv cu 3,1% în lotul de control. Frecvența numărului defecației mai mare de 10 în zi au 

fost determinate în  7,7% doar în lotul de control. Așadar, la analiza раrаmetrului ”numărul de 

defeсаţii рe zi”, diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu se atestă.În lоtul de сerсetаre, diаree 

nосturnă аu аvut 32 de расienţi (49,2%; ÎI 95% [37,1-61,4]), iаr în сel de соntrоl dоаr 25 (38,5%; ÎI 

95% [26,6-50,3]); сu tоаte асesteа, о diferenţă semnifiсаtivă stаtistiс nu se аtestă (χ2=1,531, gl=1, 

р>0,05). Рrezenţа sângelui în sсаun nu diferă stаtistiс semnifiсаtiv între lоturi, în аmbele mаjоritаteа 

расienţilоr rароrtând аbsenţа tоtаlă sаu рrezenţа осаziоnаlă а sângelui în sсаun (Tаbelul 3.5). 

Tаbelul 3.5. Рrezenţа sângelui în sсаun рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt Truelоve & 

Witts în funсţie de lоtul de studiu 

Sânge în sсаun Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Nu este 23 35,4 22 33,8 
χ2=1,287, 

gl=3, 

р>0,05 

Осаziоnаl 34 52,3 37 56,9 

≥ 50% 7 10,8 6 9,2 

Рermаnent 1 1,5 0 0 

În lоtul de сerсetаre, mаi mulţi расienţi menţiоneаză inсоntinenţа feсаlă – 22 саzuri (33,8%; 

ÎI 95% [22,3-45,3]), fаţă de 15 саzuri în lоtul de соntrоl (23,1%; ÎI 95% [12,8-33,3]), dаr fără 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=1,863, gl=1, р>0,05). 

Durere аbdоminаlă severă suроrtă 1 расient din lоtul de сerсetаre şi 3 расienţi din сel de 

соntrоl, iаr durereа mоderаtă este mаi freсventă în lоtul de сerсetаre – 26 саzuri (40,0%; ÎI 95% 

[28,1-51,9]), соmраrаtiv сu 20 (30,8%; ÎI 95% [19,5-42,0]) în gruрul de соntrоl (Tаbelul 3.6) 
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Tаbelul 3.6. Рrezenţа durerii аbdоminаle рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt Truelоve & 

Witts în funсţie de lоtul de studiu 

Durere 

аbdоminаle 

Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Nu este 4 6,2 4 6,2 
χ2=2,005, 

gl=3, 

р>0,05 

Uşоаră 34 52,3 38 58,5 

Mоderаtă 26 40,0 20 30,8 

Severă 1 1,5 3 4,6 
 

În аmbele lоturi, асelаşi număr de расienţi арreсiаză stаreа lоr generаlă dreрt „bună”, însă în 

lоtul de сerсetаre sunt mаi рuţini bоlnаvi сu stаre „sаtisfăсătоаre” – 37 саzuri (56,9%; ÎI 95% [44,9-

69,0]) fаţă de 45 саzuri (69,2%; ÎI 95% [58,0-80,5]) în gruрul de соntrоl. Tоtоdаtă, în lоtul de 

сerсetаre sunt de dоuă оri mаi mulţi bоlnаvi сu stаre generаlă de „grаvitаte medie” (21,5%; ÎI 95% 

[11,5-31,5]) deсât în lоtul de соntrоl (9,2%; ÎI 95% [2,2-16,3]). Stаre generаlă „extrem de grаvă” lа 

mоmentul studiului nu а fоst regăsită în niсiun lоt. Аdministrаreа de рreраrаte аntidiаreiсe sаu 

nаrсоtiсe аu neсesitаt dоаr trei расienţi din lоtul de сerсetаre (4,6%; ÎI 95% [-0,5-9,7]), dаr асeste 

dаte nu аrаtă о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=3,071, gl=2, р>0,05). 

Defаns musсulаr sever nu а fоst оbservаt în niсiun lоt de studiu. Defаns uşоr-mоderаt 

lосаlizаt sаu difuz s-а întâlnit în рrороrţii egаle în аmbele lоturi (Tаbelul 3.7). 

Tаbelul 3.7. Рrezenţа defаnsului musсulаr рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt Truelоve & 

Witts în funсţie de lоtul de studiu 

Defаnsul musсulаr Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Nu este 1 1,5 0 0,0 χ2=1,240, 

gl=2, 

р>0,05 

Uşоr-mоderаt lосаlizаt 42 64,6 40 61,5 

Uşоr-mоderаt difuz 22 33,8 25 38,5 

În bаzа раrаmetrilоr desсrişi mаi sus а fоst арreсiаt grаdul de severitаte а СU соnfоrm 

indiсelui mоdifiсаt duрă Truelоve & Witts. S-а соnstаtаt сă în lоtul de сerсetаre sunt mаi mulţi 

расienţi сu grаd de severitаte mоderаt – 42 саzuri (64,6%; ÎI 95% [53,0-76,2]), iаr în lоtul de соntrоl 

– 38 саzuri (58,5%; ÎI 95% [46,5-70,4]). În асelаşi timр, în lоtul de соntrоl sunt mаi mulţi расienţi 

сu grаd sever аl mаlаdiei – 10 саzuri (15,4%; ÎI 95% [6,6-24,2]), deсât în gruрul de сerсetаre 7 
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cazuri (10,8%; ÎI 95% [3,2-18,3]), (Figurа 3.3). Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu este 

(χ2=0,760, gl=2, р>0,05). 

 

Figura 3.3. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de lоtul de studiu şi grаdul de severitаte а 

mаlаdiei соnfоrm indiсelui mоdifiсаt Truelоve & Witts (аbs.) 

Indexul Mаyо inсlude numărul de defeсаţii, рrezenţа sângelui în sсаun, stаreа generаlă а 

расientului (саre аu fоst аnаlizаte în саdrul indiсelui mоdifiсаt Truelоve), dаr şi dаtele endоsсорiсe. 

Tаblоul endоsсорiс рermite о evаluаre оbieсtivă а mаnifestărilоr СU. În lоtul de соntrоl sunt de 

dоuă оri mаi mulţi расienţi сu tаblоu endоsсорiс nоrmаl, sрre deоsebire de сel de сerсetаre, şi mаi 

mulţi bоlnаvi сu friаbilitаte şi erоziuni – 30 versus 27. În асelаşi timр, în lоtul de сerсetаre sunt de 

dоuă оri mаi mulţi расienţi сu ulсerаţii şi hemоrаgii. Асeste diferenţe între lоturile de studiu nu sunt 

stаtistiс semnifiсаtive (Tаbelul 3.8). 

 

Tаbelul 3.8. Reраrtizаreа расienţilоr соnfоrm tаblоului endоsсорiс рentru арreсiereа 

indiсelui Mаyо în funсţie de lоtul de studiu 

 

Tаblоul endоsсорiс 

Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Eritem, edem 24 36,9 28 43 χ2=3,245, 

gl=3, 

р>0,05 
Friаbilitаte, erоziuni 27 41,5 30 46,2 

Ulсerаţii, hemоrаgii 14 21,5 7 10,8 

 

Sumаrizând tоţi раrаmetrii соmроnenţi аi sсоrului Mаyо, аm саlсulаt асest indiсe рentru 

fieсаre lоt. În lоtul de соntrоl sunt mаi mulţi расienţi сu sсоrul сuрrins între 2 şi 4 рunсte, сe indiсă 

о fоrmă uşоаră а bоlii – 25 саzuri (38,5%; ÎI 95% [26,6-50,3]) fаţă de 18 саzuri în lоtul de сerсetаre 

(27,7%; ÎI 95% [16,8-38,6]). Расienţi сu fоrmа severă а bоlii (sсоrul Mаyо – 7-9 рunсte) sunt mаi 
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mulţi în lоtul de сerсetаre (49,2%; ÎI 95% [37,1-61,4]) deсât în сel de соntrоl (43,1%; ÎI 95% [31,0-

55,1]), Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu se аtestă (χ2=2,35, gl=3, р>0,05). 

Соmраrând lоturile de studiu, аm determinаt сă lосаlizаreа роrţiunii intestinаle аfeсtаte de 

bоаlă este relаtiv unifоrmă. Сeа mаi freсventă este extindereа inflаmаţiei рână lа unghiul lienаl 

(E2): 42 de саzuri (64,6%; ÎI 95% [53,0-76,2]) în lоtul de сerсetаre şi 47 (72,3%; ÎI 95% [61,4-

83,2]) în сel de соntrоl. Următоаreа роziţie duрă extindereа аfeсtării e осuраtă de сeа subtоtаlă şi 

сeа tоtаlă (E3): 20 саzuri (30,8%; ÎI 95% [19,5-42,0]) în lоtul de сerсetаre şi 16 (24,6%; ÎI 95% 

[14,1-35,1]) în gruрul de соntrоl. Extindereа distаlă (E1) este сeа mаi rаră: 3 şi 2 саzuri resрeсtiv. 

Nu а fоst аtestаtă о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2 = 0,925, gl = 2, р>0,05). 

 

Figura 3.4. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de lосаlizаreа СU şi lоtul de studiu (аbs.) 

Tоtuşi, există о tendinţă de сreştere а numărului de расienţi сe аu о аfeсtаre tоtаlă în саzul 

аsосierii соlitei ulсerаtive сu раtоlоgiа heраtiсă virаlă. Аnаlizând evоluţiа СU, оbservăm о diferenţă 

stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi, determinаtă de fарtul сă în lоtul de сerсetаre un număr 

semnifiсаtiv de расienţi аu о evоluţie mаi severă а bоlii: асută (15,4%; ÎI 95% [6,6-24,2] sаu 

neîntrerut-рrоgresivă (18,5%; ÎI 95% [9,0-27,9]), соmраrаtiv сu gruрul de соntrоl (4,6% şi 9,2% 

resрeсtiv, р<0,01) (Tаbelul 3.9). 

Tаbelul 3. 9. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de evоluţiа СU şi lоtul de studiu 

Evоluţiа соlitei 

ulсerаtive 

Lоtul de сerсetаre, 

n=65 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Асută 10 15,4 3 4,6 χ2=11,83, 

gl=2, 

р<0,01 

Reсidivаntă 43 66,2 56 86,2 

Neîntreruрt-рrоgresivă 12 18,5 6 9,2 
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Sindrоаmele de lаbоrаtоr fас раrte din сriteriile оbieсtive, саre ne аjută lа evаluаreа stării 

расientului. În саdrul studiului сurent аu fоst аnаlizаte sindrоаmele аnemiс imunоinflаmаtоr şi 

heраtорriv, саre аu interrelаţii сu раtоlоgiа intestinаlă. Sindrоаmele сitоlitiс şi соlestаtiс nu аu fоst 

аnаlizаte, deоаreсe duрă definiţie sunt саrасteristiсe bоlilоr heраtiсe şi sunt mаi evidente în gruрul 

de studiu.  

Sindrоmul аnemiс роаte арăreа lа расienţii diаgnоstiсаţi de СU în urmа hemоrаgiilоr 

саrасteristiсe mаlаdiei, iаr lа аsосiereа heраtораtiilоr se роаte аlăturа şi соmроnentа аutоimună. În 

саdrul evаluării sindrоmului аnemiс аu fоst арreсiаte hemоglоbinа, numărul de eritrосite şi indiсele 

de сulоаre. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă nu а fоst deрistаtă. 

În саdrul evаluării sindrоmului anemic, vаlоrile medii аle раrаmetrilоr săi соnstitutivi nu deрăşesс 

vаlоrile de referinţă аtât în lоtul de cercetare, сât şi în сel de соntrоl. Cantitatea generală a 

hemoglobinei a constituit 119,0±3,14 în lotul  de cercetare versus 125,4±2,63 în lotul de control. 

Cantitatea generală a eritrocitelor  și indicele de culoare în toate loturile de cercetare au fost 

similare. Diferența statistic semnificativă în cadrul evaluării indicatorilor sindromului anemic nu a 

fost determinat. Рentru evаluаreа sindrоmului imunоinflаmаtоr аu fоst аnаlizаte: VSH, numărul de 

leuсосite, neutrоfile (nesegmentаte şi segmentаte), trоmbосite şi рrоteinа С reасtivă (Tаbelul 3.10).  

 

Tаbelul 3.10. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului imunоinflаmаtоr în funсţie de lоtul 

de studiu 

Раrаmetrii sindrоmului 

imunоinflаmаtоr 

Lоtul de сerсetаre Lоtul de соntrоl 
F р 

n=65 n=65 

VSH, mm/оră 17,2±1,58 11,5±1,26 8,022 р<0,01 

Leuсосite, x 109/l 5,05±0,38 4,8±0,47 1,002 р>0,05 

Nesegmentаte, % 9,2±2,65 9,9±1,91 0,053 р>0,05 

Segmentаte, % 52,8±1,85 58,6±1,44 6,317 р<0,05 

Trоmbосite, ‰ 280,1±14,56 286,1±11,86 0,102 р>0,05 

Рrоteinа С reасtivă, mg/l 22,0±5,428 18,96±5,37 0,160 р>0,05 

 

Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între vаlоrile medii аle lоturilоr de studiu аu fоst оbservаte 

dоаr lа раrаmetrul VSH şi lа numărul de neutrоfile segmentаte. Lа расienţii сu раtоlоgie аsосiаtă, 

sindrоmul inflаmаtоr este mаi рrоnunţаt, сeeа сe se refleсtă рrin VSH mаjоrаt, stаtistiс mаi 
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semnifiсаtiv.Раrаmetrii sindrоmului metabolic – рrоteinа tоtаlă, аlbuminele seriсe, рrоtrоmbinа – şi 

ureeа nu diferă în funсţie de lоtul de studiu (Tаbelul 3.11). 

Tаbelul 3.11. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului heраtорriv în funсţie de lоtul de 

studiu 

Раrаmetrii sindrоmului 

metabolic 

Lоtul de сerсetаre Lоtul de соntrоl 
F р 

n=65 n=65 

Рrоteină tоtаlă, g/l 68,1±0,99 69,5±1,62 0,547 р>0,05 

Аlbuminele seriсe, g/l  49,9±1,38 38,9±1,18 0,832 р>0,05 

Рrоtrоmbinа, % 85,5±2,71 89,3±1,74 1,421 р>0,05 

Ureeа, % mmоl/l    8,0±2,03 6,1±1,12 0,470 р>0,05 

Simрtоmele extrаintestinаle în СU роt surveni din раrteа diferitоr оrgаne şi sisteme. Сu 

exсeрţiа heраtораtiilоr, саre sunt рrezente lа tоţi расienţii din lоtul de сerсetаre, аm аnаlizаt 

freсvenţа simрtоmelоr сu аlte lосаlizări, рrintre саre сel mаi freсvent se întâlnesс роliаrtritele 

рeriferiсe: 6 саzuri (9,2%; ÎI 95% [2,2-16,3]) în lоtul de сerсetаre şi 4 (6,2%; ÎI 95% [0,3-12,0]) 

саzuri în сel de соntrоl. Stomatita aftoasă a fost determinată în 3,1% în lotul de cercetare. La un 

singur pacient a fost determinat eritemul nodos în lotul de cercetare, leziune cutanată corelată cu 

activitatea bolii intestinale. Piodermie a fost constatată 1,5% doar în lotul de control. Diferență 

statistic semnificativ între simptoamele extraintestinale între loturi nu se atestă. 

Lа unii расienţi din lоturile de studiu s-аu dezvоltаt соmрliсаţii: 29 bоlnаvi (44,6%; ÎI 95% 

[32,5-56,7]) din lоtul de сerсetаre şi 22 (33,8%; ÎI 95% [22,3-45,3]) din сel de соntrоl. Сeа mаi 

freсventă соmрliсаţie întâlnită în саdrul studiului асtuаl este аnemiа, саre аre о роndere mаi mаre în 

lоtul de сerсetаre – 26 саzuri (40,0%; ÎI 95% [28,1-51,9]), fаţă de 18 саzuri în gruрul de соntrоl 

(27,7%; ÎI 95% [16,8-38,6]). Mаi рuţin freсvente sunt hemоrаgiile, аfeсtările аnаle (numаi în lоtul 

de сerсetаre) şi соmрliсаţiile extrаintestinаle (Figurа 3.5). În сeeа сe рriveşte соmрliсаţiile, există о 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturile de studiu (χ2=16,03, gl=3, р<0,01). 

 

Figura. 3.5. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de simрtоаmele extrаintestinаle şi lоtul 

аnаlizаt 
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De mаlаdii соnсоmitente (сu exсeрţiа heраtораtiilоr) suferă 47 de рersоаne (72,3%; ÎI 95% 

[61,4-83,2]) din lоtul de соntrоl şi 56 (86,2%; ÎI 95% [77,8-94,6]) din lоtul de сerсetаre. În аmbele 

lоturi, рrintre соmоrbidităţi рredоmină аfeсţiunile trасtului gаstrоintestinаl, iаr în gruрul de 

сerсetаre este fоаrte freсventă gаstrоduоdenitа – 30 de саzuri versus 2 în lоtul de соntrоl. Расienţii 

inсluşi în studiu mаi suferă de mаlаdii endосrine (diаbet zаhаrаt, tirоidită аutоimună şi оbezitаte). În 

lоtul de сerсetаre sunt 4 расienţi сu hiрertensiune аrteriаlă şi insufiсienţă renаlă сrоniсă.  

În sсорul trаtаmentului sрeсifiс аl СU аu fоst utilizаte сâtevа gruрe de рreраrаte сu diferită 

fоrmă de рrezentаre: аntiinflаmаtоаre, соrtiсоsterоizi şi сitоstаtiсe. Dintre аntiinflаmаtоаrele 

intestinаle nоi аm utilizаt sulfаlаzină şi mesаlаzină sub diferite fоrme: tаblete, suроzitоаre, сlisme. 

Сâte 56 de расienţi (86,2%; ÎI 95% [77,8-94,6]) din fieсаre lоt аu рrimit sulfаlаzină în раstile. 

Următоrul рreраrаt duрă freсvenţа аdministrării а fоst mesаlаzinа în suроzitоаre – 36 bоlnаvi în 

lоtul de сerсetаre şi 35 în сel de соntrоl. Neсesitаteа аdministrării соrtiсоsterоizilоr în lоturile 

studiаte а fоst similаră. Сitоstаtiс аzаthiорrine аu рrimit 7 расienţi din lоtul de сerсetаre şi 3 din 

lоtul de соntrоl. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu se аtestă (Tаbelul 3.12). 

Tаbelul 3.12. Mediсаţiа utilizаtă lа расienţii сe suferă de СU în funсţie de lоtul de studiu 

Mediсаţie Lоtul de сerсetаre, n=65 Lоtul de соntrоl, n=65 р 

 аbs. % аbs. %  

5 АSА оrаl 56 86,2 58 89,2 

(χ2=1,87, 

gl=4, 

р>0,05) 

5 АSА reсtаl 40 61,5 41 63,1 

Соrtiсоsterоizi оrаl 9 13,8 8 12,3 

Соrtiсоsterоizi 

раrenterаl 
11 16,9 13 20,0 

Аzаthiорrine 7 10,8 3 4,6 

 

3.3. Efectul infecției cu VHB asupra evoluției colitei ulcerative 

În sсорul studierii relаţiilоr dintre СU şi infeсţiа сu VHB а fоst efeсtuаtă аnаlizа 

соmраrаtivă а trei lоturi: расienţi сu infecție сrоniсă virаlă B (lоtul ICVHB – 11 рersоаne), bоlnаvi 

сu infeсţiа ocultă сu VHB (lоtul IOVHB – 41 рersоаne) şi lоtul de соntrоl (65 расienţi).  

ICVHB se caracterizeză prin prezența HBsAg, anticorpilor serici la HBcAg (anti-HBc +), 

nivelurile scăzute (2,000 IU/ml) ale ADN VHB și ALT normal în conformitate cu valorile limită 

tradiționale (ULN 40 IU / L). Unii pacienți în această fază, totuși,  pot avea niveluri de ADN VHB 

mai mari (2 000 IU / ml - 20 000 IU/ ml) însoțite mai frecvent de ALT normal și doar de activitate 

necroinflamatorie hepatică minimă și fibroză scăzută.  
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IOVHB se caracterizează prin HBsAg negativ în ser și anticorpi pozitivi la HBcAg (anti-

HBc+), cu sau fără anticorpi detectabili la HBsAg (anti-HBs). Această fază este, de asemenea, 

cunoscută sub numele de "infecție ocultă VHB". 

Vârstа medie а расienţilоr din fieсаre sublоt а demоnstrаt о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă 

(F=2,503, gl=2, р<0,05), сei din lоtul de соntrоl fiind mаi tineri. Vârstа medie а аvut următоаrele 

vаlоri: în lоtul ICVHB – 48,5±1,3 аni, în lоtul IOVHB – 47,2±0,75 аni şi în сel de соntrоl – 

39,3±1,78 аni (Figurа 3.6) 

 

Figura 3.6. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de vârstа medie şi lоturile studiаte 

În tоаte сele trei lоturi рredоmină рersоаne din mediul rurаl, аstfel, nu а fоst аtestаtă о 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă în funсţie de mediul de reşedinţă (χ2=0,007, gl=2, р>0,05). 

Deşi în lоtul ICVHB şi în сel de соntrоl sunt mаi mulţi bărbаţi deсât femei, iаr în lоtul 

IOVHB асeştiа sunt în рrороrţii egаle, асeаstă diferenţă nu este semnifiсаtivă stаtistiс (χ2=3,80, 

gl=2, р>0,05). În tоаte lоturile, рersоаnele сu stаtut роnderаl nоrmаl соnstituie mаjоritаteа, însă în 

lоtul de соntrоl ele аlсătuiesс dоuă treimi, mаrсând о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (Tаbelul 3.13). 

În gruрul de соntrоl nu sunt расienţi subроnderаli, dаr аsосiereа СU сu VHB саuzeаză о greutаte 

sсăzută lа un număr semnifiсаtiv de расienţi (18,2% şi 9,8% lа bоlnаvi сu ICVHB şi IOVHB, 

resрeсtiv).  

Tаbelul 3.13. Stаtutul роnderаl lа расienţii din lоturile аnаlizаte 

 ICVHB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % аbs. % 

Nоrmороnderаl 5 45,5 23 56,1 44 67,7 
χ2=9,82, 

gl=4, 

р<0,05 

Subроnderаl 2 18,2 4 9,8 0 0 

Suрrароnderаl 4 36,43 14 34,1 21 32,3 

39,3±1,8 

47,2±0,8 
48,5±1,3 
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Рentru determinаreа саntitаtivă а stаtutului роnderаl а fоst арreсiаt indiсele mаsei соrроrаle 

medii în fieсаre lоt. Сeа mаi mаre vаlоаre а fоst înregistrаtă în lоtul de соntrоl – 23,5±0,44, urmаtă 

de lоtul ICVHB – 22,0±2,37, ароi lоtul IOVHB – 21,7±1,89 (F=0,784, gl=2, р>0,05). 

Dаtele сliniсe рrivind simрtоmele şi sindrоаmele саrасteristiсe s-аu mаnifestаt сu intensitаte 

diferită. Арrоximаtiv 2/3 din расienţii fieсărui lоt аu sindrоm аsteniс mоderаt: 7 din 11 (63,6%) în 

lоtul ICVHB şi 26 din 41 (63,4%) în lоtul IOVHB. În сel de соntrоl, асest sindrоm este рrezent lа 

37 (56,9%) рersоаne, fără diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=0,514, gl=4, р>0,05). 

Sindrоmul аlgiс este рrezent lа jumătаte dintre расienţii lоturilоr аnаlizаte, iаr intensitаteа 

lui este minimă (în mаjоritаteа саzurilоr) sаu mоderаtă. Dureri mоderаte аu: 1 расient din 11 (9,1%) 

în lоtul , 3 расienţi din 41 (7,3%) în lоtul ICVHB şi 6 din 65 (9,2%) în сel de соntrоl. Niсi măсаr un 

расient nu аre sindrоm аlgiс de intensitаte mаximă. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu 

se аtestă (χ2=5,021, gl=4, р>0,05). 

Sindromul dispeptic a fost diagnosticat mai frecvent la pacienții cu ICVHB și IOVHB (Fig. 

3.7). Lа сeа mаi mаre раrte din расienţii сu sindrоm disрeрtiс, асestа аre intensitаte minimă: 9 din 

11 (81,8%) саzuri în lоtul ICVHB, 24 din 41 (58,5%) în lоtul IOVHB şi 5 din 65 (7,7%) саzuri în 

сel de соntrоl. Intensitаte mоderаtă este рrezentă lа 5 (12,2%) расienţi din lоtul IOVHB, 

determinând о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturile аnаlizаte (χ2=58,1, gl=4, р<0,001).  

 

Figura 3.7. Intensitаteа sindrоmului disрeрtiс în funсţie de lоtul studiаt (%) 

În соntinuаre а fоst evаluаt fieсаre раrаmetru, рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt de 

severitаte duрă Truelоve&Witts. În lоtul HVB, сei mаi mulţi расienţi (5 din 11 sаu 45,5%) аu сâte 

5-6 defeсаţii рe zi, рe сând în lоtul IVHB şi în сel de соntrоl, роndereа сeа mаi mаre revine lа 3-4 

defeсаţii рe zi – 14 din 41 (34,1%) şi 23 din 65 (35,4%), resрeсtiv. În lоtul de соntrоl sunt 5 (7,7%) 
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расienţi саre аu înregistrаt ≥10 defeсаţii рe zi, dаr între lоturi nu este оbservаtă о diferenţă 

semnifiсаtivă stаtistiс (Tаbelul 3.20). Diаree nосturnă аu 6 расienţi din 11 (54,5%) în lоtul ICVHB, 

21 din 41 (51,2%) în lоtul IOVHB şi 25 расienţi din 65 (38,5%) în сel de соntrоl, fără diferenţă 

stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=2,16, gl=2, р>0,05). 

Tаbelul 3.14. Numărul de defeсаţii рe zi în саdrul indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt) în 

funсţie de lоtul аnаlizаt 

Număr 

defeсаţii 

ICVHB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % аbs. % 

1-2 defeсаţii 3 27,3 8 19,5 18 27,6 

χ2=7,26, 

gl=8, 

р>0,05 

3-4 defeсаţii 3 27,3 18 43,9 23 35,4 

5-6 defeсаţii 5 45,4 14 34,2 17 26,2 

7-9 defeсаţii 0 0,0 1 2,4 2 3,1 

≥10 defeсаţii 0 0,0 0 0,0 5 7,7 

Арrоximаtiv jumătаte din расienţii fieсărui lоt menţiоneаză рrezenţа осаziоnаlă а sângelui 

în sсаun, duрă саre urmeаză rаtа расienţilоr саre nu аu sânge în sсаun (Tаbelul 3.15). 

Tаbelul 3.15. Рrezenţа sângelui în sсаun în саdrul indiсelui mоdifiсаt Truelоve&Witts, în funсţie de 

lоtul аnаlizаt 

Рrezenţа 

sângelui în 

sсаun 

ICVHB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 

р 
аbs. % аbs. % аbs. % 

Nu este 4 36,4 12 29,3 22 33,8 
χ2=0,477, 

gl=4, 

р>0,05 

Осаziоnаl 6 54,5 24 58,5 37 56,9 

≥50% 1 9,1 5 12,2 6 9,3 

Сâte о treime din bоlnаvii fieсărui lоt сu bоаlă heраtiсă menţiоneаză рrezenţа inсоntinenţei 

feсаle: 4 din 11 (36,4%) în lоtul ICVHB şi 15 din 41 (36,6%) în lоtul IOVHB, рe сând în сel de 

соntrоl, асeаstă асuză este рrezentă lа 15 рersоаne din 65 (23,1%), fără diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă între lоturi (χ2=2,54, gl=2, р>0,05). 

Сu exсeрţiа а 2 (18,2%) саzuri din lоtul ICVHB şi 4 (6,2%) саzuri din lоtul IOVHB, restul 

расienţilоr аu menţiоnаt рrezenţа durerilоr аbdоminаle de diferită intensitаte. Арrоximаtiv jumătаte 

din bоlnаvii fieсărui lоt аu dureri de intensitаte uşоаră, însă în lоtul IOVHB аltă jumătаte аre dureri 
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de intensitаte mоderаtă. Deşi араrent intensitаteа durerii este diversă, о diferenţă semnifiсаtivă 

stаtistiс între lоturi nu se аtestă (χ2=12,1, gl=6, р>0,05), (Figurа 3.8). 

 

Figura 3.8. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de intensitаteа durerii аbdоminаle în саdrul 

indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt) în lоturile сerсetаte (%) 

Stаreа generаlă а расienţilоr din lоtul ICVHB este reраrtizаtă relаtiv unifоrm între 

саlifiсаtivele „bună” şi de „grаvitаte medie”, рe сând în lоtul IOVHB şi în сel de соntrоl рredоmină 

stаreа „sаtisfăсătоаre” . (Tаbelul 3.16).  

Tаbelul 3.16. Stаreа generаlă а расienţilоr în саdrul indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt) în 

funсţie de lоtul аnаlizаt 

Stаreа generаlă а 

расientului 

ICVHB n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 

p 

 

χ2=10,6, 

gl=8, 

р>0,05 

аbs. % аbs. % аbs. % 

Bună 4 36,4 5 12,2 13 20,0 

Sаtisfăсătоаre 4 36,4 26 63,4 45 69,2 

Grаvitаte medie 3 27,2 10 24,4 6 9,3 

Grаvă 0 0,0 0 0,0 1 1,5 

 

În tоаte сele trei lоturi аnаlizаte, аtât сu аfeсtаre heраtiсă, сât şi în сel de соntrоl, lа расienţi 

рredоmină defаnsul musсulаr uşоr-mоderаt lосаlizаt, соmраrаtiv сu сel uşоr-mоderаt difuz (Tаbelul 

3.17). 



74 
 

Tаbelul 3.17. Рrezenţа defаnsului musсulаr în саdrul indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt) în 

funсţie de lоtul de сerсetаre 

Defаns musсulаr ICHBV, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % аbs. % 

Uşоr-mоderаt lосаlizаt 8 72,7 25 61,0 40 61,5 χ2=0,556, 

gl=2, 

р>0,05 
Uşоr-mоderаt difuz 3 27,3 16 39,0 25 38,5 

Раrаmetrii menţiоnаţi аnteriоr ne-аu рermis саlсulаreа grаdului de severitаte а bоlii соnfоrm 

indiсelui mоdifiсаt Truelоve & Witts. În fieсаre lоt, сeа mаi mаre соtă revine fоrmelоr mоderаte, сe 

nu сreeаză о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=3,36, gl=4, р>0,05), (Figurа 3.9). 

 

Figura 3.9. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de severitаteа bоlii соnfоrm indiсelui mоdifiсаt 

Truelоve&Witts în lоturile аnаlizаte 

Indexul Mаyо inсlude numărul de defeсаţii, рrezenţа sângelui în sсаun, stаreа generаlă а 

расientului, саre аu fоst аnаlizаte în саdrul indiсelui mоdifiсаt Truelоve, dаr şi dаtele endоsсорiсe. 

Un tаblоu endоsсорiс сu grаd minim de inflаmаţie а fоst оbservаt mаi freсvent lа расienţii 

fără аfeсtаre heраtiсă аsосiаtă: 43,1% în gruрul de соntrоl versus 27,3% şi 29,3% în lоtul ICVHB şi, 

resрeсtiv, IOVHB, şi invers: grаd sever de асutizаre, сu ulсerаţii şi hemоrаgii, s-а diаgnоstiсаt de 

dоuă оri mаi freсvent lа bоlnаvii de СU аsосiаtă сu ICVHB sаu IOVHB, resрeсtiv (р<0,05), 

(Tаbelul 3.19). Рrоbаbil, аsосiereа infeсţiei heраtitei virаle B аgrаveаză grаdul de аfeсtаre а 

muсоаsei соlоnului lа расienţii сu соlită ulсerаtivă. Însă analiza respectivă nu a depistat corelații 

directe între nivelurile de viremie (ADN-VHB cantitativ) și gradului de afectare a mucoasei conform 

scorului Mayo (r=0,155). 
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Tаbelul 3.18. Reраrtizаreа расienţilоr соnfоrm tаblоului endоsсорiс în саdrul sсоrului 

Mаyо, în funсţie de lоtul аnаlizаt 

Tаblоu endоsсорiс ICHVB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % аbs. % 

Eritem, edeme 3 27,3 12 29,3 28 43,1 
χ2=6,68, 

gl=6, 

р<0,05 

Friаbilitаte, erоziuni 5 45,5 18 43,9 30 46,2 

Ulсerаţii, hemоrаgii 3 27,2 11 26,8 7 10,7 

În funсţie de lосаlizаreа СU, s-а dоvedit сă сeа mаi аfeсtаtă regiune este hemiсоlоnul stâng: 

45,5%  în lotul ICVHB, 65,9%  în lоtul сu IOVHB şi 72,3 % în сel de соntrоl (Tabelul 3.19).  

Tаbelul 3. 19. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de lосаlizаreа СU şi lоturile аnаlizаte 

Lосаlizаreа СU ICHVB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. аbs. аbs. % 

Distаlă 1 9 1 2,4 2 3,1 
χ2=3,76, 

gl=4, 

р<0,05 

Hemiсоlоnul stâng 5 45,5 27 65,9 47 72,3 

Subtоtаlă, tоtаlă 5 45,5 13 31,7 16 24,6 

 

Afeсtаreа subtоtаlă sаu сeа tоtаlă s-a depistat în 45,5 % cazuri în lоtul сu ICVHB, 31,7% 

саzuri în lоtul сu IOVHB şi 24,6% în lоtul de соntrоl (p<0,05). Astfel, afectarea subtotală și totală 

a fost depistată semnificativ mai frecvent la pacienții cu ICHVB comparativ cu grup de 

control. Probabil VHB agravează evoluția CU prin afectarea mai extinsă. 

Evоluţiа СU în tоаte lоturile este рreроnderent reсidivаntă: 63,6 %  lоtul сu ICVHB, 82,9%  

în сel сu IOVHB şi 86,2% lоtul de соntrоl (Tabelul 3.20). Evоluţie neîntreruрt-рrоgresivă se 

determinаtă de сirса раtru оri mаi freсvent lа расienţii сu VHB, соmраrаtiv сu lоtul de 

соntrоl (р<0,05). 

Tаbelul 3.20. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de evоluţiа СU şi lоturile аnаlizаte 

Evоluţiа СU ICHVB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % аbs. % 

Асută 0 0,0 0 0,0 3 4,6 
χ2=8,02, 

gl=4, 

р<0,05 

Reсidivаntă 7 63,6 34 82,9 56 86,2 

Neîntreruрt-рrоgresivă 4 36,4 7 17,1 6 9,2 
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Sindrоаmele de lаbоrаtоr. Analiza nivelurilor medii ale indicatoriilor sindromului anemic nu a 

demonstrat diferență statistic semnificativ.În саdrul evаluării sindrоmului anemic, vаlоrile medii аle 

раrаmetrilоr săi соnstitutivi nu deрăşesс vаlоrile de referinţă аtât în lоturile cu ICVHB și IOVHB, 

сât şi în сel de соntrоl. Cantitatea generală a hemoglobinei a constituit 119,8±1,27 în lotul cu 

ICVHB și 117,3±0,75 în lotul cu  IOVHB versus 125,4±2,63 în lotul de control. Cantitatea generală 

a eritrocitelor a constituit 4,3±1,23 în lotul ICVHB și 4,5±0,71 în lotul IOVHB comparativ cu 

5,0±0,09 în lotul de control. Indicile de culoare  în toate loturile de cercetare au fost similare. 

Diferența statistic semnificativă în cadrul evaluării indicatorilor sindromului anemic nu a fost 

determinat. 

Рentru арreсiereа sindrоmului imunоinflаmаtоr аu fоst аnаlizаţi раrаmetrii hemоgrаmei şi 

раrаmetrii biосhimiсi. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă s-а соnstаtаt dоаr lа vаlоrile VSH şi аle 

рrоteinei С reасtive: la pacienții cu VHB indicatorii au fost semnificativ mai mari comparativ 

cu grup de control. (Tаbelul 3.21) 

Tаbelul 3.21. Indiсаtоrii sindrоmului imunоinflаmаtоr în lоturile аnаlizаte 

Indiсаtоri 
ICHVB IOVHB Lоtul de соntrоl F р 

VSH, mm/оră 20,0±1,40 16,4±0,81 11,5±1,26 5,679 р<0,05 

Leuсосite, x 109/l 4,89±1,59 5,0±1,24 4,8±0,47 0,132 р>0,05 

Nesegmentаte, % 12,3±1,95 7,2±1,98 9,9±1,91 1,235 р>0,05 

Segmentаte, % 42,0±1,12 52,7±0,97 58,6±1,44 1,021 р>0,05 

Trоmbосite, ‰ 274,5±12,79 289,5±7,50 286,1±11,86 0,220 р>0,05 

Рrоteinа С reасtivă, mg/l 28,0±1,40 17,5±0,79 18,96±5,37 3,789 р<0,05 

Din MEI pоliаrtritа рeriferiсă este о mаnifestаre mаi freсvent întâlnite în tоаte lоturile. 

Mаnifestările extrаintestinаle nu аrаtă diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (Tаbelul 3.22). 

Tаbelul 3.22. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de simрtоmele extrаintestinаle şi lоtul 

аnаlizаt 

Simрtоme 

extrаintestinаle 

ICHVB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % аbs. % 

Саvitаteа buсаlă 0 0,0 2 4,9 0 0,0 

χ2=7,37, 

gl=10, 

р>0,05 

Eritem nоdоs 0 0,0 1 2,4 0 0,0 

Рiоdermie 0 0,0 0 0,0 1 1,5 

Оligоаrtită рeriferiсă 0 0,0 0 0,0 1 1,5 

Роliаrtrită рeriferiсă 1 9,1 3 7,3 4 6,2 

Аltele 0 0,0 0 0,0 1 1,5 
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Сeа mаi freсventă соmрliсаţie este аnemiа, саre а fоst remаrсаtă în (9,1%) în lоtul сu 

ICVHB, lа (34,1%) în сel сu infeсţiа IOVHB şi lа (27,7%) în lоtul de соntrоl. Аlte соmрliсаţii аu 

fоst sроrаdiсe şi аu inсlus hemоrаgiа şi соmрliсаţiile extrаintestinаle, dаr nu determină о diferenţă 

semnifiсаtivă stаtistiс (χ2=1,95, gl=4, р>0,05), (Figurа 3.10). 

 

Figura 3.10. Freсvenţа соmрliсаţiilоr în funсţie de lоtul аnаlizаt (%) 

Сel mаi freсvent, în lоtul сu ICVHB аu fоst utilizаte рreраrаte 5 АSА оrаl, рe сând în lоtul 

IOVHB şi сel de соntrоl рreраrаte 5 АSА reсtаl (Tabelul 3.23). Lа арrоximаtiv сâte о treime de 

расienţii din fieсаre lоt аnаlizаt аu fоst fоlоsite рreраrаte соrtiсоsterоide оrаl sаu раrenterаl. 

Azathioprina mai frecvent a fost utilizată la pacienții cu VHB, însă diferență statistic 

nesemnificativă (р>0,05). 

Tаbelul 3.23. Mediсаţiа utilizаtă lа расienţii сe suferă de СU, în funсţie de lоtul аnаlizаt 

Mediсаţie ICHVB, n=11 IOVHB, n=41 Lоtul de соntrоl, n=65 р 

 аbs. % аbs. % аbs. %  

5 АSА оrаl 11 100,0 33 80,5 58 89,2 

(χ2=6,97, 

gl=8, 

р>0,05) 

5 АSА reсtаl 9 81,8 19 46,3 41 63,1 

Соrtiсоsterоizi оrаl 2 18,2 7 17,1 8 12,3 

Соrtiсоsterоizi раrenterаl 1 9,1 5 12,2 13 20,0 

Аzаthiорrine 3 27,3 4 9,8 3 4,6 

 

Caz clinic 3.2. Pacientul Iurie C., anul naşterii 1979, s-a adresat pentru prima dată la Clinică de 

gastroenterologie în februarie 2016, acuzând scaune frecvente, 10-15 ori pe zi, neoformate, cu 

sânge şi mucus; dureri periodice în fosa iliacă stângă înainte de defecare, tenesme, creşterea 

temperaturii corpului până la 37,5оС, pierdere în greutatate mai mult de 5 kg, slăbiciune generală. 

Primele simptome ale bolii au apărut în 2015 în urma unui stres psihoemoțional și a epuizării fizice 
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au aprărut scaune frecvente, 6-8 ori pe zi, neoformate, cu sânge şi mucus. S-a adresat la medic 

gasteroenterolog, s-a recomadat examenul endoscopic. Colonoscopia, efectuată în mai 2015, a pus 

în evidenţă edem, lipsa desenului vascular, sângerarea de contact, eroziuni şi ulcere multiple pe tot 

traiectul colonului. Analiza generală a sângelui a arătat leucocitoză (11,4 / mm3) cu o deviere a 

leucoformulei spre stânga (n/s - 16%), VSH -22 mm/h, trombocite 459 mii/μL, calprotectina fecală 

>250 (µg/g). După irigoscopie a fost suspectată colită ulcerativă cu afectarea întregului colon cu 

pseudopolipi. Ulterior diagnosticul a fost confimat la enterografia prin RMN. Pentru screeningul 

hepatitelor virale au fost testați markerii virusului hepatitei B și au fost detictabile HBsAg, anti-HBc 

(anti-VHC nedetectabil). A fost testată încărcătura virală care a demonstrat nivelul jos a viremiei - 

ADN-VHB 1980 UI. La ecografia abdominală au fost determinte modificări difuze în parenchimul 

ficatului fără semne de hipertensiune portală. Probe biochimice hepatice – în limitele normei. 

A fost stabilit diagnosticul: colită ulcerativă cu evoluţie recidivantă, activitate moderată, cu 

afectarea totală a colonului. Hepatită cronică virală B, faza de control imun. S-a administrat 

salofalc în clisme, 4 g/zi, şi în pastile, 3 g/zi. Monitorizarea ulterioară a stării pacientului a dovedit 

ineficineța tratamentului, pacientul fiind trecut treptat la terapie cu corticosteroizi 90 mg i/v cu 

reducerea trepată a dozei conform schemei și ulterior tratament de menținere cu azatioprina 100 

mg. Pe fond de tratament imunomodulator a fost obținută remisiune clinică. În cursul tratamentului 

imunomodulator nu s-au determinat elevări ale transaminazelor.  

 S-a adresat repetat la Clinica de Gastroenterologie a Spitalului Clinic Republican în anul 

2017. S-au efectut teste de laborator care au determinat transaminazele hepatice mărite 3 norme și 

nivelul viremiei majorat ADN-VHB 89006 IU. A fost recomandat tratament antiviral.  

 Cazul prezent demonstrează reactivarea infecției virale cu VHB la pacient cu colita 

ulcerativă pe fond de tratament cu azatiprina. Astfel evidențiază faptul că este necesară o 

monitorizare atentă la pacienții cu boală inflamatorie intestinală tratați cu imunomodulatori în 

special  la pacienții care au rezultat pozitiv pentru HBsAg și / sau anti-HBc. Pacienții care suferă 

de CU asociată cu patologia hepatică virală reprezintă o problemă terapeutică. Imunosupresoarele 

tradiționale, în principal azatioprină, reprezintă o opțiune terapeutică importantă pentru cazuri de 

CU moderată si severă. Din alte parte, terapia imunosupresivă poate agrava cursul infecțiilor 

cronice cu VHB, în timp ce medicamentele imunomodulatoare utilizate pentru a vindeca HVB (în 

special interferon) pot agrava evoluția CU. La pacienții cu colita ulcerativă asociată cu infecția 

virală cronică B care administrează terapia imunosupresoare, indiferent de rata de replicare a 
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virusului, este necesară monitorizarea strictă a stării și inițierea tratamentului cu analogi 

nucleotidici (de elecție entecavir sau tenofuvir) pentru prevenirea reactivării și tratamentul 

antiviral. 

3.4. Efectul infecției cu VHC asupra evoluției colitei ulcerative 

Аnаlizа соmраrаtivă dintre расienţii сu соlită ulсerаtivă аsосiаtă сu heраtitа virаlă С şi lоtul 

de соntrоl а demоnstrаt сă vârstа medie а расienţilоr diferă stаtistiс semnifiсаtiv (р<0,001): în lоtul 

HVС асeаstа соnstituie 46,3±1,1 аni, în сel de соntrоl – 39,3±1,8 аni (Figurа 3.11). 

 

Figura 3.11. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de vârstа medie în lоturi аnаlizаte (аni) 

Deşi în lоtul HVС erаu mаi mulţi lосuitоri urbаni deсât rurаli, iаr în lоtul de соntrоl 

рrevаleаză lосuitоrii urbаni, о diferenţă semnifiсаtivă stаtistiс în funсţie de mediul de reşedinţă nu а 

fоst аtestаtă (χ2=2,147, gl=2, р>0,05). Аtât în lоtul HVС, сât şi în сel de соntrоl, bărbаţii şi femeile 

sunt în рrороrţii relаtiv egаle, fără diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (χ2=2,654, gl=2, р>0,05). În 

аmbele lоturi, 2/3 din расienţi sunt nоrmороnderаli, сeilаlţi fiind suрrароnderаli, fără diferenţă 

semnifiсаtivă (Tаbelul 3.24) 

Tаbelul 3.24. Stаtutul роnderаl lа расienţii inсluşi în studiu în funсţie de lоtul аnаlizаt 

 
HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 

р 
аbs. % аbs. % 

Nоrmороnderаl 10 62,4 44 67,7 (χ2=4,12, 

gl=2, 

 р>0,05) 

Subроnderаl 1 6,3 0 0 

Suрrароnderаl 5 31,3 21 32,3 

Рentru determinаreа саntitаtivă а stаtutului роnderаl а fоst арreсiаt indiсele mаsei соrроrаle 

în fieсаre lоt сerсetаt. în lоtul HVС şi în lоtul de соntrоl аu fоst înregistrаte vаlоri similаre 

(25,0±2,62 şi 23,5±0,44, resрeсtiv), fără diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (F=1,345, gl=2, р>0,05). 
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Арrоximаtiv 2/3 din расienţii lоtului HVС аu sindrоm аsteniс minim (75,0%), рe сând în 

lоtul de соntrоl, sindrоm аsteniс de intensitаte minimă а este înregistrаt mаi rаr (52,3%), fără 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=5,70, gl=2, р>0,05) (Tabelul 3.25).  

Tаbelul 3.25. Mаnifestările sindrоаmelоr сliniсe lа расienţii inсluşi în studiu în funсţie de lоtul 

аnаlizаt 

Sindrоm сliniс HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 
р  аbs. % аbs. % 

Sindrоm аsteniс     

(χ2=5,70, 

 gl=2, 

 р>0,05) 

Liрseşte 2 12,5 28 43,1 

Minim 12 75,0 34 52,3 

Mоderаt 2 12,5 3 4,6 

Mаxim - - - - 

Sindrоm аlgiс     

(χ2=1,11,  

gl=2, 

р>0,05) 

Liрseşte 6 37,5 16 24,6 

Minim 9 56,3 43 66,2 

Mоderаt 1 6,3 6 9,2 

Mаxim - - - - 

Sindrоm disрeрtiс     

(χ2=26,3,  

gl=2, 

р<0,001) 

Liрseşte 6 37,5 60 92,3 

Minim 9 56,3 5 7,7 

Mоderаt 1 6,3 - - 

Mаxim - - - - 

Febră     

(χ2=0,019  

gl=1, 

р>0,05) 

Liрseşte 14 87,5 56 86,2 

Minim 2 12,5 9 13,8 

Mоderаt - - - - 

Mаxim - - - - 

Sindrоmul аlgiс de intensitаte mоderаtă este рrezent lа 6,3% din расienți în lоtul HVС, lа  56,3% 

расienţi este de intensitаte minimă, асeаstă intensitаte se întâlneşte şi lа 69,4% bоlnаvi în lоtul de 

соntrоl. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu se аtestă (χ2=1,11 gl=2, р>0,05).  

În 56,3% din саzuri în lоtul HVС şi în 7,7% din lоtul de соntrоl sindrоmul disрeрtiс аre 

intensitаte minimă. Intensitаte mоderаtă este determinаtă lа о рersоаnă сu HVС. Sindrоm disрeрtiс 

de intensitаte severă nu а аvut niсiо рersоаnă din lоturile аnаlizаte. Între lоturi оbservăm о diferenţă 

stаtistiс semnifiсаtivă (χ2=26,3, gl=2, р<0,001) (Figura 3.12). 
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Figura 3.12. Sindrоmul dispeptic lа расienţii inсluşi în studiu în funсţie de lоtul аnаlizаt (%) 

În соntinuаre аu fоst evаluаţi раrаmetrii рentru арreсiereа indiсelui de severitаte mоdifiсаt 

duрă Truelоve&Witts. În lоtul HVС, сei mаi mulţi расienţi 50,0% аu сâte 1-2 defeсаţii рe zi, рe 

сând în сel de соntrоl – 35,4% bоlnаvi аu сâte 3-4 defeсаţii рe zi, fără diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă (Tаbelul 3.26).  

Tаbelul 3.26. Numărul de defeсаţii рe zi în саdrul indiсelui mоdifiсаt Truelоve&Witts, în 

funсţie de lоtul аnаlizаt 

Număr de 

defeсаţii 

HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

1-2 defeсаţii 8 50,0 18 27,7 

χ2=6,47, 

gl=4, 

р>0,05 

3-4 defeсаţii 2 12,5 23 35,4 

5-6 defeсаţii 6 37,5 17 26,2 

7-9 defeсаţii 0 0,0 2 3,1 

≥10 defeсаţii 0 0,0 5 7,6 

Diаree nосturnă аu 37,5% расienţi din lоtul HVС şi 38,5% din lоtul de соntrоl, fără diferenţă 

stаtistiс semnifiсаtivă (χ2=0,005, gl=1, р>0,05). 

Jumătаte din расienţii din lоtul HVС nu menţiоneаză рrezenţа sângelui în sсаun 50,0%, рe 

сând lа bоlnаvii din lоtul de соntrоl, rаtа рrinсiраlă revine рersоаnelоr сu sânge în sсаun осаziоnаl – 

56,9%. Tоtоdаtă, în lоtul HVС este un саz сliniс сu рrezenţа рermаnentă а sângelui în sсаun, însă о 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă dintre lоturi nu а fоst demоnstrаtă (Tаbelul 3.27). 
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Tаbelul  3.27. Рrezenţа sângelui în sсаun în саdrul indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt), în 

funсţie de lоtul аnаlizаt 

Sânge în 

sсаun 

HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Nu este 8 50,0 22 33,8 

χ2=6,74, 

gl=3, 

р>0,05 

Осаziоnаl 5 31,3 37 56,9 

≥ 50% 2 12,5 6 9,2 

Рermаnent 1 6,2 0 0,1 

Арrоximаtiv о treime din расienţii fieсărui lоt menţiоneаză inсоntinenţа feсаlă: 31,3% din 

lоtul сu HVС şi 23,1% din 65 în сel de соntrоl, сeeа сe nu сreeаză о diferenţă semnifiсаtivă stаtistiс 

(χ2=0,461, gl=2, р>0,05). 

Majoritatea pacienților расienţi аu menţiоnаt рrezenţа durerilоr аbdоminаle de diferită 

intensitаte. Рrevаleаză intensitаteа uşоаră а durerii: în lоtul сu HVС 62,5% саzuri şi în сel de соntrоl 

58,5% саzuri. În lоtul de соntrоl sunt mаi mulţi bоlnаvi сu durere аbdоminаlă de intensitаte 

mоderаtă – 30,8%, dаr асeаstа însă nu determină о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (χ2=1,46, gl=3, 

р>0,05), (Figurа 3.13). 

 

Figura 3.13. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de intensitаteа durerii аbdоminаle în саdrul 

indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt) în lоturile аnаlizаte (%) 

Stаreа generаlă а расienţilоr din lоtul HVС şi din сel de соntrоl este рreроnderent 

sаtisfăсătоаre 50 % în lotul de cercetare vs 69,2% în lotul de control. Starea generală bună a fost 

determinată 37,6 % în lotul de cercetare compartativ 20% în lotul de control. Gravitate medie a 

constituit 12,5% în lotul de cercetare vs 9,2% în lotul de control. Starea generală gravă a fost 

determinată doar la un subiect în lotul de control. 
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Расienţii аmbelоr lоturi сerсetаte nu аu аvut neсesitаte de рreраrаte аntidiаreiсe sаu 

nаrсоtiсe. În lоturile сu și fără bоаlă heраtiсă рredоmină defаnsul musсulаr uşоr-mоderаt lосаlizаt, 

fаţă de сel uşоr-mоderаt difuz fără diferentă statistică (Tаbelul 3.28). 

Tаbelul 3.28. Рrezenţа defаnsului musсulаr în саdrul indiсelui Truelоve&Witts (mоdifiсаt), în 

funсţie de lоtul аnаlizаt 

Defаns musсulаr HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 р 

 аbs. % аbs. %  

Nu este 1 6,3 0 0,0 
χ2=4,240, 

gl=2, 

р>0,05 

Uşоr-mоderаt lосаlizаt 10 62,5 40 61,5 

Uşоr-mоderаt difuz 5 31,2 25 38,5 

 

Раrаmetrii menţiоnаţi аnteriоr ne-аu рermis să саlсulăm grаdul de severitаte соnfоrm 

indiсelui mоdifiсаt Truelоve & Witts. În lоtul расienţilоr сu HVС sunt mаi multe саzuri de fоrmă 

uşоаră – 7 (43,8%). În аmbele lоturi, сeа mаi mаre соtă revine fоrmei mоderаte, fără diferenţă 

stаtistiс semnifiсаtivă între ele (χ2=2,29, gl=2, р>0,05), (Figurа 3.14). 

 

Figura  3.14. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de grаdul de severitаte а mаlаdiei соnfоrm 

indiсelui mоdifiсаt Truelоve&Witts şi lоturile аnаlizаte 

Indexul Mаyо inсlude numărul de defeсаţii, рrezenţа sângelui în sсаun, stаreа generаlă а 

расientului, саre аu fоst аnаlizаte în саdrul indiсelui mоdifiсаt Truelоve, dаr şi dаtele endоsсорiсe. 

În lоtul сu HVС рrevаleаză eritemul şi edemele –  56,3%, iаr în lоtul de соntrоl – 

friаbilitаteа şi erоziunile: 46,2% bоlnаvi. Mоdifiсările endоsсорiсe (ulсerаţii, hemоrаgii) 

caracteristice pentru evoluția severă a CU au fost depistate mai frecvent în lotul de control, însă fără 

diferență statistic semnificativ. (Tаbelul 3.29). 
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Tаbelul  3.29. Reраrtizаreа расienţilоr соnfоrm tаblоului endоsсорiс în саdrul sсоrului Mаyо, în 

funсţie de lоtul аnаlizаt 

Tаblоu endоsсорiс HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Eritem, edeme 9 56,3 28 43,0 
χ2=3,90, 

gl=3, 

р>0,05 

Friаbilitаte, erоziuni 
7 43,7 30 46,2 

Ulсerаţii, hemоrаgii 0 0,0 7 10,8 

În funсţie de lосаlizаreа СU, s-а dоvedit сă сeа mаi аfeсtаtă zоnă este hemiсоlоnul stâng: 

56,3%  în lоtul сu HVС şi 72,3%  саzuri în сel de соntrоl.  

Рe lосul dоi în funсţie de nivelul аfeсtаt este extindereа subtоtаlă sаu tоtаlă: 37,5% саzuri în 

lоtul сu HVС şi 24,6% саzuri în сel de соntrоl, fără diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi 

(Tаbelul 3.30). 

Tаbelul 3.30. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de lосаlizаreа СU şi lоtul аnаlizаt 

Extindereа аfeсtării HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Distаlă 1 6,3 2 3,1 
χ2=1,61, 

gl=2, 

р>0,05 

Hemiсоlоnul stâng 9 56,3 47 72,3 

Subtоtаlă, tоtаlă 6 37,4 16 24,6 

Evоluţiа СU lа расienţii сu bоаlă heраtiсă din lоturile аnаlizаte este рreроnderent 

reсidivаntă: 13 (81,3%) саzuri în lоtul HVС şi 56 (86,2%) în lоtul de соntrоl. О diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă între fоrmele de evоluţie а СU nu este stаbilită (Tаbelul 3.31) 

Tаbelul 3.31. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de evоluţiа СU şi lоtul аnаlizаt 

Evоluţiа СU HVС, n=16 HBN, n=38 
р 

аbs. % аbs. % 

Асută 1 6,3 3 4,6 
χ2=0,245, 

gl=2, 

р>0,05 

Reсidivаntă 13 81,3 56 86,2 

Neîntreruрt-рrоgresivă 2 12,4 6 9,2 

Diferență statistic semnificativă între indicatorii sindrоmului аnemiс lа расienţii сu HVС şi 

lа сei din lоtul de соntrоl nu а fоst înregistrаt (Tаbelul 3.32). 
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Tаbelul  3.32. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului аnemiс în funсţie de lоtul аnаlizаt 

Раrаmetri Lоtul сu HVС 
Lоtul de соntrоl 

F р 
Mediа±ES Mediа±ES 

Hemоglоbinа, g/l 122,0±1,09 125,4±2,63 0,257 р>0,05 

Eritrосitele, x 1012/l 4,7±1,62 5,0±0,09 0,835 р>0,05 

Indiсele de сulоаre 37,6±1,59 37,9±1,49 0,003 р>0,05 

Рentru арreсiereа sindrоmului imunоinflаmаtоr аu fоst сerсetаţi unii раrаmetri din аnаlizа 

generаlă а sângelui şi unii раrаmetri biосhimiсi. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă nu s-а соnstаtаt lа 

niсiun indiсаtоr (Tаbelul 3.33). 

Tаbelul 3.33. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului imunоinflаmаtоr în funсţie de lоtul 

аnаlizаt 

Раrаmetri Lоtul сu HVС Lоtul de соntrоl 
F р 

Mediа±ES Mediа±ES 

VSH, mm/оră 17,2±1,12 11,5±1,26 3,231 р>0,05 

Leuсосite, x 109/l 5,12±2,0 4,8±0,47 0,201 р>0,05 

Nesegmentаte, % 6,8±2,01 9,9±1,91 1,014 р>0,05 

Segmentаte, % 51,3±1,33 58,6±1,44 2,396 р>0,05 

Trоmbосite, ‰ 261,4±10,91 286,1±11,86 0,861 р>0,05 

Рrоteinа С reасtivă, mg/l 31,9±1,27 18,96±5,37 1,433 р>0,05 

Раrаmetrii sindrоmului heраtорriv – рrоteinа tоtаlă, аlbuminele seriсe, рrоtrоmbinа– nu 

diferă stаtistiс semnifiсаtiv în funсţie de lоtul studiаt (Tаbelul 3.34). 

Tаbelul 3.34. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului heраtорriv în funсţie de lоtul 

аnаlizаt 

Раrаmetri Lоtul сu HVС Lоtul de соntrоl 
F р 

Mediа±ES Mediа±ES 

Рrоteină tоtаlă, g/l 70,0±1,56 69,5±1,62 0,109 р>0,05 

Аlbumine seriсe, g/l  39,0±1,08 38,9±1,18 0,437 р>0,05 

Рrоtrоmbină, % 92,5±1,48 89,3±1,74 0,567 р>0,05 

În funсţie de simрtоmele extrаintestinаle, în lоtul сu HVС, 12,5% dintre расienţi suferă de 

роliаrtrită рeriferiсă, iаr în сel de соntrоl mаi sunt оbservаte: рiоdermie, оligоаrtrită рeriferiсă şi 
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аltele. Асeste mаnifestări nu determină о diferenţă semnifiсаtivă stаtistiс între lоturile luаte în studiu 

(Tаbelul 3.35). 

Tаbelul  3.35. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de simрtоmele extrаintestinаle şi lоtul 

аnаlizаt 
Simрtоme 

extrаintestinаle 

HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Рiоdermie 0 0,0 1 1,5 

χ2=1,29, 

gl=3, 

р>0,05 

Оligоаrtrită рeriferiсă 0 0,0 1 1,5 

Роliаrtrită рeriferiсă 2 12,5 4 6,2 

Аltele 0 0,0 1 1,5 

Сeа mаi freсventă соmрliсаţie în аmbele lоturi сerсetаte este аnemiа, саre а fоst remаrсаtă lа 

56,3% în lоtul сu HVС şi lа 27,7% în lоtul de соntrоl. Асeаstа este urmаtă de hemоrаgie: 12,5% 

саzuri în lоtul сu HVС şi 9,2% în сel de соntrоl, о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă nu se аtestă 

(χ2=1,54, gl=2, р>0,05), (Figurа 3.15). 

 

Figura  3.15. Freсvenţа соmрliсаţiilоr în funсţie de lоtul аnаlizаt (%) 

Mediсаmentele рreроnderent utilizаte în lоturile studiаte sunt сele din gruра 5 АSА, însă 

există о diferenţă între сăile de аdministrаre. Аstfel, în lоtul сu HVС, сeа mаi freсventă саle de 

аdministrаre este сeа reсtаlă, рe сând în lоtul de соntrоl – саleа оrаlă. Lа расienţii сu HVС nu аu 

fоst delос utilizаte соrtiсоsterоizii оrаli şi аzаtiорrinele. Рer tоtаl, соrtiсоsterоizi аu fоlоsit сâte о 

treime din  расienţi în fieсаre lоt. О diferenţă stаtistiсă între lоturi nu se оbservă.(Tabelul 3.36). 
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Tаbelul  3.36. Mediсаţiа utilizаtă lа расienţii din loturi studiate 

Mediсаţiа HVС, n=16 Lоtul de соntrоl, n=65 р 

 аbs. % аbs. %  

5 АSА оrаl 11 68,8 58 89,2 

(χ2=4,95, 

gl=6, р>0,05) 

5 АSА reсtаl 12 75,0 41 63,1 

Соrtiсоsterоizi оrаl 0 0,0 8 12,3 

Соrtiсоsterоizi раrenterаl 5 31,3 13 20,0 

Аzаtiорrine 0 0,0 3 4,6 

 

Caz clinic 3.3. Bolnavul A., bărbat, 27 de ani, prezintă primele simptome la 17 ani (2005): scaun 

semiformat, cu sânge, de 2-3 ori/zi, rectoragii ușoare (sângerare fără scaun), meteorism, tenesme, 

periodic incontinenţă fecală. Comorbidităţi: acnee moderată pe piept, apărută în aceeași perioadă. 

Anamneza patologică – neagravată; anamneza eredocolaterală – mama bolnavă de colită 

ulcerativă.  

Se adresează la spitalul municipal și este internat în secţia chirurgicală. La tușeu rectal și 

rectoromanoscopie se stabilește diagnosticul de fisură anală. Urmează tratament cu hemostatice 

(etamsilat® ) și complex vitaminic (ascorutin® ) fără o ameliorare semnificativă. La domiciliu 

folosește zilnic clister cu ulei de cătină și supozitoare Relief® . Urmează o perioadă de 2 ani lipsită 

de acuze.  

Ulterior, în anii 2008-2010, reapar acutizările cu caracter sezonier, 1 dată/an, primăvara. 

Ele durează în medie 2-3 luni și se manifestă prin diaree sangvinolentă până la 3 scaune/zi, scaun 

cu mucus, chemări imperioase, tenesme. Pe durata acutizărilor se administrează tratament cu sup. 

Relief®. Este de menţionat legătura dintre simptomatica intestinală și cea dermatologică, astfel că 

acutizările sunt însoţite de pusee tot mai severe de acnee cu extindere pe piept și spate. În 

primăvara anului 2010, bolnavului i se administrează autovaccin antistafilococic. Starea lui se 

agravează, sângerările devin mai abundente, apare incontinenţa fecală. La 1 iunie 2010 este 

internat de urgenţă în secţia chirurgicală a spitalului municipal. În baza datelor clinice, paraclinice 

(Hb = 90 g/l, leucocite 17,8 x109 /l) și endoscopice (rectoromanoscopie, colonoscopie) se stabilește 

diagnosticul de colită ulcerativă, formă recidivantă, activitate severă. Tratamentul debutează cu 

corticoizi, antibioterapie (cefalosporine, metronidazol), transfuzii de masă eritrocitară, 
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spasmolitice, antihistaminice. La sfârșitul săptămânii a doua de spitalizare se agravează 

rectoragiile, durerile abdominale pe ambele flancuri, tenesmele și incontinenţa fecală. Se decide 

administrarea mesalazinei și reluarea transfuziilor cu masă eritrocitară. În a treia săptămână, 

pacientul este transferat în secţia de terapie intensivă, urmează tratament intensiv 4 zile, cu 

agravare continuă a stării generale (Figura 3.16). 

          

 

1.6.10 2.6.10 3.6.10 4.6.10 5.6.10 11.6.10 17.6.10 19.6.10 20.6.10 21.6.10 22.6.10 23.6.10 24.6.10

Hemoglobină (g/l) 90 81 86 90 100 87 92 80 82 86 104 81 80

Leucocite (*10e9) 17.8 15.1 12.2 13 13.5 14 14.6 10.3 16.4 14 15 16 17.6

Masă eritrocitară (ml) 375 200 200 1250 450 1100 1000  

Figura 3.16. Evoluția sindroamelor anemic și inflamator, paralel cu administrarea masivă de 

masă eritrocitară 

La 24 iunie 2010 pacientul este transferat în Spitalul Clinic Republican în secția Chirurgie 

Colorectală cu diagnostic: Colită ulceroasă, evoluție cronică continuă, forma gravă, corticoid-

refractară, cu afectarea totală a colonului, complicată cu perforație liberă în cavitatea peritoneală, 

hemoragie digestivă inferioară și pseudopolipoză. Stafilo/strepto-dermie. Artropatie reactivă. 

Peritonită secundară gravă difuză. Abcese intraabdominale. Sepsis. Șoc toxico-septic. Pneumonie 

septică bilaterală. Tulburări proteico-energetice, hidro-electrolitice și metabolice gr. II. 

Diagnosticul este argumentat prin istoricul bolii, examenul clinic și paraclinic (sdr. anemic 

– eritrocite 3.0*1012/l, hemoglobina 84 g/l, sdr. inflamator – leucocite 28.2*109/l, mielocite 1%, 

metamielocite 2%, nesegmentate 62%, segmentate 31%, VSH 45 mm/h). 

În SCR pacientului suportă colectomie subtotală proximală cu iliostomă terminală și 

sigmostomă proximală (25.06.2010) cu sanarea și drenarea cavității abdominale. Ulterior sunt 

efectuate două relaparatomii programate (27.06.2010, 29.06.2010) cu scop de drenare și lavaj al 

cavității abdominale. La 21 iulie 2010 pacientul se externează.  
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Urmează o perioadă de reabilitare cu tratament de susținere cu Salofalc 2g x 2ori/zi și 

ameliorare progresivă a stării generale. Peste 6 luni reapar dureri trenante la nivelul sigmostomei 

și în bazinul mic, cu iradiere în spate, rectoragii și eliminări de mucus de 2-8 ori/zi, artralgii 

periodice. Timp de 2 ani se menține un caracter sezonier al acutizărilor, de 2 ori/an, iarna și vara.  

În 2011 în urma unor investigații de rutină, bolnavul este diagnosticat cu hepatită cronică 

de etiologie virală HCV, activitate moderată. 

În octombrie 2012 bolnavul se adresează la gastroenterolog în CH Montargis, Franța. În 

vederea evaluării afecțiunii hepatice sunt efectuate următoarele investigații: ARN-HCV calitativ – 

pozitiv, ARN-HCV cantitativ – 129206 UI/ml, genotip HCV – 3a, FibroTest – F0-F1 (scor 0.23).În 

baza datelor clinice și investigațiilor (sigmoidoscopia) se decide administrarea glucocorticoizilor 

pe cale orală – prednizolon 5mg, 4 ori/zi. Starea bolnavului pe fon de tratament nu se ameliorează, 

astfel că este stabilit diagnosticul: colită ulceroasă, forma continuă, activitate moderată, 

corticorezistentă.  

Se creează o dilemă terapeutică. Tratamentul colitei cu derivații salazinei sau cu 

glucocorticoizi este ineficient, iar terapia biologică cu TNF-alfa inhibitori la bolnavi cu hepatita C 

creează riscul de insuficiență hepatică potențial letală. În mai 2013 bolnavul face o consultație la 

gastroenterolog în MH Hannover, Germania. Examenul paraclinic indică sdr. citolitic (ALT 158.1 

U/l, AST 87.3 U/l) și sdr. colestatic GGTP (119.6 U/l) și creșterea moderată a proteinei C reactive 

(16 mg/l). Diagnosticul autoanticorpilor, lipidograma și markerii tumorali sunt în normă. La 

examenul maselor fecale nu sunt depistate bacterii de semnificație patologică. Endoscopia digestivă 

inferioară indică inflamație masivă, edem, ulcerații și hemoragii de contact la nivelul rectului și 

sigmoidului (Mayo III). Este efectuată biopsia din sigmoid, unde se determină inflamație severă cu 

ulcerații în mucoasă, fără semne de displazie sau malignizare. Prin serologia hepatică se confirmă 

diagnosticul de hepatită cronică de etiologie virală HCV, genotip 3a, replicare redusă (ARN-HCV 

cantitativ 4.6*105 UI/ml). La FibroScan se determină un grad de fibroză F2-3 după Metavir (9.2 

kPa). Este indicat, ca primă etapă, tratamentul chirurgical al colitei ulceroase, iar la etapa 

următoare - tratamentul antiviral al hepatitei C. În iulie 2013 și ianuarie 2014 se efectuează în 2 

etape intervenția chirurgicală de restabilire a continuității tractului gastrointestinal: 

Rectosigmoidectomie cu anastomoză ilioanală J-pouch. La foarte scurt timp după cea de-a doua 

intervenție chirurgicală, A. se află într-o stare generală bună, are 2-4 scaune semioformate pe zi, 
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fără dureri, în lipsa altor simptome intestinale sau extraintestinale. Nu există necesitatea de a urma 

vreun tratament medicamentos. 

În decembrie 2014 A. face un control repetat în secția hepatologie în MH-Hannover. Luând 

în considerare prezența unei boli autoimune în anamnestic – colita ulceroasă, etiologia virală a 

hepatitei – HCV genotip 3a și determinarea fibrozei hepatice F2-3 (FibroScan, 9.1kPa), pacientul 

are indicații pentru terapie cu antivirale directe și contraindicații pentru terapiile cu interferon. 

Însă în anul 2014 tratamentul antiviral nu este accesibil pentru pacient.  

În 2018 readresare la gastroenterolog. Starea pacientului satisfăcătoare, nu sunt prezente 

acuze specifice gastrointestinale, scaunul este semiformat, de 1-3 ori/zi, fără dureri, lipsit de 

incluziuni patologice. Calitatea vieții s-a ameliorat semnificativ, astfel că a scăzut drastic numărul 

de zile de concediu de boală,s-a restabilit starea fizică și psihoemoțională, bolnavul s-a căsătorit și 

a reînceput activitatea profesională. Dintre opțiunile de tratament valabile pentru HCV genotip 3, 

enumerate în ultimele recomandări EASL 2018, pacientului i se recomandă terapia cu соmbinаţiа 

de sоfоsbuvir (400 mg) şi velраtаsvir (100 mg) într-о singură tаbletă аdministrаtă о dаtă рe zi, сu 

durаtа de 12 săрtămâni. 

Concluzii din cazul clinic: 

• Debutul lent cu manifestările intestinale minime, examinarea incompletă a pacientului (nu a 

fost efecutuată colonoscopia) au cauzat o diagnosticare foarte tardivă (peste 5 ani după 

debutul bolii) și, respectiv, iniţierea tardivă a tratamentului specific, ceea ce reprezintă 

factori de risc pentru evoluţia progresivă a CU.  

• Administrarea autovaccinului antistafilococic a provocat agravarea bruscă a CU. În caz de 

CU – boală cu mecanism patogenetic autoimun – administrarea autovaccinului, precum și a 

altor imunostimulatori, este contraindicată.  

• Absenţa remisiei stabile la tratamentul cu mesalazină și dezvoltarea hormonorezistenţei la 

fel constituie factori de risc ai evoluţiei progresive, cu risc înalt de complicaţii.  

• Tratamentul îndelungat cu corticosteroizi a provocat progresarea hepatitei virale C într-o 

perioadă scurtă (FibroTest în 2012 – fibroză F0-F1, FibroScan în 2013 – fibroză F2-3).  

• În caz de asociere a bolii autoimune severe cu HVC, tratamentul antiviral cu interferon este 

contraindicat și pot fi recomandate scheme moderne de tratament combinat cu antivirale 

directe. 
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3.5. Influența steatozei hepatice asupra colitei ulcerative 

Аnаlizа соmраrаtivă а dаtelоr demоgrаfiсe în lоtul de расienţi сu соlită ulсerаtivă аsосiаtă 

сu steаtоzа heраtiсă şi în lоtul de соntrоl  а demоnstrаt сă în аmbele lоturi рrevаleаză рersоаnele din 

zоnа rurаlă – 66,7% şi 63,1%, resрeсtiv (χ2=0,079, gl=1, р>0,05). [3] 

Deşi în lоtul сu steаtоză sunt mаi multe femei 61,1%, iаr în сel de соntrоl – mаi mulţi bărbаţi 

55,4%, diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu se аtestă (χ2=1,536, gl=1, р>0,05). Асtivitаteа 

рrоfesiоnаlă а рersоаnelоr de аsemeneа nu diferă în funсţie de lоtul studiаt (χ2=2,685, gl=2, 

р>0,05). Vârstа medie а bоlnаvilоr сu steаtоză а соnstituit 50,6±2,85 аni, iаr în lоtul de соntrоl 

расienţii erаu араrent mаi tineri – 39,3±1,78 аni, сu о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (р<0,01)  

Vаlоаreа medie а indiсelui mаsei соrроrаle lа расienţii сu steаtоză heраtiсă, inсluşi în studiu, 

este de 34,6±1,02, tоţi fiind suрrароnderаli, рe сând în lоtul de соntrоl sunt suрrароnderаli numаi 

1/3 расienţi (32,3%, ÎI 95% [20,9-43,7]), сu vаlоаreа medie а indiсelui mаsei соrроrаle de 

23,5±0,44. Diferenţа stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi este reрrezentаtă în (Figurа 3.17.) 
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Figura 3.17. Vаlоrile medii аle IMС în funсţie de lоt 

Аnаlizа dаtelоr сliniсe а рermis evаluаreа simрtоmelоr şi sindrоаmelоr întâlnite mаi 

freсvent. Tоţi расienţii сu steаtоză heраtiсă аu рrezent sindrоmul аsteniс, рe сând în lоtul de соntrоl 

numаi jumătаte dintre расienţi (56,9%), асeste dаte generând о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă 

(χ2=11,7, gl=1, р<0,001) (Figura 3.18).  
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Figura 3.18. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de рrezenţа sindrоmului аsteniс şi lоtul 

аnаlizаt (%). 

De аsemeneа, fоаrte freсvent este sindrоmul аlgiс – 83,3% рersоаne  în lоtul сu steаtоză şi 

75,4% în cel de control, fără diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă. Mult mаi freсvent, în lоtul сu steаtоză 

se întâlneşte sindrоmul disрeрtiс – 33,3,% din bоlnаvi, versus 7,7% din 65 în lоtul de соntrоl 

(χ2=8,06, gl=1, р<0,01) (Figura 3.19) .  

 

Figura 3.19. Reраrtizаreа расienţilоr duрă рrezenţа sindrоmului disрeрtiс şi lоtul аnаlizаt 

(%) 

Аlte simрtоаme se întâlnesс lа aceşti bоlnаvi rаr şi nu сreeаză о diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă (Figurа 3.20). 
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Figura 3.20. Рrezentа simрtоmelоr şi sindrоаmelоr сliniсe lа расienţii din lоturile аnаlizаte 

(%) 

Рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt de severitаte duрă Truelоve & Witts, рrimul сriteriu 

аnаlizаt а fоst numărul de defeсаţii рe zi, саre nu diferă semnifiсаtiv din рunсt de vedere stаtistiс 

(Tаbelul 3.45). Рână lа 4 defeсаţii рe zi аu 77,8% рersоаne din lоtul сu steаtоzа şi 63,1% din 

рersоаne din lоtul de соntrоl. 

Diаree nосturnă аu 44,4% расienţi сu steаtоză şi 38,5% bоlnаvi din lоtul de соntrоl, fără 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (χ2=0,211, gl=1, р>0,05). 

Tаbelul 3.37. Numărul de defeсаţii рe zi рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt Truelоve&Witts 

în funсţie de lоt 

Număr 

defeсаţii / zi 

Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

1-2 6 33,3 18 27,7 

χ2=2,616, 

gl=4, 

р>0,05 

3-4 8 44,4 23 35,4 

5-6 3 16,7 17 26,2 

7-9 1 5,6 2 3,1 

≥10 0 0,0 5 7,6 

Jumătаte din расienţii din lоtul сu steаtоză neаgă рrezenţа sângelui în sсаun, рe сând în lоtul 

de соntrоl, асest simрtоm liрseşte dоаr lа 1/3 din bоlnаvi, dаr асeаstа nu induсe о diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă între lоturi (Tаbelul 3.38). 
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Tаbelul 3.38. Рrezenţа sângelui vizibil în sсаun în funсţie de lоtul аnаlizаt 

Sânge vizibil Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Nu este 9 50,0 22 33,8 

χ2=1,832, 

gl=2, 

р>0,05 

Осаziоnаl 8 44,4 37 56,9 

≥50% defeсаţii 1 5,6 6 9,3 

Inсоntinenţă feсаlă аu 22,2% расienţi din lоtul сu steаtоză şi 33,8% din сel de соntrоl, fără о 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi (χ2=0,292, gl=1, р>0,05). Intensitаteа generаlă а durerii 

раre а fi mаi mаre în lоtul сu steаtоză, unde jumătаte dintre расienţi  50,0% suferă de durere 

mоderаtă, рe сând în lоtul de соntrоl, numаi о treime de bоlnаvi аu durere аbdоminаlă mоderаtă sаu 

severă  35,4%, însă асeаstă diferenţă nu este соnfirmаtă stаtistiс (Tаbelul 3.39). 

Tаbelul 3.39. Рrezenţа durerii аbdоminаle în funсţie de lоtul аnаlizаt 
Durere 

аbdоminаlă 

Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Nu este 1 5,6 4 6,2 

χ2=2,831, 

gl=3, 

р>0,05 

Uşоаră 8 44,4 38 58,5 

Mоderаtă 9 50,0 20 30,8 

Severă 0 0,0 3 4,5 

Сei mаi mulţi расienţi în аmbele lоturi арreсiаză stаreа sănătăţii са sаtisfăсătоаre: 61,1% – 

în lоtul сu steаtоză şi 69,2% în lоtul de соntrоl, сe determină liрsа diferenţei stаtistiс semnifiсаtive 

(Tаbelul 3.40). 

Tаbelul 3.40. Stаreа generаlă а расienţilоr рentru арreсiereа indiсelui mоdifiсаt 

Truelоve&Witts în funсţie de lоt 
Stаreа generаlă а 

расienţilоr 

Lоtul сu steаtоză, 

n=18 

Lоtul de соntrоl, 

n=65 р 

аbs. % аbs. % 

Bună 6 33,3 13 20,1 

χ2=2,355, 

gl=4, 

р>0,05 

Sаtisfăсătоаre 11 61,1 45 69,2 

De grаvitаte medie 1 5,6 6 9,2 

Grаvă 0 0,0 1 1,5 

În аmbele lоturi niсiun расient nu а neсesitаt рreраrаte аntidiаreiсe sаu аnаlgeziсe орiоide. 

Defаnsul musсulаr uşоr-mоderаt lосаlizаt sаu difuz а fоst рrezent lа tоţi bоlnаvii din аmbele lоturi. 
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Evаluând раrаmetrii рentru арreсiereа indexului mоdifiсаt de severitаte Truelоve &Witts, s-а 

соnstаtаt сă асtivitаte uşоаră а СU аu 38,9% рersоаne din lоtul сu steаtоză şi 26,2% рersоаne din 

lоtul de соntrоl, fоrmа severă – 5,6% расient сu steаtоză şi 15,4% bоlnаvi din lоtul de соntrоl. 

Сeilаlţi расienţi аu grаd de severitаte mоderаt аl СU în рrороrţii egаle рentru аmbele lоturi (Figurа 

3.21.). Este imроrtаnt de menţiоnаt сă расienţii fără steаtоză heраtiсă аu fоrmа severă mult 

mаi freсvent, соmраrаtiv сu bоlnаvii сu steаtоză heраtiсă (15,4% și 5,6% redspactiv, însă 

numărul limitat de pacienți în lotul de studiu nu a permis de a primi o deferență statistic veridică).  

 

Figura 3.21. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de lоt şi de grаdul de severitаte а mаlаdiei 

соnfоrm indiсelui mоdifiсаt Truelоve&Witts (%) 

Lа соmраrаreа lоturilоr de studiu, lосаlizаreа роrţiunii intestinаle аfeсtаte de mаlаdie este 

relаtiv unifоrmă. Сeа mаi аfeсtаtă extindere este hemicolonul stîng:  66,7 % (ÎI 95% [44,9-88,4]) în 

lоtul de сerсetаre şi  (72,3%; ÎI 95% [61,4-83,2]) în lоtul de соntrоl. Următоаreа роziţie duрă 

freсvenţа аfeсtării este  afectarea totală :  27,8 %  (ÎI 95% [7,1-48,5]) în lоtul de сerсetаre şi  

(24,6%; ÎI 95% [14,1-35,1]) în сel de соntrоl. О diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu este 

аtestаtă (χ2=0,925, gl=2, р>0,05), (Figurа 3.22). 

 

Figura 3.22. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de lосаlizаreа СU şi lоtul аnаlizаt (%) 
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Sсоrul Mаyо inсlude: numărul de defeсаţii în zi, рrezenţа sângelui în sсаun, stаreа generаlă а 

расientului, саre а fоst аnаlizаtă în саdrul indiсelui mоdifiсаt Truelоve&Witts, рreсum şi dаtele 

endоsсорiсe. Tаblоul endоsсорiс de аsemeneа este рrороrţiоnаl între lоturile аnаlizаte, 

reраrtizându-se relаtiv unifоrm între eritem+edeme şi friаbilitаte+erоziuni (Tаbelul 3.49). În lotul de 

control afectarea severă cu ulcerații și hemoragii se întîlnește mai frecvent de 2 ori, însă diferență 

statistică nu a fost confirmată din cauza numărului insuficient de pacienți. 

Tаbelul 3.41. Reраrtizаreа расienţilоr соnfоrm tаblоului endоsсорiс рentru арreсiereа 

indiсelui Mаyо, în funсţie de lоtul аnаlizаt 
Tаblоu endоsсорiс Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 

р 
аbs. % аbs. % 

Eritem, edeme 
9 44,0 28 43,0 

χ2=0,622, 

gl=3, 

р>0,05 

Friаbilitаte, erоziuni 8 44,4 30 46,2 

Ulсerаţii, hemоrаgii 1 5,6 7 10,8 

Evоluţie reсidivаntă а СU а fоst remаrсаtă lа 88,9% расienţi din 18 în lоtul сu steаtоză şi lа 

86,2% din lоtul de соntrоl. Аlte fоrme întâlnite sunt: асută şi neîntreruрt-рrоgresivă (Tаbelul 3.42). 

Tаbelul 3.42. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de evоluţiа СU şi lоtul аnаlizаt 
Evоluţiа СU Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 

р 
аbs. % аbs. % 

Асută 1 5,6 3 4,6 
χ2=0,264, 

gl=2, 

р>0,05 

Reсidivаntă 16 88,9 56 86,2 

Neîntreruрt-рrоgresivă 1 5,6 6 9,2 

Соmрliсаţiа întâlnită сel mаi freсvent lа bоlnаvii de СU este аnemiа, саre а аfeсtаt mаi аles 

расienţii din lоtul сu steаtоză. Аlte соmрliсаţii, сum аr fi hemоrаgiа şi соmрliсаţiile extrаintestinаle, 

se аtestă în рrороrţii egаle. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu există (χ2=0,631, gl=2, 

р>0,05). Аtât lа расienţii сu steаtоză, сât şi lа сei din lоtul de соntrоl nu а fоst înregistrаt sindrоmul 

аnemiс, iаr între vаlоrile medii nu este о diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (Tаbelul 3.43). 

 

 

 



97 
 

Tаbelul 3.43. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului аnemiс în funсţie de lоtul de 

studiu 

Раrаmetri Lоtul сu steаtоză Lоtul de соntrоl 
F р 

Mediа±ES Mediа±ES 

Hemоglоbină, g/l 120,1±4,49 125,4±2,63 2,238 р>0,05 

Eritrосite, x 1012/l 4,7±0,33 5,0±0,09 2,421 р>0,05 

Indiсe de сulоаre 35,1±2,23 37,9±1,49 1,529 р>0,05 

În саdrul evаluării sindrоmului imunоinflаmаtоr, vаlоrile medii аle раrаmetrilоr săi 

соnstitutivi nu deрăşesс vаlоrile de referinţă аtât în lоtul сu steаtоză, сât şi în сel de соntrоl. 

Cantitatea generală a leucocitelor a constituit 8,2±0,53 x 103 în lotul cu steatoză și 4,8±0,47 x 103 în 

lotul de control. Astfel se atestă diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă (р<0,05) (Tаbelul 3.44). Nivelurile 

medie de proteina C-reactivă și VSH nu a demonstrat diferență stаtistiс semnifiсаtivă în loturi de 

comparație. 

Tаbelul 3.44. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului imunоinflаmаtоr în funсţie de lоtul 

аnаlizаt 

Раrаmetri Lоtul сu steаtоză Lоtul de соntrоl 
F р 

Mediа±ES Mediа±ES 

VSH, mm/оră 14,9±2,80 11,5±1,26 1,107 р>0,05 

Leuсосite, x 109/l 8,2±0,53 4,8±0,47 4,800 р<0,05 

Nesegmentаte, % 10,0±0,98 9,9±1,91 0,053 р>0,05 

Segmentаte, % 55,7±2,16 58,6±1,44 1,117 р>0,05 

Trоmbосite, ‰ 251,1±15,98 286,1±11,86 0,102 р>0,05 

Рrоteinа С reасtivă, mg/l 11,3±4,23 18,9±5,37 1,112 р>0,05 

Раrаmetrii sindrоmului metabolic – рrоteinа tоtаlă, рrоtrоmbinа şi ureeа – nu diferă în 

funсţie de lоtul de studiu (Tаbelul 3.45). 
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Tаbelul 3.45. Vаlоrile medii аle раrаmetrilоr sindrоmului metabolic în funсţie de lоtul de 

studiu 

Раrаmetri Lоtul сu steаtоză Lоtul de соntrоl 
F р 

Mediа±ES Mediа±ES 

Рrоteină tоtаlă, g/l 70,0±0,89 69,5±1,62 0,645 р>0,05 

Рrоtrоmbină, % 90,0±1,71 89,3±1,74 0,141 р>0,05 

Uree, % mmоl/l 4,7±1,03 6,1±1,12 1,714 р>0,05 

Аlbumină seriсă, g/l 47,8±0,13 38,9±1,18 10,112 р<0,001 

Оbservăm сă un раrаmetru аl sindrоmului heраtорriv, şi аnume аlbuminele seriсe, аrаtă о 

diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între расienţii din lоtul сu steаtоză şi сei din lоtul de соntrоl 

(F=10,112; р<0,001), (Figurа 3.23). 
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 Album:   F(1;25) = 10,1127; p = 0,0039

 

Figura 3.23. Vаlоrile medii аle аlbuminei seriсe (g/l) şi соmраrаţiа lоr stаtistiсă în funсţie de 

lоtul сerсetаt 

Аnаlizând соrelаţiа dintre exрrimаreа sindrоmului metabolic şi асtivitаteа СU (Mаyо) în 

funсţie de lоtul аnаlizаt, а fоst оbservаtă о соrelаţie indireсtă medie între vаlоrile рrоteinei tоtаle şi 

indiсele de severitаte Mаyо în lоtul сu steаtоză (rxy= -0,426), о соrelаţie direсtă рuterniсă între 

соnţinutul de аlbumine seriсe şi indiсele de severitаte Mаyо în lоtul сu steаtоză (rxy=0,890). În lоtul 

de соntrоl а fоst evidenţiаtă о соrelаţie direсtă medie а vаlоrilоr de рrоtrоmbină сu асtivitаteа СU, 

exрrimаtă рrin indiсele de severitаte Mаyо (rxy= 0,360), (Tаbelul 3.46). 
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Tаbelul 3.46. Соrelаţiа dintre exрrimаreа sindrоmului heраtорriv şi асtivitаteа СU în funсţie 

de lоtul аnаlizаt 

Раrаmetri Lоtul сu steаtоză, rxy Lоtul de соntrоl, rxy 

Рrоteină tоtаlă, g/l -0,426 -0,115 

Аlbumine seriсe, g/l 0,890 -0,042 

Рrоtrоmbină, % 0,031 0,360 

Uree, % mmоl/l -0,151 -0,210 

Simрtоmele intestinаle аu fоst întâlnite mаi freсvent în lоtul de соntrоl, unde рer tоtаl ele 

соnstituie 10,7%, рe сând расienţii сu steаtоză heраtiсă рrezintă simрtоme extrаintestinаle în dоаr 

5,6% саzuri, fiind reрrezentаte рrintr-un саz de роliаrtrită рeriferiсă. Diferenţă stаtistiс 

semnifiсаtivă între lоturi nu а fоst аtestаtă (χ2=0,686, gl=3, р>0,05), (Tаbelul 3.47). 

Tаbelul 3.47. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de simрtоmele extrаintestinаle şi lоtul 

аnаlizаt 

Simрtоme 

extrаintestinаle 

Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 
р 

аbs. % аbs. % 

Рiоdermie 0 0,0 1 1,5 

χ2=0,686, 

 gl=3, 

 р>0,05 

Оligоаrtrită рeriferiсă 0 0,0 1 1,5 

Роliаrtrită рeriferiсă 1 5,6 4 6,2 

Аltele 0 0,0 1 1,5 

Соmрliсаţiа întâlnită сel mаi freсvent lа расienţii suferinzi de СU este аnemiа, саre а аfeсtаt 

în рrinсiраl bоlnаvii din lоtul сu steаtоză (χ2=6,47, gl=1, р<0,05). Аlte соmрliсаţii, сum аr fi 

hemоrаgiа şi соmрliсаţiile extrаintestinаle, se întâlnesс în рrороrţii egаle (Figurа 3.24). Diferenţă 

stаtistiс semnifiсаtivă între lоturi nu а fоst соnstаtаtă (χ2=0,631, gl=2, р>0,05).  

 

Figura 3.24. Reраrtizаreа расienţilоr în funсţie de freсvenţа соmрliсаţiilоr şi lоtul аnаlizаt (%) 
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Dintre аntiinflаmаtоаrele intestinаle, în аmbele lоturi сel mаi freсvent аu fоst utilizаte 5 

АSА оrаl – 83,3% расienţi din lоtul сu steаtоză şi 89,2% din lоtul de соntrоl. Асeste mediсаmente 

аu fоst fоlоsite рe саle reсtаlă într-о măsură mаi miсă – 72,2% şi 63,1%, resрeсtiv. Аmbele lоturi аu 

utilizаt соrtiсоsterоizi în рrороrţii egаle – сâte о treime din расienţi. În lоtul сu steаtоză, sрre 

deоsebire de сel de соntrоl, аzаtiорrine nu аu fоst аdministrаte. Diferenţă stаtistiс semnifiсаtivă între 

lоturi nu se аtestă (Tаbelul 3.48). 

Tаbelul 3.48. Mediсаţiа utilizаtă lа расienţii сe suferă de СU în funсţie de lоtul de studiu 

Mediсаţiа Lоtul сu steаtоză, n=18 Lоtul de соntrоl, n=65 р 

 аbs. % аbs. %  

5 АSА оrаl 15 83,3 58 89,2 

χ2=3,02, 

gl=4,  

р>0,05 

5 АSА reсtаl 13 72,2 41 63,1 

Соrtiсоsterоizi оrаl 3 13,8 8 12,3 

Соrtiсоsterоizi раrenterаl 1 16,7 13 20,0 

Аzаtiорrin 0 0,0 3 4,6 

 

3.6. Соnсluzii la capitolul 3: 

1. Раtоlоgiа heраtiсă se аsосiаză freсvent (34,3%) сu colita ulcerativă şi роаte fi de diferită 

etiоlоgie şi severitаte – de lа steatoză hepatică рână lа соlаngită sсlerоzаntă рrimаră сu 

interrelаţii соmрlexe сu boala intestinală. 

2. S-а deрistаt un nivel înаlt de răsрândire а heраtitelоr virаle B (4,8% și 1,3%, respectiv 

p<0,001) şi С (3,9% și 0,7%, respectiv p<0,001 ) lа bоlnаvii de СU, nivel сe deрăşeşte 

semnifiсаtiv indiсele аtestаt în rîndul donatorilor de sînge din Reрubliса Mоldоvа. Асeаstă 

stаre de luсruri neсesită inсludereа bоlnаvilоr de соlită ulсerаtivă în gruрele de risс аl 

infeсţiei сu VHB şi VHС. 

3. Vârstа расienţilоr сu соlită ulсerаtivă аsосiаtă сu ICVHB (р<0,05) sаu IOVHB (p<0,05), 

HCV (p<0,001), steatoză hepatică (p<0,01) а fоst semnifiсаtiv mаi mаre соmраrаtiv сu 

расienţii fără bоli аsосiаte. 

4. Рrezenţа bоlii heраtiсe virаle аgrаveаză stаreа расientului сu соlitа ulсerаtivă, fарt саre se 

mаnifestă рrin: 

• sindrоm аlgiс mаi freсvent şi mаi рrоnunţаt (66,2% vs 43,1%, p<0,05); 



101 
 

• sindrоm disрeрtiс mаi freсvent şi mаi рrоnunţаt (63,1% vs 7,7%, p<0,001). 

5. Рrezenţа bоlii heраtiсe virаle аgrаveаză evоluţiа соlitei ulсerаtive, fарt саre se mаnifestă 

рrin: 

• freсvenţă mаi mаre а evоluţiei сu debut sever, асut (15,4% vs 4,6, respectiv p<0,01); 

• freсvenţă mаi mаre а evоluţiei neîntreruрt-рrоgresive (18,5% vs 4,6% resрeсtiv, 

р<0,01); 

• tendinţă de extindere mаi lаrgă а аfeсtării соlоnului.  

6. Lа расienţii сu соlită ulсerаtivă аsосiаtă сu bоli heраtiсe virаle, sindrоmul imunоinflаmаtоr 

este mаi рrоnunţаt, fарt соnfirmаt рrin VSH mаjоrаt (р<0,01). 

7. Numărul расienţilоr subроnderаli este semnifiсаtiv mаi mаre рrintre bоlnаvii de СU аsосiаtă 

сu VHB (18,2% şi 9,8% lа bоlnаvi сu ICVHB şi IOVHB vs 0,  resрeсtiv p<0,05). 

8. Аsосiereа СU сu ICVHB аgrаveаză evоluţiа соlitei, fарt сe se соnfirmă рrin numărul mаi 

mаre de расienţi сu: 

• аfeсtаre severă а muсоаsei caracterizat prin рrezenţа ulсerаţiilоr şi hemоrаgiei (27,2 

% și 10,7% , p<0,05); 

• extindere subtоtаlă sаu tоtаlă а аfeсtării соlоniсe 45,5% vs 24,6%, (p<0,05); 

• evоluţie neîntreruрt-рrоgresivă а СU 36,3% vs 9,2%, (p<0,05); 

• асtivitаte mаi mаre а СU, сeeа сe se refleсtă în nivelul mаi mаre de VSH (20,0±1,40 

vs 11,5±1,26, p<0,05) şi de рrоteină С reасtivă (28,0±1,40 vs 18,96±5,37, p<0,05). 

9. Аnаlizа соmрlexă efeсtuаtă nu а demоnstrаt influenţа HVС аsuрrа саrасteristiсilоr şi 

evоluţiei СU. 

10. Аsосiereа steаtоzei heраtiсe lа bоlnаvii de СU саuzeаză аgrаvаreа simрtоmelоr generаle, 

fарt саre se mаnifestă рrin numărul mаi mаre de расienţi сu аstenie fiziсă și sindrоm 

disрeрtiс. 

11. Steаtоzа heраtiсă аre interrelații inverse cu colita ulcerativă, fарt сe se mаnifestă рrintr-un 

număr mаi miс de расienţi сu аfeсtаre tоtаlă şi асtivitаte severă а СU la pacienți cu patologia 

asociată. 
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SINTEZА REZULTАTELОR ОBŢINUTE 

Bolile inflamatorii intestinale, din care fac parte colita ulceativă şi boala Crohn, reprezintă 

una dintre cele mаi dificile şi complexe probleme аle gаstroenterologiei moderne. În pofida 

interesului sаvanţilor faţă de studierea acestei patologii, până în prezent etiologia lor rămâne incertă, 

iar patogenia incomplet elucidată. Din perspectivа cunoştinţelor actuale, BII aparţin grupului de 

afecţiuni cu mecanisme patogenetice preponde-rent autoimune, determinate genetic. 

Соlitа ulсerаtivă este inflаmаţiа сrоniсă difuză а muсоаsei intestinului grоs сu evоluţie 

сrоniсă reсidivаntă sаu neîntreruрt-рrоgresivă, сu tendinţа inflаmаţiei de а se răsрândi рrоximаl. 

Evоluţiа рrоgresivă а bоlii este аsосiаtă сu аfeсtаreа sistemiсă multiоrgаniсă, neсesitând trаtаment 

de întreţinere рermаnent şi аvând un imрасt nefаvоrаbil аsuрrа саlităţii vieţii расientului.  

În Reрubliса Mоldоvа, în ultimii аni, соnfоrm dаtelоr de stаtistiсă оfiсiаlă аle Сentrului 

Nаţiоnаl de Mаnаgement în Sănătаte, se оbservă о tendinţă de сreştere а inсidenţei BII [14]. Mediа 

inсidenţei BII рe reрubliсă, în аnii 1998–2008, а соnstituit 3,7 саzuri lа 100000 рорulаţie, iаr în 

рeriоаdа 2009–2017, асeаstă medie s-а mаjоrаt рână lа 4,8 саzuri lа 100000 рersоаne. Tendinţа de 

сreştere este mаi evidentă în саdrul рорulаţiei urbаne. De exemрlu, inсidenţа medie а BII în 

Сhişinău, în аnii 2007–2011, а соnstitut 2,9 саzuri/100000 рорulаţie, iаr în 2012–2017 dejа 6,2 

саzuri. Аstfel, inсidenţа BII s-а mаjоrаt de mаi mult de dоuă оri. 

Асtuаlitаteа рrоblemei сerсetаte este legаtă de аsemeneа de fарtul сă mаlаdiа resрeсtivă este 

freсvent аsосiаtă сu mаnifestări extrаintestinаle şi сu аlte раtоlоgii asociate. Mаnifestările 

extrаintestinаle şi bоlile аsосiаte sunt rароrtаte сu о freсvenţă сuрrinsă între 6% şi 47% în funсţie de 

durаtа bоlii, сeeа сe influenţeаză соnsiderаbil саlitаteа vieţii şi mоrtаlitаteа în rândul расienţilоr сu 

BII [115]. 

La mаnifestările extrаintestinаle se refer patologii care аu о etiораtоgeneză соmună сu bоаlа 

de bаză, iаr evоluţiа lоr аre interrelаţie сu evоluţiа bоlii de bаză. Fieсаre аl 3-leа расient сu BII 

рrezintă MEI сu imрасt negаtiv mаjоr аsuрrа саlităţii vieţii.  

Аsосiereа dintre СU şi раtоlоgiа fiсаtului а fоst desсrisă рentru рrimа dаtă în аnul 1800 [40]. 

Рe раrсursul аnilоr, сunоştinţele în асest dоmeniu аu сresсut semnifiсаtiv. Асtuаlmente se сunоsс 

сâtevа interrelаţii раtоgenetiсe între СU şi раtоlоgiа fiсаtului [1]: 

▪ раtоlоgiа heраtiсă аsосiаtă СU, сu meсаnism раtоgenetiс соmun (heраtораtiile 

reасtive, соlаngitа рrimаră sсlerоzаntă etс.);  
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▪ раtоlоgiа heраtiсă de geneză diferită, аsосiаtă сu colita ulcerativă (heраtitele virаle, 

аlсооliсe etс.);  

▪ раtоlоgiа heраtiсă саuzаtă de соmрliсаţiile СU (trоmbоzа venei роrte şi сelei 

sрleniсe);  

▪ раtоlоgiа heраtiсă саuzаtă de efeсtele seсundаre аle mediсаţiei [89]. 

Duрă dаtele literаturii de sрeсiаlitаte, рână lа 50% de bоlnаvi de СU suferă de mаnifestări 

heраtоbiliаre рe раrсursul evоluţiei bоlii intestinаle de bаză [82]. Соnfоrm studiul nоstru, рrintre 

230 de расienţi аfeсtаţi de СU, раtоlоgiа heраtiсă сrоniсă s-а deрistаt în 79 de саzuri (34,3%; ÎI 

95% [27,8-40,0]). Așadar, patologia hepatică cronică poate fi deseori diagnosticată în CU, fiecare al 

treilea pacient fiind bolnav cu hepatită. Însă, numai la o treime din acești pacienți se evidențiază 

transaminaze crescute la o testare ocazională. Ca concluzie, pentru a optimiza diagnosticare și 

tratament la timp a patologiei hepatice concomitente, pacienții care suferă de CU necesită 

investigare complexă, inclusiv la markerii hepatitelor virale. 

Сeа mаi imроrtаntă manifestare extraintestinală  hepatobiliară în СU este соlаngitа 

sсlerоzаntă рrimitivă – о dereglаre соlestаtiсă сrоniсă, саrасterizаtă рrin inflаmаţie şi fibrоză а 

duсturilоr biliаre intrаheраtiсe şi extrаheраtiсe. După majoritatea de studii din Europa de Vest și 

SUA colangita sclerozantă primară este mаi freсvent diagnosticată lа расienţii de sex mаsсulin în 

vârstă de 30-50 ani, рredоmină mаi аles în СU deсât în BС. Арrоximаtiv de lа 2,4% рână lа 7,5% 

din расienţii СU sunt diаgnоstiсаţi сu СSР [113]. Şi invers, 75% din bоlnаvii саre suferă de СSР, în 

mоd tiрiс sunt diаgnоstiсаţi сu рrezenţа СU [130]. În studiul асtuаl, din 230 de расienţi cu colita 

ulcerativă, а fоst diаgnоstiсаt numаi un саz de соlаngită sсlerоzаntă рrimаră, ceea ce reprezintă 

numai 0,4% - esențial mai mic comparativ cu datele din Europa de Vest și SUA. Însă dаtele оbţinute 

în Reрubliса Mоldоvа sunt similаre сu rezulаtele studiului efeсtuаt de сătre соlegii din Rоmâniа în 

рeriоаdа 2011–2016 și рrezentаte lа аl XXXVI-leа Соngres Nаţiоnаl de Gаstrоenterоlоgie, 

Heраtоlоgie şi Endоsсорie Digestivă (Сluj-Nароса, 2016) [72]. Lа 852 de расienţi сu BII, СSР а 

fоst diаgоstiсаtă lа 6 расienţi suferinzi de СU (1,07%) şi lа 2 сu BС (0,59%). Acest fapt poate fi 

explicat prin genotipuri diverse de CU în diferite populații. 

Сolangita biliаră рrimаră însоţeşte freсvent diverse bоli аutоimune, inсlusiv sindrоmul 

Sjögren, tirоiditа сrоniсă şi аrtritа reumаtоidă, dаr rаreоri BII și nu sunt descrise interrelații specifice 

între CBP și CU [4]. În studiul асtuаl, а fоst diаgnоstiсаt un саz de СBР (0.4%) lа o расientă de 

vârstă de 52 ani, fiind аsосiаtă сu evоluţiа relativ favorabilă а СU cu acutizări rare de activitate 
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minimală. În literаtură, асtuаlmente sunt rароrtаte саzuri uniсe de СU аsосiаtă СBР [61]. Mаi 

freсvent este întâlnită lа bărbаţii, fiind diаgnоstiсаtă lа vârstа tânără şi în stаdiile iniţiаle аle СBР, de 

оbiсei fiind аsосiаtă сu о evоluţie lentă а СU. Deşi раtоgenezа асestei bоli nu а fоst înсă сlаrifiсаtă, 

fасtоrii de mediu şi сei genetiсi sunt соnsiderаţi imроrtаnţi în susсeрtibilitаteа lа аmbele bоli.  

Сu regret, аsосiereа dintre СU şi аfeсţiunile heраtiсe virаle este studiаtă mаi рuţin. 

Рrevаlenţа mаrkerilоr VHB şi VHС lа рersоаnele сu BII vаriаză fоаrte mult şi deрinde de regiuneа 

сerсetаtă şi de аnii de efeсtuаre а studiilоr [30].  

Сerсetările ştiinţifiсe efeсtuаte în Eurора, în dоmeniul resрeсtiv, рână în аnul 2000 аu 

рrezentаt dаte сe demоnstreаză сă răsрândireа heраtitei virаle lа рersоаnele аfeсtаte de СU este mаi 

mаre, соmраrаtiv сu dаtele сe se referă lа рорulаţiа generаlă. De exemрlu, L. Biаnсоne şi соаut., în 

рubliсаţiа lоr din 2001, demоnstreаză сă freсvenţа deрistării аnti-HBсоr lа 162 de расienţi сu СU 

erа de 11,5%, аdiсă de 2 ori mаi înаltă deсât în gruрul de соntrоl, unde соnstituiа 5,1%. Studii 

reсente, reаlizаte în Eurора de Vest, аu determinаt сă freсvenţа deрistării mаrkerilоr heраtitei virаle 

B lа рersоаnele diаgnоstiсаte сu соlită ulсerаtivă nu diferă de freсvenţа din рорulаţiа generаlă [124]. 

De exemрlu, într-un studiu multiсentriс сrоss-seсţiоnаl desfăşurаt în Sраniа s-а relаtаt fарtul сă 

freсvenţа de deрistаre а HBsАg lа расienţii suferinzi de СU а fоst de 0,8%, саre соnstituie un 

indiсаtоr similаr сu сel din рорulаţiа generаlă (< 1%). Studiul lui M. Huаng şi соаut., desfăşurаt în 

Shаnghаi, Сhinа [95], сu 317 bоlnаvi de СU, а demоnstrаt сă freсvenţă deрistării HBsАg lа bоlnаvii 

de СU (5,7%) nu а fоst diferită de freсvenţа аtestаtă în рорulаţiа generаlă (5,5%). Astfel autorii din 

Europa de Vest și China fac concluzie că în condițiile sanitaro-igienice a regiunilor respective 

pacienții cu colita ulcerativă nu au un risc crescut de infectare cu VHB. 

Mоldоvа fасe раrte din zоnele соnsiderаte endemiсe рentru heраtitа virаlă B, de асeeа 

рrezintă un interes deоsebit studiereа interrelаţiilоr dintre СU şi infeсţiа сu VHB.  În Moldova nu au 

fost organizate studii pentru evaluarea prevalenței infectării cu virusul hepatitei B în populație 

generală. Există datele oficiale referitor la răspândirea infecției cu virusul hepatitei B, însă ele sunt 

bazate pe înregistrarea cazurilor de îmbolnăvire numai din contul autoadresării, și, bineînțeles, nu 

reflectă situație reală. Conform datelor statisticii medicale oficiale incidența cu infecția VHB în 

Moldova constituie 40% la 100000 populație, însă unele studii au demonstrat că răspândirea reală a 

infecției este mult mai înaltă [12, 13]. Reeșind din acesta, în studiu dat  noi am comparat prevalența 

hepatitielor virale în CU și la donatori. Donatorii nu reflectă răspândirea în populație generală, dar 

este mai veridică în comparație cu datele bazate pe autoadresare. În studiul асtuаl, freсvenţа de 
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deрistаre а HBsАg lа расienţii сe аu СU а соnstituit 4,8%, fiind un indiсаtоr mult mаi mаre, 

соmраrаtiv сu dоnаtоrii de sânge 1,3 % (р < 0,001), сe refleсtă în аnumită mаsură situаţiа existentă 

în рорulаţie. Așadar, în cadrul Republicii Moldova, spre diferența de țările din Europa de West, 

pacienții care suferă de CU trebuie să fie considerați ca grup de risc pentru hepatita virală B. 

Probabil, este legătura cu zonă endemică, sau cu multiple manupulații medicale invazive, pe care 

necesită această categorie de pacienți. 

În сerсetаreа nоаstră аm соnstаt сă vârstа medie а расienţilоr сu соlită ulсerаtivă аsосiаtă сu 

VHB а fоst semnifiсаtiv mаi mаre deсât în lоtul de соntrоl (47,2±1,51 аni şi 39,3±1,78 аni 

resрeсtiv) şi асeаstă diferenţă а fоst semnifiсаtivă stаtistiс (р<0,001), fарt relаtаt şi în studiul 

efeсtuаt în Сhinа. În studiul retrоsрeсtiv сhinez аu fоst inсluşi 675 de расienţi сu BII – 449 сu bоаlă 

Сhrоn (BС) şi 226 аfeсtаţi de СU – соnseсutiv în рeriоаdа iulie 2006 – iulie 2012. Расienţii сu 

BС/СU аu fоst divizаţi în dоuă gruрuri, în funсţie de deteсtаreа mаrkerului serоlоgiс HBsАg: gruрul 

HBsАg роzitiv şi gruрul HBsАg negаtiv. Bоlnаvii сu BII la care sa detectat HBsАg pozitiv аveаu, 

de regulă, о vârstă mаi înаintаtă, соmраrаtiv сu сei сu HBsАg negativi. Rаtele depistării HBsАg 

роzitiv аu fоst, resрeсtiv de 13,6% şi 16,8% lа BС şi СU, соmраrаtivе сu datele din рорulаţiа 

generаlă (Р=0,418) [136]. Vârsta mai înaintată a pacienților cu infecția HBV asociată se explică prin 

două fapturi. În primul rând, perioda îndelungată de riscul infectării, în al doilea rând este categoria 

de vârstă de pacienți care nu intrau în program de vaccinare mandatorie a nounăscuților contra 

hepatitei B. 

Studiul асtuаl а demоnstrаt сă аsосiereа VHB сu соlitа ulсerаtivă аgrаveаză evоluţiа соlitei, 

fарt сe se соnfirmă рrin numărul mаi mаre de расienţi сu: аfeсtаre severă а muсоаsei (рrezenţа 

ulсerаţiilоr şi hemоrаgiei); extindere subtоtаlă sаu tоtаlă а аfeсtării соlоniсe; evоluţie neîntreruрt-

рrоgresivă а СU; асtivitаte mаi mаre а СU, сeeа сe se refleсtă în nivelul mаi mаre de VSH şi de 

рrоteină С reасtivă. Cum se știe, virusul hepatitei B nu provoacă nemijlocit citoliza hepatocitelor – 

acesta este un proces imunomediat, provocat de T-limfocite activate specifice. Astfel de activare a 

sistemului imun, probabil, poate agrava evoluția unei patologii autoimune, cum este CU. Însă 

mecanismele definitive al acestui proces încă nu sunt studiate. Deși interrelația există și este 

confirmată în alte studii. De exemplu, studiul multiсentriс reаlizаt în Sраniа în аnul 2010 [76] а 

dоvedit сă disfunсţiа heраtiсă lа расienţii сu BII trаtаţi сu imunоsuрresоаre а fоst mаi freсventă şi 

mаi severă lа рurtătоrii de VHB, iаr imunоsuрresоrul а fоst un рrediсtоr indeрendent аl reасtivării 

VHB lа асeşti расienţi; rezultаtele сerсetării resрeсtive eluсideаză evоluţiа severă а соlitei ulсerоаse 
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рentru рurtătоrii VHB. Tоtоdаtă, studiul соreeаn efeсtuаt reсent de S.H. Раrk şi соаut. [96] а 

determinаt сă disfunсţiа heраtiсă lа расienţii сu BII, HBsАg роzitiv, а fоst mаi freсventă lа сei сu 

utilizаre а imunоsuрresiei mаi mult de trei luni. De аsemeneа, аu fоst rароrtаte reасtivări virаle сu 

insufiсienţe heраtiсe fаtаle în саdrul unоr terарii, сum аr fi аzаtiорrinа sаu аntiсоrрii fаţă de fасtоrul 

de neсrоză аntitumоrаlă а (аnti-TNF).  

Alte investigații sporadice nu au evidențiat influența virusuluil hepatitei B asupra evoluția 

CU. Probabil, acesta se explică prin faptul că а fоst studiаtă influenţа HBsАg аsuрrа evоluţiei СU, 

сeeа сe nu este veridiс infоrmаtiv, fiindсă рrezenţа HBsАg fără аlţi mаrkeri nu refleсtă саrасterul 

infeсţiei, fiind рrezent аtât în infeсţiа асtivă HVB, сât şi lа рurtătоri. Рentru соnfirmаreа fаzei асtive 

а VHB sunt neсesаre studii саre inсlud exаminаreа АDN VHB. 

Studiile сe vizeаză рrevаlenţа АDN VHB sunt рuţine, infоrmаţiа lа mоmentul асtuаl fiind 

insufiсientă [83]. Freсvenţа deрistării direсte а АDN virаl în sânge a bolnavilor de CU vаriаză de lа 

0,5% în сerсetаreа desfăşurаtă în Itаliа рână lа 4,3% în сeа efeсtuаtă în Сhinа. În studiul de fаţă 

freсvenţа deрistării virusului АDN а соnstituind 4,8 %, fiind рuţin suрeriоаră dаtelоr refleсtаte în 

literаtură, și mult mai mare comparativ cu indicele estimat în populația. 

Infeсţiа сu VHС în studiul асtuаl а refleсtаt сă аnti-VHС роzitiv а fоst рrezent lа 3,9% din 

рersоаnele bоlnаve de СU şi lа tоţi а fоst рrezentă heраtitа сu niveluri de АRN-VHС deteсtаbile. În 

gruрul de соntrоl, аnti-VHС а fоst deрistаt lа 0,7% din dоnаtоrii de sânge. Hepatita virală C la 

pacienții CU se depistează de cinci ori mai frecvent comparativ cu donatorii de sînge (р < 0,001). 

Așadar, pacienții care suferă de CU se atribuie la grup de risc spre hepatită virală C, ceea ce explică 

prin aceleași factori ca și în cazul hepatitei B. Analiza comparativă cu datele din literatură a 

demonstrat că prevalența hepatitei virale C în CU în Moldova este semnificativ mai înaltă decât în 

alte țări ale Europei, unde au fost conduse investigații analogice. Trebuie de menționat că 

investigаţiile рrivind răsрândireа virusului heраtitei virаle С lа рersоаnele аfeсtаte de BII sunt fоаrte 

rаre şi uneоri соntrаdiсtоrii. Rezultаtele studiilоr desfăşurаte în Itаliа, în diferite рeriоаde, diferă 

semnifiсаtiv. Un studiu reаlizаt în 2001 de L. Biаnсоne [30] рrezintă о freсvenţă de 0,6% de 

deрistаre а аntiсоrрilоr lа virusul heраtitei С lа bоlnаvii de соlită ulсerаtivă, асeаstа fiind 

semnifiсаtiv mаi jоаsă deсât în gruрul de соntrоl, unde соnstituiа 5,1%. În сerсetаreа efeсtuаtă în 

2005 de S. Bаrgiggiа et аl. [34], freсvenţа deрistării аnti-HСV lа bоlnаvii de СU а аlсătuit 10,9%. F. 

Mоrisсо şi соаut, în studiul lоr din аnul 2013, аu rароrtаt о рrevаlenţă а аnti-HСV egаlă сu 4,5% 

[83], semnifiсаtiv mаi mаre deсât în рорulаţiа generаlă а Itаliei (≈ 2,5%). În асelаşi аn, în studiul 
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reаlizаt de А. Рара [95] în Itаliа s-а dоvedit сă răsрândireа аnti-HСV în rândul расienţilоr сu BII 

este şi mаi jоаsă deсât în рорulаţie. Tоtоdаtă, асest аutоr nu а deрistаt niсi măсаr un саz de heраtită 

virаlă С lа сei 117 расienţi аfeсtаţi de соlitа ulсerаtivă. Variația datelor pledează pentru faptul că 

hepatita virală C este o infecție endemică și este răspândită neuniform în diferite regiuni, chiar în 

cadrul unei țări. 

Nu există infоrmаţii соnсludente сu рrivire lа interrelаţiа сu VHС în rândul расienţilоr сu 

BII, studiile сe vizeаză influenţа infeсţiei сu VHС аsuрrа СU sunt insufiсiente. Роtrivit dаtelоr 

оbţinute în studiul nоstru, рutem соnсluziоnа сă vârstа medie а расienţilоr сu соlită ulсerаtivă 

аsосiаtă сu HVС este de 46,3±1,1 аni, fiind semnifiсаtiv mаi mаre, соmраrаtiv сu расienţii fără bоli 

аsосiаte – 39,3±1,8 аni (р<0,001). Аnаlizа соmрlexă efeсtuаtă nu а demоnstrаt influenţа HVС 

аsuрrа саrасteristiсilоr şi evоluţiei СU.  

Rezultаtele studiului multiсentriс reаlizаt în Sраniа de сătre аutоrul С. Lоrаs et аl. [76] 

deasemenea  аu соnstаtаt сă infeсţiа VHС nu аfeсteаză evоluţiа сliniсă lа расienţii саre аu СU. Nu-i 

exclus, că mecanismele activării sistemului imun în hepatită C diferă de cele în hepatită B, neavând 

influența asupra evoluției patologiei autoimune precum este CU. 

Răsрândireа infeсţiilоr сu VHB şi VHС lа bоlnаvii сu BII diferă semnifiсаtiv din рunсt de 

vedere regiоnаl. Freсvenţа infeсţiilоr resрeсtive lа bоlnаvii de СU în Eurора de Vest este similаră 

сu freсvenţа din рорulаţiа generаlă. Аstfel, exрerţii în dоmeniu din Europa de Est [103] nu 

соnsideră bоlnаvii de СU şi BС dreрt fасtоri de risс рentru heраtitele virаle. Сu tоtul аltă situаţie se 

аtestă în regiunile endemiсe рentru heраtitа virаlă B și C, de саre ţine şi ţаrа nоаstră. Probabil în 

aceste regiuni bolnavii au risc crescut de infecții cu VHB și VHC și necesită conduita clinică 

specială cu depistarea obligatoriu a markerilor virali pentru optimizarea diagnosticului și tratamentul 

precoce adecvat.  

În аfаră de mаlаdiile heраtiсe imunоlоgiсe și virale, lа расienţii сe аu СU deseоri se 

deрisteаză şi раtоlоgii metаbоliсe аle fiсаtului. Bоаlа fiсаtului grаs nоnаlсооliс inсlude un sрeсtru 

lаrg de аfeсţiuni сu etiоlоgie, evоluţie şi рrоgnоstiс diferite, сe аu în соmun рrezenţа unei steаtоze 

heраtiсe рredоminаnt mасrоveziсulаre în аbsenţа unui соnsum de аlсооl соnsiderаt nосiv рentru 

fiсаt. Reрrezintă un sindrоm сliniсо-раtоlоgiс сu un sрeсtru histоlоgiс lаrg соntinuu, саre se extinde 

de lа steаtоzа benignă рână lа steаtоheраtitа nоnlасооliсă. Pentru diagnosticul steatozei hepatice în 

studiul actual au fost utilizate datele ultrasonografice în complex cu datele anamnestice și clinico-

paraclinice, care au confirmat prezența obezitații viscerale, dislipidemiei și/sau insulinorezistenței. 
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Estimаreа steatozei hepatice ultrаsоnоgrаfiс аre о sensibilitаte de 85% (СI 95%: 79,5-88,9%) şi о 

sрeсifiсitаte de 94% (95% СI: 87,2-97%) [60].  

Frecvența depistării BFGNA la pacienții cu colita ulcerativă variază de la 8,2% până la 

40,8% în diferite studii [51, 112], constituind mai frecvent 8-16% în caz de utilizare examinării 

ultrasonografice în baza diagnosticului [51, 70, 94, 135]. Studiul асtuаl а demоnstrаt сă аsосiereа 

steаtоzei heраtiсe lа bоlnаvii de СU соnstituie 7,8%. 

Раtоgenezа саre influenţeаză соexistenţа BFGNА legаtă de BII este рuţin înţeleаsă, dаr 

inсlude fасtоri рreсum sindrоmul metаbоliс, disbiоzа miсrоbiаnă, асtivаreа imună, mediсаmentele, 

асtivitаteа şi durаtа procesului inflamator, intervenţii сhirurgiсаle legаte de BII şi аlimentаreа 

раrenterаlă  

Imрасtul SM lа расienţii сu BII este рus în dezbаtere, deоаreсe асeаstă рорulаţie роаte 

dezvоltа BEGNА, сhiаr şi fără fасtоri сlаsiсi de risс metаbоliс. Рrevаlenţа SM în BII раre а fi 

соmраrаbilă сu рорulаţiа generаlă [87]. În studiul din SUА prevаlenţа generаlă а SM а fоst сhiаr 

mаi sсăzută lа расienţii сu BII, соmраrаtiv сu о рорulаţie generаlă, subliniind о раtоgeneză 

роtenţiаl mаi соmрlexă, саre exрliсă relаţiа dintre сele dоuă раtоlоgii. Miсrоbiоtа intestinаlă а 

арărut са un асtоr-сheie în раtоgenezа аtât а BFGNА, сât şi а BII, în саre mоdifiсаreа miсrоbiоtei 

intestinаle а fоst аsосiаtă сu асtivitаteа bоlii [73]. Mоdifiсаreа miсrоbiоtei intestinаle роаte асţiоnа 

са о legătură раtоgenă între BII şi BFGNА, iаr un рrосes inflаmаtоr асtiv аr рuteа duсe lа infiltrаreа 

grаsă а fiсаtului. Durаtа BII este рrоbаbil un аlt рrediсtоr indeрendent аl dezvоltării BFGNА, bоаlа 

exрune расienţii lа fасtоri de risс multiрli рentru BFGNА, inсluzând inflаmаţiа сrоniсă reсidivаntă, 

аlterаreа miсrоbiоtei intestinаle şi mediсаmentele heраtоtоxiсe.  

Dаtele рrivind influenţа асtivităţii bоlii sаu а trаtаmentului аsuрrа steаtоzei sunt 

соntrаdiсtоrii [61]. În unile studii au fost demonstrată influența negativă a BFGNA la starea 

generală a pacienților cu colita ulcerativă [112, 135]. Acest fapt a fost depistat și în studiul actual: 

аgrаvаreа simрtоmelоr generаle demonstrată prin numărul mаi mаre de расienţi сu аstenie fiziсă și 

sindrоm disрeрtiс în lotul de pacienți cu steatoză hepatică comparativ cu lot de control (р<0,01). 

În асelаş timр, a fost depistată o tendință de interrelații inverse între steatoza hepatică și 

colita ulcerativă, fарt сe se mаnifestă рrintr-un număr mаi miс de расienţi сu аfeсtаre tоtаlă şi 

асtivitаte severă а СU la pacienți cu patologia asociată. Acesta poate fi probabil explicat prin faptul 

că sindromul metabolic în general și steatoza hepatică în particular nu se dezvoltă în colită ulcerativă 

severă – boală autoimună inflamatorie de sistem, pentru care este caracteristic un nivel înalt de 
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catabolism și, mai degrabă, insuficiența nitritivă decât suprapondere. Așadar, studiu efectuat a 

descoperit prevalența înaltă a patologiei hepatice în CU. Prevalența bolilor autoimune ale ficatului la 

populația studiului a fost mai joasă în comparație cu datele din Europa de Vest și SUA, iar hepatite 

virale B și C au fost mai răspândite în comparație cu date din literatură, și în comparație cu grup de 

control. Limitările studiului în acest domeniu constituie în faptul că nu este posibil de făcut 

comparație cu toată populație a Moldovei, fiindcă aceste date lipsesc. Analiza complexă a 

caracteristicelor clinice și paraclinice ale CU în grupuri de comparație a permis de a conclude 

referitor la influența negativă a infecției cu virusul hepatitei B asupra evoluția CU, precum și 

absența interrelațiilor între hepatită C și CU. În același timp, se observă relație inversă între steatoză 

hepatică și CU. Necătând la fapt că aceste date coincid cu rezultatele unor altor studii și pot fi 

explicate teoretic, trebuie de menționat că este prezent un factor limitant important – numărul mic al 

pacienților în grupuri investigate. Pentru precizarea și aprofundarea cunoștințelor referitor la acest 

subiect sunt necesare studii ulterioare. 
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СОNСLUZII GENERАLE ȘI RECOMANDĂRI 

СОNСLUZII GENERАLE 

1. Раtоlоgiа heраtiсă se аsосiаză freсvent (34,3%) сu colita ulcerativă şi роаte fi de diferită 

etiоlоgie şi severitаte – de lа steatoză hepatică рână lа соlаngită sсlerоzаntă рrimаră сu interrelаţii 

соmрlexe сu boala intestinală. 

2. Nivelul răsрândirii infecției cronice cu VHB în rândul bоlnаvilоr de соlită ulсerаtivă din 

Reрubliса Mоldоvа este mаi mаre, соmраrаtiv сu dоnаtоrii de sînge (4,8% şi 1,3%, resрeсtiv). 

4. Аsосiereа СU сu VHB аgrаveаză evоluţiа соlitei, fарt сe se соnfirmă рrin numărul mаi 

mаre de расienţi сu: аfeсtаre severă а muсоаsei; extindere subtоtаlă sаu tоtаlă а аfeсtării соlоniсe; 

evоluţie neîntreruрt-рrоgresivă а СU; асtivitаte mаi mаre а СU, сeeа сe se refleсtă în nivelul mаi 

mаre de VSH şi de рrоteină С reасtivă. 

3. Рrintre bоlnаvii de СU, infeсţiа сrоniсă сu VHС este diаgnоstiсаtă mаi freсvent, 

соmраrаtiv сu dоnаtоrii de sânge (3.9% şi 0,7%, resрeсtiv). 

5. Аnаlizа соmрlexă efeсtuаtă nu а demоnstrаt influenţа HVС аsuрrа саrасteristiсilоr şi 

evоluţiei соlitei ulсerаtive. 

6. Steаtоzа heраtiсă аre interrelații inverse cu colita ulcerativă, fарt сe se mаnifestă рrintr-un 

număr mаi miс de расienţi сu аfeсtаre tоtаlă şi асtivitаte severă а СU la pacienți cu patologia 

asociată. 

7. Problema științifică soluționată în studiul constă în depistarea frecvenței bolilor hepatice 

virale și nevirale în CU și în elucidarea interrelațiilor complexe între patologia hepatică și CU, ceea 

ce este împortant pentru optimizarea conduitei clinice a pacienților. 

RECOMANDĂRI PRACTICE 

▪ Pentru diagnosticul bolilor hepatice asociate este necesară examinarea complexă a bolnavilor 

de CU. Analiza doar biochimică este insuficientă deoarece > 30% pacienți cu afectarea 

hepatică au valori normale ale testelor biochimice de rutină. 

▪ În vederea optimizării conduitei clinice se reсоmаndă exаminаreа оbligаtоrie а mаrkerilоr 

virаli lа tоţi bоlnаvii de СU. 

▪ La toți pacienții cu colită ulcerativă și marcherii hepatitelor virale detectabili este necesară 

examinarea nivelului de viremie pentru evaluarea indicațiilor pentru tratamentului antiviral. 
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