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ADNOTARE 

Negru Ion  

Optimizarea metodei de plastie în corecţia chirurgicală a defectelor congenitale ale peretelui 

abdominal anterior  

Teză de doctor în științe medicale, Chișinău, 2019  

Structura tezei: Teza este expusă pe 128 pagini și este structurată din: introducere, 5 capitole, 

concluzii, recomandări, bibliografia conținând 324 surse bibliografice, fiind documentată cu 8 tabele, 

73 figuri și 20 anexe. 

Cuvinte cheie: Defecte congenitale ale peretelui anterior abdominal, sindrom de dismotilitate 

intestinală persistentă, grefe biologice, intervenție reconstructivă. 

Domeniul de studiu: chirurgie pediatrică. 

Scopul lucrării: Ameliorarea rezultatelor tratamentului afecțiunilor malformative ale peretelui 

abdominal prin elaborarea și testarea unor xenogrefe biologice. 

Obiectivele studiului au inclus evaluarea rezultatelor clinico-paraclinice ale afecțiunilor malformative 

ale peretelui abdominal cu identificarea factorilor de risc congenitali și dobândiți care au influențat 

prognosticul bolii; stabilirea rolulului modificărilor morfohistologice a țesuturilor loco-regionale și 

estimarea lor în asocierea unor complicații postoperatorii; studierea modificărilor histopatologice ale 

anselor intestinale modificate și rolul lor în etiopatogenia, evoluția și exodul gastroschizisului la nou-

născuți; analiza comparativă a tehnicilor chirurgicale utilizate în afecțiunile malformative ale peretelui 

abdominal anterior ca argument pentru testarea unor grefe biologice care ar putea fi utilizate în plastie; 

argumentarea morfopatologică a avantajelor și dezavantajelor utilizării grefelor biologice 

decelularizate în tratamentul chirurgical al afecțiunilor malformative ale peretelui abdominal anterior 

în model experimental.  

Inovația și originalitatea ştiinţifică a rezultatelor obținute. A fost stabilită incidența malformațiilor 

congenitale asociate cu gastroschizis și omfalocel, cât și a altor factori de risc care au influiențat 

semnificativ evoluția nefavorabilă a bolii. Au fost estimate modificările morfopatologice ale anselor 

intestinale eviscerate la nou-născuți. S-au studiat particularităţile morfopatologice regionale ale 

defectului congenital al peretelui abdominal la nou-născuți cu gastroschizis și omfalocel. A fost 

determinată eficiența comparativă argumentată morfopatologic a utilizării diferitor grefe bioprotetice 

în reconstrucția experimentală a defectelor peretelui abdominal. 

Problema ştiinţifică importantă soluţionată în teză constă în analiza comparativă a eficienței 

membranei amniotice, pericardului bovin, fasciei bovine și a peritoneului parietal bovin în 

reconstrucția defectelor peretelui abdominal cu scop de ameliorare a rezultatelor tratamentului 

chirurgical al acestor malformații. 

Semnificația teoretică și valoarea aplicativă a rezultatelor. A fost constatat spectrul modificărilor 

structurale ale anselor intestinale eviscerate responsabile pentru dereglările persistente de peristaltism 

și tranzit intestinal. A fost descrisă structura arhitecturală și procesele reparative ale sacului embrional, 

justificând conduita conservativă în omfalocelul major și gigant cu proporție visceroabdominală. A 

fost efectuată o constatare comparativă a stabilității membranei amniotice prelucrată cu glutaraldehidă 

sau formalină și cea criopreservată în cazurile de utilizare în calitate de substituient temporar al 

peritoneului în defectele abdominale. A fost stabilită biocompatibilitatea și biorezistența peritoneului 

bovin parietal fixat în formaldehidă 0,5% și decelularizat în închiderea defectelor majore ale peretelui 

abdominal în model experimental, cât și dezavantajele neoperitoneului format după înlocuirea treptată 

a implantului. S-a constatat că utilizarea grefei de pericard bovin oferă o rezistență acceptabilă cu 

proprietăți de stabilizare a peretelui abdominal, iar acțiunea iritantă și inflamatorie nesemnificativă a 

grefelor de fascie bovină preservată în formaldehidă asupra anselor intestinale permite utilizarea ei în 

închiderea defectelor fasciale abdominale, fiind plasată în contact direct cu conținutul abdominal. 

Rezultatele cercetărilor efectuate la tema tezei au fost reflectate în 14 lucrări ştiinţifice, 

inclusiv 9 articole. 
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АННОТАЦИЯ 

Негру Ион 

Оптимизация метода пластической хирургической коррекции врожденных дефектов 

передней брюшной стенки 
Кандидатская диссертация по медицине, Кишинев, 2019 

Структура диссертации: Диссертация содержит 128 страницы и составлена из: введения, 5 глав, 

выводов, рекомендаций, библиографии, содержащей 324 библиографических источников, 8 таблиц, 

73 фигуры и 20 приложения. 

Ключевые слова: врожденные дефекты передней брюшной стенки, синдром персистентного 

нарушения кишечной моторики, биологические трансплантаты, реконструктивное вмешательство. 

Специальность: Детская хирургия. 

Цель статьи: Улучшение результатов лечения врожденных заболеваний брюшной стенки путем 

разработки и тестирования биологических ксенотрансплантов. 

Задачи исследования: Задачи исследования включали оценку результатов клинических, 

лабораторных и инструментальных исследований детей с аномалиями развития передней брюшной 

стенки, с выявлением врождѐнных и приобретѐнных факторов риска, которые повлияли на прогноз 

заболевания; определение роли морфогистологических изменений регионарных тканей и их оценка 

в ассоциации послеоперационных осложнений; изучение гистологических изменений в поражѐнных 

петлях кишки и их роль в этиопатогенезе, эволюции и исходе гастрошизиса у новорожденных; 

сравнительный анализ хирургических методов лечения используемых при лечении аномалий 

передней брюшной стенки как аргумент для тестирования биологических имплантатов, который 

может быть использован в пластики; морфогистологическая аргументация преимуществ и 

недостатков в использовании биологических имплантатов в хирургическом лечении аномалий 

передней брюшной стенки в эксперименте. 

Инновация и научная оригинальность полученных результатов. Была установлена частота 

врожденных пороков развития связанных с гастрошизисом и омфалоцеле, а также другие факторы 

риска, которые значительно повлияли на неблагоприятное прогрессирование заболевания. Были 

изучены морфопатологические изменения эвисцерированных кишечных петлей у новорожденных с 

гастрошизисом. Были изучены региональные морфопатологические особенности врожденного 

дефекта брюшной стенки у новорожденных с гастрошизисом и омфалоцеле. Была определена и 

морфологически обоснована сравнительная эффективность использования различных биозащитных 

трансплантатов при экспериментальной реконструкции дефектов брюшной стенки. 

Важная научная задача рассматриваемая в данной работе является значительный и 

сравнительный анализ эффективности амниотической мембраны, бычьего перикарда, бычьей 

фасции и бычьей париетальной брюшины при реконструкции дефектов брюшной стенки с целью 

улучшения результатов хирургического лечения этих пороков развития. 

Теоретическая значимость и прикладная ценность результатов. Был обнаружен спектр 

структурных изменений в выпотрошенной кишечной петле ответственной  за персистентные 

расстройства кишечной перистальтики и транзита. Было описано архитектурное строение и 

репаративные процессы зародышевого мешка, при обосновании консервативного подхода в 

крупном и гигантском омфалоцеле с висцерально-абдоминальной пропорцией. Была определена 

сравнительная  стабильность амниотической мембраны, которая была обработана глутаральдегидом 

или формалином и криоконсервированная в случае использования в качестве временного 

заместителя брюшины в брюшных дефектах. Были установлены биосовместимость и биостойкость 

бычьей париетальной брюшины обработанная в 0,5% формальдегида и децелюляризация при 

закрытии крупных дефектов брюшной стенки на экспериментальной модели, а также недостатки 

необрюшины образованной путем постепенной замены имплантата. Было обнаружено что 

использование трансплантата бычьего перикарда обеспечивает приемлемые свойства устойчивости 

и стабилизации брюшной стенки, а  незначительное раздражающее и воспалительное действие 

трансплантатов бычьих фасций сохраненных в формальдегиде на кишечную петлю позволяет ее 

использование в закрытии дефектов фасции брюшной полости, находясь в прямом контакте с 

брюшным содержимым. 

Результаты исследований на тему диссертации были отражены в 14 научных статьях, в том числе 9 

статьи. 
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ANNOTATION 

Negru Ion 

Optimization of the plastic surgery methods in the surgical correction of congenital defects 

of the anterior abdominal wall 

PhD thesis in medical sciences, Chisinau, 2019 

Thesis structure: The thesis is exposed on 128 typewritten pages, it contains introduction, 5 chapters, 

conclusions, recomandations, 8 tables, 73 figures and 20 annexes. The bibliography includes 324 

bibliographic references. 

Key words: Congenital anterior abdominal wall defects, persistent intestinal dismotility syndrome, 

biological grafts, reconstructive intervention. 

Field of study: Pediatric surgery. 

Purpose of the study: Improving the treatment results of malformative pathology of the abdominal 

wall by developing and testing biological xenografts. 

Objectives of the study: The objectives of the study included the evaluation of the clinical results of 

abdominal wall malformations with the identification of congenital and acquired risk factors that 

influenced the prognosis of the disease; establishing the role of morphohistological changes of loco-

regional tissues and their estimation in the association of postoperative complications; studying the 

histopathological changes of the modified intestines and their role in the etiopathogenesis, evolution 

and exodus of gastroschisis in neonates; comparative analysis of surgical techniques used in anterior 

abdominal wall malformations as an argument for testing of some biological grafts that could be used 

in plastics; morphopathological argumentation of the advantages and disadvantages of decelularized 

biologic grafts used in the surgical treatment of malformative diseases of the anterior abdominal wall 

in the experimental model. 

Innovation and scientific originality of the results obtained. The incidence of congenital 

malformations associated with gastroschisis and omphalocele was determined, as well as other risk 

factors that significantly influenced the unfavorable disease evolution and the increased mortality rate 

in these serious malformations. The morphopathological changes of the eviscerated intestinal loops in 

neonates with gastroschisis and their role in the pathogenesis of persistent disturbances of bowel 

peristalsis and intestinal transit were evaluated, as well as a complex evaluation of the regional 

morphopathological features of the congenital abdominal wall defect in neonates with gastroschisis 

and omphalocele. The comparative and morphologically justified efficiency of use of various 

bioprotective allografts in the experimental reconstruction of the abdominal wall defects was 

determined. 

The important scientific problem solved in the thesis consists in the comparative analysis of 

the efficiency of the amniotic membrane, bovine pericardium, bovine fascia and bovine parietal 

peritoneum in the reconstruction of the abdominal wall defects in order to improve the results of the 

surgical treatment of these malformations. 

Theoretical significance and applicative value of the results. The spectrum of structural 

changes of eviscerated intestinal loops responsible for persistent bowel peristalsis and intestinal transit 

disorders was found. The architectural structure and reparative processes of the embryonic sac was 

described, justifying the conservative tactics in major and giant omphalocele with viscero-abdominal 

proportion. There was made a comparative finding of the stability of the amniotic membrane treated 

with glutaraldehyde or formalin, and cryopreserved amniotic membrane as a temporary substitute for 

the peritoneum in abdominal defects. The biocompatibility and bioresistance of the parietal bovine 

peritoneum treated in 0.5% formaldehyde was determined and decellularized parietal bovine 

peritoneum in the closure of the major abdominal wall defects in experimental model, as well as the 

disadvantages of the neoperitoneum formed after the gradual replacement of the implant. It has been 

found that the use of the bovine pericardium graft provides acceptable resistance with some properties 

of stabilizing the abdominal wall, and insignificant irritant and inflammatory action of the bovine 

fascia graft preserved in formaldehyde on intestinal loops allows its use in the closure of abdominal 

fascial defects, having direct contact with the abdominal contents. 

The results of the thesis research were reflected in 14 scientific papers, including 9 reviewed 

articles. 
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INTRODUCERE 

Actualitatea şi importanţa temei abordate 

Interesul clinicienilor şi al chirurgilor pediatri din întreaga lume față de defectele 

congenitale ale peretelui abdominal anterior la nou-născuţi este justificat, acestea fiind unele 

dintre cele mai grave patologii, întrucât complicaţiile care le însoțesc prezintă un pericol grav, 

uneori fatal, pentru copil [4, 310]. Cele mai întâlnite tipuri ale acestor defecte congenitale sunt 

laparoschizisul (gastroschizisul) și omfalocelul. Incidenţa gastroschizisului este de 0,5-7,0 cazuri 

la 15000 de nou-născuţi, cu o medie de 1/2700 naşteri [252, 301], incidența acestei malformații 

fiind în creștere [83]. Mai frecvent apare ca un defect izolat (83,3 - 93%), iar în 12,2 – 35% din 

cazuri poate fi parte componentă a unor sindroame şi anomalii cromozomiale (trisomia 13, 18, 

21 etc.) [106, 202]. 

Incidenţa malformaţiilor congenitale la pacienţii cu gastroschizis constituie circa 15-35%, 

în funcție de criteriile de includere [76, 106]. În același timp, unele studii indică că 48,1% - 68% 

dintre nou-născuții cu gastroschizis au avut una sau mai multe anomalii asociate, printre care 

atrezia intestinală, criptorhidia, persistenţa circulaţiei fetale etc., malformaţii congenitale 

multiple constituind circa 32% din cazuri [56, 81]. Astfel, malformaţii intestinale se întâlnesc în 

5-20% din cazuri, malformațiile aparatului urinar – în 6%, viciile cardiace – în 1% [80]. S-a 

constatat că fetuşii cu gastroschizis prezintă un risc sporit de prematuritate (22-40%), 

oligohidroamnios (36%), retard intrauterin (38-77%) sau avortare (7%) [27, 198]. Au fost 

raportate asocieri ale gastroschizisului cu malformaţii cardiace, precum defectele septale, 

tetralogia Fallot, anomalia Ebstein, coarctaţia de aortă, transpunerea arterelor majore etc. [171], 

faciale, musculoscheletale [199], cromozomiale, printre care trisomiile şi sindromul Turner 

[199], defectele de tub neural [137], hidrocefalia [97], maladia Hirschsprung [34], malformaţiile 

anorectale [199, 255], hernia diafragmatică [141], chistul de coledoc [268].
 

Incidenţa omfalocelului constituie 1-3 cazuri la 5000-10000 de nou-născuţi [28, 197], rata 

mortalităţii generale în această patologie depăşind 25% [101, 197].
 

Omfalocelul poate fi întâlnit izolat sau ca parte componentă a unor sindroame 

polimalformative, omfalocelul sindromal deținând o frecvență remarcabilă în totalul cazurilor de 

omfalocel [7]. Malformaţiile asociate sunt constatate în 30-80% din cazurile de omfalocel, 

gravitatea lor determinând prognosticul bolii [56, 242]. Anomalii cardiace au fost înregistrate la 

50% dintre pacienții cu omfalocel, gastrointestinale – la 40%, cele cromozomiale la 10-40%, 

cele mai frecvente fiind trisomiile 13, 14, 15, 18, 21, sindromul Turner (45, X), sindromul 

Klinefelter (47, XXY), triploidia (69, XXX). Dintre sindroamele genetice cu omfalocelul sunt 

asociate sindromul Beckwith-Wiedemann, sindromul Goltz, sindromul Marshall-Smith, 
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pentalogia Cantrell, extrofia vezicii urinare şi cloacală, sindromul Toriello-Carey, sindromul 

Carpenter etc. [70, 127; 155, 304]. 

Deși în ultimele decenii strategiile de corecţie chirurgicală a defectelor congenitale ale 

peretelui abdominal anterior au evoluat considerabil, prognosticul lor rămâne sever [247, 321]. 

Hipotermia, pierderea de lichide, sepsisul, greutatea mică la naștere, vârsta gestațională 

influienţează semnificativ riscul decesului în caz de defecte congenitale ale peretelui abdominal 

[198, 256]. Unii autori raportează un indice al mortalităţii postnatale în caz de defecte 

congenitale ale peretelui abdominal de 5,9-23,4% [66, 262], în unele țări ale lumii valorile 

acestui indice atingând 28% [107] sau chiar 80% [9]. O supravieţuire semnificativă, de 79%-

97%, este înregistrată în gastroschizisul simplu [106, 258], față de 10% în gastroschizisul 

complex [200]. 

Închiderea primară a defectelor congenitale ale peretelui abdominal anterior cu 

disproporție visceroabdominală fără tensiune este, de obicei, problematică din cauza 

dimensiunilor mici ale cavității abdominale și deteriorării complexului musculofascial regional, 

cât și volumului sporit al anselor intestinale din cauza edemului și depunerilor fibroase. În acest 

context, în plastia peretelui abdominal la copiii cu gastroschis și omfalocel au fost propuse și 

implimentate mai multe procedee chirurgicale reconstructive de coreție a defectelor fasciale 

[115], folosirea a diverselor materiale protetice sintetice și biologice [147, 175], cât și metode 

combinate [129, 138]. 

Dezavantajele metodelor propuse, rata sporită a complicațiilor precoce și celor tardive, 

inclusiv riscul sporit de dezvoltare a complicațiilor respiratorii [232], a obstrucției intestinale 

aderențiale și a complicațiilor septice [177, 179, 264], reprezintă un motiv de îngrijorare și un 

argument important în favoarea elaborării a noi soluții de rezolvare a problemei date [53], 

inclusiv rezolvarea prenatală a acestor malformații [12, 260], corecția suportului respirator [45] 

și elaborarea a noilor metode de corecție a defectului peretelui abdominal [31]. 

Scopul studiului: Ameliorarea rezultatelor tratamentului afecțiunilor malformative ale 

peretelui abdominal prin elaborarea și testarea unor xenogrefe biologice. 

Obiectivele cercetării: 

1. De a evalua rezultatele clinico-paraclinice ale afecțiunilor malformative ale peretelui 

abdominal cu identificarea factorilor de risc congenitali și dobândiți care au influențat 

prognosticul bolii. 

2. De a stabili rolul modificărilor morfohistologice a țesuturilor loco-regionale în 

fiziopatologia defectelor malformative ale peretelui abdominal anterior și de a estima 

rolul lor în asocierea unor complicații postoperatorii. 
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3. De a studia gravitatea și rolul modificărilor histopatologice ale anselor intestinale 

modificate în etiopatogenia, evoluția și exodul gastroschizisului la nou-născuți. 

4. De a analiza comparativ tehnicile chirurgicale utilizate în afecțiunile malformative ale 

peretelui abdominal anterior în funcție de modificările histologice obținute și în baza 

lor de a testa unele țesuturi biologice care ar putea fi utilizate în plastie. 

5. De a argumenta morfopatologic avantajele și dezavantajele utilizării grefelor biologice 

decelularizate, în tratamentul chirurgical al afecțiunilor malformative ale peretelui 

abdominal anterior în model experimental. 

Inovația și originalitatea ştiinţifică a rezultatelor obținute 

 A fost determinată eficiența comparativă și argumentată morfopatologic utilizarea 

diferitor grefe biologice în reconstrucția defectelor experimentale și congenitale ale 

peretelui abdominal. 

 În baza unei analize retrospective a cazurilor de defecte congenitale ale peretelui 

abdominal anterior internate în secția de chirurgie neonatală a IMSP Institutul Mamei și 

Copilului a fost stabilită incidența malformațiilor congenitale asociate cu gastroschizis și 

omfalocel, cât și al altor factori de risc care au influiențat semnificativ evoluția 

nefavorabilă a bolii și rata sporită a mortalității în aceste malformații grave. 

 A fost efectuată estimarea și argumentarea științifică a modificărilor morfopatologice ale 

anselor intestinale eviscerate la nou-născuții cu gastroschizis și rolul lor în patogeneza 

dereglărilor persistente de peristaltism și de tranzit intestinal, care în unele cazuri 

influiențează semnificativ prognosticul bolii. 

 A fost efectuată o evaluare complexă a particularităţilor morfopatologice regionale ale 

defectului congenital al peretelui abdominal la nou-născuți cu gastroschizis și omfalocel, 

cât și a modificărilor morfopatologice ale complexelor placentare în aceste malformații. 

Problema ştiinţifică rezolvată în teză constă în analiza comparativă a eficienței utilizării 

diferitor grefe biologice: membrana amniotică, pericardul bovin, fascia lata la bovine și al 

peritoneului parietal bovin în reconstrucția defectelor experimentale și congenitale ale peretelui 

abdominal cu scop de ameliorare a rezultatelor tratamentului chirurgical al acestor malformații. 

Semnificația teoretică 

 Modificările regionale în gastroschizis sunt dominate de o disconcordanţă de maturizare 

marcantă a elementelor musculofasciale și ganglioneuronale adiacente defectului parietal. 

 Rezultatele acestui studiu au permis de a constata spectrul modificărilor structurale în 

ansele intestinale eviscerate și de a argumenta științific responsabilitatea lor pentru 
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dereglările persistente de peristaltism și tranzit intestinal, în unele cazuri grave, acestea 

având un caracter ireversibil. 

 Peritoneul bovin parietal fixat în formaldehidă 0,5%, dispunând de o biocompatibilitate și 

biorezistență acceptabilă, oferă o consolidare stabilă în închiderea defectelor majore ale 

peretelui abdominal în model experimental, în același timp procesul inflamator cronic pe 

fondalul fenomenelor degenerative reprezintă un dezavantaj important în stabilitatea 

proprietăților mecanice și a funcționalității neoperitoneului format după înlocuirea 

treptată a implantului. 

 Utilizarea grefei de pericard bovin induce degenerescența și resorbția treptată neuniformă 

a implantului cu neoformarea țesutului conjunctiv și neovascularizare, aceste procese 

oferind o rezistență acceptabilă cu proprietăți de stabilizare a peretelui abdominal. 

 Acțiunea iritantă și inflamatorie nesemnificativă a grefelor de fascie bovină preservată în 

formaldehidă asupra anselor intestinale permite utilizarea ei în închiderea defectelor 

fasciale abdominale, fiind plasată în contact direct cu conținutul abdominal. 

Valoarea aplicativă a rezultatelor 

 S-a constatat că membrana amniotică prelucrată cu glutaraldehidă sau formalină oferă o 

stabilitate mai mică comparativ cu cea criopreservată în cazurile de utilizare în calitate de 

substituient temporar util al peritoneului în defectele peretelui abdominal, această 

membrană fetală având proprietăți reparativ-regenerative marcante. 

 Ținând cont de structura arhitecturală a sacului omfalocelului descrisă de noi, în cazurile 

de omfalocel de dimensiuni majore cu disproporție visceroabdominală există condiții 

favorabile pentru procesele reparative ale sacului, acest fapt justificând conduita 

conservativă în formele date ale malformației. 

 Rezultatele obținute sunt utilizate în efectuarea cercetărilor și elaborarea de grefe noi în 

laboratorul Inginerie tisulară și culturi celulare, catedra Anatomie topografică și chirurgie 

operatorie. 

 Rezultatele obținute justifică utilitatea grefelor acelulare de fascie bovină ca o alternativă 

în calitate de implant biologic xenogen în chirurgia reconstructivă a defectelor peretelui 

abdominal, această opțiune necesitând studii imunologice comparative și clinice 

suplimentare. 

Aprobarea rezultatelor ştiinţifice. Teza a fost discutată şi aprobată la: 

 Conferința de Chirurgie Pediatrică dedicată jubileului de 100 ani de la nașterea 

Academicianului Natalia Gheorghiu, (Chișinău, 2014); 
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 Al 8-lea Congres Național al Societății Române de Chirurgie Pediatrică ”Urgențe 

chirurgicale la copil” (Timișoara, 2016); 

 Conferința Internațională de Chirurgie Pediatrică, (Chișinău, 2017); 

 Al V-lea congres Internațional de medicină și farmacie al studenților și tinerilor 

cercetători științifici ”BIMCO 2018” (Cernăuți, 2018); 

 Congresul internațional de chirurgie pediatrică WOFAPS „Integrated approach for better 

children‟ outcomes – avoiding disability” (București 2018); 

Publicaţii la tema tezei. În baza rezultatelor studiului efectuat au fost publicate 14 lucrări 

ştiinţifice, inclusiv: 9 articole. 

SUMARUL COMPARTIMENTELOR TEZEI 

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

domeniu la nivel global şi național, care argumentează necesitatea studiului ştiinţific în 

continuare. În acest context, au fost formulate scopul și obiectivele tezei, a fost argumentată 

semnificația teoretică și valoarea aplicativă a lucrării. În același compartiment au fost prezentate 

și publicațiile la tema tezei. 

Capitolul I prin revista literaturii sunt descrise rezultatele cercetărilor științifice din 

domeniu, efectuate de cercetători și savanți din alte țări. Capitolul conține o sinteză a rezultatelor 

expuse în literatura de specialitate, cu analiza situației existente în defectele congenitale ale 

peretelui abdominal anterior (omfalocel și gastroschizis), cu descrierea avantajelor și 

dezavantajelor existente. Compartimentul dat conține informația generală despre istoricul și 

aspectele moderne de etiopatogenie a omfalocelului și gastroschizisului. În mod aparte s-au 

analizat metodele de estimare clinico-evolutive și principiile generale de tratament în defectele 

congenitale ale peretelui abdominal anterior și complicațiile lor la nou-născut în perioada 

contemporană. La finele capitolului în baza concluziilor se argumentează necesitatea efectuării 

studiului. 

Capitolul II (Materiale și metode de cercetare) conține o caracteristică generală a 

materialului de cercetare unde este descrisă minuțios metodologia, materialul și metodele de 

cercetare folosite în cadrul studiului științific. Compartimentul elucidează tehnica de preparare, 

decontaminare și conservare a diferitor tipuri de grefe biologice, precum și procedura de 

decelularizare a unor tipuri de grefă utilizate în studiul experimental. Este elucidată metodologia 

de examinare histomorfologică prin metoda clasică și histochimică a probelor tisulare prelevate. 

Materialul acumulat a fost analizat cu utilizarea programul Microsoft Office Excel 7.0, cu 

pachetul de prelucrare statistică după criteriul Student. Datele au fost prelucrate statistic în 

pachetul de soft STATISTICA 7.0. 
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În capitolul III este descris statutul clinico-paraclinic al pacienților cu defecte congenitale 

ale peretelui abdominal anterior (gastroschizis și omfalocel) în baza studiului retrospectiv ale 

fișelor medicale ale nou-născuților cu acest tip de maladie. În acest compartiment sunt descrise 

modificările structurale, ale anselor intestinale eviscerate la nou-născuții cu gastroschizis, 

particularităţile morfopatologice regionale ale defectului congenital al peretelui abdominal 

anterior la nou-născuți cu gastroschizis și rolul lor în patogeneza și exodul bolii. Acest capitol 

conține descrierea aspectelor histopatologice ale omfalocelului și modificările morfopatologice 

ale complexelor placentare la nou-născuți cu defecte congenitale ale peretelui abdominal anterior 

(gastroschizis și omfalocel).  

În Capitolul IV este redată analiza rezultatelor tratamentului chirurgical al copiilor cu 

afecțiuni malformative ale peretelui abdominal anterior ca argument pentru efectuarea unui 

studiu experimental cu scop de studiere a unor noi metode de corecție a defectului peretelui 

abdominal.  În acest compartiment este prezentată utilizarea experimentală a grefelor biologice în 

plastia defectelor provocate chirurgical ale peretelui abdominal anterior. A fost utilizată 

membrană amniotică prelucrată cu formaldehidă, glutaraldehidă și criopreservată. Tot în acest 

capitol este descris răspunsul celular local în utilizarea grefelor de fascie bovină, care este 

caracterizat de un proces inflamator redus și procese regenerativ-constructive semnificativ mai 

avansate comparativ cu utilizarea grefei de pericard bovin. În cazul utilizării grefei de fascie 

bovină prezervată în formaldehidă s-a demonstrat acțiunea iritantă și inflamatorie 

nesemnificativă asupra anselor intestinale comparativ cu pericardul bovin. S-a stabilit că grefa de 

fascie bovină prezervată în fermaldehidă nu induce dezvoltarea unui proces aderențial abdominal 

semnificativ, acest fapt permițând utilizarea ei în închiderea defectelor fasciale abdominale. Este 

de remarcat faptul că oportunitatea plastiei defectelor peretelui abdominal anterior cu implantul 

peritoneal bovin fixat în formaldehidă 0,5% în model experimental nu induce dezvoltarea unui 

proces aderențial intraabdominal, dovadă promițătoare în favoarea utilizării acestui material 

biologic în procedeul de poziționare intraperitoneală în spațiul retromuscular. 

În Capitolul V sunt elucidate  particularităţile plastiei defectelor congenitale și provocate 

ale peretelui abdominal anterior pe animale de laborator porcine. În acest compartiment este 

descrisă utilizarea grefei acelulare de fascie bovină decelularizată ce este caracterizată de 

dominarea proceselor de regenerare activă cu remodelarea țesuturilor și invadarea celulelor 

gazdă, țesuturile implantului xenogen fiind supuse unei degradări treptate și substituite cu țesutut 

conjunctiv neoformat al gazdei. Grefa acelulară de pericard bovin se caracterizează prin 

rezistență și durabilitate acceptabilă în reconstrucția defectelor majore ale peretelui abdominal 

dar s-au constatat procese de metaplazie cu neoformarea focarelor de cartilaj și osificare 

trabeculară în implantul biologic, fapt ce impune necesitatea unor studii suplimentare pentru a 
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clarifica rolul acestor modificări în dezvoltarea unor potențiale complicații postoperatorii la 

distanță. În cazurile de utilizare a grefei acelulare de peritoneu bovin, reziduurile de grefă au fost 

observate cu predilecție în zonele centrale comparativ cu zonele marginale în care persistă o 

matrice polimorfocelulară care invadează grefa. 
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1. СONCEPȚII CONTEMPORANE ÎN CORECȚIA CHIRURGICALĂ A 

DEFECTELOR CONGENITALE ALE PERETELUI ABDOMINAL 

ANTERIOR LA NOU- NĂSCUȚI 

 

1.1. Aspecte etiopatogenetice și clinico-diagnostice în gastroschizis la nou-născuți  

Gastroschizisul (laparoschizis) reprezintă un defect structural congenital al peretelui 

abdominal anterior, localizat, de obicei, în dreapta inserției cordonului ombilical, și prin care 

herniază viscerele intraabdominale [87, 224]. Defectul peretelui abdominal este relativ mic (2-4 

cm în diametru) în comparaţie cu dimensiunile organelor eviscerate şi se prezintă sub formă de 

fantă paraombilicală, amplasată în imediata apropiere de ombilic sau separată de acesta printr-o 

bandă de piele [23, 209]. Deși în majoritatea cazurilor defectul parietal este situat în dreapta 

ombilicului [1, 31], rareori poate fi constatat și din stânga cordonului inserat normal [131, 224] 

sau cazuistic supraombilical sau infraombilical [238]. Întrucât organele eviscerate nu sunt 

acoperite de membrane embrionare sau sac, intrauterin sunt expuse lichidului amniotic, ceea ce 

determină dezvoltarea unor modificări morfopatologice (edem, scurtarea anselor intestinale) 

[180]. 

Există dovezi că această malformaţie era cunoscută încă în 1056, iar pentru prima dată a 

fost descrisă de Lycosthenes în 1557 [301]. În muzeul Hunterian al Colegiului Regal al 

Chirurgilor din Anglia sunt expuse o serie de specimene fetale de diferite vârste gestaţionale, 

colectate de John Hunter (1728-1793), printre care şi un făt de 97 de zile de gestaţie cu 

gastroschizis [281]. În unele comunicări se insistă că prima descriere a gastroschizisului aparţine 

lui Calder J. (1773) [144, 381]. Hei W., în 1775, a descris un nou-născut la care “intestinul 

subţire se afla pe abdomen, neavând nici un sac.” Deși intestinul a fost redus imediat în cavitatea 

abdominală, copilul a murit la scurt timp. Primele cazuri de supravieţuire în caz de gastroschizis 

care, în retrospectivă, s-a dovedit a fi o ruptură de omfalocel minor, au fost raportate de către 

Vissick C. (1873) [306], Fear W. (1878) [105], Spitz L. (2008) [281]. 

Termenul “gastroschizis” a fost folosit pentru prima dată de Taruffli în 1894 [210] şi 

provine din limba greacă, sensul fiind “stomac despicat”, termenul corect fiind “laparoschizis” 

(abdomen despicat) [61]. 

În săptămâna a 3-a de gestație embrionul reprezintă un disc trilaminar format din ectoderm 

dorsal, endoderm ventral, mezoderm, situat între aceste foiţe, şi sac vitelin de dimensiuni mult 

mai mari comparativ cu embrionul. Din ectoderm se formează cute neuronale, care, crescând, se 

închid dând naștere tubului neural. Simultan, marginile laterale ale discului se pliază ventral, 

formând cutele cefalică, caudală și două laterale. Din fuziunea acestora ia naștere peretele 

abdominal [108]. În săptămâna a 6-a de gestație, când formarea peretelui abdominal este în 

derulare, dezvoltarea rapidă a tractului intestinal determină migrarea acestuia prin inelul 
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ombilical în afara cavităţii abdominale – în cordonul ombilical. În săptămânile 10-12 de gestație 

când peretele abdominal este deja bine format, iar cavitatea abdominală suficient de spaţioasă 

pentru reîntoarcerea intestinului, are loc rotaţia normală şi fixarea acestuia [121]. 

În literatura de specialitate sunt descrise mai multe ipoteze ce încearcă să lămurească 

dezvoltarea gastroschisului, printre care dereglări de dezvoltare ale mezodermului în peretele 

abdominal, leziunile amnionului în jurul inelului ombilical, sechele în rezultatul involuției venei 

ombilicale drepte sau întreruperea arterei viteline drepte [50, 114]. Gastroschizisul se dezvoltă la 

a 6-a săptămână de gestație, malformația fiind determinată, cel mai probabil, de ocluzia 

intrauterină a arterei ombilicale mezenterice asociată cu infarct [4, 107]. 

Duhamel B.(1963) considera că dereglările timpurii de diferenţiere a mezenchimului 

embrionar (somatopleuric) pot fi cauza unor defecte de dezvoltare ale peretelui abdominal [100]. 

Ulterior, Vermeji-Keers C. şi coaut. (1996) au expus o teorie modificată, bazată pe displazia 

mezodermului inelului ombilical cu dezvoltarea unui defect lateral [305]. 

Shaw A.(1975) a sugerat ideea că gastroschizisul este cauzat de ruptura membranei 

amniotice de la baza cordonului ombilical produsă în perioada de hernie fiziologică sau de 

întârzierea închiderii inelului ombilical. Această teorie nu explică modul de producere a rupturii 

şi existenţa pielii normale între cordonul ombilical şi defectul parietal [271].
 

DeVries P.A. (1980) susţinea că involuţia prematură a venei ombilicale drepte are efecte 

adverse asupra mezenchimului adiacent, provoacă necroza peretelui abdominal cu dezvoltarea 

ulterioară a rupturii acestuia [88].
 

Hoyme H.E. et al. (1981) a lansat o teorie conform căreia perturbarea arterei viteline drepte 

(omfalomezenterice) în regiunea ombilicală provoacă infarct şi necroza bazei cordonului 

ombilical cu ruperea ulterioară a peretelui abdominal şi hernierea conţinutului intestinal prin 

defect [134]. În prezent această teorie nu este acceptată, deoarece s-a constatat că arterele viteline 

aprovizionează cu sânge intestinul şi sacul vitelin, dar nu peretele abdominal, vascularizat din 

ramurile dorsolaterale ale aortei.
 

Komuro H. et al. (2010) susţin ipoteza asocierii în gastroschizis a dereglărilor de dezvoltare 

ale sacului vitelin şi ale fuzionării structurilor viteline conexe, încorporate în cordonul ombilical, 

cu patogeneza defectului peretelui abdominal [167]. Există părerea că benzile paraombilicale, 

derivate din structurile viteline ar putea fi o cauză a ischemiei intestinale în perioada prenatală 

sau postnatală. 

În ultimii ani au fost evidenţiaţi factorii de risc în dezvoltarea gastroschizisului, printre 

care: vârsta maternă şi paternă, starea socioeconomică, folosirea drogurilor, alcoolului şi fumatul 

în timpul sarcinii, infecţiile materne, contactul cu substanţe chimice, iradierile [20]. Retrospectiv 

a fost constatat rolul fumatului, avorturilor și al unor preparate constrictive (efedrină, cocaină), 
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antiinflamatoare nesteroidiene (ibuprofen) în dezvoltarea gastroschizisului şi atreziei intestinale 

[259, 318]. Incidenţa gastroschizisului este destul de mare în lotul gravidelor de 15-19 ani, 

constituind 1:400 de nou-născuţi [10]. Rolul factorilor genetici în etiologia gastroschizisului este 

incert: deşi sunt raportate cazuri familiale, acesta se întâlneşte sporadic [298]. 

Printre nou-născuții cu gastroschizis, retard în dezvoltarea intrauterină prezintă 56,7%, 

aceasta influiențând frecvența disproporției visceroabdominale, dar nu și gradul ei [17, 18].
 

Studii recente au identificat o asociere pozitivă între genele NOS3, ANP, ADD1, ICAM1 și 

gastroschizis. Faptul că aceste gene sunt responsabile de mecanismele de angiogeneză, rezistenţă 

dermică şi epidermică, integritatea vaselor, sprijină ipoteza compromiterii vasculare în etiologia 

gastroschizisului [295]. Unele studii au sugerat un posibil rol al modificărilor genei AEBP1 în 

dezvoltarea gastroschizisului. Această genă codifică o proteină intracelulară implicată în 

răspunsul proinflamator și poate avea un rol critic în apoptoza și supraviețuirea celulară, 

gastroschizisul fiind un defect al peretelui abdominal, mai frecvent constatat la femeile tinere, 

asociat în perioadele precoce ale sarcinii cu infecțiile genitourinare [107].
 

A fost sugerată ideea că cadmiul şi conţinutul de CO2 din tutun induc expresia factorilor 

inflamatori (TNF şi NFK-A), activând NOS3 şi ICAM1, care ar putea fi implicate în 

fiziopatologia gastroschizisului [120].
 

Tabloul clinic şi diagnosticul gastroschizisului nu prezintă mari dificultăţi [158]. Defectul 

peretelui anterior al abdomenului este de 2-8 cm. Prin el are loc eventrarea stomacului, 

intestinului subţire, unei părți din intestinul gros, uneori a vezicii urinare, uterului împreună cu 

anexele [210]. Deși unii autori susţin că în gastroschizisul veritabil ficatul este întotdeauna situat 

normal [253], hernierea acestuia a fost înregistrată în 2,3-16% din cazurile de gastroschizis, fiind 

asociat cu rate sporite ale mortalității [203]. Nu este surprinzător faptul că diagnosticul prenatal 

de gastroschizis este sub semnul întrebării atunci când se constată hernierea ficatului, eventraţia 

acestuia fiind asociată cu omfalocelul. Rareori defectul parietal poate fi mai mic de 2 cm cu 

implicarea tuturor straturilor peretelui abdominal. Gastroschizisul minor este considerat un 

defect abdominal mic din dreapta şi adiacent cordonului ombilical, cu o mică protruzie a 

omentului [315].
 

Organele eventrate sunt edemaţiate, acoperite de exsudat gelatinos sau de un strat gros de 

fibrină, format în perioada intrauterină ca răspuns la acţiunea apelor amniotice şi la dereglările 

aportului sanguin mezenteric la defect. Ansele intestinale au o culoare surie sau cianotică, 

peristaltica lipseşte. În astfel de situații, retardul intrauterin şi creşterea mortalităţii pot fi asociate 

cu sindromul de malabsorbţie şi cu pierderile de aminoacizi prin lichidul amniotic [151, 301]. 

În perioada postnatală, gastroschizisul este clasificat în simplu şi complex [58]. Incidenţa 

gastroschizisului complex variază între 11% şi 31% [38]. Cele mai frecvente patologii care 
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determină formele complexe ale gastroschizisului sunt atrezia intestinală (70,76%), 

ischemia/perforarea/necroza intestinului (26,27%), volvulusul (8%) și gastroschizisul închis 

(8%) [58, 99]. Aceste patologii contribuie la instalarea unor complicații severe, inclusiv 

dezvoltarea obstrucției intestinale și a sindromului de intestin scurt, influiențând semnificativ 

prognosticul nefavorabil al maladiei [219, 249].
 

 Pe lângă ocluziile mecanice, la pacienţii cu gastroschizis se determină și un sindrom de 

dismotilitate severă, care se manifestă prin pseudoobstrucţie, determinat de expunerea prelungită 

a anselor intestinale la acțiunea lichidului amniotic și produselor sale reziduale [245, 280, 285]. 

În acest context, mai mulți autori au descris rolul a diverse modificări ale celulelor interstițiale 

Cajal în dismotilitatea intestinală în gastroschizis, aceste celule fiind prezente în principal în 

plexurile mienterice și responsabile pentru crearea potențialelor bioelectrice care duc la 

contracția musculaturii netede intestinale și peristaltismului [323]. Există studii experimentale 

care au constatat că utilizarea donorilor de oxid nitric (s-nitrosoglutation) reduce efectul dăunător 

al expunerii intestinului la acțiunea lichidului amniotic, contribuind la amelioarea semnificativă a 

modificărilor morfologice ale intestinului în gastroschizis [119]. 
 

Gastroschizisul “închis” reprezintă o formă a malformaţiei condiţionată de închiderea 

semnificativă a defectului peretelui abdominal în jurul intestinului mediu prolabat, condiţionând 

o serie de sechele: infarctul intestinului, reabsorbţia intestinului, mumificarea intestinului cu 

închiderea completă a inelului defectului parietal [273]. Mai puţin severă este considerată ocluzia 

intracavitară simplă fără insuficienţă vasculară. Cel mai frecvent se identifică o rămăşiţă a 

intestinului extraabdominal, localizat din dreapta ombiliculului, ca o masă retractată neviabilă 

sau intestinul are o lungime normală cu modificări gangrenoase. Intestinul proximal 

intraabdominal este dilatat, de lungime variabilă [315].
 

Diagnosticul prenatal de gastroschizis se stabilește cu ajutorul metodei ultrasonografice 

începând cu a 12-a – a 14-a săptămână de gestaţie, după finalizarea fazei de hernie fiziologică a 

intestinului mediu [19, 64]. Aspectul ecografic tipic prenatal al gastroschizisului este de anse 

intestinale, care plutesc liber în lichidul amniotic, nefiind acoperite de membrană [5, 122]. 

Ecografia prenatală nu întotdeauna permite identificarea gastroschizisului împreună cu atrezia 

intestinală, eficacitatea fiind de 70-80%. Utile în diagnosticul prenatal al gastroschizisului sunt 

aprecierea nivelului alfa-fetoproteinei, gonadotropinei corionice în serul matern şi a indicelui 

acetilcolinesterază/pseudocolinesterază [301]. În unele studii a fost experimentată identificarea 

precoce a unor markeri ultrasonografici asociați cu moartea și morbiditatea perinatală, care 

includ leziuni semnificative intestinale, enterocolita necrozantă, precum și necesitatea de rezecție 

intestinală la fetuși cu gastroschizis [277]. Ecografia este și o modalitate imagistică neinvazivă 
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de evaluare a activității intestinale pentru a detecta cu exactitate restabilirea funcției intestinului 

la nou-născuți cu gastroschizis și stabilirea timpului optim pentru a începe alimentarea. 

RMN poate fi utilă în diagnosticul gastroschizului, prezentând anse intestinale herniate 

printr-un defect al peretelui abdominal, adiacent cordonului ombilical intact, ansele intestinale 

plutind liber în lichidul amniotic fără a fi acoperite de membrană sau în cazurile dubioase [249].
 

Diagnosticul diferenţial se face cu: omfalocelul, extrofia vezicii urinare, sindromul benzilor 

amniotice, ectopia cordului, pentalogia Cantrell [283]. 

1.2. Evoluția strategiilor de corecție chirurgicală în gastroschizis la nou-născuți 

Referitor la metoda de naștere în caz de gastroschizis nu există un consens. Nu sunt 

descrise indicații clare pentru operația cezariană [10]. Există opinia că în gastroschizisul 

diagnosticat prenatal trebuie să se recurgă la o naștere precoce pentru a reduce intensitatea 

modificărilor intestinale generate de peritonita chimică și dezvoltarea complicațiilor septice. 

Creșterea rapidă a polihidramniosului și accelerarea modificărilor patologice în organele 

eviscerate impun o naștere prematură prin cezariană sau naștere naturală pe fond de stimulare 

[23, 177]. Unii autori au constatat că metoda de naștere influiențează particularitățile anatomice 

și starea organelor eventrate în cazurile de gastroschizis. La copiii cu gastroschizis născuți prin 

operație cezariană dimensiunile defectului peretelui abdominal sunt semnificativ mai mici, iar 

modificările organelor eventrate mai puțin exprimate comparativ cu cei născuți pe cale naturală 

[17], operația cezariană fiind considerată optimală în aceste cazuri [22]. În același timp, unii 

autori consideră că nașterea timpurie nu reduce deteriorarea intestinului, nu contribuie la 

îmbunătățirea funcției și nu îmbunătățesc indicii de externare a pacienților din spital [67]. 

Prima intervenţie chirurgicală în gastroschizis a fost raportată de Fear W. (1878), [105] și 

Watkins D.E. (1943) [311]. În 1953, Moore T.C. şi Stokes G.E. au propus metoda de închidere a 

abdomenului în caz de gastroschizis cu plici cutanate [215]. 

La stabilizarea şi managementul preoperator al nou-născutului cu gastroschizis trebuie să se 

țină cont de mai mulţi factori. În gastroschizis au loc pierderi semnificative de lichid, prin 

evaporare, şi de căldură din intestinul expus la mediul ambiant cu instalarea ulterioară a 

modificărilor metabolice. De aceea, după naştere este necesar de a găsi un acces intravenos 

adecvat pentru a iniţia restabilirea volumului de lichid. Copilul trebuie monitorizat pentru semne 

de hipotermie, detresă respiratorie şi şoc. Este importantă decompresia gastrică şi prevenirea 

distensiei intestinale. Intestinul eventrat trebuie înfăşurat cu pansamente de tifon îmbibat cu ser 

fiziologic cald, plasate central pe peretele abdominal, copilul fiind poziţionat pe partea dreaptă, 

pentru a preveni răsucirea mezenterului. Se va efectua o examinare aprofundată a copilului în 
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vederea depistării altor malformaţii. Deosebit de atent se va examina intestinul eventrat pentru a 

exclude prezenţa atreziei, necrozei sau perforaţiei acestuia [64]. 

Obiectivele intervenției chirurgicale în defectele congenitale ale peretelui abdominal 

includ: minimizarea pierderilor prin evaporare și termice, reducerea intestinului în cavitatea 

abdominală și închiderea defectului peretelui abdominal [118], în acest context fiind propuse 

diferite strategii, care au evoluat considerabil, perioada optimă a intervenției chirurgicale fiind 

primele ore după naștere [14, 125]. Actualmente, principiile tratamentului chirurgical în 

defectele congenitale ale peretelui abdominal au rămas aceleaşi și includ: reducerea organelor 

eviscerate în cavitatea abdominală în condiţii de siguranţă, închiderea defectului peretelui 

abdominal cu un aspect cosmetic acceptabil, identificarea şi tratamentul malformaţiilor asociate, 

stabilirea unui suport de nutriţie independent până la trecerea completă la alimentaţie enterală, 

depistarea şi tratamentul adecvat al complicaţiilor abdominale, intestinale sau ale plăgii [230]. 

Reducerea primară și închiderea defectului cu suturi fasciale reprezintă standardul iniţial în 

strategia chirurgicală în gastroschizis cu o anatomie favorabilă [73]; reducerea treptată fiind 

utilizată frecvent ca o strategie de salvare în caz de disproporţie visceroabdominală [181], 

îndeosebi în cazurile grave [216]. Închiderea primară unimomentană a gastroschizisului, care ar 

trebui să fie obiectivul prioritar deoarece asigură cea mai bună protecţie a viscerelor, poate fi 

aplicată doar în două treimi din cazuri [230]. 

Până la sfârşitul anilor 60 ai sec. XX, închiderea peretelui abdominal cu lambouri cutanate 

(autoplastie bimomentană) era unica metodă de tratament a gastroschizisului. Distensia 

intenţionată a peretelui abdominal, descrisă în premieră de Izant şi Brown (1966) [145], şi 

evacuarea completă a meconiului intestinal erau esenţiale pentru succesul acestei tehnici [290]. 

Etapa a doua a intervenţiei chirurgicale consta în lichidarea herniei ventrale după 6-12 luni [10, 

11].
 

Pentru închiderea defectului în gastroschizis au fost descrise mai multe metode, mai 

răspândite fiind închiderea fascială operativă cu aplicarea suturilor și utilizarea tehnicii 

nonoperative cu lambou descrisă inițial de Bianchi [60] și modificările ulterioare propuse de 

Kimble și Sandler [320]. 

Succesul închiderii fasciale primare a peretelui abdominal este dependent de dimensiunile 

disproporţiei visceroabdominale şi de efectele ulterioare ale hipertensiunii intraabdominale, cea 

mai mare provocare pentru chirurgii pediatri. Creşteri mici ale presiunii intraabdominale pot 

cauza insuficienţă renală şi respiratorie, deficienţe şi ischemia intestinului [180]. Actualmente 

există o tendință de creștere a utilizării tehnicii Bianchi [73], explicată prin ușurința efectuării 

procedeului cu o sedare minimă sau fără sedare, asociată cu rentabilitatea bazată pe utilizarea 

redusă a sălii de operație și obținerea unor rezultate rezonabile [241, 320]. 
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Printre măsurile de rezolvare a disproporţiei visceroabdominale se numără rezecţia 

organelor, distensiunea peretelui abdominal şi închiderea lui cu lambouri de piele [312]. 

Evaluarea presiunii din vezica urinară are o importanţă deosebită în alegerea tacticii de închidere 

primară a peretelui abdominal în condiţii de siguranţă, aceste valori nu trebuie să depăşească 20 

mmHg după reducerea conţinutului în cavitatea abdominală [228]. Închiderea primară a peretelui 

abdominal deseori se asociază cu o deteriorare temporară, dar semnificativă, a funcţiei 

respiratorii cauzată de descreşterea complianţei respiratorii, micșorarea tensiunii arteriale, 

frecvenței contracțiilor cardiace și diureză, fapt ce determină evoluția nefavorabilă a bolii în 

22,7% din cazuri [16].
 

Avantajele închiderii fasciale primare a defectului peretelui abdominal sunt: scurtarea 

perioadei de evoluţie a ileusului, trecerea mai rapidă la alimentaţie perorală, reducerea aflării în 

staţionar, excluderea unei intervenţii repetate [265]. 

 Reducerea treptată a organelor eviscerate cu ajutorul pungilor de tiflon a fost descris 

pentru prima dată, în 1967 de Schuster S.R [266]. Ulterior, Allen şi Wrenn (1969) au propus 

utilizarea în acest scop a sacilor de silastic [33]. Aplicarea acestei metode, concomitent cu 

nutriţia parenterală, au permis o reducere semnificativă a mortalităţii pacienţilor cu gastroschizis 

[149]. Începând cu 1997, cu scopul întoarcerii treptate a conţinutului eviscerat în abdomen se 

folosesc pe larg pungi speciale din silastic. Deşi necesită o spitalizare de lungă durată, metoda a 

redus ratele de complicații și a mortalității, micșorând riscul disfuncţiilor intestinale pe termen 

lung şi necesitatea unei noi intervenţii [172]. Rămân riscurile de asociere a infecţiei [264], 

dehiscenţa liniei de sutură, dezvoltarea aderenţelor intestinale, a fistulelor generate de materialul 

sintetic sau a complicaţiilor mecanice cauzate de inelul defectului parietal [261]. 

Cordonul ombilical este un material autolog, util în tratamentul defectelor parietale 

abdominale [3], inclusiv în acoperirea temporară a viscerelor eventrate în caz de gastroschizis 

[312]. Această tehnică, de rând cu metoda de divizare a muşchiului drept abdominal, au fost 

descrise ca metode ce facilitează închiderea primară a abdomenului, dar care duc la o creştere 

semnificativă a incidenţei herniilor ventrale [174], motiv ce au determinat pe unii autori să 

perfecteze acest procedeu utilizând concomitent celulele stem provenite din substanța 

gelatinoasă Wharton. 

În cazurile când închiderea primară este imposibilă, gestionarea temporară sau permanentă 

a defectului parietal abdominal se poate realiza prin utilizarea unor patch-uri sintetice sau 

biologice [140]. Cele sintetice (neresorbabile) sunt folosite pentru închiderea temporară a 

defectului, până când suprafaţa fasciei va permite închiderea efectivă a abdomenului. Meşele 

resorbabile (poliglactin, vicril), fiind inerte, nonantigenice, nonpirogenice, se pot aplica pentru 

închiderea pe termen lung sau permanentă a cavităţii abdominale. Din grupul materialelor 
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sintetice fac parte: Marlex, foi de silastic, plasă monofilament din polipropilenă, Gore Tex. 

Materialul sintetic suturat la fascie poate produce unele complicaţii, printre care: infecţie, 

eroziuni viscerale, fistule, eroziuni ale pielii, dezvoltarea aderenţelor [57]. Din biomaterialele 

acelulare xenografe sunt utilizate colagenul dermic porcin, submucoasa intestinală porcină 

(Surgis). În plastia defectelor parietale abdominale destul de eficiente s-au dovedit a fi alogrefele 

acelulare umane (AlloDerm) [57]. 

În prezent tot mai des se recurge la tratament chirurgical prenatal al gastroschizisului, 

autorii afirmând că această intervenție este sigură pentru mamă și făt, succesul bazându-se pe o 

cooperare multidisciplinară [192]. 

Complicaţiile postoperatorii posibile: ischemia intestinală sau renală, infarctul intestinului, 

dezvoltarea fistulelor enterocutanate, enterocolita necrotică, ocluzia intestinală, sindromul 

intestinului scurt, disfuncţii intestinale prolongate, complicaţii septice [264]. 

1.3. Caracteristica clinică, particularitățile de diagnostic și opțiunile de  

tratament în diverse forme de omfalocel 

Omfalocelul (exomphalos) reprezintă un defect median al peretelui abdominal anterior, la 

baza cordonului ombilical, prin care are loc extruziunea organelor abdominale, acoperit de un 

sac membranos amnioperitoneal [29, 194]. Dimensiunile defectului variază de la 2 cm până la 12 

cm și poate fi centrat în partea superioară, de mijloc sau inferioară a abdomenului, dimensiunile 

şi localizarea având implicaţii importante în conduita terapeutică [181]. Foiţele sacului 

membranos sunt reprezentate de amnion, substanţa gelatinoasă Wharton şi peritoneu, cordonul 

ombilical fiind inserat în acest sac [170]. Conţinutul omfalocelului include: anse intestinale, de 

multe ori o porţiune de ficat şi ocazional alte organe, cum ar fi splina [196]. Cea mai veche 

descriere a omfalocelului a fost găsită în lucrările lui Ambroise Pare [150]. Primele succese în 

tratamentul chirurgical al omfalocelului au fost înregistrate de Hey (1803) şi Hamilton (1806), 

Scarpa (1812) a atras atenția asupra asocierii omfalocelului cu alte malformații care determină 

prognosticul fatal, iar Ahlfeld (1899), aplicând pansamentele cu alcool pe sac, a fost primul care 

a tratat omfalocelul fără operaţie [130, 150]. 

Etiopatogenia omfalocelului nu este pe deplin elucidată [126]. Se consideră că la baza 

dezvoltării malformaţiei stau dereglările de reîntoarcere a intestinului mediu în cavitatea 

abdominală, după perioada de herniere embrionară normală în cordonul ombilical în a 6-12-a 

săptămână de dezvoltare intrauterină, şi cele de migrare centrală a plicii mezodermale [86]. 

Ficatul nu migrează în afara cavităţii abdominale şi, prin urmare, nu va fi prezent în conţinutul 

herniei fiziologice. În cazul când plicile laterale nu se închid rămâne un defect major al peretelui 

abdominal, prin care va hernia conţinutul cavităţii abdominale, inclusiv ficatul [84]. 
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Diferenţierea muşchilor peretelui abdominal decurge simultan cu procesul de rotaţie a 

intestinului şi de reîntoarcere a anselor intestinale în cavitatea abdominală. Anume aceste 

momente şi joacă un rol central în dezvoltarea omfalocelului [62]. 

Experimental s-a dovedit că administrarea unor substanţe cu acţiune teratogenă, precum 

cadmiul (Cd), poate induce o creştere anormală a plăcii laterale a mezodermului la embrionii de 

găină, rezultând dezvoltarea defectelor peretelui ventral abdominal cu caracteristici similare cu 

omfalocelul uman [291]. În modele experimentale a fost dovedit că nivelurile de expresie a genei 

Msx1 și Msx2 sunt semnificativ reglate începând cu 1 oră după tratamentul cu Cd, 

imunoreactivitatea Msx1 în ectoderm, neuroepiteliu și somit și Msx2 în neuroepiteliu fiind 

semnificativ scăzută într-o perioadă critică embriogenetică [95]. S-a demonstrat experimental 

acțiunea teratogenă a Cd și asupra genelor Eya (Eya1 și Eya2), care, ulterior pot contribui la 

dezvoltarea fenotipului de omfalocel [94].
 

Tipul omfalocelului este dependent de plica embrionară implicată în procesul patologic. 

Din defectele plicii cefalice rezultă omfalocelul epigastric, constatat în pentalogia Cantrell 

(omfalocel epigastric, defect diafragmatic anterior, defect sternal, defect pericardial şi defecte 

intracardiace asociate). Defectele plicii laterale cauzează dezvoltarea omfalocelului “clasic”, iar 

ale celei caudale – omfalocelului hipogastric, extrofiei vezicii urinare şi cloacale. Omfalocelul 

poate fi parte componentă a diferitor sindroame genetice, ceea ce indică că această malformaţie 

nu are o etiologie specifică [71, 110, 181]. Au fost observate şi cazuri familiare [246]. Studiile 

efectuate pe modele de animale, precum și investigațiile genetice umane au pus în evidență mai 

multe gene incriminate în dezvoltarea acestui defect, inclusiv: Rock-1, Pitx2, IGFR-1, FGFR1 și 

FGFR2, FOXA2 și Hoxb4, Alx-4, MSX1 etc. [226].
 

Unele observaţii clinice indică că dimensiunile omfalocelului corelează cu sexul copilului 

şi cu tipul malformaţiilor congenitale concomitente. Sexul masculin şi anomaliile intestinale sunt 

legate de omfalocelul de dimensiuni mici, iar sexul feminin şi defectele cardiace de omfalocel de 

dimensiuni majore [169].
 

Benson C.D. et al. (1945) clasifica omfalocelul în două tipuri: tipul 1 – hernia cordonului 

ombilical, cu un defect sub 4 cm şi tipul 2 – omfalocel (amniocel) cu dimensiunile defectului de 

peste 4 cm [36]. Această clasificare a fost completată fiind adăugate și dimensiunile sacului 

embrional [322]:  

Tipul I – dimensiunile defectului abdominal < 4 cm, diametrul sacului < 8 cm, conține 

numai anse intestinale; 

Tipul II - dimensiunile defectului abdominal > 4 cm, diametrul sacului > 8 cm, conține 

anse intestinale, ficat sau alte organe. 
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Тихомирова В.Д. (1963) deosebea omfalocel de dimensiuni mici (până la 5 cm în 

diametru), medii– până la 8 cm şi mari – peste 8 cm. Destul de răspândită rămâne clasificarea 

omfalocelului propusă de Баиров Г.А. [10]:
 

 mic – diametrul defectului până la 5 cm (pentru prematuri - 3 cm); 

 mediu – până la 5-8 cm (pentru prematuri – 3-5 cm); 

 mare – mai mare de 8 cm (mai mare de 5 cm); 

 necomplicat (foiţele amniotice neschimbate); 

 complicat (ruptură intrauterină a foiţelor, infectarea lor). 

Unii autori disting numai 3 forme ale acestei malformații, printre care: mic, gigant și rupt 

[30], omfalocelul mic fiind definit că măsoară 3 cm
2
, mai puțin de 4 cm

2
 și până la 5 cm

2
 [32]. 

Definiţia unui omfalocel “gigant” este destul de controversată, de la descrierea unor criterii 

anatomice specifice până la incapacitatea de a închide primar defectul. Mulţi autori consideră un 

omfalocel gigant atunci când defectul fascial depăşeşte 5 cm sau 6 cm, iar în sac se conţine 

ficatul [30, 32]. Conform altor opinii, defectul fascial în omfalocelul gigant depăşeşte 8 – 10 cm, 

iar sacul herniar conţine majoritatea viscerelor abdominale, inclusiv o porţiune sau ficatul întreg 

(hepatoomfalocel) [103, 158, 211]. Duhamel clasifica omfalocelul în cefalic (epigastric), central 

și caudal (hipogastric) [282]. 

Unii autori disting câteva tipuri de omfalocel, inclusiv: embrionar – se dezvoltă până în 

săptămâna a 8-a a perioadei intrauterine, fetal – se formează după luna a 3-a a vieţii intrauterine 

şi mixt. Pentru omfalocelul embrionar este caracteristică prezența ficatului în conţinutul herniar, 

acesta fiind acoperit de peritoneul primitiv – stratul intern al omfalocelului. Capsula fibroasă a 

ficatului (capsula Glison) lipseşte. Orice tentativă de a desprinde ficatul de membrane provoacă 

hemoragie. În omfalocelul fetal, sub membranele transparente se găseşte cavitatea abdominală 

liberă, iar la înlăturarea membranelor ficatul nu sângerează. În formele mixte, regiunea 

superioară a sacului herniar aderă la ficat, iar cavitatea abdominală propriu-zisă nu este formată, 

regiunea inferioară a sacului acoperind intestinele, aranjate liber în cavitatea abdominală formată 

[218]. 

În 7-15% din cazuri evoluţia clinică a omfalocelului se poate complica prin ruperea 

perinatală a omfalocelului determinând eventraţia organelor cavităţii abdominale [27, 187], 

infectarea şi dezvoltarea peritonitei. 

Infectarea membranelor poate avea loc şi fără ruperea lor, iar în primele zile de viaţă ale 

nou-născutului, poate fi consecința neprotejării lor cu pansament aseptic. Drept urmare a 

infectării apar depuneri de culoare surie şi mucozităţi, sectoare de necroză, se dezvoltă peritonita 

prin contact şi sepsisul. 
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Ruperea membranelor cu eventraţia organelor cavităţii abdominale poate avea loc şi în 

perioada intrauterină. În aceste cazuri, copilul se va naşte cu ansele intestinale eventrate, 

acoperite cu depuneri fibrinoase, intestinul cu pereţii edemaţiați, peristaltica absentă, pielea de pe 

margine trecând în rămăşiţele membranelor amniotice. În caz de rupere a membranelor în timpul 

naşterii, ansele intestinale sunt viabile, iar depunerile de fibrină lipsesc [150]. Au fost 

documentate şi alte complicaţii ale omfalocelului, printre care încarcerarea, necroza şi perforaţia 

anselor intestinale aflate în conţinutul herniar [151]. 

Malformațiile congenitale asociate cu omfalocel nu sunt o raritate [284]. Aproximativ 

50%-75% dintre copiii cu omfalocel au și alte defecte grave cu implicarea tractului 

gastrointestinal, sistemului cardiovascular, aparatului musculoscheletal și sistemului nervos 

central, anomaliile de rotație și fixare fiind întotdeauna coexistente în această malformație gravă 

[176, 200]. În același timp, unele malformații gastrointestinale concomitente rar întâlnite, printre 

care dilatarea segmentară intestinală sau diverticulul Meckel perforat, pot pune probleme de 

diagnostic, influiențând semnificativ evoluția omfalocelului, în aceste cazuri impunându-se 

necesitatea unui tratament chirurgical de urgență [148, 214]. 

Diagnosticul postnatal al malformaţiei nu prezintă dificultăţi, mai important fiind însă 

diagnosticul prenatal al acesteia. Odată cu avansarea și îmbunătățirea echipamentelor de 

ecografie această metodă eficientă oferă posibilitatea detectării prenatale a omfalocelului în 

perioade precoce [184]. Circa 75-80% din cazurile de omfalocel pot fi identificate la 16-22 

săptămâni de gestaţie. Un alt indicator important în decelarea intrauterină a omfalocelului este 

evaluarea nivelului seric de alfa-fetoproteină maternă, testul fiind pozitiv în 42% din cazurile de 

omfalocel [282]. Investigaţiile adiţionale includ: amniocenteza (cromozomială, alfa-fetoproteina 

şi analiza moleculară), ecografia fetală şi rezonanţa magnetică nucleară [63]. 

Opţiunile de tratament în omfalocel depind de mărimea defectului, vârsta gestaţională şi 

prezenţa malformaţiilor asociate. Unii autori susțin că în gastroschizis şi omfalocel este necesar 

de a se recurge la naştere prin cezariană pentru a evita potenţialele leziuni hepatice sau ruperea 

sacului în timpul naşterii [127]. Conform datelor din literatura de specialitate, nou-născuții cu 

omfalocel cu baza defectului îngustă trebuie operați în primele 48 de ore, iar în caz de omfalocel 

cu baza largă – în primele 5-6 zile de viață [14].
 

Imediat după naştere, îngrijirea nou-născutului cu omfalocel trebuie direcţionată spre 

stabilizarea stării generale şi ambalarea sterilă a defectului abdominal pentru a reduce pierderile 

de căldură şi de lichide. Se va evita traumatizarea şi contaminarea sacului omfalocelului. 

Managementul iniţial în sala de naşteri pentru un copil cu omfalocel implică o atenţie deosebită 

asupra stării cardiopulmonare, din cauza unei posibile hipoplazii pulmonare care va necesita 

intubare imediată şi ventilaţie [44]. Decompresiunea iniţială a stomacului, urmată de aspiraţii 
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gastrice, sunt măsuri importante în conduita terapeutică a omfalocelului. Riscul sporit de 

asociere a malformaţiilor concomitente impune evaluarea amănunţită a sistemului 

cardiovascular, renal, iar hipoglicemia ar trebui să alerteze medicul de posibilitatea prezenţei 

sindromului Beckwith-Wiedemann. După obţinerea unui acces intravenos adecvat se recurge la 

iniţierea resuscitării volemice. În cazurile de omfalocel rupt, conduita iniţială este identică cu cea 

descrisă în gastroschizis [76]. 

Managementul omfalocelului depinde în mare măsură de dimensiunile defectului [31, 69], 

gradul de insuficiență pulmonară și cardiovasculară, de anomaliile asociate, având ca scop 

închiderea defectului [234, 239]. Aproximativ doar 30%-50% din cazurile de omfalocel pot fi 

supuse unei închideri primare, principala determinantă de alegere a procedeului fiind gradul de 

diproporție visceroabdominală, în unele cazuri necesitând strategii alternative de corecție [53, 

54]. În cazurile de omfalocel gigant există două strategii distincte de corecție, inclusiv închiderea 

chirurgicală a defectului abdominal după operații multiple și închiderea întârziată neoperatorie 

prin măsuri ce contribuie la epitelizarea sacului [54, 89]. 

Închiderea primară. Tratamentul de elecţie în omfalocel rămâne închiderea fascială 

primară. În 1803, Hei pentru prima dată a raportat o închidere primară reuşită a unui omfalocel 

[240]. Beneficiile metodei de reconstrucție primară includ incidenţa redusă a sepsisului, a 

dezvoltării fistulelor şi a mortalităţii [61]. De regulă, închiderea fascială primară este posibilă 

când dimensiunile omfalocelului nu depăşesc 5-6 cm – omfalocel minor [15, 204]. Metoda 

constă în îndepărtarea sacului amniotic, evaluarea intestinului pentru depistarea malrotaţiei cu 

rezectarea benzilor de obstrucţie a duodenului, revizia conţinutului pentru depistarea unei 

posibile atrezii intestinale, închiderea fasciei şi pielii deasupra conţinutului abdominal. Excizia 

porţiunilor de sac care acoperă ficatul se va face cu prudenţă, deoarece ca urmare a aderenţei 

strânse capsula Glisson se poate rupe, ceea ce duce la hemoragie. Din cauza distorsiunii 

anatomice a ficatului, la bolnavii cu omfalocel venele hepatice pot fi situate chiar sub sac, pe 

linia mediană, ceea ce face posibilă traumatizarea lor accidentală. Din acest motiv, mai mulţi 

chirurgi pediatri lasă o parte a sacului deasupra ficatului. Porţiunea inferioară a sacului, care 

acoperă vezica urinară, poate fi destul de subţire, iar excizia sacului în această regiune se poate 

solda cu lezarea accidentală a vezicii urinare. La închiderea fascială primară a abdomenului se va 

recurge când presiunea intraabdominală nu va depăşi 20 mmHg după reîntoarcerea organelor în 

cavitatea abdominală. Unii autori raportează că 12% dintre complicaţii survin din cauza creşterii 

presiunii intraabdominale după închiderea defectului peretelui abdominal, inclusiv congestia 

hepatică acută (necesită reintervenţii), insuficienţa renală acută (necesită dializă) şi infarctul 

intestinal [76]. 
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În cazurile când defectul nu poate fi închis primar cu ţesuturi proprii se poate recurge la 

grefoane din biomaterial (Alloderm, Surgisis) sau sintetice (Gore-Tex, Marlex, Dacron, Teflon) 

[57, 157]. 

În literatura de specialitate sunt descrise mai multe metode de închidere fascială primară a 

peretelui abdominal în omfalocelul de dimensiuni majore, printre care procedeul cu lambouri 

cutanate bipediculate propus de Zama M. și coaut. [322]. Conform descrierii autorului, după 

reîntoarcerea viscerelor în cavitatea abdominală se practică apropierea directă a planurilor 

musculoaponeurotice. Dacă apropierea planurilor este imposibilă sau există un risc major de 

creştere a presiunii intraabdominale se poate recurge la utilizarea unei plase de prolen, care se 

suturează de marginile planului musculoaponevrotic. Pentru modelarea a două lambouri cutanate 

bipediculate (câte un lambou de fiecare parte), pe peretele abdominal lateral, pe linia axilară 

medie, se efectuează o incizie verticală de la crista iliacă până la punctul situat la 3 cm proximal 

de extremitatea cefalică a defectului. Suprafaţa pielii între incizie şi marginea defectului se 

separă de la planul fascial prin disecţie bontă, modelând un lambou patrulater bipediculat care se 

suturează fără tensiune pe linia mediană de un lambou asemănător de partea opusă. Zonele 

fasciale descoperite sunt acoperite cu grefe de piele. Autorul nu drenează plaga postoperatorie şi 

recomandă folosirea pansamentelor cu unguent cu antibiotic fără compresiune. Ventilaţia 

mecanică este menţinută în primele 5-9 zile după operaţie. Firele se scot la a 14-a zi. 

Închiderea amânată. Închiderea chirurgicală pe etape permite evitarea creșterii presiunii 

intraabdominale și reducerea ratei de dezvoltare a herniilor secundare [302]. Închiderea amânată 

a defectului necesită mai multe intervenții chirurgicale înainte de a se recurge la închiderea 

fascială a peretelui abdominal și include utilizarea tehnicii flapsurilor de piele propusă de Gross 

(1948) [123], instalarea sacilor silo, plasarea expanderelor de țesut și a plaselor de interpoziție 

[32, 53]. 

Destul de răspândit a rămas procedeul propus de Gross R.E. (1948) care constă în 

închiderea pe etape, cu lambouri extensive de piele, pentru acoperirea defectului fără a deschide 

sacul amniotic, transformând omfalocelul în hernie ventrală, supusă ulterior (peste 12 luni) 

corecţiei chirurgicale [123]. În 1887, Olshasen primul a descris mobilizarea de lambouri de piele 

din regiunea cavităţii abdominale pentru a acoperi sacul omfalocelului intact [240]. 

Tehnica Lazaro da Silva, descrisă în 1971, avea ca obiectiv tratamentul herniilor ventrale 

incizionale, ulterior procedeul fiind adaptat pentru închiderea amânată a omfalocelului gigant. 

Procedeul constă în transpunere fibroperitoneoaponevrotică longitudinală bilaterală, care 

finalizează cu închiderea în trei planuri [240]. 

În omfalocel, indiferent de mărimea defectului, musculatura peretelui abdominal este 

prezentă. Muşchiul drept abdominal şi teaca acestuia sunt intacte, dar se determină lateralizarea 
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lor. Din acest motiv, în reconstrucţia omfalocelului gigant epitelizat se dă preferinţă tehnicii de 

separare a componentelor peretelui abdominal [303], propusă de Ramirez O.M. et al., (1990) 

[250], pentru reconstrucţia defectelor mediane ale peretelui abdominal la adulţi, îndeosebi în 

herniile ventrale [132]. Acest procedeu se bazează pe extinderea suprafeţei peretelui abdominal 

prin translaţia straturilor musculare, fără a compromite inervaţia şi vascularizarea muşchilor 

[303]. Iniţial, se recurge la disecţia pielii şi a ţesutului subcutanat adipos de la muşchii peretelui 

abdominal. Ulterior se realizează secţionarea longitudinală a aponeurozei muşchiului oblic 

extern pe toată lungimea, la 1 cm de limita laterală a muşchiului drept abdominal, cu secţionarea 

părţii musculare a muşchiului oblic extern pe partea toracică şi separarea ulterioară a acestuia de 

cel intern până la linia axilară. Peretele abdominal este închis pe linia mediană. După închiderea 

abdomenului, muşchiul oblic extern rămâne retras lateral [208, 303]. 

În cazurile de omfalocel de dimensiuni majore a fost introdusă utilizarea pungilor sintetice 

de silastic și dacron, ideea reîntoarcerii treptate a conţinutului herniar în cavitatea abdominală 

aparţinând lui Schuster S.R. (1967) [266]. Ulterior metoda a fost modificată de Allen R.G. şi 

Wrenn E.L. (1969) [33] și începând cu anii 80, a devenit un procedeu chirurgical de elecție. 

Utilizarea acestor plase are ca scop protejarea organelor şi facilitarea internalizării lor în 

cavitatea abdominală. Plasele de silicon se aplică deasupra organelor abdominale şi se suturează 

la peretele abdominal. Silo se reduce treptat, cel puţin o dată pe zi, până când toate viscerele vor 

fi returnate în cavitatea abdominală. În unele cazuri sacul omfalocelului poate fi suspendat şi 

ligaturat în serie, concomitent cu internalizarea organelor în cavitatea abdominală [39]. Metoda a 

permis de a micşora semnificativ rata mortalităţii în omfalocelul gigant. La reîntoarcerea 

organelor în cavitatea abdominală aceste pungi (saci) se înlătură, iar defectul peretelui abdominal 

se închide [315]. 

Tratamentul tradiţional cu aplicarea iniţială a silo şi reîntoarcerea treptată a conţinutului în 

cavitatea abdominală nu întotdeauna este unul de succes, în unele cazuri înregistrându-se 

complicaţii precum: insuficienţă respiratorie sau hemodinamică, infecţie, dehiscenţa suturilor de 

fixare, formarea fistulelor, sepsis şi chiar o evoluţie fatală [53]. 

Metoda de reducere pe etape poate include și plasarea plaselor sintetice de inserție fascială, 

acestea dovedindu-se a fi utile în cazurile de rupere a omfalocelului sau când utilizarea sacilor 

silo este eșuată [233]. La moment, utilizarea matriţelor dermale acelulare, cum ar fi AlloDerm, 

urmată de un tratament topic pentru a promova granularea, reprezintă o metodă alternativă de 

rezolvare a omfalocelului de dimensiuni majore, care asigură obținerea unei epitelizări 

acceptabile [26, 53].
 

Utilizarea expanderelor tisulare cu scopul extinderii cavităţii abdominale a fost raportată de 

mai mulţi autori, acestea fiind plasate subcutanat, intramuscular sau intraabdominal [78, 316]. 
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Deşi metoda are avantajul unei expansiuni controlate, dezavantajul ei constă în rata sporită, de 

33%, de dezvoltare a herniilor ventrale şi necesitatea unui substituient sintetic pentru închiderea 

defectului parietal [102, 269].
 

De rând cu tratamentul chirurgical există și unele abordări locale utilizate în omfalocelul de 

dimensiuni majore sau gigant, având ca indicații: 

 stările comorbide periculoase pentru viaţa micului pacient (malformaţii cardiace grave, 

sindroame cromozomiale, detresă respiratorie etc.) care sporesc riscul intervenţiei 

chirurgicale la un nivel neacceptabil; 

 disproporţii semnificative între conţinutul herniei şi cavitatea abdominală, când metoda 

de închidere fascială primară a peretelui abdominal poate fi contraindicată [110]. 

Tratamentul conservativ are ca scop depăşirea perioadei de timp (6-12 luni) până va fi 

posibilă reconstrucţia abdomenului. Cavitatea abdominală se dezvoltă concomitent cu creşterea 

copilului, astfel că dimensiunile relative ale omfalocelului scad, iar disproporţia 

visceroabdominală se reduce. Tratamentul conservativ primar implică măsuri de formare a unei 

cruste pe suprafaţa sacului şi de facilitare a proceselor de granulare şi de epitelizare, iniţiate de la 

periferie, cu transformarea omfalocelului într-o hernie ventrală [35]. În acest scop, Ahlfeld 

(1899) a propus utilizarea în omfalocelul cu membranele intacte a pansamentelor cu alcool [150, 

296]. Grob M. (1963) a descris aplicarea topică a soluţiei de mercurocrom de 2% [240]. Pentru a 

micşora efectul toxic al mercurului s-a propus aplicarea soluţiei de mercurocrom de 0,5% 

împreună cu alcool de 65% [55]. În prezent, în acest scop sunt utilizate soluţia de nitrat de argint, 

sulfadiazina de argint, betadina [35, 204, 211, 296, 313], soluția apoasă de eozină de 2% [59] şi 

genţianul violet [211].
 

1.4. Concepții științifice în aplicarea clinică a grefelor biologice în chirurgia 

reconstructivă a peretelui abdominal 

Corecția defectelor peretelui abdominal la copii rămâne o adevărată provocare pentru 

chirurgii pediatri [78]. Principiu de bază în închiderea chirurgicală a defectelor congenitale ale 

peretelui abdominal cu disproporție viscero-abdominală este evitarea creșterii presiunii intra-

abdominale cu afectarea funcției viscerale prin dezvoltarea sindromului de compartiment 

abdominal, în acest context fiind propuse mai multe procedee reconstructive [78, 92], inclusiv 

utilizarea grefelor bioprotetice [57, 147], caracteristica acestora variind în funcție de durabilitate 

și rezistență, biodegrabilitate, rezistență la infecții și formarea de aderențe [147, 279). 

Grefele sintetice, întroduse pentru prima dată de Usher F.C. (1958), sunt destul de 

răspândite în chirurgie din cauza prețului redus, biocompatibilității acceptabile, stabilității 

mecanice și simplicității utilizării [37, 175]. Materialele protetice sintetice nerezorbabile, având 
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proprietăți de corp străin, destul de frecvent se asociază cu diverse efecte adverse postoperatorii, 

inclusiv durerea persistentă, hematoame, eroziunea plăgilor, fistulele enterocutanate, dezvoltarea 

unui proces adeziv intraabdominal semnificativ, susceptibilitate la infecție, materialul sintetic nu 

crește în dimensiuni odată cu copilul [136]. În acest context, utilizarea grefelor biologice derivate 

din surse animale (porcine, bovine) și umane în reconstrucția defectelor peretelui abdominal 

anterior, inclusiv a celor congenitale, au anumite avantaje față de materialele protetice sintetice 

[163]. Dezvoltarea în ultimii 20 de ani a materialelor de origine biologică a revoluționat 

chirurgia reconstructivă, acestea prezentând o alternativă veridică grefelor sintetice [54]. 

Materialele polimerice clasice (polister, polipropilenă, politetrafluoretilenă), deși asigură 

rezultate acceptabile [257], au fost înlocuite cu grefe bioprotetice de origine biologică, compuse, 

în principal, din colagen [109, 237]. Grefele biologice sunt materiale derivate din țesuturi umane 

(alogrefe) sau animale (xenogrefe), prelucrate pentru a permite implantarea la oameni [79, 236]. 

Acestea sunt rezistente la infecții după implantare, au capacitatea de a interacționa cu țesuturile 

gazdă, facilitând regenerarea acestora prin revascularizare și remodelare, cu proprietăți mecanice 

și biologice identice cu cele ale țesutului pe care îl înlocuiesc, asigurând menținerea integrității 

structurale [53, 175]. 

Mai multe studii au confirmat că materialele bioprotetice, la un contact direct cu ansele 

intestinale, provoacă mai puține aderențe comparativ cu grefele sintetice, dovadă că acestea pot 

fi plasate în contact direct cu ansele intestinale [65]. Grefele biologice sunt biodegradabile, cu 

excepția cazurilor în care se produc unele procese de reticulare a fibrelor de colagen, 

considerându-se că implantul devine mai stabil, astfel fiind prevenită descompunerea acestuia 

sub acțiunea colagenazei, deși există posibilitatea de inflamare și de distrucție a grefei [244]. 

Printre primele materiale biologice utilizate în managementul gastroschisului și 

omfalocelului au fost grefele de piele porcină și membrana amniotică umană, acestea fiind în 

permanentă perfectare [185]. Unele studii susțin utilizarea implanturilor din dura matter ca 

biomaterial acceptabil în închiderea defectelor majore în cazurile de gastroschizis și omfalocel. 

În prezent mai frecvent sunt folosite alogrefele dermice acelulare umane (Alloderm) și 

xenogrefele acelulare obținute din colagenul dermic (Permacol) și submucoasa intestinală 

porcină (Surgisis) [57, 109]. 

Membranele fetale prezintă un interes deosebit în calitate de material bioprotetic din mai 

multe motive, inclusiv datorită rolului lor în prevenirea respingerii fătului și originii 

embriologice precoce [207]. 

Membrana amniotică umană reprezintă stratul intern al placentei, care înconjoară și 

protejează copilul în timpul sarcinii [142]. La începutul sec. XX [85], datorită mai multor 

proprietăți, inclusiv celor antiinflamatorii, antifibrotice și proregenerative, este studiată 
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posibilitatea folosirii membranei amniotice în calitate de grefă pentru transplant [188, 317]. Pe 

parcursul anilor 40 ai secolului trecut a fost descoperită propritatea antiaderențială a membranei 

amniotice, contribuind la progrese semnificative în mai multe domenii chirurgicale [287]. 

Ulterior, această membrană fetală a fost utilizată în leziunile oculare, în arsuri și ulcerele 

cutanate cronice, în tratamentul sindromului Stevens-Johnson, în chirurgia reconstructivă a 

tendoanelor, nervilor, vezicii urinare și a vaginului, cu scop de prevenire a aderențelor [104, 

288]. Utilizarea membranei amniotice în reconstrucția defectelor congenitale ale peretelui 

abdominal la nou-născuți a fost propusă în 1971, ca urmare obținându-se reducerea mortalității 

în cazurile de gastroschizis [117]. În 1975, Seashore J.H. și coaut. au propus grefele de piele 

porcină și membrana amniotică umană ca pansamente biologice în tratamentul gastroschisuslui și 

omfalocelului, aceste grefe biologice fiind considerate de autori ca utile în managementul 

adjuvant în aceste cazuri [267]. 

Membrana amniotică umană are mai multe caracteristici favorabile care o fac atractivă ca 

bioproteză, cum ar fi: antigenicitate redusă, proprietăți mecanice rezonabile, permeabilitate, 

capacitate de regenerare, disponibilitate, perioada de depozitare și cost-eficacitate, lipsa 

problemelor de etică [113, 248]. De asemenea s-a demonstrat că membrana amniotică umană 

este o sursă valoroasă de materiale pentru ingineria tisulară, inclusiv de celule stem cu un 

potențial scăzut de imunogenitate și cu proprietăți imunomodulatoare [113, 143]. 

Structura membranei amniotice include câteva straturi. Cel interior, format dintr-un rând 

de celule epiteliale cuboidale, plate sau columnare, este un derivat al ectodermului embrionar. 

Stratul epitelial este fixat de o membrană bazală atașată de un strat acelular compact format din 

colagen, urmând straturile fibroblastic și spongios [231]. 

Celulele amniotice sunt unite între ele prin numeroase joncțiuni numite desmozomi, care 

obstrucționează spațiile intercelulare laterale, limitând transportul paracelular [75, 113]. 

Stratul membranei bazale este compus din colagen de tipurile I, III, IV, V, VII și XVII, 

laminină, fibronectină și joacă un rol important în proliferarea și diferențierea celulelor, 

manifestând proprietăți regeneratoare, neovasculare și antifibrotice [91, 113]. Stratul compact 

este dens, aproape total lipsit de celule, și constă, în principal, dintr-o rețea complexă reticulară. 

Stratul fibroblastic este destul de gros și format din celule mezenchimale, care provin de 

mezodermul embrionar. Stratul spongios are o grosime variabilă de 0,02-0,5 mm și este situat 

între membrana amniotică și corion, fiind bogat în proteoglicani, glicoproteine și colagen 

nefibrilar de tipul III [195, 231]. Rezistența tracțională a membranei amniotice este determinată, 

în principal, de stratul dens de colagen. Tipul I este principalul colagen interstițial din țesuturile 

cu rezistență tracțională sporită, tipurile V și VI fiind mai puțin importante în acest sens. 

Membrana amniotică conține o cantitate mică de elastină, elasticitatea acesteia fiind determinată 
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de colagenul de tipul III. Datorită prezenței colagenelor interstițiale, una dintre cele mai 

importante proprietăți ale membranei amniotice este rezistența la factorii proteolitici [47]. 

Membrana amniotică este translucentă, matricea amniotică conținând mai ales fibroblaste. 

Întrucât vasele sanguine sau celulele endoteliale vasculare lipsesc, nutrienții necesari sunt 

furnizați direct prin difuzie din lichidul amniotic sau de decidua [168]. 

În cazurile când membrana amniotică este păstrată, aceasta este considerată țesut inert cu 

celule neviabile. Proprietățile reparatorii ale acestei membrane sunt determinate de prezența 

factorilor de creștere și a citokinelor [98]. Unele studii indică prezența în membrana epitelială a 

următorilor factori de creștere: epidermic, fibroblastic transformator β1, al cheratinocitelor și 

hepatocitelor [165]. 

Unii autori susțin că membrana amniotică secretă unii factori angiogenici, cum ar fi: 

factorul de creștere vascular endotelial, IL-6, IL-8, angiogenina, interferonul-γ, factorul de 

creștere epidermal, factorul de creștere al fibroblastelor bazale, factorul de creștere trombocitar. 

De asemenea, aceasta secretă și unii factori antiangiogenici: antagonistul receptorilor IL-1, 

TIMP3 și TIMP4. Drept urmare, membrana amniotică poate manifesta atât proprietăți 

angiogenice, cât și antiangiogenice [113, 190]. 

Membrana amniotică produce și o varietate de factori imunoreglatori, care îi conferă 

proprietăți imunosupresoare. Celulele acestei membrane nu exprimă antigene leucocitare umane 

(HLA) -A, -B, -C sau antigene de suprafață -Dr, care pot facilita evitarea respingerii după 

transplant [43]. Celulele amniotice pot exprima HLA-G, un complex de histocompatibilitate 

polimorf implicat în toleranța imună, unele rapoarte clinice confirmând faptul că membrana 

amniotică nu va fi respinsă după transplant [292]. 

Membrana amniotică este considerată o sursă importantă de antimicrobiene naturale, 

expresia acestora fiind reglementată ca răspuns la citokinele inflamatorii [162]. A fost raportată 

acțiunea antiinflamatorie a țesuturilor membranei amniotice ca urmare a capacității de sinteză a 

proteinelor antiinflamatorii și supresiei semnificative a activității citokinelor proinflamatorii IL-

1α, IL-1β și Il-10 [191]. Studii anterioare au demonstrat că membrana amniotică conține 

mediatori antiinflamatori, iar acțiunea sa poate solicita o legătură strânsă cu matricea stromală. În 

cazurile de utilizare a membranei amniotice ca plasture temporar în studii experimentale pe 

animale [161] și la pacienții cu arsuri chimice celulele polimorfonucleare au aderat rapid la 

partea stromală, suferind ulterior apoptoză rapidă [159, 182]. 

S-a constatat că membrana amniotică are un efect inhibitor asupra unui spectru larg de 

bacterii și tulpini fungice, inclusiv: Streptococcus, staphylococcus aureus, E.coli, Proteus 

mirabilis, P.aeruginosa, Blastomyces albicans, Fusarium solani, Aspergillus funigatus etc. 

[307]. 
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Unele studii au demonstrat acțiunea antifibrotică a membranei amniotice, explicată prin 

suprimarea căii de semnalizare a factorului de creștere transformator β [275]. Membrana 

amniotică are o rezistență mecanică majoră, ceea ce o face un biomaterial atractiv în chirurgie. 

Ea poate face față presiunii lichidului amniotic și unor sarcini repetitive mai mici. În cele mai 

multe cazuri, la scurt timp după transplant, membrana amniotică este capabilă să reziste la 

sarcini egale sau aproape de nivelurile fiziologice. Semnalele mecanice pot fi mediatori 

importanți ai diferențierii unor celule progenitoare. Membrana amniotică creează un mediu 

adecvat în locul țesutului transplantat și poate spori rezistența grefei [90, 113]. 

Membrana amniotică a fost utilizată pe larg ca pansament chirurgical în managementul 

arsurilor și al consecințelor postcombustionale [213], în tratamentul ulcerelor venoase [207] și 

celor diabetice [324], în reconstrucția suprafeței oculare [205]. Unii autori consideră că grefele 

din membrană amniotică sunt o soluție ideală în reconstrucția chirurgicală a uretrei [270], vezicii 

urinare [139] și a vaginului [263]. Există studii care confirmă eficiența acestei membrane în 

prevenirea dezvoltării aderențelor postoperatorii [220, 243]. A fost raportată utilizarea 

membranei amniotice, ca o metodă sigură și eficientă, în prevenirea și tratamentul scurgerilor de 

aer în chirurgia pulmonară. A fost experimentată utilizarea membranei amniotice în prevenirea 

fistulelor bronhiale ale bontului [212]. În opinia mai multor autori, alogrefele amniotice pot fi o 

alternativă pentru metodele convenționale de tratament în chirurgia maxilofacială [154] și în 

reconstrucția defectelor meningeale [294]. Dezvoltarea fibrozei epidurale și a aderențelor este 

inevitabilă în laminectomia spinală. În acest context, unele studii experimentale au demonstrat că 

membrana amniotică umană este un material eficient în reducerea fibrozei epidurale și a 

adrențelor după laminectomiile spinale datorită proprietăților sale antiadezive [74]. Se studiază 

acțiunea membranei amniotice asupra proceselor de regenerare în leziunea nervilor [156]. Au 

fost raportate aplicații curente ale membranei amniotice umane ca material de grefă de 

reconstrucție și de reparație a defectelor mucoasei cavității orale induse experimental și în 

perforațiile duodenale [116, 217]. Uludag M. și coaut. (2009) într-un studiu experimental pe 

animale de laborator a evaluat efectele membranei amniotice umane asupra proceselor de 

vindecare a anastomozelor de colon și a subliniat rolul acesteia în prevenirea aderențelor și 

inflamației [300]. În cazurile când membrana amniotică se dovedește a fi prea subțire, de 

exemplu managementul abdomenului deschis, unii autori recomandă utilizarea membranei 

corioamniotice [289]. 

Luând în considerare proprietatea de barieră biologică naturală a membranei amniotice, în 

prezent există studii experimentale unice de utilizare a acesteia în reconstrucția defectelor 

abdominale [49], inclusiv a celor congenitale [254]. Mai mulți autori încearcă utilizarea 
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membranei amniotice în combinație cu alte materiale sintetice în tratamentul defectelor peretelui 

abdominal, aceste studii fiind în stadiul experimental [49, 221]. 

Avantajele utilizării membranei amniotice ca substituent al pielii constau în faptul că 

epiteliul amniotic oferă o protecție acceptabilă împotriva modificărilor patologice determinate de 

evaporare, precum și funcția de barieră, în timp ce fibronectina și colagenul matricei oferă unele 

funcții dermice. Dezavantajele utilizării membranei amniotice sunt: dificultatea obținerii, 

pregătirii și păstrării, potențialul semnificativ de transmitere a unor boli infecțioase [276]. 

În operațiile reconstructive ale peretelui abdominal există un consens în privința eficienței 

utilizării grefelor biologice derivate din surse umane (alogrefe) și animale (xenogrefe), în prezent 

fiind aprobate 15 materiale bioprotezice recoltate (prelevate) de la 5 tipuri de țesuturi: dermă 

cadaverică umană, colagen dermic [163, 251]. Rezultatele unor cercătări experimentale au 

sugerat rolul materialelor bioprotezice în dezvoltarea proceselor de neovascularizare și 

regenerare, ele oferind o matrice extracelulară pentru regenerarea țesutului propriu cu 

remodelarea treptată într-o neofascie cu o rezistență și biocompatibilitate adecvată, capabilă să 

reziste pe termen lung forțelor mecanice ale peretelui abdominal. În acest context, opțiunea 

materialul biologic optim folosit cu scop de închidere a defectelor peretelui abdominal sau 

substituția peritoneului rămâne în discuții [138, 279]. 

Studii recente au demonstrat eficiența matricelor dermice acelulare umane și porcine, a 

alogrefelor porcine din submucoasa intestinului subțire în tratamentul chirurgical reconstructiv al 

defectelor congenitale ale peretelui abdominal și în herniile ventrale [163, 297]. 

Dezvoltarea și aplicarea biomaterialelor absorbabile, cum ar fi submucoasa intestinului 

subțire porcină, a marcat o eră nouă în reconstrucția chirurgicală a defectelor peretelui abdominal 

[147]. Submucoasa intestinului subțire porcin este o grefă biologică acelulară și dispune de 

propietatea de a menține compoziția tridimensională naturală a matricei extracelulare, ultima 

având un conținut sporit de colagen biodegradabil și acționând ca o structură în care celulele pot 

migra și prolifera. Porțiunea non-colagenică din cadrul acestui material conține numeroși factori 

de creștere, printre care factorul bazic de creștere a fibroblastelor (bFGF), factorul epidermic de 

creștere (EGF), factorul transformator de creștere β (TGFβ), factorul de creștere 

vasculoendotelial (VEGF), care sunt considerate vitale pentru procesele regenerative [223]. 

Matricea dermală porcină, preparată din piele de porc, păstrează intactă structura 

colagenului dermic porcin, foarte asemănătoare cu cea a colagenului uman, toate structurile și 

celulele noncolagenice fiind eliminate, rămânând numai colagenul și elastina, care păstrează 

structura originală 3D [189]. Actualmente, matricea dermală porcină poate fi considerată ca o 

metodă alternativă în corecția chirurgicală a omfalocelului de dimensiuni majore, cu cavitatea 

abdominală subdezvoltată și disproporție visceroabdominală, risc sporit de infectare [185]. 
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Matrița dermală acelulară bovină nu a fost studiată pe larg, unele studii indicând la 

rezultate similare comparabile cu matricea dermală acelulară porcină în ce privește asocierea 

complicațiilor sau rata recurenței [77]. 

Pericardul bovin a fost acceptat ca implant biologic în ultimii 20 de ani, având o utilizare 

clinică largă în chirurgia cardiovasculară cu rezultate postoperatorii acceptabile [96]. Pericardul 

bovin este un material cu comportament mecanic anizotrop, format din fibre de colagen și 

elastină aranjate în straturi cu diferite direcții, aceste fibre fiind încorporate într-o matrice 

amorfă, constituită din proteoglicani și acidul hialuronic. Colagenul de tip 1 este componentul 

predominant al țesutului pericardului, aranjat ierarhic în diferite niveluri de organizare în 

structuri cum ar fi fibrile, fibre, fascicule de fibre și laminate [206]. Acest tip de colagen este 

caracterizat de o antigenicitate scăzută și de o trombogenitate sporită. Tot mai frecvent grefele de 

pericard bovin fiind utilizate în chirurgia reconstructivă a corneei [164], septului nazal [146], 

tractului urinar [178], diafragmului [51], în rezecțiile pulmonare nonanatomice [229] și în 

defectele de perete toracoabdominal [46]. Rezultatele pe termen lung ale acestui biomaterial au 

nevoie de interpretări prudente, unii autori raportând dezavantaje sau chiar complicații [183]. 

Pericardul, structură formată dintr-un epiteliu scuamos și țesut conjunctiv, include 

pericardul visceral sau epicardul, care aderă la cord, și pericardul parietal [112]. El este bogat în 

colagen, în special de tipul I, glicoproteine și glicozaminoglicani. Structurizarea variată a 

colagenului de la fibrile la structuri laminate, fibre și fascicule de fibre, determină proprietățile 

țesutului pericardului [40, 183]. 

Pentru prima dată pericardul bovin tratat cu glutaraldehidă a fost folosit de către Marian 

Ionescu (1971) în protezarea valvelor cardiace, fiind raportate proprietăți hemodinamice 

excelente. Ulterior acest material biologic a fost folosit pe larg în plastia sacului pericardial și 

angioplastie [40], utilizarea acestuia în chirurgia reconstructivă cardiacă și a vaselor magistrale 

fiind actuală și în prezent [128, 133]. Unii autori comunică despre utilizarea grefelor de pericard 

bovin în reconstrucția căilor biliare extrahepatice [308] și a traheii [48]. S-a constatat că 

pericardul bovin poate fi o alternativă bună în reconstrucția herniilor diafragmatice congenitale 

la copii [51]. În același timp, există comunicări unice care reflectă eficiența utilizării grefelor de 

pericard bovin în reconstrucția peretelui abdominal, majoritatea din ele aflându-se la etapa 

experimentală [25]. 

De rând cu disponibilitatea, pericardul bovin are și alte avantaje, inclusiv: consistență 

caracteristici bune de manipulare în timpul operației, fiabilitatea suturii aplicate, 

biocompatibilitate [227]. La fixarea în glutaraldehidă crește rezistența și stabilitatea acestui 

biomaterial, cu reducerea simultană a antigenității și a riscului de dezvoltare a unor infecții. Fiind 

un material acelular de colagen, acesta poate crea un micromediu natural pentru migrarea 
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celulară și proliferare gazdei, endotelializarea și accelerarea regenerării tisulare, aceste afirmații 

necesitând documentare [183]. 

Unele studii experimentale conchid că complicațiile și intensitatea proceselor inflamatorii 

postoperatorii constatate în cazurile de folosire a implanturilor de pericard bovin sunt mai puțin 

exprimate comparativ cu cele asociate cu utilizarea plaselor sintetice. Elasticitatea mai mare a 

pericardului bovin face zona de implantare mai modelabilă (adaptabilă) în comparație cu 

rigiditatea peretelui abdominal cauzată de elasticitatea necorespunzătoare a materialului sintetic, 

iar dificultatea în obținerea și păstrarea autogrefelor și alogrefelor face ca xenogrefele să fie o 

alternativă preferabilă în reconstrucția peretelui abdominal [25]. 

Utilizarea xenogrefelelor de peritoneu parietal bovin conservate în glicerină a fost descrisă 

la sfârșitul anilor 60 ai secolului trecut [319]. Ulterior a fost testată și aprobată 

biocompatibilitatea acestora [299], grefele din peritoneu bovin fiind utilizate experimental în 

substituția diafragmului, tenoplastie [201], plastia herniilor perineale și celor ventrale [52]. 

Colectat de la animale sănătoase, poate fi o opțiune prin furnizarea unei cantități mari de 

material, procesele de preparare și depozitare fiind relativ ieftine. Unele studii experimentale 

oferă dovezi că acest material biologic poate fi utilizat eficient în plastia herniilor ventrale [52]. 

În ultimii ani unele cercetări indică la utilitatea tunicii vaginale musculare bovine în operațiile 

reconstructive ale peretelui abdominal, autorii indicând o histocompatibilitate acceptabilă [41]. 

Peritoneul parietal bovin prelevat din cavitatea abdominală prezintă o opțiune cu mai multe 

avantaje comparativ cu alte materiale biologice, printre care: furnizarea unei canități mari de 

material la fiecare procedură de colectare, costurile mici ale proceselor de preparare și 

depozitare, este o membrană moale ușor de modelat și de ajustat în aplicare cu o rezistență 

superioară față de peritoneul porcin sau canin [52]. 

Primele încercări de aplicare a fasciei bovine în chirurgia herniilor și eventrațiilor au fost 

făcute la sfârșitul anilor 50 [82], anterior acest material fiind utilizat în nefropexie. La sfârșitul 

anilor 70-80 se făceau primele încercări de utilizare a acestui material în oftalmologie și în 

plastia defectelor majore ale peretelui toracic și celui abdominal la pacienți cu tumori maligne, 

constatîndu-se că acest material biologic este bine tolerat și oferă o protecție adecvată și sprijin 

pentru viscerele subiacente. În acest context au încercat de a folosi fascia bovină în unele operații 

reconstructive cu inducerea proceselor de regenerare [42]. 

Unele studii experimentale au observat o diferență mai puțin semnificativă în ceea ce 

privește dezvoltarea aderențelor între utilizarea implanturilor din polytetrafluoroethylenă și 

pericard bovin comparativ cu alogrefele din fascia lata în cazurile de hernie ventrală, totodată 

valorile de rezistență la tracțiune fiind semnificatv mai mari la primele două materiale [153]. În 
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literatura de specialitate accesibilă nu am întâlnit comunicări despre utilizarea grefelor din fascie 

musculară bovină în închiderea defectelor congenital ale peretelui abdominal. 

1.5. Concluzii la capitolul 1 

1. În pofida progreselor semnificative în diagnosticul precoce și tratamentul medico-

chirurgical al malformațiilor congenitale la nou-născuți, defectele congenitale ale 

peretelui abdominal anterior rămân o problemă terapeutică severă care necesită o 

abordare multidisciplinară. 

2. Mecanismele patofiziologice de dezvoltare și de persistență a dereglărilor de motilitate 

intestinală la nou-născuții cu gastroschizis rămân neclare, necesitând investigații noi. 

3. Analiza datelor din literatura de specialitate arată că utilizarea grefelor biologice, 

inclusiv a membranei amniotice umane, pericardului și peritoneului bovin, în chirurgia 

reconstructivă abdominală este o opțiune în stadiul de deziderat, nebazată pe dovezi de 

eficiență veridice. În acest context considerăm oportune noi studii experimentale și 

clinice cu scop de evaluare a avantajelor și dezavantajelor utilizării membranei 

amniotice comparativ cu alte grefe biologice disponibile sau proteze sintetice, inclusiv 

în gestionarea defectelor congenitale ale peretelui abdominal. 
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2. MATERIAL ȘI METODE DE CERCETARE 

2.1. Caracteristica generală a materialului de cercetare 

Lucrarea a fost efectuată în laboratorul ”Infecții chirurgicale la copii” în colaborare cu 

laboratorul ”Inginerie tisulară și culturi celulare” а Univetsității de Stat de Medicină și Farmacie 

”Nicolae Testemițanu” și Universitatea ”Ovidius” din or. Constanța (România). 

Realizarea scopului și a obiectivelor acestei lucrări a avut la bază o analiză retrospectivă 

descriptivă a materialului clinic general și rezultatele tratamentului aplicat în diverse forme de 

defecte congenitale ale peretelui abdominal (gastroschizis și omfalocel) tratați în secția de 

chirurgie neonatală a IMSP Institutul Mamei și Copilului pe perioada anilor 2005-2016 și 

evaluarea rezultatelor unui studiu morfopatologic complex, aflat la baza studiului experimental 

de plastie a defectelor congenitale și celor induse chirurgical ale peretelui abdominal pe animale 

de laborator. 

Protocolul de studiu a fost aprobat de Comitetul de Bioetică al Universității de Stat de 

Medicină și Farmacie "Nicolae Testemițanu" nr. 52 din 04.05.2016. 

Ținând cont de raritatea acestor malformații, pentru o descriere veridică a aspectelor 

epidemiologice, particularităților clinico-evolutive și rezultatele tratamentului copiilor cu 

gastroschizis și omfalocel reprezentativitatea numărului necesar de pacienţi ce necesită de a fi 

incluşi în acest studiu descriptiv a fost calculat după următoarea formulă de calcul [6]: 

 

unde: 

Incidenţa constituie în mediu 0,015 

Z = 1,96 pentru intervalul de încredere de 95,0% 

e= 0,05 – eroarea acceptabilă de 5,0% 

n = (1,96
2
x0,015x0,985): 0,05

2
=21 

Design-efect n= x 1,5 = 34, rata de 10,0% de non-răspuns (34:0,9)=38 – eşantion reprezentativ 

Ipoteza cercetării a inclus 3 întrebări principale, inclusiv: 

- Care sunt cauzele principale ale evoluției nefavorabile a defectelor congenitale ale 

peretelui abdominal la nou-născuți? 

- Care este substratul morfopatologic al sindromului de dismotilitate intestinală persistentă 

cu evoluție nefavorabilă la nou-născuți cu gastroschizis? 

- Rolul membranei amniotice umane și a unor xenogrefe bovine în plastia defectelor 

peretelui abdominal. 
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Lucrarea include 4 studii, inclusiv: 

1) Studiul I - studiul descriptiv al analizei retrospective, care a relevat caracteristica 

epidemiologică și evaluarea rezultatelor tratamentului medico-chirurgical al copiilor cu 

diverse forme de gastroschizis și omfalocel în funcție de metoda utilizată; 

2) Studiul II - studiul clinico-morfopatologic al anselor intestinale eviscerate la nou-

născuți cu gastroschizis și asocierea sindromului de dismotilitate intestinală persistentă; 

3) Studiul III - studiul clinico-morfopatologic al modificărilor regionale la nou-născuți cu 

defecte congenitale ale peretelui abdominal (gastroschizis și omfalocel) și al 

complexelor placentare; 

4) Studiul IV - evaluarea biocompatibilității locale a membranei amniotice umane și a 

xenogrefelor bovine (pericard, fascie și peritoneu) în model experimental pe animale 

mici (iepuri) și mari (porci); 

Evaluarea clinico-epidemiologică a pacienților din lotul general de studiu și analiza 

rezultatelor tratamentului medico-chirurgical aplicat a fost efectuată în baza datelor extrase din 

fișele medicale de staționar ale copiilor cu defecte congenitale ale peretelui abdominal internați 

în staționar pe perioada anilor 2005-2016 în secția de chirurgie a nou-născutului a IMSP 

Institutul Mamei și Copilului (șef secție – dr. șt. med. Aliona Pisarenco), fiind selectate 64 cazuri 

clinice de gastroschizis și 59 cazuri de omfalocel. Criteriile de includere: nou-născuții vii, cărora 

li s-a constatat diagnosticul de diverse forme de gastroschizis, care au fost transferați ulterior în 

secția de chirurgie a nou-născutului. În studiu nu au fost incluse cazurile de gastroschizis cu 

sfârșit letal survenit în perioadele intranatală sau postnatală precoce, care nu au beneficiat de 

tratament medico-chirurgical. 

Cercetarea lotului de studiu s-a axat pe analiza următorilor parametri: vârsta maternă, 

vârsta de gestație la naștere, greutatea corporală, prematuritatea. 

Examenul de laborator convențional a inclus hemoleucograma, coagulograma, analiza 

biochimică a sângelui, evaluarea echilibrului acido-bazic, investigații microbiologice. Metodele 

de diagnostic au inclus ecografia organelor interne, ecografia cordului, neurosonografia și 

examenul radiologic (fig. 2.1). 

Diagnosticul de gastroschizis a fost stabilit prenatal și confirmat imediat după naștere. În 

majoritatea cazurilor, după o evaluare rapidă, cu instalarea unui tub nasogastric și administrare 

de fluide intravenos și antibiotice, copilul a fost transferat rapid în serviciul de chirurgie 

neonatală. De obicei, mamele acestor copii au fost urmărite în timpul perioadei prenatale prin 

intermediul unor examene ecografice regulate, atrăgându-se atenție asupra dilatării intestinului, 

grosimii peretelui abdominal, motilității intestinului, cantității de lichid amniotic în timpul 
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perioadei de gestație (fig. 2.2). În 18 cazuri nașterea s-a produs pe cale naturală, rata 

intervențiilor cezariene constituind 4 cazuri. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Analiza fișelor de observație au permis de a constata că vârsta maternă medie în lotul de 

pacienți investigați morfopatologic a fost de 23,06 + 0,91, vârsta minimă fiind de 17 ani, cea 

maximă – 32 ani. Studiul denotă că în acest lot au predominat copiii de sex maculin (14 copii). 

Vârsta medie de gestație la momentul nașterii a fost de 35,96 + 0,64 săptămâni, 6 copii fiind 

născuți prematur, cu greutatea corporală de 1794,83 + 216,26. În acest studiu 15 copii cu 

gastroschizis au prezentat diverse anomalii fetale concomitente, inclusiv: malformații 

bronhopulmonare (3 cazuri), vicii cardiace (10 cazuri), reno-urinare (9 cazuri). 

Defectul peretelui abdominal în aceste cazuri a variat între 2,5-4 cm (9 cazuri), 4-8 cm (6 

cazuri), în 7 cazuri dimensiunile defectului depășind 8 cm. În toate cazurile conținutul eventrat a 

A B 

Fig 2.2. USG a sarcinii: aspectul ecografic al omfalocelului (A) și 

gastroschizisului (B) la a 18-19 săptămână de gestație 

Fig. 2.1. Radiografie panoramică toraco-

abdominală (A – anteroposterioară; B – laterală pe 

dreapta): aspectul anselor intestinale aerate 

localizate în sacul embrional la un nou-născut cu 

omfalocel 

B A 
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fost prezentat de ansele intestinului subțire, cu exteriorizarea concomitentă a stomacului (13 

cazuri), colonului (18 cazuri), ficatului (4 cazuri), uterului și anexelor (3 cazuri), vezicii urinare 

(2 cazuri), pancreasului, duodenului și vezicii biliare (câte 1 caz). 

În 15 cazuri au fost constatate modificări inflamatorii pronunțate ale anselor intestinale 

eviscerate la naștere, cu depuneri fibrinoase în cantități semnificative, în 4 cazuri fiind constatat 

un proces fibroadeziv în formă de teacă. În majoritatea cazurilor a fost observată o grosime 

anormală a peretelui intestinal cu absența mișcărilor peristaltice chiar și după o stimulare (fig. 

2.3). În toate aceste cazuri a fost constatată distensia abdominală (necătând la aspirație și 

intubare nazogastrică) fără producerea de sine stătătoare a scaunului. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Antenatal, la examenul ecografic, retard de dezvoltare intrauterină a fost constatat în 8 

cazuri, oligohidramnios - 11 cazuri, dilatarea intestinului - 13 cazuri. 

Reintervențiilor chirurgicale au fost supuși 7 copii, la toți fiind constatată o dismotilitate 

gastrointestinală persistentă necătând la măsurile terapeutice întreprinse. 

Acest studiu a fost completat cu investigații histomorfopatologice și imunohistochimice, 

care au avut ca scop evaluarea spectrului și gravității modificărilor morfopatologice ale 

țesuturilor din regiunea defectului congenital al peretelui abdominal la 20 nou-născuți cu 

gastroschizis. 

Investigațiile morfopatologice ale lotului de studiu cu omfalocel au fost efectuate la 18 

nou-născuți cu această malformație cu vârsta gestaţională 37- 40 săptămâni, masa ponderală 

2850-3780 g, dintre care cu omfalocel major necomplicat 4 cazuri și 14 cazuri cu omfalocel 

minor și mediu necomplicat. Examenul a inclus analiza regiunii limitrofe cu structurile tisulare 

abdominale, prelevate la 1,5 - 3 cm de la bolta omfalocelului și sectoare din foițele embrionale. 

Fig. 2.3. Aspectul anselor intestinale exteriorizate la 

un nou-născut cu gastroschisis asociat cu sindromul 

de dismotilitate intestinală persistentă 
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Evaluarea modificărilor morfopatologice ale complexelor placentare în caz de defecte 

congenitale ale peretelui abdominal a fost efectuată în 10 cazuri de gastroschizis și 10 cazuri de 

omfalocel. 

2.2. Caracteristica și metodologia modelului experimental 

Cercetările experimentale pe animale au fost discutate și aprobate de Comitetul de Etică a 

cercetării al USMF „Nicolae Testemițanu” nr. 52 din data de 04.05.2016. Cercetările 

experimentale pe animale, inclusiv prepararea grefelor studiate (fascia lata bovină n=8, peritoneu 

bovin n=14, pericard bovin n=16, membrană amniotică umană n=20) au fost realizate în cadrul 

laboratorului Inginerie tisulară și culturi celulare а Universității de Stat de Medicină și Farmacie 

„Nicolae Testemițanu”. Din momentul prelevării şi până la transplantarea grefelor, s-a parcurs o 

serie de etape sistematizate după PSO (proceduri standarde operaționale existente în laborator), 

structurate în funcţie de sursa folosită pentru prepararea grefei. 

Studiul experimental, a fost efectuat pe animale n=71 (iepuri n=55, porci n=16 ). Defectul 

peretelui abdominal anterior a fost creat chirurgical prin excizia structurilor musculofasciale și a 

peritoneului, având dimensiuni de 10 x 5 cm. (fig. 2.4.), intervenția fiind realizată chirurgical în 

condiții aseptice sub anestezie generală în sala de operație a catedrei de Anatomie topografică și 

chirurgie operatorie. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Cavitatea abdominală a fost închisă prin fixarea implantului biologic de stratul fascial-

peritoneal retromuscular, folosind fir absorbabil continuu (acid poliglicolic) 5-0. În toate 

cazurile, grefa a fost protejată prin suturarea pielii. 

În lotul de studiu cu utilizarea membranei amniotice în plastia defectului abdominal au fost 

incluși 20 de iepuri de rasa Californian, de ambele sexe, cu masa corporală de 2400±200 g. 

Fig. 2.4. Aspect macroscopic al defectului peretelui 

abdominal cu implicarea tuturor straturilor anatomice  
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Animalele supuse intervenției de reconstrucție a defectului peretelui abdominal anterior au 

fost repartizate în 4 loturi a câte 5 animale în funcție de metoda de prelucrare și de aplicare a 

implantului. În lotul de control, în reconstrucția peretelui abdominal a fost utilizată plasă 

neresorbabilă de poliester de tipul Erceokaque (fig. 2.5. A), plasa fiind fixată de straturile 

peretelui abdominal fără a fi acoperită de piele. În lotul 1 a fost utilizată membrana amniotică 

prelucrată cu glutaraldehidă de 0,1% protejată în exterior cu preparatul Stypro (fig. 2.5. B). În 

lotul 2 a fost utilizată membrană amniotică prelucrată cu formaldehidă de 0,5% (fig. 2.5.C), iar 

în lotul 3 – membrană amniotică criopreservată la -86 ± 2
o 

C (fig. 2.5. D), implanturile biologice 

fiind protejate prin suturarea stratului subcutanat și a pielii. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În lotul de studiu cu închiderea defectului peretelui abdominal cu grefă de pericard bovin 

prezervată în formaldehidă 0,5% au fost incluse 10 animale (iepuri de rasă Chinchila cu 

greutatea de 2,400±100g.) și 5 iepuri de aceiași rasă și greutate la care s-a folosit în calitate de 

implant grefă de fascie bovină prezervată în formaldehidă 0,5%. Grefa de pericard bovin și cea 

de fascie bovină au fost plasate și fixate posterior de mușchii drepți abdominali, având contact 

direct cu conținutul intraabdominal și protejată prin suturarea pielii și a stratului subcutanat (fig. 

2.6). 

Animalele supuse experimentului cu utilizarea grefei de pericard bovin au fost divizate în 

grupuri a câte 5: lotul 1 – eutanaziate după 32 de zile postoperator și lotul 2 – după 75 de zile, iar 

Fig. 2.5. Aspect macroscopic al reconstrucției defectului peretelui abdominal cu 

plasă neresorbabilă de poliester de tipul Erceokaque (A), membrană amniotică 

prelucrată cu glutaraldehidă de 0,1% (B), membrană amniotică protejată cu Stypro 

(C), membrană amniotică criopreservată (D). 

A B 

C D 
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în lotul 3 – au fost incluse animalele la care defectul abdominal a fost închis folosind grefa de 

fascie bovină și care au fost eutanaziate după 78 zile de la intervenție. 

 

 

 

 

 

 

 

Studiul experimental de plastie a defectului peretelui abdominal cu utilizarea peritoneului 

parietal bovin (fig. 2.7) a fost efectuat pe un eșantion de 10 iepuri de rasă Californian cu 

greutatea de 2,400±100g., animalele fiind eutanaziate și supuse cercetărilor morfopatologice la 

32 de zile (lotul 1) și 75 de zile (lotul 2) după intervenție. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Lotul de control a fost constituit din 5 animale, care sub anestezie generală, au fost supuse 

intervenției de laparotomie mediană cu restabilirea ulterioară a planurilor anatomice și 

supravegheate împreună cu animalele lotului de studiu. 

Prelevarea de membrană amniotică umană a fost efectuată imediat după nașterea fătului 

prin cezariană, pentru a evita contaminarea complexului ombilico-placentar prin căile de naștere, 

de la donatori maturi de 25-35 de ani, după obținerea consimțămîntului pentru prelevare, cu 

respectarea legislaţiei în vigoare (Legea nr. 42 din 06.03.2008 privind transplantul de organe, 

ţesuturi şi celule umane). 

A 

Fig. 2.6. Aspectul macroscopic al grefei de pericard bovin prelucrată cu formalină 0,5% până 

(A) și după închiderea defectului peretelui abdominal anterior (B). 

B A 

Fig. 2.7. Aspectul macroscopic al grefei de peritoneu parietal bovin prelucrată cu formalină 0,5% 

până (A) și după închiderea defectului peretelui abdominal anterior (B). 

A B 
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Membrana amniotică după separare se plasează în mediu de decontaminare care conține: 

RPMI (HiMedia), lincomicină, vancomicină (World Medicine), gentamicină (KRKA), hepes 

(HiMedia) 1 ml, este incubată la +4
0
C timp de 12 ore, după care este secționată în fâșii de 

dimensiunile necesare și plasată într-un container dublu în soluție de Glicerol (Alchimia) de 50% 

cu RPMI (HiMedia) și păstrată în congelator la -80±2
0
C. 

Altă metodă de procesare a membranei amniotice, pericardului, fasciei și peritoneului 

bovin a fost conservarea grefoanelor în soluţii slabe de glutaraldehidă (0,1%) și formalină – 

0,5% (metoda Perfentienov., 1961). Conservarea grefei se face în soluţie 0,5 % formaldehidă 

neutralizată pH 7,3 – 7,4, preparată pe soluţie izotonică de clorură de sodiu la temperatura + 4
0
 

C. Pe parcursul a 10 zile se schimba zilnic soluţia, ulterior – o dată pe săptămână până la 30 de 

zile. Primele 30 de zile sunt perioada de carantină, sterilizare şi de diminuare a proprietăţilor 

imunogene. După validarea serologică și bacteriologică a grefelor ele au fost utilizate. Prelucrarea 

grefelor cu glutaraldehidă și formalină permite stabilizarea implantului cu sporirea rezistenței 

biomecanice și rezistenței enzimatice. 

Controlul serologic se efectuiază pentru următoarele teste: - Ac HIV 1+2, Ac HCV, HBV: 

(Ag HBs), (Ac anti HBs), sifilis. Până la utilizare, la prelevare și după procesare se fac teste 

bacteriologice de stabilire a sterilităţii prin utilizarea a câte 2ml de lichid de transport și a 3-4 

porțiuni mici de țesut 5 x 5 mm din diferite sectoare ale grefei în Thioglycolate Medium 

(HiMedia) și Sabouraud Dextroze Broth (HiMedia). Incubarea timp de 7-10 zile pentru a obține 

rezultate finale. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Plastia defectului peretelui abdominal cu utilizarea grefelor decelularizate a fost efectuată 

pe porci de rasă Landrace cu vârsta de 5 săptămâni (16 animale), la care a fost indus chirurgical 

defectul peretelui abdominal de dimensiuni 10 x 5,0 cm cu implicarea tuturor straturilor (fig. 

2.8.), inclusiv a peritoneului, ulterior, animalele au fost eutanaziate după 90 zile de la intervenție. 

A B 

Fig. 2.8. Aspectul macroscopic al defectului peretelui abdominal indus chirurgical la porc (A) și 

după plastie cu grefă decelularizată de pericard (B). 
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Procesul de decelularizare a xenogrefelor bovine (peritoneu, pericard, fascie) a fost 

precedată de o decontaminare timp de 6 ore în coctail de antibiotice gentamicină (KRKA), 

lincomicină (World Medicine), amfotericina B (World Medicine) cu RPMI (HiMedia). Pentru 

decelularizare a fost utilizată soluție sterilă de SDS de 0,5% (HiMedia) în volum necesar pentru 

a obține țesuturi acelulare. Soluția se schimbă fiecare 24 ore timp de 72 de ore. După 

decelularizare, în condiții sterile membrana se spală abundent cu sol. NaCl 0.9%, după care se 

decontaminează repetat timp de 24 de ore în coctailul de antibiotice, eficiența decelularizării 

fiind confirmată histologic (fig. 2.9, 2.10, 2.11). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Pentru examenul bacteriologic, de stabilire a sterilităţii, s-a colectat soluție în care s-au 

spălat țesuturile de SDS, câte 2 ml de lichid de transport și a unor 3-4 porțiuni mici de țesut 

5x5mm din diferite sectoare ale grefei în Thioglycolate Medium (HiMedia) și Sabouraud 

Dextroze Broth (HiMedia). 

Fig. 2.9. Aspectul histologic al pericardului bovin până la decelularizare (A), cu structura 

păstrată diferențiată conjunctiv fibrilară de diversă densitate cu evidențiere certă a 

componentei celular - nucleare .× 100 Colorație VG și după decelularizare (B) cu punerea 

în evidență a fascicolelor de țesut conjunctiv acelulare ordonate printre care se atestă 

aspectele matricii extracelulare .× 25. Colorație H-E 

 

 

A B 

Fig. 2.10. Aspectul histologic al fasciei lata bovine până la decelularizare (A) cu structura 

păstrată diferențiată conjunctiv fibrilară logintudinal și transversal cu evidențiere certă  a 

componentei nucleare .× 100 Color. H-E și după decelularizare (B) - țesut conjunctiv din 

fibre colagene cu aspect mai mult compact.× 100. Color. H-E 

A B 
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Incubarea timp de 7-10 zile pentru a obține rezultate finale. Țesuturile păstrate la -86 ± 2ºC 

au fost plasate în soluție de Glicerol (Alchimia) de 50% cu RPMI (HiMedia) și păstrate în 

congelator la -80 ± 2
0
C. Înainte de utilizare țesuturile au fost spălate abundent cu sol. NaCl 0.9%. 

2.3. Metode de investigare 

În realizarea studiului dat fază s-au utilizat explorările histomorfologice prin aplicarea 

metodelor clasice în 100% cazuri și selectiv cele histochimice și imunohistochimice. 

Studiul morfopatologic complex, efectuat în secția de anatomie patologică a IMSP 

Institutul Mamei și Copilului (șef secție – dr. șt. med. Vergil Petrovici), a inclus 22 cazuri de 

gastroschizis supuși intervenției chirurgicale în primele 24 de ore și decedați în primele 5-12 zile 

postoperator, care au fost selectați din lotul general de pacienți cu gastroschizis la care a dominat 

simptomatologia clinică de dereglări persistente de motilitate intestinală atât în perioada 

preoperatorie, cât și postoperator, fără date de ocluzie intestinală mecanică sau enterocolită 

ulcero-necrotică. 

Material pentru explorările histomorfologice și imunohistochimice au servit probele 

tisulare (câte 6-8 probe) în limite de la 0,5x0,3x0,2 până la1,0 x 1,0 x 0,5 cm prelevate din piese 

anatomo-chirurgicale ale peretelui intestinului subțire și colonic, fiind supuse analizei 264 

blocuri de parafină secționate în serii (22 cazuri). De asemenea, pentru explorările 

histopatologice au fost utilizate câte 5-6 probe tisulare prelevate din țesuturile regionale în caz de 

gastroschizis (20 cazuri), cât și din țesuturile limitrofe abdominale și peretele omfalocelului (18 

cazuri) şi câte 7-8 probe din complexele placentare (cordon, membrane, discul placentar) în 

ambele malformații (câte 10 cazuri). 

Pentru cercetările histomorfologice prin metoda clasică și histochimică prealabil probele 

tisulare s-au fixat în sol. Formol de 10% timp de 6-12 ore, ulterior fiind procesate conform 

Fig. 2.11. Aspectul histologic al peritoneului bovin până la decelularizare (A) - 

structura fibrilar conjunctivă păstrată și vascularizată cu conturarea certă a 

elementelor celulare și coraportului nucleo-citoplasmatic .× 75, după decelularizare 

(B) – fibre conjunctive de origine laxă și colagenă.× 100. Colorație HE. 

 

A B 
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protocolului standard pentru investigaţiile histomorfologice utilizând histoprocesarea (firma 

„Diapath”) şi reţeaua de coloraţie automatizată (firma „Raffaello”) a testelor histomorfologice. 

Testele histologice sau obţinute prin confecţionarea secţiunilor la microtomul semiautomat 

SLEE MAINZ–CUT 6062 cu grosimea de 2,5 – 3µ. La etapa de coloraţie s-au utilizat metodele: 

hematoxilină-eozină (H&E), şi selectiv Van Gieson (VG) spre evidenţierea fibrelor colagene, 

Orceină spre evidenţierea fibrelor elastice şi Azur-Eozină (A&E) spre testarea prezenţei florei 

micotico-bacteriene. Examinarea histologică s-a efectuat cu utilizarea microscoapelor: Nikon 

Labophot-2 şi Carl Zeiss cu oculare ×10, obiectivele ×2,5; ×10; ×20; ×40. Imaginile – Canon 

PowerShot A1000IS, captate în format – JPEG. 

Pentru aplicarea reacţiei imunohistochimice, probele tisulare prealabil s-au fixat în sol. 

Formol tamponat (pH 7,2-7,4) timp de 12-24 ore, ulterior fiind procesate conform standardului 

histologic, la etapa de coloraţie derularea procedurii conform standardului pentru examenul 

imunohistochimic, utilizând anticorpul primar monoclonal Neurofilament Protein (NF) şi 

sistemul de vizualizare En Vizion TM. Examinarea reacţiei imunohistochimice se efectua la 

microscopul «Micros» la amplificările ×2,5, ×10, ×20, ×40, pentru estimarea expresiei reacţiei 

utilizându-se scara recomandată 0 – 3+: 0 – fără reacţie, + reacţie slabă, ++ reacţie moderată şi 

+++ reacţie pronunţată. 

Rezultatele studiului au fost procesate la computer Pentium în programul Microsoft Office 

Excel 7.0, utilizând pachetul de prelucrare statistică după criteriul Student, fiind considerate 

statistic concludente diferențele p<0,05. Pentru evaluarea statistica a proceselor  morfopatologice 

produse în grefele utilizate, s-a elaborat o scară de evaluare în grade, unde 0 – proces absent, 1 – 

minim, 2 – moderat, 3 – pronunțat. 

Evaluarea statistică s-a făcut în baza estimării proceselor luate în calcul între loturi la 

mărimea x 40 în 4 câmpuri de vedere la 3 nivele din proba tisulară examinată cu dimensiunile 

inițiale 1x1 cm. 

Datele au fost prelucrate statistic în pachetul de soft STATISTICA 7.0. 

2.4. Concluzii la capitolul 2 

1. În conformitate cu scopul și obiectivele cercetării a fost efectuat un studiu descriptiv de tip 

retrospectiv cu includerea unui lot de 64 pacienți cu gastroschizis și 59 cu omfalocel şi clinico-

morfopatologic, completat cu un studiu experimental pe animale de laborator. 

2. Stabilirea diagnosticului, evidențierea variantelor clinice și a patologiilor concomitente au fost 

efectuate în funcție de simptomatologia clinică și opțiunile imagistice de diagnostic. 

3. Studiul clinico-morfopatologic a fost axat pe evaluarea modificărilor morfopatologice a anselor 

intestinale eviscerate în cazurile de asociere a sindromului de dismotilitate intestinală persistentă 
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la copii cu gastroschizis, cât și a țesuturilor regionale în cazurile de defecte congenitale ale 

peretelui abominal. 

4. Metodele morfopatologice propuse permit acumularea unui volum suficient de informații pentru 

cuantificarea modificărilor patogenetice produse în defectele congenitale ale peretelui abdominal 

la nou-născuți. 

5. Modelul experimental pe animale de laborator cu utilizarea diferitor grefe bioprotetice de plastie a 

defectului peretelui abdominal reprezintă o modalitate adecvată de evaluare comparativă a 

eficienței acestora în rezolvarea chirurgicală a cazurilor cu disproporție visceroabdominală. 
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3. PROFILUL CLINICO-PARACLINIC ȘI SPECTRUL MODIFICĂRILOR 

MORFOPATOLOGICE ÎN DEFECTELE CONGENITALE ALE PERETELUI 

ABDOMINAL ANTERIOR 

3.1. Caracteristica statutului clinico-paraclinic în defecte congenitale ale peretelui 

abdominal anterior (gastroschizis și omfalocel) 

În perioada anilor 2005-2016 în secția de chirurgie neonatală a CNȘP “Natalia Gheorghiu” 

au fost internați 64 de pacienți cu gastroschizis și 59 cu omfalocel (fig. 3.1). Studiul a permis de 

a constata că cele mai multe cazuri de gastroschizis (10 cazuri) au fost înregistrate în anii 2006, 

cel mai mic număr de pacienți (2 copii) fiind înregistrat în 2012. Numărul maxim de cazuri de 

omfalocel a fost constatat în 2005 și în anul 2008 (10 copii), pe când în anul 2007 a fost internat 

doar un singur copil cu această malformație, iar în 2012 și 2014 – câte 2 cazuri. 

 

 

 

 

 

 

 

Repartiția după sex a permis de a determina că mai frecvent aceste malformații sunt 

constatate la băieți (gastroschizis – 59,37%, omfalocel – 64,41%) (tab. 3.1). 

Tabelul 3.1.Repartizarea pacienților după sex 

    

 Sexul 

Gastroschizis Omfalocel 

abs. % abs. % 

Băieți 38 59,37 38 64,41 

Fete 26 42,63 21 35,59 

 

În acest studiu au predominat nou-născuții prematuri cu gastroschizis cu vârsta medie de 

gestație 33,74+0,43 săptămâni (40 cazuri – 62,50%) și cu greutatea medie de 2022,45+82,78 g, 

cu un interval de la 720 g (26 săptămâni) până la 3200 g (36 săptămâni). Greutatea medie a nou-

născuților la termen (38,23+0,19 săptămâni) cu gastroschizis (24 cazuri) a fost semnificativ mai 

mare și a constituit 2673,04+73,48 g (p<0,001), în 6 cazuri greutatea fiind până la 2500 g, 

Fig. 3.1. Reprezentarea grafică a frecvenței anuale a cazurilor de 

gastroschizis și omfalocel pe perioada 2005-2016 

10

4

1

10

3

6
7

2

5

2

4
5

6

10

5 5
6

4

6

2
3 3

8

6

0

2

4

6

8

10

12

0

2

4

6

8

10

12

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Omfalocel

Gastroschisis



53 
 

constatându-se un retard de dezvoltare intrauterină a fătului. În 30 cazuri (46,87%) a fost 

determinat gastroschizis cu disproporție viscero-abdominală semnificativă. 

În lotul de pacienți cu omfalocel au predominat nou-născuții de sex masculin (64,41%), 

născuți la termen (38,96 + 0,15 săptămâni) – 45 copii, greutatea medie (3241, 00 + 63,95 g) fiind 

semnificativ mai mare comparativ cu pacienții cu gastroschizis născuți la termen (p<0,001). 

Lotul prematurilor a fost constituit din 14 copii (34,64 + 0,66 săptămâni) cu greutatea medie de 

2476, 18 + 207,27 g, semnificativ mai mică comparativ cu cei nou-născuți la termen (p<0,001), 

prematurii cu omfalocel având o greutate mai mare comparativ cu cei cu gastroschizis (p<0,05). 

Ponderea pacienților cu gastroschizis internați în stare gravă și extrem de gravă la momentul 

internării a constituit 89,06% și 72,88% - în lotul de copii cu omfalocel (tab. 3.2). 

 

Tabelul 3.2. Caracteristica stării clinice generale a copiilor cu 

defecte congenitale ale peretelui abdominal 

Stare clinică gastroschizis Omfalocel 

relativ stabilă 7 10,94% 16 27,12% 

gravă 19 29,69% 30 50,85% 

extrem de gravă 38 59,37% 13 22,03% 

 

În funcție de dimensiuni, omfalocelul de dimensiuni mici a fost constatat la 33 (55,93%) 

nou-născuți, omfalocel mediu – 17 (28,81%) cazuri, omflocelul de dimensiuni majore și gigant 

fiind observat la 9 (15,25%) pacienți.  

 

 

 

 

 

 

 

 

Formele complicate ale malformației (inflamarea, infectarea sau ruptura foițelor 

embrionale) au fost determinate în 25 (42,37%) cazuri, din care cu omfalocel minor și mediu 20 

pacienți și cu omfalocel major – 5 pacienți. 

Hemoleucograma pacienților cu defecte congenitale ale peretelui abdominal (tab. 3.3) nu a 

constatat diferențe statistic semnificative ale indicilor selectați între lotul de copii cu 

55,90%28,81%

15,25%

Omfalocel de 

dimensiuni mici

Omfalocel de 

dimensiuni medii

Omfalocel de 

dimensiuni majore și 

gigante

Fig. 3.2. Repartiția cazurilor de omfalocel după dimensiuni 
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gastroschizis și cei cu omfalocel (p>0,05), rezultatele valorilor medii obținute înscriindu-se în 

limitele valorilor convențional normale [13]. 

 

Tabelul 3.3. Parametrii hemoleucogramei la nou-născuții cu defecte congenitale  

ale peretelui abdominal (M+m) 

Parametri Gastroschizis 

n=30 

Omfalocel 

n=30 

Hb, g/l 188,3 + 5,74 191,33 + 6,6 

Er x 10
12

/l 5,8 + 0,17 5,8 + 0,19 

Le x10
9
/l 10,4 + 1,25 12,21 + 0,81 

VSH, mm/oră 3,7 + 0,8 4,27 + 0,63 

 

În tabelul 3.4. sunt redate valorile medii ale indicilor biochimici în sângele nou-născuților 

cu gastroschizis și omfalocel la momentul internării, evaluarea cărora a demonstrat că în lotul de 

pacienți cu gastroschizis valorile proteinei generale au fost veridic mai scăzute (48,83+1,27) 

comparativ cu valorile copiilor cu omfalocel (56,39+2,04) (p<0,01), pe când diferența între 

valorile nivelului ureei și creatininei a fost nesemnificativă (p>0,05). 

 

Tabelul 3.4. Analiza biochimică preoperatorie a sângelui la copiii cu defecte  

congenitale ale peretelui abdominal la momentul internării (M+m) 

Parametri Gastroschizis 

n=30 

Omfalocel 

n=30 

Proteina gen. (g/l) 48,83+1,27 56,39+2,04** 

Urea (mmol/l) 4,82+0,45 4,56+0,41 

Creatinina (mcmol/l) 54,51+3,39 63,84+5,18 

Br. totală (mcmol/l) 

Br. conjugată 

(mcmol/l) 

Br. liberă (mcmol/l) 

39,41+6,72 

1,69+0,64 

30,76+6,52 

101,33+13,92*** 

4,4+2,34 

84,11+22,28*** 

AlAT 46,71+6,32 36,31+4,35 

AsAT 59,32+6,42 54,94+7,75 

Ind. protrombinei (%) 86,3+2,15*** 81,54+2,08 

Fibrinogen (g/l) 4,28+0,44 3,28+0,28 

K
+
 (mmol/l) 4,95+0,25 5,25+0,12 

Na
+
 (mmol/l) 136,88+4,55 139,04+1,56 

Ca2
++

 (mmol/l) 2,05+0,04 1,99+0,05 

Notă: *P<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 (în continuare în toate tabelele) 
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La copiii cu omfalocel nivelul bilirubinei totale era semnificativ mai înalt de circa 2,5 ori 

comparativ cu lotul copiilor cu gastroschizis (p<0,001), un nivel sporit nesemnificativ fiind 

caracteristic pentru bilirubina conjugată (p>0,05) și veridic sporit – pentru bilirubina liberă 

(p<0,001). Remarcăm, că studiul nu a constatat diferențe statistic veridice a nivelului sanguin al 

transaminazelor în aceste 2 loturi de pacienți (p>0,05), chiar dacă aceste valori erau puțin mai 

sporite la bolnavii cu gastroschizis, care aveau și un nivel comparativ sporit al indicelui 

protrombinic (p<0,001), valorile fibrinogenului fiind sporite nesemnificativ (p>0,05). Estimarea 

nivelului seric de potasiu, sodiu și calciu nu a determinat o diferență statistic veridică a valorilor 

obținute între aceste 2 loturi (p>0,05), indicii dați înscriindu-se în intervalul de valori 

convențional normale (Na
+
: 133-146 meq/L; K

+
: 3,2-5,5 meq/L). 

În tabelul 3.5. sunt redate valorile medii ale indicilor de bază ai echilibrului acido-bazic, 

menținerea cărora este o provocare considerabilă pentru nou-născuții cu defecte congenitale ale 

peretelui abdominal. La momentul internării valorile medii ale pH la nou-născuții cu 

gastroschizis (7,27+0,03) erau nesemnificativ mai mici comparativ cu valorile înregistrate în 

cazurile de omfalocel (7,31+0,03) (p>0,05), în timp ce valorile PCO2 în lotul bolnavilor cu 

gastroschizis (38,75+3,53) depășeau veridic valorile lotului cu omfalocel (30,78+1,74), indicii 

ambelor loturi aflându-se în intervalul valorilor normale (35 - 45 mm Hg). Nivelul de PO2 în 

ambele loturi depășea nesemnificativ intervalul valorilor normale (50 - 70 mm Hg) fără a fi 

constatată o diferență statistic veridică (p>0,05), legitate valabilă și pentru nivelul O2. Valorile 

BE (exces de baze) în lotul de copii cu gastroschizis constituiau -10,62+0,98, la cei cu omfalocel 

- erau de -11,1+1,2 (P<0,01), pe când indicii serici HCO3- la nou-născuții cu gastroschizis erau 

16,17+1,31, iar la cei cu omfalocel 15,89+0,73, fără a fi constatată o diferență statistic veridică 

(p>0,05), rezultatele obținute fiind sugestive pentru o acidoză de origine metabolică, 

caracteristică pentru nou-născuți în primele zile de viață. 

 

Tabelul 3.5. Valorile comparative ale indicilor echilibrului acido-bazic la copiii cu defecte 

congenitale ale peretelui abdominal la momentul internării (M+m) 

Parametri Gastroschizis 

n=30 

Omfalocel 

n=30 

pH 7,27+0,03 7,31+0,03 

pCO2 mm Hg 38,75+3,53* 30,78+1,74 

pO2 mm Hg 72,66+10,19 73,22+6,6 

O2 % 80,08+4,43 87,25+2,35 

BE mmol/l -10,61+0,98 -11,1+1,2** 

HCO3- 

mmol/l 

16,17+1,31 15.89+0,73 
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Remarcăm, că în lotul supus evaluării valorile pH<7,2 au fost constatate în 2 cazuri, iar 

pH<7,0 au fost observate în 4 cazuri de gastroschizis, intervalul de valori al cărora a fost de 6,84 

- 6,99, pe când în lotul pacienților cu omfalocel pH<7,2 a fost constatat doar într-un caz de l 

(pH=6,67). În aceste cazuri, indicii de PCO2 depășeau limitele convențional normale (<50 

mmHg), la copiii cu gastroschizis fiind constatat un interval de valori de 50,6 – 88,3 mmHg, iar 

în unicul caz de omfalocel acest indice constituia 109,9 mmHg, în acelaști timp indicii BE 

oscilau între -7,2 și -23,6 mmol/l la copiii cu gastroschizis și -26,2 mmol/l în caz de omfalocel. 

 Valorile pH>7,4 au fost constatate în 5 cazuri de gastroschizis cu intervalul de valori de 

7,41 – 7,47 și în 4 cazuri de omfalocel cu intervalul de valori de 7,42-7,59. 

Incidența malformațiilor congenitale asociate la nou-născuții cu gastroschizis a constituit 

53,12% (34 pacienți), anomaliile coexistente la nou-născuții cu omfalocel fiind constatate la 36 

de bolnavi (61,02%) (tab. 3.6.). 

Analiza structurii morbidității la nou-născuții cu gastroschizis au permis de a pune în 

evidență predominarea malformațiilor tractului digestiv (65,62%) și cele cardiovasculare 

(43,75%), urmate de malformații urogenitale (28,12%), malformații bronhopulmonare (7,81%) și 

cele neurochirurgicale (3,12%), la 28 pacienți (43,75%) fiind diagnosticate 2 sau mai multe 

malformații congenitale la același pacient. 

 

Tabelul 3.6. Frecvența malformațiilor congenitalea asociate 

la nou-născuții cu gastroschizis și omfalocel 

 

Malformații coexistente 

 

Gastroschizis 
 

Omfalocel 

 

N  

 

Incidența 

(%) 

 

N 

 

Incidența 

(%)  

1. Malformații cardiovasculare 

- defect al septului atrial 

- canal arterial patent 

- valva aortică bicuspidă 

- stenoza congenitală a valvei aortei 

- persistența for. ovale 

- defect al septului ventricular 

- coarctația de aortă 

- dextracardie 

28 

5 

8 

1 

3 

7 

3 

1 

- 

43,75 

7,81 

12,5 

1,56 

4,69 

10,94 

4,69 

1,56 

18 

3 

6 

- 

- 

5 

2 

- 

2 

30,51 

5,08 

10,17 

- 

- 

8,47 

3,39 

- 

3,39 

2. Malformații urogenitale 

- Displazie chistică renală 

- ectopia intra-abdominală a testicolului 

- hidronefroză congenitală 

- stenoză ureterală cu genicularea ureterelor 

- atrezia vaginului 

- hipospadie 

- persistența uracei 

- extrofie de vezică urinară 

18 

7 

1 

3 

6 

1 

- 

- 

- 

28,12 

10,94 

1,56 

4,69 

9,37 

1,56 

- 

- 

- 

7 

2 

- 

1 

- 

- 

1 

1 

1 

11,86 

3,39 

- 

1,69 

- 

- 

1,69 

1,69 

1,69 
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- extrofie de cloacă - - 1 1,69 

3. Malformațiile tractului digestiv 

- malrotații intestinale și de fixare grave 

- fibroză chistică pancreatică 

- atrezia intestinului subțire 

- stenoza segmentară a intestinului subțire 

- atrezia colonului  

- stenoză colonică segmentară 

- duplicarea vezicii biliare cu stenoza 

coledocului 

- hipoplazia vezicii biliare 

- megaduodenum congenital 

- malformații vasculare ale mezoului și 

intestinului 

- agenezia cecului și apendicelui 

vermicular 

- atrezia anală et recti 

- pancreas inelar incomplet 

- duplicația intestinului subțire 

- diverticul Meckel 

- megacolon 

- hernie diafragmatică 

- malformații hepatice 

42 

20 

1 

2 

3 

4 

2 

 

1 

1 

1 

 

1 

2 

1 

2 

1 

- 

65,62 

31,25 

1,56 

3,12 

4,69 

6,25 

3,12 

 

1,56 

1,56 

1,56 

 

1,56 

3,12 

1,56 

3,12 

1,56 

- 

30 

6 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

1 

- 

- 

18 

2 

1 

2 

50,85 

10,17 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

1,69 

- 

- 

30,51 

3,39 

1,69 

3,39 

4. Malformații neurochirurgicale 

- microcefalie 

- malformații vasculare cerebrale 

- spina bifida 

2 

1 

1 

- 

3,12 

1,56 

1,56 

- 

1 

- 

- 

1 

1,69 

- 

- 

1,69 

5. Malformații bronhopulmonare 

- Agenezie lobară pulmonară 

- Hipoplazie lobară pulmonară 

5 

3 

2 

7,81 

4,69 

3,12 

1 

- 

1 

1,69 

- 

1,69 

6. Stigme disembriogenetice 2 3,12 2 3,39 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Spectrul de malformații congenitale coexistente la nou-născuții cu omfalocel a fost 

reprezentat de malformațiile tractului digestiv (50,85%), viciile congenitale cardiovasculare 

(30,51%), malformațiile urogenitale (11,86%), malformațiile neurochirurgicale și cele 

65,62%

43,75%

28,12%

7,81%3,12% 3,12%

Malformațiile tractului digestiv 

Malformații cardiovasculare

Malformații urogenitale 

Malformații bronhopulmonare 

Malformații neurochirurgicale

Stigme disembriogenetice

Fig. 3.3. Frecvența malformațiilor congenitale coexistente  

la nou-născuții cu gastroschisis 



58 
 

bronhopulmonare fiind constatate cazuistic (fig. 3.4). În 24 cazuri (48,68%) de omfalocel au fost 

depistate malformații multiple. 

 

50,85%

30,51%

11,86%

1,69%
1,69% 3,39%

Malformații congenitale ale 
tractului digestiv  

Malformații congenitale ale 
sistemului cardiovascular 

Malformații congenitale 
urogenitale  

Malformații congenitale 
neurochirurgicale 

Malformații congenitale 
bronhopulmonare 

Stigme disembriogenetice

 

În 4 (6,78%) cazuri a fost diagnosticat omfalocelul sindromal (fig. 3.5), constatat la nou-

născuții cu artrogripoză (2 cazuri), pentada Cantrel (1 caz) și sindromul Beckwith-Wiedermann 

(1 caz). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Conform concluziilor anatomopatologice, de rând cu prematuritatea și malformațiile 

asociate, evoluția nefavorabilă a bolii în cazurile de gastroschizis  a fost influiențată și de alte 

stări patologice (tab. 3.7.), printre care: 

- peritonita congenitală (aseptică și septico-infecțioasă), întâlnită în toate cazurile de 

gastroschizis, 

- sepsisul (59,37%), 

Fig. 3.4. Frecvența malformațiilor congenitale coexistente  

la nou-născuții cu omfalocel 

Fig. 3.5. Aspectul unui nou-născut cu omfalocel complicat cu ruptura foițelor embrionale asociat cu 

artrogripoză, extrofia vezicii urinare și cloacă. 

A B 
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- encefalopatia hipoxico-discirculatorie (35,94%), 

- infecția intrauterină cu generalizarea procesului inflamator-septic (32,81%), 

- aspirația lichidului amniotic cu dezvoltarea atelectaziilor focare și pneumoniei (23,44%), 

- dezvoltarea enterocolitei (25%), 

- traumatismul obstetrical (7,81%) 

 

Tabelul 3.7. Frecvența stărilor patologice care au influiențat 

semnificativ evoluția bolii în cazurile de gastroschizis 

Entitatea nozologică N % 

encefalopatie hipoxică discirculatorie 23 35,94 

aspirația lichidului amniotic cu dezvoltarea 

atelectaziilor  

focare și pneumonie 

15 23,44 

Enterocolită 16 25 

infecție intrauterină cu generalizarea procesului  

inflamator-septic 
21 32,81 

traumatismul obstetrical 5 7,81 

peritonita congenitală aseptică și septico-infecțioasă 64 100 

Sepsis 38 59,37 

 

Aceste stări patologice pe fondalul imaturității tisulare a organelor interne, au determinat 

dezvoltarea insuficienței poliorganice cu un exod nefavorabil al bolii. În majoritatea cazurilor au 

fost întâlnite 2 și mai multe dintre aceste entități nozologice. 

Analiza protocoalelor anatomopatologice ne-a permis de a constata că în cazurile de 

omfalocel, de rând cu stările patologice concomitente descrise mai sus, entitățile nozologice care 

au determinat exodul nefavorabil al bolii au fost: 

- traumatismul natal cu hemoragie intraventriculară și edem cerebral – 2 cazuri; 

- encefalopatie hipoxico-discirculatorie – 5 cazuri; 

- infecție intrauterină – 6 cazuri; 

- aspirația lichidului amniotic cu dezvoltarea atelectaziilor și pneumoniei - 7 cazuri; 

- enterocolită – 6 cazuri; 

- peritonită progresantă – 11 cazuri. 

În majoritatea cazurilor cu evoluție nefavorabilă (12 cazuri) au fost constatate 2 sau mai 

multe dintre stările patologice enumerate. 
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3.2. Profilul histomorfopatologic regional al defectului congenital al peretelui abdominal 

anterior la nou-născuți cu gastroschizis 

Scopul studiului dat a constat în evaluarea particularităţilor morfopatologice regionale ale 

defectului congenital al peretelui abdominal la nou-născuți cu gastroschizis și omfalocel. 

Rezultatele investigațiilor histomorfopatologice, efectuate în 20 de cazuri, au permis de a 

constata o gamă largă de modificări structural-vicioase de origine displazică şi inflamatorie, 

dezvoltate în diverse perioade de timp. Microanatomic, la marginea zonei defectului 

musculofascial al peretelui abdominal, localizat în toate cazurile analizate în dreapta cordonului 

ombilical, a fost atestată prezenţa unui inel de pliu conjunctiv lax şi/sau fibroziv, dotat cu o reţea 

vasculară artereo-venoasă alcătuită din capilare şi vase de calibru mic. Spre abdomenul regional, 

pe parcursul reţelei vasculare, în aria ţesutului muscular abdominal se dispersează fâşii sau 

platouri conjunctive, ce trec lent în fasciile intramusculare sau direct în tecile conjunctive 

musculare, unele cu aspecte cicatriciale. Astfel, la acest nivel se formează puncte de trecere sau 

de „joncţiune” dintre două tipuri de structuri tisulare. La nivelul aşa-numitei „joncţiuni” se atestă 

prezenţa componentelor vasculomusculare şi fascicule trunculare nervoase, formând, în opinia 

noastră, o joncţiune fibroneuromusculară (fig. 3.6. A, B). 

Remarcăm faptul că la acest nivel are loc o interacţiune a învelişului peritoneal cu cel 

cutanat, care pe marginea defectului evoluează într-un simplu pliu conjunctiv vascularizat diferit. 

Comparativ cu structura joncţiunii, în pliul marginal, pe diverse arii, prevalează ţesutul 

conjunctiv, cu predilecţie bogat în fibre de colagen. 

O altă particularitate atestată la acest nivel în 18 cazuri, a constituit faptul că pe unele arii 

pliul conjunctiv fibro-vascular, corespunzător joncţiunii fibroneuromusculare, era format doar 

din ţesut conjunctiv lax, cu un număr redus de structuri nervoase şi vasculare (fig. 3.6. C). În 

toate cazurile, la nivelul pliului s-au atestat dereglări de circulație sanguină, edem şi reacţii 

inflamatorii celulare (fig. 3.6. D), precum şi procese inflamatorii productive proliferative cu 

neoformarea structurilor cicatriciale (19 cazuri), prezenţa elementelor amnionale, celulelor 

cheratinizate, cu predilecţie în zona peritoneală (fig. 3.6. E). Dimensiunile pliului conjunctiv-

vascular au oscilat de la microscopice până la 0,5-1,0 cm, variaţiile de grosime fiind determinate 

de activitatea procesului inflamator. Particularităţile atestate nu aveau un caracter similar pe tot 

perimetrul marginal al defectului. Pe unele arii, la o distanţă de 1-2 cm de la joncţiune, peretele 

abdominal regional era lipsit complet de stratul muscular sau acesta era constituit din miocite 

repartizate haotic în masa de ţesut conjunctiv organizat. Prin urmare, peretele abdominal era 

prezentat doar de tunica peritoneală, ţesut conjunctiv cu unele anexe cutanate hipoplazice şi 

epidermă (fig. 3.6. F). 
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Testarea componentei elastice a ţesutului conjunctiv a relevat reducerea acestuia în 

joncţiunea fibroneuromusculară. Fibrele elastice erau prezente cu predilecţie în zona cutanată a 

joncţiunii, comparativ cu cea peritoneală, şi la nivelul frontierei fibromusculare. În unele cazuri, 

fibrele elastice au fost observate şi la nivelul pliului conjunctiv-vascular (fig. 3.7. A, B). 

Fig. 3.6. A - zona inelară marginală a defectului: 1- pliu conjunctiv; 2-joncţiune fibro-neuromusculară 

cu fascicul nervos (→); 3 - platouri musculare ale muşchilor abdominali. ×25. Color. H&E; B - 

Joncţiune fibroneuromusculară: 1- fascicule musculare; 2 - partea cutaneului – ţesut adipos subcutanat; 

3 - partea peritoneală - fascicule conjunctive pseudonodulare colagenizate. ×25. Color. VG; C - Zona 

inelară a defectului: 1 - joncţiune fibroneuromusculară; 2 - pliu fibrovascular; 3 - fascicule musculare. 

×50. Color. VG; D - dereglări de circulație  şi inflamatorii: 1- stază vasculară cu hemoragii; 2 edem cu 

pseudomixomatoză; 3- leziuni inflamatoare și microerozive. ×50. Color. H&E; E - zonă peritoneală  cu 

procese inflamatorii productiv-proliferative şi sclerogene cicatriciale, cu impurităţi de celule 

cheratinizate amniolichidiene. ×50. Color. H&E; F - Perete abdominal la 1,5 cm distanţă de la defect: 

1- tunică peritoneală îngroşată; 2 - ţesut conjunctiv ordonat; 3 - înveliş epidermal. × 50. Color. H&E 
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În opinia noastră, această joncţiune fibroneuro-musculară are un rol morfofuncţional 

predictiv în reglarea proceselor trofice şi regenerative cu semnificaţie în intervenţiile de plastie. 

La nivelul zonei pliului conjunctiv sunt prezente procese inflamatorii, cicatriciale precum şi 

elemente amniolichidiene care, nimerind în plaga de plastie, pot contribui la apariţia unor 

complicaţii inflamatorii la acest nivel. 

Examinările histomorfopatologice ale musculaturii abdominale de la graniță cu joncţiunea 

fibroneuromusculară au relevat prezența unor procese displazice. 

Fasciculele musculare aveau orientări dezordonate, cu semne de dismaturitate, hipertrofie 

şi/sau hipotrofie. Ţesutul conjunctiv intermuscular de asemenea era slab dezvoltat, mai accentuat 

în cazurile de naşteri mature (Anexa 1.3. A, B). Miocitele cu un grad de maturizare diferit, 

neuniform hipertrofiate (Anexa 1.3. C) şi dezordonate, formau pseudonoduli fasciculari miocitari 

hipertrofiaţi (Anexa 1.3. D). 

Structurile nervoase erau reprezentate de fascicule nervoase trunculare, dislocate pe 

traiectul vaselor, mai accentuate la o distanţă de 1,5-2,0 cm de la defect (Anexa 1.3. E). Testarea 

ţesutului conjunctiv intramuscular a relevat predominarea fibrelor elastice (Anexa 1.3. F). 

La testarea imunohistochimică (IHC) a probelor din toate elementele investigate, în 45 % 

din cazuri s-a atestat o expresie pronunţată a anticorpului NFP cu o reacție de 3+, în 15 % o 

expresie cu reacție mixtă de 3+ şi 2+ , iar în 40 % de 3+ şi nulă „0”. În probele din joncţiunea 

fibroneuromusculară, în zona dintre pliul conjunctiv al inelului defectului şi platoul muscular 

abdominal, s-au depistat structuri nervoase fasciculare de diversă grosime cu o expresie 

pronunţată a anticorpului NFP, mai ales la nivelul fibrelor „3+” indiferent de grosimea acestora 

(fig. 3.8. A). 

 

Fig. 3.7. A - joncţiune fibroneuromusculară. Se determină impregnarea coloră cu 

orceină a fibrelor elastice la nivelul zonei cutanate şi de frontieră fibromusculară; B - 

pliu conjunctiv vascular - impregnare coloră cu orceină a fibrelor elastice. ×25. Color. 

histochimică cu orceină 
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Totuşi, acestea nu prezentau o reţea omogenă pe traiectele fibrelor nervoase din fascicule şi 

s-a manifestat prin impregnare micro- sau macrofocală, adică în mici segmente (fig. 3.8. B). 

Testarea probelor din ţesuturile peretelui abdominal de asemenea au relevat o expresie 

pronunţată cu reacție de 3 + în fasciculele din ţesutul celulo-adipos subcutanat (fig. 3.8. C), 

precum şi din partea trunchiurilor nervoase pe parcursul vaselor din zona peritoneală a 

abdomenului (fig. 3.8. D). Atenţionăm asupra faptului că şi la nivelul fibrelor nervoase 

trunculare s-a atestat acelaşi tablou ca şi în zona joncţiunii fibroneuromusculare. Însă paralel cu 

impregnarea segmentară, unele fibre au înregistrat şi o reacție de 2+, iar altele o reacţie nulă. 

Reţeaua nervoasă a stratului muscular de asemenea prezenta structuri neurale displazice, 

care, deşi manifestau o expresie pronunţată a anticorpului, erau localizate adesea haotic, în fâşii 

trunculare înguste şi încovoiate, mici insuliţe sau grupuri de fibre nervoase. 

Testarea structurilor nervoase la nivelul musculaturii abdominale în toate cazurile a relevat 

prezenţa structurilor nervoase fasciculare şi trunculare, reacţia imunohistochimică înregistrând o 

expresie a anticorpului NFP pronunţată cu reacție de 3+ la nivelul trunchiurilor nervoase și a 
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Fig. 3.8. A - expresie imunohistochimică a NFP cu reacție de 2+ (1) şi 3+ (2). × 25; B - 

expresie imunohistochimică a NFP cu reacție de 3+ difuză (1) şi focală (2) a fibrelor 

nervoase din fascicule. × 100; C - expresie imunohistochimică a NFP cu reacție difuză şi 

focală de 3+ în fasciculele nervoase din adipoasa subcutanată. ×75; D - expresie 

imunohistochimică a NFP cu reacție de 3+ (1) şi 2+ (2) focală în fibrele din structurile 

trunculare ale dispozitivului neuro-fascicular. ×75. 
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dispozitivelor neurovasculare de rang magistral (fig. 3.9. A) şi intermediar, inclusiv a unor 

fascicule şi fibre nervoase repartizate haotic printre fibrele musculare (fig. 3.9. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Comparativ cu zonele distanţate de la defect, în probele din zonele adiacente sau la distanţă 

minimă de la defect, cu predilecţie în zonele cu hipotrofie asincronă a fibrelor musculare sau 

dismaturitate, structurile nervoase prezentau o dezorganizare mai accentuată, cu dispozitive 

neurovasculare mult mai sărace în fascicule de fibre nervoase. Deși testarea imunohistochimică a 

înregistrat o reacţie semnificativă a anticorpului NFP cu reacția de 3 +, aceasta marca un aspect 

divers, de la granular la microfocal sau mixt (fig. 3.9. C, D). 

Rezultatele studiului histomorfopatologic convențional, completat cu metoda 

imunohistochimică, ne permit a conchide că modificările regionale în gastroschizis sunt 

dominate de o disconcordanţă de maturizare marcantă a elementelor musculofasciale și 

ganglioneuronale, indiferent de termenul de gestaţie, asociată cu dezordonarea miocitelor şi a 

fasciculelor musculare, cu hipertrofia miocitelor, cu dereglări ale intensității de expresie 

imunohistochimică a structurilor neuronale, dovadă a prezenţei unor dereglări funcţionale 

neuromusculare atât în preajma defectului, cât şi la distanţă. 

Fig. 3.9. A - expresie imunohistochimică a NFP cu reacție de 3+ în trunchiurile nervoase ale 

dispozitivului neurovascular intramuscular la nivelul abdomenului.× 150; B - expresie 

imunohistochimică a NFP cu reacție de 3+ în reţeaua nervoasă trunculară (1) şi a unor 

fascicule (2) intra muscular în musculara abdomenului × 100; C - expresie 

imunohistochimică a NFP microfocală şi granulară cu semnificaţie de 3+ în trunchiuri şi 

fascicule nervoase din zona muscularei abdomenului× 125; D - expresie imunohistochimică 

a NFP granulară cu semnificaţie de 3+ în fascicule nervoase la nivelul dispozitivului 

neurovascular. × 150. 
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3.3 Aspecte morfologice şi histopatologice ale omfalocelului la nou-născuți 

În acest lot de studiu au fost incluși 18 nou-născuți cu omfalocel, cu vârsta gestaţională de 

37 - 40 săptămâni (s/g), cu masa ponderală de 2850-3780 g, la naştere fiind apreciați cu 7-8 

puncte după scorul Apgar. Diametrul omfalocelului a variat între 3,5 cm şi 12 cm, având un 

perete neuniform translucid (fig. 3.10.). În 11 (61,1 %) cazuri s-a atestat prezența rețelei 

vasculare, trasată radiar sau spiralat în aria peretelui, mai frecvent la boltă şi adiacent zonei 

limitrofe cutanate de rezecție. În 7 (38,9 %) cazuri rețeaua vasculară era mai compactă, înglobată 

într-un cordon gelatinos (cordonul ombilical propriu-zis), de densitate sporită, cu sau fără 

varicozităţi vasculare, trecând pe parcurs, per continuitatem, în cordonul ombilical. În zona 

bazală, peretele omfalocelului se prezintă neuniform îngroșat, mat sau albicios. Unele vase, pe 

parcursul traiectului capătă o nuanță violacee de diversă intensitate datorată țesutului gelatinos, 

inclusiv la nivelul cordonului ombilical din aria omfalocelului. 

O altă particularitate a omfalocelului, atestată în 4 (22,2 %) cazuri, a constituit-o prezența 

unor structuri aderențiale. Într-un caz a fost observată o herniere parțială a unui segment 

intestinal prin orificiul dublu, determinat de brida aderențială. Fenomenul dat, după părerea 

noastră, merită atenție întrucât reflectă patogenia omfalocelului și indică la preexistența unui risc 

major de strangulare a segmentului intestinal menționat. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Peretele membranar al omfalocelului era de consistență gelatinoasă ca urmare a 

predominării substanței fundamentale extracelulare față de cea celulară, componenta fibrilară 

fiind mai puțin prezentă. Din exterior omfalocelul era circumscris de epiteliu amniocitar sau 

pavimentos, unistratificat direcționat spre zona limitrofă. Suprafața internă a omfalocelului, în 

toate cazurile și pe toată aria, este reprezentată de mezoteliu. 

Fig. 3.10. Piese anatomo-chirurgicale. Omfalocel excizionat. Sac herniar – omfalocel: 1 - 

zona apical-ombilicală; 2 – perete membranos gelatinos; 3 – cordonul ombilical în aria 

peretelui herniar; 4 – zonă limitrofă cutanată  
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Așadar, în structura omfalocelului se disting două straturi: extern muco-conjunctiv, 

avascular, lax, unde prevalează substanța fundamentală extracelulară, și intern muco-conjunctiv-

vascularizat, mult mai compact și mai hipercelularizat, cu aspect pseudofibrilar și prezența 

componentei vasculare (fig. 3.11. A). În cordonul ombilical este prezent doar țesutul muco-

conjunctiv cu o componentă celulară discretă, dispersă (fig. 3.11. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În probele de la nivelul bolții omfalocelului, zona internă este mult mai diminuată, uneori 

contopindu-se cu structurile epiteliale ale mezoteliului și amniosului, determinând structura 

 membranară muco-conjunctiv-epitelială dimorfă a acestuia. 

În funcție de zonele cercetate ale omfalocelului și țesuturile din zona limitrofă, inclusiv în 

bioptatele musculaturii abdominale, a fost observată o variație structurală a componentei tisulare 

și vascularizării. În probele prelevate din vecinătatea zonei omfalo-abdominală, începând cu 

regiunea limitrofă cu structurile tisulare abdominale (nivelul de rezecţie), în peretele 

omfalocelului în limitele a 1,5 -2 cm, pe unele arii până la 3 cm, spre bolta sau zona apicală a 

omfalocelului au fost depistate structuri mozaice asemănătoare arhitectural cu cele abdominale, 

zona internă muco-conjunctiv-vascularizată fiind bogată în fibre și dotată cu o rețea vasculară 

mult mai dezvoltată. 

Microarhitectural, în vecinătatea defectului, între componentele muco-fibro-vasculară și 

muco-conjunctivă s-au atestat elemente miocitare și fibrocitare, dispersate atât haotic, cât și 

ordonate în fascicule, formând un strat fibro-muscular lax spre bolta omfalocelului. La nivelul 

mediu, componenta fibrilar-miocitară era mai ordonată, pe unele arii cu aspect fasciculat. 

Ulterior a fost constatată prezența unui strat fascicular fibromuscular comparativ mai dens, cu 

predilecţie de origine conjunctiv-fibrilară sau fasciculată. Pe toată suprafaţa internă era prezent 

mezoteliul, indiferent de volumul acestuia, spre periferie urmând stratul de ţesut conjunctiv lax 

Fig. 3.11. Componenta  muco-conjunctivă în omfalocel și cordonul ombilical. A - omfalocel: 1-

zona externă muco-conjunctivă; 2 - zona internă muco-conjunctiv-vascularizată;  3 - capilare 

venoase ×75. Colorație cu albastru alcian; B – cordon ombilical: 1- componenta muco-

conjunctivă; 2 - artera ombilicală×25. Colorație cu hematoxilină-eozină  
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dotat cu o reţea vasculară abundentă. (fig. 3.12. A). Spre periferie, componenta gelatinoasă putea 

fi circumscrisă, în proporție diferită, de elemente celulare fibrocitar-fibroblastice, printre care 

puteau fi întâlnite mici capilare şi angioblaste. La exterior a fost depistat un strat epitelial 

pavimentos scuamos care, spre apexul omfalocelului, involua într-un strat pluristratificat sau 

unistratificat de amniocite. 

Structurile vasculare, în special cele din cordonul ombilical, manifestau procese displazice 

ale muscularei vasculare. Componenta musculo-fibro-vasculară avea, pe alocuri, aspect fibro- 

celular haotic, fiind constituită din fibrocite, miocite și mucocite cu lacuri mici gelatinoase, 

inclusiv în zona adiacentă orificiului omfalo-abdominal (fig. 3.12. B). 

În celelalte zone, cu o deficiență a componentelor fibro-celulare și fibrocitar-musculare 

ordonate sau cu aspect lax, în special la nivelul apical al omfalocelului, au fost observate 

degenerescenţe alterative şi hidropice, cu formarea unor lacuri seroase (fig. 3.12. C). 

În 8 (44,4%) cazuri, la nivelul orificiului sacului herniar (omfalocelului) au fost depistate 

structuri limfoide nodulare şi foliculare (fig. 3.12. D), dispuse sub formă de lanţ pe perimetrul 

orificiului, uneori şi în zona gelatinoasă, sub formă de deplețiune limfocitară de tip sinusoid. 

Structurile limfoide puteau fi observate şi pe parcursul reţelei vasculare, cu deplețiune variată a 

componentului limfocitar (fig. 3.12. A). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3.12. Aspectul histopatologic de ansamblu al omfalocelului. A - structura internă 

a peretelui omfalocelului: 1- reţea vasculară; 2 - strat fibromuscular; 3 -  substanţă 

gelatinoasă; 4 - vas ombilical cu displazie a muscularei; B - Zona periferică a 

peretelui omfalocelic: 1 masă gelatinoasă celularizată cu celule fibriocitar-

fibroblastice; 2 - epiteliu pavimentos pluristratificat scuamos; C - zonă gelatinoasă cu 

degenerescenţă hidropică cu acumulări de lichid seros; D - structuri limfocelulare 

foliculare din zona limitrofă de rezecţie. 
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În unele cazuri a fost constatată prezenţa unor bride amniotice, la nivelul omfalocelului, pe 

suprafaţa internă, fiind depistate cordoane conjunctiv-vasculare, tapetate cu mezoteliu și dotate 

cu rețea vasculară de calibru mic, mediu și capilară, uneori cu mici structuri pseudofoliculare 

limfocitare (Anexa 1.4. A). În 2 cazuri s-au depistat miocite solitare. Modificările aderențiale 

indică la o altă geneză a omfalocelului, care-l diferențiază ontogenetic de hernia ombilicală 

propriu-zisă. Prezenţa structurilor limfoide la acest nivel, în opinia noastră, poate fi consecința 

acţiunii conţinutului amnio-lichidian, ce poate penetra stratul gelatinos, precum şi a funcției de 

obstacol limfoido-celular de protecţie al anselor intestinale eventrate sau a cavităţii abdominale. 

La explorarea zonei musculare abdominale din imediata apropiere a orificiului omfalocelic 

s-a atestat o dereglare evidentă a componentelor tisulare musculare, conjunctive și celulo-

adipoase manifestată prin aspectul structurizat amorf, neregulat (Anexa 1.4. B,C,D). Țesutul 

muscular este reprezentat de fascicule din fibre musculare hipoplaziate și hipertrofiate, orientate 

dezordonat între ele și în coraport cu țesutul celulo-adipos și conjunctiv fibrilar (Anexa 1.4. B). 

În unele probe se păstra un coraport dintre țesuturile identice, cu excepția hipotrofiei miocitelor 

(fig. Anexa 1.4. C), pe unele arii fiind mai hipotrofiate sau sub formă de insule miocitare, 

înglobate în masa țesutului conjunctiv (Anexa 1.4. D). 
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Fig. 3.13. Aspectul unor leziuni preexistente și accidental evoluate în omfalocel. A - 

proces inflamator limfo-leucocitar microfocal şi dispers în zona limitrofă a rezecţiei.×50; 

B - proces inflamator leucocitar microabcedant în zona medie a peretelui 

omfalocelului.×75; C – anevrism erupt cu invadarea componentei musculo-fibrilare a 

omfalocelului.×25; D – lacuri sanguine în țesutul muco-fibrilar al segmentului ombilical 

omfalocelic. ×75. Colorația H-E (A,B,D); VG (C) 
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În 7 (38,9 %) cazuri a fost constatată prezenţa unui proces inflamator la nivelul structurilor 

omfalocelului (fig. 3.13. A,B), cu predilecţie în cazurile când procesele inflamatorii vizau 

structurile complexului placentar. Procesul inflamator avea o intensitate diferită, cu predilecţie în 

zonele medii şi apicale ale omfalocelului, fiind mai accentuat în cazurile rezolvate chirurgical în 

a 3-5-a zi de la naştere. Concomitent a fost depistat un proces inflamator pronunțat în partea 

internă şi mai puţin accentuat în zonele intermediare sau superficiale. În aceste cazuri putea fi 

observată și o reacţie a peritoneului visceral intestinal. 

În paralel s-au atestat displazii vasculare atât în aria cordonului ombilical inclus în 

omfalocel, cât și în ramurile acestuia. În 5,6 % (1) din cazuri s-a depistat anevrism vascular a 

cărui erupere a avut loc în primele ore după naștere (fig. 3.13. C), componenta muco-fibrilară 

fiind invadată cu mase sanguine eritrocitare, amintind acumulări hemoragice (fig. 3.13. D). 

Așadar, rezultatele acestui studiu confirmă într-o anumită măsură ipoteza înaintată de unii 

autori [226] conform căreia omfalocelul se dezvoltă secundar din cauza unor dereglări de 

migrare și de maturizare a mioblastelor. În caz de omfalocel necomplicat, de dimensiuni majore, 

cu disproporție visceroabdominală semnificativă, ținând cont de structura arhitecturală a sacului, 

există condiții favorabile pentru procesele reparative cu epitelizarea treptată a sacului și 

transformarea în hernie ventrală. Acest fapt justifică conduita conservativă în formele date ale 

malformației, ceea ce explică rata scăzută a letalității în lotul studiat. În afectarea intraamnională 

există riscul de penetrare a componentului infecţios-inflamator a omfalocelului, îndeosebi în 

cazurile rezolvate cu întârziere, cu o posibilă contaminare postnatală. 

3.4. Rolul modificărilor structurale intestinale în evoluția sindromului de dismotilitate 

intestinală la nou-născuți cu gastroschizis  

Scopul acestui studiu a fost estimarea modificărilor structurale ale anselor intestinale 

eviscerate la nou-născuții cu gastroschizis și rolul lor în patogeneza și exodul bolii.  

În urma explorărilor histomorfologice ale probelor prelevate din ansele eviscerate ale 

intestinului subţire şi gros, în pofida aspectelor macroscopice de anse intestinale voluminoase, cu 

pereţi îngroşaţi comparativ cu segmentele intraabdominale, a fost atestată o hipoplazie a 

intestinului cu 15 % în 9 cazuri şi cu 25 % în 13 cazuri. 

Procesele inflamatorii de la nivelul peritoneului visceroparietal, constatate în toate cazurile, 

aveau un caracter productiv, proliferativ şi fibroblastic, cu prezenţa unei inflamaţii acute 

purulente, cu formarea abceselor, cu predilecţie la nivelul anselor eviscerate. Procesele 

inflamatorii productive, constatate în 13 cazuri, s-au manifestat prin leziuni sub formă de exsudat 

fibrinos, invadat de fibroblaste şi cu un component celular limfo-plasmocitar. Pe suprafaţa 

peritoneală a anselor intestinale, în unele cazuri cu implicarea mezoului, putea fi observată o 
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neovascularizare sub formă de „teci” parţiale. Destul de frecvent, în aria acestor teci 

fibroblastice-aderenţiale s-au atestat elemente celulare scuamoase cheratinizate amintind cavităţi 

căptuşite cu scuamă epitelială, provenite din fluidul amniotic de contact intrauterin (fig. 3.14. A). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Dimensiunile acestor formațiuni variau de la microscopice până la 0,2-0,5 cm, în unele zone 

fiind destul de dense, aseptice, fără un proces inflamator acut, cu un aspect de pseudochisturi 

scuamoase (fig. 3.14. B). 

În toate cele 22 de cazuri a fost observat fenomenul de meconiufagie reprezentat de 

macrofage îmbibate cu meconiu și printr-o reacţie pseudogranulomatoasă cu prezenţa 

simplastelor gigantocelulare (fig. 3.14. C). Reacţii analogice au fost observate şi la nivelul 

peritoneului parietal. În 9 cazuri, procesul inflamator acut s-a manifestat prin leziuni inflamatorii 

exsudativ-fibrinoase, leucocitare erozive şi abcedante la nivelul peritoneului visceroparietal, 

procesul inflamator penetrând peretele intestinal. În unele cazuri erau prezente abcese 

interintestinale (fig. 3.14. D). 

Au fost atestate elemente amniolichidiene, în special scuamă şi elemente meconiale (fig. 

3.14. E), ceea ce denotă faptul că inflamaţia peritoneală visceroparietală este un proces 

inflamator mixt, în care frecvent sunt implicate structurile neuronale ganglionare. 

Fig. 3.14. Modificările morfopatologice constatate la nivelul peritoneului visceroparietal. A - elemente 

de scuamă celulară epitelială cheratinizată înglobată în mase fibroblastice la suprafaţa intestinului; B - 

viscerită peritoneală fibroblastică sub formă de chisturi scuamoase; C - pseudogranulom cu simplaste 

gigantocelulare (1) şi reacţie meconiofagică (2); D - viscerită peritoneală abcedantă – abcese în zona 

tecii viscerale; E - peritonită viscerală mixtă  leucocitar fibrinoasă cu inflamaţie seroasă a structurilor 

nervoase (→) mienterice şi fibroblastică amniolichidiană. × 50. Color. H&E.  
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Procesele inflamatorii, atât cele productive fibroblastice cu prezenţa pseudochisturilor 

scuamoase, cât și cele acute, implicau frecvent zona mezenterială a intestinului, pe alocuri sub 

formă de platouri fibroblastice (fig. 3.15. A, B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

S-a constatat că la îngroşarea peretelui anselor intestinale eviscerate contribuie procesele 

productive proliferative din tunica seroasă viscero peritoneală (fig. 3.16. A). În 3 cazuri seroasa 

intestinală era vascularizată puternic, fiind observată o reţea vasculară abundentă, uneori de tip 

sinusoidal, ectaziată cu aspect angiomatos (fig. 3.16. B, C), cu prezenţa granuloamelor cu 

simplaste polinucleare de tipul corpilor străini, cu implicarea mezoului (fig. 3.16. D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3.15. A - platouri fibrobplastice cu chisturi scuamoase amniolichidiene în 

zona mezoului; B - Mezenteriolită productiv-fibroblastică. × 50. Color. H&E.  
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Fig. 3.16. Modificările morfopatologice ale peretelui anselor intestinale eviscerate: A 

- intestinul subţire: 1 - musculara cu hipoplazia şi aplazia (→) tunicii musculare 

externe; 2 - teaca fibrovasculară viscero- peritoneală. × 25. Color. H&E; B - aspect 

de ansamblu al intestinului subţire în segmentul mezenteric: 1 - musculara; 2 - aspect 

angiomatos; 3 - trunchiuri nervoase. × 50. Color. H&E; C - aspect angiomatos al 

seroasei, tecii fibrovasculare viscero peritoneale. × 25. Color. H&E; D - procese 

inflamatorii productive cu restructurare angiomatoasă şi pseudogranuloame cu celule 

de tipul corpilor străini. × 50. Color. H&E; 
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Conţinutul intestinal la acest nivel era reprezentat de dopuri meconiale, în 4 cazuri cu 

prezenţa fenomenelor de hipersecreţie ale mucoasei. 

În intestinul subţire eviscerat a fost atestată prezenţa zonală şi segmentară doar a unui strat 

muscular, cu predilecţie a celui intern circular ordonat, cel extern fiind marcat de hipoplazie sau 

aplazie zonală (fig. 3.17. A), în unele cazuri având aspect de fascicule dispersate cu semne de 

hipertrofie moderată (fig. 3.17. B). 

Modificări structurale similare au fost depistate și în musculara intestinului gros eviscerat 

(6 cazuri). Astfel, în unele zone musculara internă se prezenta sub formă de fascicule musculare 

oblice, iar cea externă de miocite înglobate într-o masă de ţesut conjunctiv (fig. 3.17. C). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În 5 cazuri s-a atestat o hipertrofie a muscularei interne comparativ cu cea externă, inclusiv 

la nivelul anselor intraabdominale, uneori cu prezenţa de miocite hipertrofice, dispersate în aria 

ambelor musculare (Anexa 1.1.  A, B). În aceste cazuri, reţeaua ganglioneuronală mienterică s-a 

manifestat frecvent prin dismaturitate, fiind caracterizată de un număr normal de celule 

ganglioneuronale, cu nuclee de dimensiuni mici, cu aspect ratatinat și monstruos. În literatura de 

specialitate această situație este tratată ca imaturitate ganglionară [285]. Termenul de ”imaturitate 

ganglionară” a fost propus pentru prima dată de Spencer (1966) [280], ulterior unii autori făcând 

legătură dintre ileusul meconial fără mucoviscidoză și starea de imaturitate ganglionară [179]. 

În 6 cazuri, histologic s-a constatat un număr de celule neuronale ganglionare redus la 1 

sau 2, mai rar la 3-5 celule într-un ganglion, deseori fiind atestate şi leziuni distrofice de tip 

granular sau vacuolar de diversă intensitate a ganglioneuronilor (Anexa 1.1. C, D). Aceste 

modificări morfopatologice sunt în concordanță cu cele de hipogenezie a celulelor ganglionare 

descrise de Munakata K. et al. (1978), unii autori clasificându-le ca hipoganglionoză. Leziunile 

distrofice neuronale ale ganglionilor mienterici au fost prezente atât în procesele inflamatorii 

1 2 

3 

Fig. 3.17. Modificări structurale depistate în ansele intestinale eviscerate: A - aspectul histologic în 

secțiune al  intestinului subţire eviscerat dilatat: 1 - dop meconial; 2 - musculara internă;  3 - zona de 

hipoplazie  şi aplazie a muscularei externe. x 25.  Color. H&E; B - Musculara externă a intestinului 

subțire în fascicule disperse cu aspect de hipertrofie moderată.  × 50. Color. H&E; C - Aspecte oblice ale 

fasciculelor musculare ale tunicii muscularei interne a intestinului gros eviscerat cu aspect de lumen 

dilatat. × 25. Color. H&E. 

A B C 
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peritoneale puțin exprimate, cât şi în cele semnificative , în care infiltraţia inflamatorie implică şi 

structurile nervoase mienterice (Anexa 1.1. E, F). 

Conform rezultatelor studiului de evaluare a reacției imunohistochimice cu anticorp 

monoclonal neurotrop NFP, neurofilament proteina reprezentând unul dintre markerii maturității 

celulelor neuronale, în 17 cazuri structurile nervoase de la nivelul anselor eviscerate ale 

intestinului subțire prezentau o reacţie neuniformă a structurilor fasciculare nervoase şi 

ganglioneuronale. În aceste cazuri, la nivelul ganglionilor mienterici puteau fi observați neuroni 

cu reacţie 3+ şi neuroni cu reacţie 0 (Anexa 1.2.  A). Modificări similare au fost constatate și la 

nivelul anselor eviscerate ale intestinului gros. În același timp, în 6 cazuri la nivelul colonului 

intraabdominal a fost determinat aspectul anatomic normal al structurilor nervoase (Anexa 1.2. 

B), în 11 cazuri - repartiţia haotică a structurilor fasciculare şi ganglionare, manifestată prin 

ectopia unor fascicule, neuroni în aria tunicii musculare cu expresia variată a NFP (Anexa 1.2. 

C), iar în 5 cazuri - repartiţia anatomică redusă a structurilor nervoase mienterice cu expresia 

NFP de 3+ (Anexa 1.2. D). 

Prezintă interes cazurile de gastroschizis (5 cazuri), în aria mezoului cărora au fost 

depistate multiple chisturi ale ducturilor limfatice mezenterice cu un conţinut seros (fig. 3.18. A). 

În 2 cazuri, la nivelul tecii fibrovasculare angiomatoase, pe partea viscero-peritoneală, au fost 

observate chisturi de ocluzie lipsite de elemente epiteliale endoteliale, cu un conţinut seros şi 

exsudat fibrinos-hemoragic. La periferie frecvent puteau fi observate pseudogranuloame la 

elementele amniolichidiene (fig. 3.18. B). 

Așadar, rezultatele studiului ne permit să conchidem că modificările structurale ale 

musculaturii netede intestinale, constatate la nou-născuții cu gastroschizis, sunt responsabile de 

disfuncțiile contractilității fazice a anselor intestinale eviscerate, acestea influențând semnificativ 

proprietățile mecanice active și evoluția bolii. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3.18. Modificări patologice în aria mezoului. A - chist limfatic al mezoului comun la 

un pacient cu gastroschizis cu mezou comun: 1 - chist mezenterial; 2 - intestin subţire; 3 - 

intestin gros; B - Teacă fibrovasculară visceroperitoneală intestinală: 1 - chist al seroasei 

cu conținut exsudativ-fibrinos de ocluzie; 2 – microgranuloame. × 25. Color. H&E. 
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Modificările de tip displastic cu dismaturitate ganglioneuronală și disganglioză intestinală 

descrise de noi [8], dereglările inflamatorii și distrofice depistate în ansele intestinale la nou-

născuții cu gastroschizis explică parțial dereglările persistente de peristaltism și de tranzit 

intestinal, cu instalarea ileusului paralitic persistent și complicații nefavorabile la copiii operați 

pentru gastroschizis. 

3.5. Estimarea modificărilor morfopatologice ale complexelor placentare la nou-născuți 

cu defecte congenitale ale peretelui abdominal anterior (gastroschizis și omfalocel) 

Mai multe studii contemporane au constatat asocierea semnificativă dintre patologia 

placentei și riscul sporit de dezvoltare a malformațiilor congenitale [152], inclusiv a 

gastroschizisului [111, 160]. Rolul modificărilor placentare în patogeneza gastroschizisului în 

literatura de specialitate nu este pe deplin elucidat , unele studii considerând dereglările de 

perfuzie vasculară maternă o posibilă cauză a ischemiei intermitente a creierului, miocardului și, 

posibil, a peretelui abdominal anterior [111, 274]. 

Scopul acestui studiu a fost de a evalua modificările morfopatologice ale complexelor 

placentare la nou-născuți cu gastroschizis și omfalocel. 

Examenul macroscopic al complexelor placentare a permis de a constata prezenţa 

malformaţiilor de formă în 2 cazuri, reprezentate de placentă bilobată şi placentă cu lob 

suplimentar, şi a anomaliilor de inserţie a cordonului ombilical în 7 cazuri, dintre care în 3 cazuri 

acesta era inserat marginal, în 2 cazuri - membranic și în 2 cazuri periferic. 

Investigațiile histomorfologice au relevat în 4 cazuri prezenţa amniotitei subacute 

meconiofagice corioamnionale şi parietale, caracterizată prin reacţie cu macrofage şi prezenţa 

abundentă a macrofagelor îmbibate cu meconiu, inclusiv în zona deciduală parietală, acest fapt 

confirmând o hipoxemie intrauterină cronică (fig. 3.19. A). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3.19. Aspecte morfopatologice de: A - membranită meconiofagică – infiltraţie 

macrofagală cu impurităţi meconiale. × 100. Color. H&E. B - membranită difuză 

leucocitară – infiltraţie cu elemente leucocitare, meconiofagi solitari sau în grupuri. × 

75. Color. H&E. 
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Prezenţa proceselor inflamatorii acute de tip ascendent a fost determinată în 3 cazuri, 

caracterizate printr-o inflamaţie leucocitară difuză, cu sau fără semne de amniotită 

meconiofagică, cu implicarea membranelor şi corioamnionului placentar (fig. 3.19. B). 

În 2 cazuri a fost constatată implicarea vaselor ombilicale cu prezenţa endoflebitei şi 

endoarteritei (fig. 3.20. A), ultima elucidând prezenţa infecţiei intrauterine la făt. 

Modificările inflamatorii din complexele placentare corelau cu caracterul evolutiv 

corespunzător leziunilor viscero-peritoneale atestate la nou-născuţi, în special cu peritonita 

microabcedantă. În unele cazuri au fost atestate leziuni reziduale ale reţelei vasculare, cum ar fi 

calcifierile focale la nivelul venelor ombilicale (fig. 3.20. B), trombi calcificaţi în reţeaua 

vasculară a vilozităţilor coriale în prezenţa vilezitei productive focare moderate (fig. 3.20. C). 

De remarcat faptul că în 9 cazuri în complexele placentare, la examinarea corionului velar, 

a fost observată prezenţa unor grupuri de vilozităţi afuncţionale cu particularităţi morfologice 

corespunzătoare perioadelor precoce ale gestaţiei de 6-12 săptămâni (fig. 3.20. D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În urma examenului macroscopic al complexelor placentare, în 6 cazuri s-a înregistrat 

inserţie excentrică, în 4 cazuri – inserție periferică, într-un caz cu prezenţa bridei amnionale pe 

un parcurs de 5 cm, şi în 2 cazuri de inserţie marginală. În mai multe cazuri a fost atestată 

accentuarea și dilatarea varicoasă a reţelei vasculare venoase a corioamnionului placentar, într-un 

caz cu inserţie marginală, în corioamnionul placentar fiind prezent și un chist seros translucid 

(Anexa 1.5.). 

Fig. 3.20. A - endoarterită focală leucocitară a arterei ombilicale. × 75. Color. H&E; B - 

calcinoză focală a peretelui venei ombilicale. × 75. Color. H&E; C - trombi calcificaţi în 

reţeaua circulatorie fetală coriovilozitară. × 100. Color. H&E; D - Vilozităţi coriale 

afuncţionale cu reacţie proliferativ sclerogenă a stromei. × 100. Color. H&E.  
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Explorările histologice ale complexelor placentare la nou-născuți cu omfalocel (10 cazuri) 

au permis de a constata modificări atât în corionul velar, cât şi în membranele amniotice.  

În 27,8 % (5) din cazuri s-au înregistrat modificări de maturizare a corionului velar 

corespunzătoare termenului de gestație, procese compensator adaptive minime, cu predilecție în 

prezența leziunilor inflamatorii nespecifice, confirmate în 16,7% (2) din cazuri. Au fost 

constatate focare de calcifiere, fibrozare accentuată și angiopatie dilatativ-varicoasă caracterizată 

prin varicozități mici și mari, în special a vaselor venoase, inclusiv ale vilozităților trunchiulare 

(fig. 3.21. A,B).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Unele anevrisme, de mărimi impresionante, comparativ cu vilozitatea, și pereți foarte subțiri 

pledează pentru displazii vasculare care apar la etapa embrionară sau embrion-fetală (fig. 3.21. 

B). În angiopatiile placentare a fost atestată prezența tromboemboliilor în lumenul unor vase 

venoase care indică la riscul unui sindrom tromboembolic placento-fetal și la evoluția leziunilor 

tromboembolice vasculare și a omfalocelului (fig. 3.21. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La nivelul corionului velar a fost atestat un discronism retardat cu aspecte de deficienţă a 

componentului conjunctiv stromal al vilozităţilor intermediare şi terminale, fapt ce a determinat 

Fig. 3.22. A - deciduită bazală limfocitară moderată în focar.. B - membrană amniotică, membranită 

seroleucocitară focală × 25. C - Proliferarea papiliformă a amniocitelor la nivel de membrane. × 100. 

Color. H&E 
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Fig. 3.21. Aspecte histopatologice ale vascularizației coriovelare placentare în 

omfalocel. A – displazie varicoasă a vasului venos velozitar trunchiular ×25; B – 

varicoză a vaselor venoase ale unui arbore coriovelar cu prezența tromboembolului în 

lumen×25. Colorația H-E. 
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aspectul monstruos moderat al acestora (fig. 3.22. B). La acest nivel, învelişul epitelial sinciţial 

era atenuat, slab diferenţiat şi cu mai puţine proliferări sub formă de muguri. Acest fapt ar putea 

sugera o corelaţie dintre activitatea celular-sinciţială redusă şi deficienţa densităţii conjunctive a 

stromei vilozităţilor. În unele arii, ectazia varicoasă (fig. 3.22. C) implica integral rețeaua 

vasculară venoasă a vilozităţilor terminale, intermediare şi trunculare. Acest fenomen ar putea fi 

consecinţa hipertensiunii în traiectul venos, posibilă și la nivelul vaselor magistrale din placa 

corioamnională placentară şi cordonul ombilical. 

În caz de bridă amniotică, epiteliul amnional manifesta o proliferare activă a amniocitelor, 

mai accentuată în membrane şi la nivelul bridei (fig. 3.22. C). În 8 cazuri au fost constatate unele 

modificări în reţeaua arterială corio-viloasă, manifestate prin angiopatii hipertrofico-stenozante 

arteriale la nivelul vilozităţilor trunculare şi intermediare, repartizate neuniform zonal sau 

segmentar (fig. 3.22. D). La nivelul membranei deciduale bazale s-a determinat o infiltraţie 

limfocitară, mai frecvent focală, de intensitate variabilă - de la discretă la moderată. Concomitent 

cu procesul inflamator, la acest nivel au fost depistate depozitări fibrinoide semnificative în 

spaţiile interviloase (fig. 3.22. A). Modificările morfopatologice ale membranelor s-au rezumat 

la infiltraţie discretă şi moderată leucocitară micro-macrofocală, pe unele arii asociindu-se cu 

edem și distrofia amnionului (fig. 3.22. B). 

În baza celor atestate ţinem să conchidem că în caz de omfalocel, în complexele placentare 

este prezentă o displazie a corionului vilozitar asociată cu angiopatie arterio-venoasă de tip 

varicoasă şi hipertrofico-stenozantă arterială. Modificările vasculare atestate la acest nivel, în 

opinia noastră, pot fi prezente din start, în ansamblu cu deficienţa componentului conjunctiv 

stromal, sau pot fi o consecinţă a omfalocelului. În funcţie de dimensiuni acesta poate induce 

fenomenul hipertensiv în vena ombilicală cu reflecție asupra vascularizării coriale, determinând 

spasmul hipertrofic al reţelei arteriale. Corelaţia etiopatogenetică dintre sinciţiul vilozitar şi 

deficienţa componentului conjunctiv vilozitar sau aspectul lax al acestuia poate fi apreciată ca un 

factor patogenetic, această ipoteză necesitând un studiu aparte. 

Prezenţa unui proces inflamator limfocitar în membrana bazală deciduală, conform unor 

opinii, relevă o agresiune toxico-infecţioasă în ontogeneza dezvoltării intrauterine a fătului. 

Procesele inflamatorii acute la nivelul membranelor, manifestate morfopatologic ca membranită 

seroleucocitară, pot servi ca criteriu al patologiei infecţioase acute ascendente transvaginale. Cu 

toate acestea, explorările histobacterioscopice, utilizate în testarea infecţiei micotico-bacteriene, 

nu au pus în evidență prezenţa agenţilor respectivi, ceea ce nu exclude prezenţa celor virali. 

 Rezultatele studiului nostru confirmă faptul că defectele congenitale ale peretelui 

abdominal sunt consecinţa unor perturbări suportate în ontogeneză la etapa conceptului fetal. 

Modificările morfopatologice ale complexului placentar sunt determinate de unele condiţii 
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nefavorabile de implantare şi de diferenţiere embrion-placentară şi embrionară, reprezentând, în 

opinia noastră, o blastopatie cu retard al efectului clinic. 

3.6. Concluzii la capitolul 3 

1. Rezultatele studiului ne-au permis de a constata că defectele congenitale ale peretelui 

abdominal (gastroschizis și omfalocel) au fost întâlnite mai frecvent la nou-născuții de sex 

masculin, cazurile de gastroschizis fiind asociate predominant cu vârsta de gestație 

prematură și greutatea mică a nou-născuților, comparativ cu lotul de pacienți cu omfalocel 

unde au predominat nou-născuții la termen cu greutate normală. Totodată au fost stabilite 

rate semnificativ sporite ale malformațiilor congenitale asociate atât în lotul bolnavilor cu 

gastroschizis (53,12%), cât și în cel cu omfalocel (61,02%), spectrul acestora fiind dominat 

de malformațiile tractului digestiv și cele cardiovasculare, care împreună cu prematuritatea, 

greutatea mică la naștere, sindromul de compartiment și generalizarea procesului infecțios-

septic, au influiențat semnificativ evoluția și prognosticul nefavorabil al bolii. 

2. Procesele inflamatorii productive fibroblastice, induse de acțiunea elementelor lichidului 

amniotic, influiențează semnificativ dezvoltarea retardată intrauterină a intestinului 

favorizând astfel apariția unor complicații grave precum sepsisul, dereglările de motilitate și 

absorbție intestinală, sindromul intestinului scurt. 

3. Modificările structurale ale musculaturii intestinale netede, constatate la nou-născuții cu 

gastroschizis, sunt implicate direct în disfuncțiile de contractilitate fazică a anselor 

intestinale eviscerate, influiențând semnificativ proprietățile mecanice active ale intestinului. 

4. Modificările de tip displastic cu dismaturitate ganglioneuronală și disganglioză intestinală, 

de rând cu cele inflamatorii și distrofice depistate în ansele intestinale la nou-născuții cu 

gastroschizis, explică într-o anumită măsură dereglările persistente de peristaltism și tranzit 

intestinal cu instalarea ileusului paralitic persistent și cu implicații nefavorabile la copiii 

operați pentru gastroschizis. 

5. Testarea imunohistochimică a aspectelor morfologice ale structurilor nervoase fasciculare şi 

ganglioneuronale, cu utilizarea anticorpului monoclonal neurotrop (NFP), a arătat că 

structurile menţionate manifestă un grad de dismaturitate diferit, caracterizat prin 

impregnarea asincronă atât a structurilor ganglioneuronale, cât şi a celor neurofasciculare, 

fapt ce demonstrează preexistența dereglărilor morfofuncţionale ganglioneuronale și a celor 

asociate, determinate de leziunile inflamator-infecțioase. 

6. Structura morfologică a omfalocelului ca membrană muco-conjunctiv-epitelială dimorfă, 

determinată de componenta mezotelio-fibro-epidermală, cu prezența țesuturilor predecesorii 

fibro-musculare și vasculare mixte sanguino-limfatice și folicular limfoide protectoare 
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locale, care în perioada extrauterină au un impact semnificativ în evoluția proceselor 

reparative, confirmă în anumită măsură ipoteza că omfalocelul este o malformație 

congenitală secundară dereglărilor de migrare, diferențiere și maturizare a unor elemente 

celulare în perioada embrionară, îndeosebi a structurilor mioblastice. 

7. În omfalocelul de dimensiuni majore necomplicat, asociat cu disproporție 

visceroabdominală semnificativă, ținând cont de structura arhitecturală a sacului, există 

condiții favorabile pentru procese reparative, cu epitelizarea treptată a sacului și 

transformarea lui în hernie ventrală. Rata scăzută a letalității în lotul studiat justifică 

conduita conservativă în formele date ale malformației. În afectarea intraamnională există 

riscul de penetrare a componentului infecţios-inflamator al omfalocelului, îndeosebi în 

cazurile rezolvate cu întârziere, cu o posibilă contaminare postnatală. 
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4. STUDIU DE FEZABILITATE A UTILIZĂRII UNOR IMPLANTURI BIOLOGICE 

ÎN RECONSTRUCȚIA DEFECTELOR PERETELUI ABDOMINAL ÎN MODEL 

EXPERIMENTAL 

 

4.1.   Analiza rezultatelor tratamentului chirurgical al copiilor cu afecțiuni malformative 

ale peretelui abdominal anterior  

Majoritatea pacienților cu gastroschizis (59 cazuri) au fost supuși intervenției chirurgicale 

(tab. 4.1), cu excepția la 5 nou-născuți cu grade avansate de prematuritate și cu malformații 

congenitale multiple concomitente incompatibile cu viața.  

Procedeele tehnice utilizate în corecția chirurgicală a copiilor cu gastroschizis sunt redate 

în tabelul 4.1. În 21 cazuri (35,59 %) s-a recurs la închiderea fascială primară a acestui defect 

malformativ congenital (fig. 4.1). În 8 cazuri de disproporție visceroabdominală nesemnificativă 

cu modificări patologice acceptabile ale anselor intestinale eviscerate s-a utilizat procedeul 

propus de Bianchi. În formele de gastroschizis cu disproporție viscero-abdominală marcată s-a 

recurs la plastia defectului abdominal cu grefă de mănușă (15 cazuri) (fig. 4.2. A), în 7 cazuri – 

cu plasă de polipropilenă (fig. 4.2. B), închiderea amînată a defectului malfortmativ cu utilizarea 

pungii sintetice fiind practicată în 8 cazuri. 

 

Tabelul 4.1. Procedeele tehnice utilizate în corecția chirurgicală  

a gastroschizisului 

  Metoda Numărul 

de cazuri 

Numărul 

de cazuri 

de deces 

Închidere fascială primară 21 17 

Procedeul Bianchi 8 2 

Închiderea primară a defectului cu mănușă 15 15 

Închiderea primară cu plasă sintetică 7 5 

Tratament etapizat cu închidere amânată  8 8 

Total 59 47 

 

Majoritatea copiilor (56 cazuri) au fost supuși intervenției chirurgicale în primele 24-48 

ore, iar restul 3 – în primele 72 ore, toți pacienții beneficiind de o pregătire preoperatorie în 

serviciul de terapie intensivă.   

Rata mortalității postoperatorii în funcție de procedeul chirurgical utilizat este redată în 

tabelul 4.1. Rata mortalității generale a pacienților cu gastroschizis a constituit 81,25% (52 

cazuri), pe cînd rata postoperatorie a constituit 79,66% (47 cazuri).  
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Utilizarea plastiei cu pungă sintetică au necesitat mai multe reintervenții chirurgicale în 3 

cazuri, iar cei cu grefă de mănușă - în 5 cazuri, ambele metode soldîndu-se  cu rezultate finale 

fatale. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Rata de supraviețuire a nou-născuților cu gastroschizis după tratamentul chirurgical a 

constituit 18,75% (12 cazuri), toți pacienții fiind operați în primele 24 ore, inclusiv: în 4 cazuri 

fiind practicată închiderea fascială primară, în 6 cazuri - procedeul Bianchi și în 2 cazuri în 

plastia defectului abdominal fiind utilizată plasa sintetică.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Din numărul total de copii cu omfalocel incluși în lotul de studiu (59 cazuri) în 49 de 

cazuri s-a recurs la corecția chirurgicală a malformației (fig. 4.3 A, B), 10 copii fiind supuși 

Fig. 4.2. Aspectul peretelui abdominal după închiderea defectului congenital cu grefă de 

mănușă (A) și plasă sintetică (B) 

A B 

A 

C 

B 

D 

Fig. 4.1. Aspectul preoperator al unui nou-născut cu gastroschizis (A) supus 

intervenției chirurgicale de închidere fascială primară (B, C); D – aspectul 

postoperator la 72 zile de la operație. 
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tratamentului conservativ. Incidența mortalității generale a constituit 25,42% (15 copii). Din 

numărul total de nou-născuți cu omfalocel decedați majoritatea lor au fost supuși tratamentului 

chirurgical (13 cazuri), dintre care 2 copii au fost reoperați în baza dezvoltării aderențelor 

postoperatorii. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.2.   Evaluarea histologică a eficienței membranei amniotice umane utilizată în 

reconstrucția experimentală a defectelor peretelui abdominal anterior 

Boala aderențială reprezintă o complicație gravă după operațiile de corecție a defectelor 

congenitale ale peretelui abdominal anterior. Mai multe studii au constatat că membrana 

amniotică are mai multe caracteristici benefice [222], unele studii sugerând utilizarea membranei 

amniotice în acoperirea organelor cavității abdominale în cazurile în care se constată lipsa 

peritoneului [49], aceasta având proprietăți antiaderențiale [173]. În același timp, unii autori pun 

în discuție efectul antiadeziv al membranei amniotice după intervențiile de închidere a defectului 

peretelui abdominal [220].  

Scopul studiului a fost în evaluarea morfopatologică a eficienței utilizării membranei 

amniotice umane în reconstrucția experimentală a defectelor peretelui abdominal. 

Rezultatele acestui studiu, efectuat pe 20 de iepuri de rasa Californian, ne-a permis de a 

constata că la 4 animale din lotul de control (a fost utilizată plasă neresorbabilă de poliester de 

tipul Erceokaque) s-a constatat infectarea postoperatorie a plăgii, dintre care dehiscența suturilor 

de fixare a plasei sintetice a fost observată într-un caz, soldată cu moartea animalului. La 2 

animale din lotul 1 (a fost utilizată membrana amniotică prelucrată cu glutaraldehidă de 0,1% 

protejată în exterior cu preparatul Stypro) a fost constatată infectarea și dehiscența plăgii cu 

eventrația anselor intestinale, un animal decedând. Dehiscența parțială a plăgii fără semne de 

infectare cu dezvoltarea herniei incizionale a fost constatată la 3 animale din lotul 1 și la 2 din 

A B 

Fig. 4.3. Aspectul preoperator al omfalocelului gigant complicat prin ruptura foițelor 

embrionare (A) și după plastie cu plasă sintetică (B) 
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lotul 2 (a fost utilizată membrană amniotică prelucrată cu formaldehidă de 0,5%), în lotul 3 (a 

fost utilizată membrană amniotică criopreservată) dehiscența parțială a suturilor de fixare fiind 

înregistrată într-un singur caz (fig. 4.4.). Dehiscența plăgii postoperatorii a fost determinată de 

cele mai multe ori de ruperea implantului la nivelul suturilor de fixare sau mai rar în regiunile 

centrale. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La evaluarea macroscopică a cavității peritoneale, în toate cazurile lotului de control a fost 

constatat dezvoltarea unui proces aderențial de intensitate diferită, plasa sintetică fiind aderată la 

oment și ansele intestinale. A fost pusă în evidență prezența unor aderențe greu detașabile (3 

cazuri), în 4 cazuri fiind depistate aderențe interintestinale relativ ușor detașabile fără semne de 

ocluzie intestinală. În cazul animalelor decedate au fost constatate colecții purulente 

interintestinale, semne de peritonită difuză. La animalul decedat din lotul de control a fost 

documentată o fistulă intestinală. Într-un caz din lotul 1 a fost constatată aderarea omentului la 

linia de contact dintre implant și marginea defectului. În loturile 2 și 3, chiar și în cazurile de 

dehiscență parțială a suturilor de fixare a implantului, nu au fost observate modificări 

semnificative cu dezvoltarea unui proces aderențial (fig. 4.5.). 

Investigațiile histologice ale probelor prelevate în loturile de studiu au atestat modificări 

comune şi particulare ale morfogenezei proceselor reparativ-regenerative la nivelul țesuturilor și 

o corelație dintre țesuturile animalului și implantul biologic. Aceasta din urmă se manifesta 

asincron prin neoformarea granulațiilor de divers grad de maturizare, exprimată de elementele 

fibroblastice, și ale angiogenezei cu persistarea reacției inflamatorii la granița implantului, 

caracterizată de un raport divers al componentei celulare extrinseci și intrinseci, cu predominarea 

celulelor polimorfonucleare (PMN). 

 

Fig. 4.4. Aspect macroscopic al membranei amniotice 

crioprezervată fixată la stratul musculo-fascial cu 

păstrarea integrității suturilor de fixare la a 7-a zi după 

intervenție, după eutanasiere. 
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Examinările probelor tisulare, prelevate de la nivelul liniei de contact cu plasa sintetică 

(lotul de control), nu a relevat prezența reacțiilor detersive sau formarea simplastelor gigante 

polinucleare, ultimele fiind prezente la nivelul suturilor (fig. 4.6.). 

 

 

 

 

 

 

 

 

În aceste cazuri, la nivelul liniei de contact cu plasa sintetică a fost pusă în evidență o 

regenerare activă, manifestată prin granulații bogate în celule fibroblastice și capilare. 

Modificările peritoneului visceral intestinal la animalele lotului de control prezentau procese 

reactive sau proliferative. 

La animalele din lotul 1, pe arii vaste, la nivelul liniei de sutură dintre planul musculo-

peritoneal al peretelui abdominal și membrana amniotică s-a atestat neoformarea țesutului de 

granulație în platouri cu un grad de maturizare diferit, cu prezența redusă a PMN, ultimele mai 

accentuate la granița cu stratul conjunctiv al membranei amniotice (fig. 4.7. A). Aceasta alterna 

cu zone caracterizate prin particularități de ancorare celular–mezenchimală proliferativă, 

Fig. 4.6. Granulații celulare mezenchimale la nivelul plasei sintetice (A). Reacție celulară de 

tip corp străin cu simplaste gigantocelulare polinucleare (B). x 75. Color. H-E. 

A B 

Fig. 4.5. Macroscopic membrana amniotică prelucrată 

cu formalină la a 7-a zi. Se constată ruptura parțială a 

membranei la nivelul suturilor de fixare. Organele 

cavității peritoneale fără aderențe.  



85 
 

penetrantă în matricea conjunctivă a membranei amniotice, atingând limita stratului compact, 

uneori fiind observată și fascicularea acestuia (fig. 4.7. B).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În zonele respective, la nivelul matricei conjunctive a membranei amniotice a fost atestată 

o hipercelularizare și din contul fibroblastelor, cu prezența unor muguri de origine endotelială ce 

relevă activitatea fibrilogenezei și angiogenezei (fig. 4.7. C).  

O particularitate întâlnită la nivelul corelațiilor dintre țesuturile de granulație și membrana 

amniotică este generalizarea activă a granulațiilor pe suprafețele acesteia, astfel înglobând în 

proporție diferită membrana amniotică. Se observă și mici zone de penetrare și disjuncție a 

epiteliului amniocitar, de cele mai multe ori ocolind epiteliul și formând mici fisuri (fig. 4.7. D). 

La granița cu amniosul țesutul granular marca o grosime variabilă, pe unele arii fiind foarte 

excesiv și deformat. În imediata apropiere frecvent s-a atestat persistarea proceselor inflamatorii 

active, caracterizate de elementele PMN cu formarea unui burelet cu abundență de eozinofile ce 

penetrau în aria stratului conjunctiv compact, cu fenomene de degenerescență și disjuncție fără 

aspecte de detersiune (fig. 4.8. A, B). 

  

 

Fig. 4.7. A - granulații imature în platou la linia de contact: 1 - amnios; 2 - țesut granular 

imatur hipercelularizat; 3 – zona muscularei abdominale. x 75; B - aspecte de ancorare 

celular mezenchimală proliferativă a granulației cu amniosul. x125; C - elemente celular-

tisulare în zona de ancorare celular-mezenchimală: 1-muguri endoteliali; 2 fibroblaste. 

x125; D - Aspect de granulații în fâșii cu înglobarea amniosului: 1-amnios; 2-granulații cu 

număr redus de celule PMN. x100. Color. H-E 
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Astfel, pe unele arii zona conjunctivă laxă a amniosului era invadată de granulații imature 

(fig. 4.8. B). La o mărire mai mare, la nivelul liniei de contact putea fi observată o stratificare 

convențională în cascadă a componentelor celular-mezenchimale ale granulației imature, în care 

stratul angio-fibroblastic era urmat de procese proliferative ale fibroblastelor și de muguri de 

origine endotelială cu invadarea stratului conjunctiv lax (matricial) a amniosului, urmat de 

componenta celulară PMN migrată în stratul conjunctiv dens al amniosului. Testarea țesutului 

conjunctiv la perioada de examinare a evidențiat la nivelul granulațiilor mici precipitate și 

depozite filiforme de colagen (fig. 4.8. C). 

Procese reparativ-regenerative s-au atestat și din partea țesutului conjunctiv interstițial și 

muscular, regenerarea celui conjunctiv fiind predominantă. Concomitent cu modificările 

descrise, în unele probe cu predominarea PMN a fost observată prezența coloniilor microbiene 

(fig. 4.8. D), fapt ce explică polimorfismul activității celulare PMN în aria liniei de contact. 

În aria țesutului granular neoformat au mai fost observate simplaste celulare polinucleare 

frecvent adiacent zonei musculare, caracterizate prin elemente miocitare hipertrofice deformate, 

distrofie și celule gigante polinucleare de origine miogenă ce reflectă procesele regenerative ale 

muscularei (fig. 4.9. A). Simplaste gigantocelulare s-au atestat și adiacent de suturi, asociate cu 

reacție de corp străin (fig. 4.9 B). În zonele cu dehiscență parțială a suturilor de fixare a 

Fig. 4.8. A - granulații excesive asociate cu proces inflamator activ exprimat de PMN la 

frontieră cu amniosul. x 25; B - granulații imature eozinofile în stratul conjunctiv lax 

(matricial) al amniosului. x 100; C - depozite sub formă de precipitate și filiforme de 

colagen în aria granulațiilor dintre musculară (M) și amnios (Am) x 100; D - 

microcolonizări bacteriene cu reacție PMN și limfocitară la nivelul matricei conjunctive 

a amniosului x 200. Color. H-E 

M Am 

B A 

C D 
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amniosului peritoneul a relevat reacție inflamatorie exsudativă seroasă-macrofagală 

polimorfocelulară asociată cu procese active proliferative fibroblastice (fig. 4.9. C). În prezența 

coloniilor microbiene procesul inflamator peritoneal a relevat prezența peritonitei viscerale 

proliferativ-fibroblastice focale (fig. 4.9. D). 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La nivelul liniei de contact a membranei amniotice cu stroma peritoneului procesele 

regenerative de granulație au manifestat o activitate analog celor descrise la nivelul muscularei, 

în 2 cazuri predominând cele proliferativ-fibroblastice mezenchimale, componenta PMN fiind cu 

mult mai redusă. 

Corelațiile cu stratul conjunctiv (matricial) al membranei amniotice a relevat neoformarea 

țesutului granular intim ancorat, inclusiv concrescut cu aceasta până la membrana conjunctivă 

densă (Anexa 1.6. A, B). În zonele contrapuse stratului epitelial al implantului s-au atestat 

microcalcifieri amniocitare cu prezența microfisurilor de detersiune a acestuia, la nivelul 

granulațiilor depistându-se simplaste gigante polinucleare. În zonele respective, elementul 

amniocitar era intact sau cu unele modificări de intumescență, circumscrise din partea 

granulațiilor de reacție celulară în simplaste polinucleare (Anexa 1.6. B). Și în aceste cazuri, la 

testarea țesutului conjunctiv în zona granulației, la a 7-a zi s-a evidențiat prezența depozitelor 

filiforme de colagen, unele cu aspect de fibre conjunctive fine. 

Fig. 4.9. A - procese distrofice și regenerative ale  muscularei: 1 - celule miocitare 

hipertrofice cu distrofie; 2 - celule gigante polinucleare de origine musculară în formare  x 

100; B - reacție de corp străin cu simplaste polinucleare în jurul firelor de sutură. x 125; C 

- zona peritoneului liniei de contact. Procese proliferative fibroblastice și exsudative 

seroase. x 75; D - peritonită viscerală proliferativ fibroblastică x 75. Color. H-E.  
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Un alt fenomen observat în corelațiile țesuturilor granulare neoformate cu membrana 

amniotică, în special în prezența degenerescenței stratului amniocitar l-a constituit accentuarea 

celulară la nivelul stratului conjunctiv compact al implantului (Anexa 1.6. C), acestea devenind 

mai pronunțate, cu aspect de migrație liberă sau condiționată în lanț. Pe unele arii a fost 

observată penetrarea fibroblastelor din zona granulațiilor prin apariția la acest nivel a unor fisuri 

prin care se putea observa o tendință de pătrundere a componentului celular. Concomitent, în 

zonele cu procese regenerative active, în aria granulațiilor, s-au atestat doar reziduuri ale acestora 

sub formă de fascicule conjunctive dense cuprinse de fibroblaste cu aspect spiralat (Anexa 1.6. 

D). 

În probele prelevate în cazurile de dehiscență a suturilor de fixare a membranei amniotice, 

la nivelul peritoneului adiacent, inclusiv în cele cu detașare a membranei amniotice, s-au depistat 

granulații masive monstruoase cu procese active proliferative fibroblastice (Anexa 1.6. E). 

Peritoneul parietal la distanță era fără modificări inflamatorii, fiind prezent doar un edem 

moderat reactiv (Anexa 1.6. F). 

În lotul 2, în coraport cu suprafața de contact a amniosului, au fost atestate procese 

reparativ-regenerative și de corelație a țesuturilor cu implantul analogic ca și în lotul 1. În zona 

platourilor de granulație, în divers raport, au fost prezente elementele PMN cu eozinofilie 

accentuată, cu predilecție în zonele de suprapunere cu epiteliul amniocitar. Pe unele arii 

granulațiile, interpuse între musculară și amnios, erau excesive. În lotul 2, comparativ cu lotul 1, 

componenta amniocitară a amniosului manifesta degenerescență, iar pe alocuri aceasta era 

absentă (Anexa 1.7.  A). În diverse arii din vecinătatea muscularei puteau fi observate simplaste 

gigante polinucleare de origine musculară diferențiate în cordoane de muguri din mioblaste. La 

suprapunerea cu suprafața epitelial-celulară, ca și în cazurile precedente, au fost constatate semne 

de detersiune a amniosului, în unele zone – calcifieri focare ale epiteliului, fiind întâlnite zone de 

detașare parțială a amniosului și  de înglobare în granulații (Anexa 1.7. B).  

Componenta celulară eozinofilă manifesta caracter mozaic și dezordonat de realizare în 

zonele de contact, fapt confirmat și prin lipsa elementelor polimorfonucleare și a eozinofilelor, 

inclusiv în cazurile cu suprapunerea stratului epitelial celular al membranei amniotice, țesutul 

celular fibroblastic proliferativ manifestând fenomene de invadare în aria epiteliului (Anexa 1.7. 

C). Aceste fenomene se accentuau  odată cu diminuarea procesului inflamator și predominarea 

celui proliferativ fibroblastic. Comparativ cu lotul 1, în  lotul 2 mult mai frecvent au fost 

observate elemente celulare polinucleare de origine musculară, uneori în platouri (Anexa 1.7.  

D). Frecvent, componenta eozinofilă a fost constatată perivascular, inclusiv la limita dintre 

țesutul muscular și granulații (Anexa 1.7.  E, F), fiind mai frecventă în zonele de suprapunere cu 
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suprafața epitelial-celulară. Remarcăm faptul că și în lotul 2 de studiu simplastele polinucleare 

erau frecvent prezente în zona suturilor. 

Din partea peritoneului adiacent au fost constatate procese proliferative fibroblastice cu 

prezența polimorfonuclearelor și a componentei eozinofile (fig. 4.10. A). Și la nivel de mezou, 

zonal se atesta prezența edemului și a polimorfonuclearelor (fig. 4.10. B).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În cazurile fără dehiscența suturilor de fixare a membranei amniotice, din partea 

peritoneului visceral al intestinului subțire și gros în acest lot de studiu nu au fost observate 

modificări inflamatorii sau reacții celulare vasculare (fig. 4.10. C, D). 

Investigațiile histologice n-au atestat în lotul 3 deviații semnificative ale proceselor 

reparativ-regenerative ale componentelor tisulare și ale corelațiilor dintre țesuturi și implantul 

amnios.   Frecvent au fost decelate procese morfologice analoge cu cele atestate în loturile 1 și 2, 

o activitate mai accentuată a proceselor regenerative și a componentei celular-eozinofilice. Ca și 

în loturile precedente, în zona suturilor se observă frecvent reacția de corp străin cu prezența 

simplastelor gigantocelulare polinucleare (fig. 4.11. A, B) uneori la nivelul fibrelor musculare 

degenerescente incluse în zona granulațiilor masive monstruoase. Comparativ cu loturile 

precedente, în lotul 3 elementele PMN erau întâlnite nu doar la nivelul stratului matricial sau 

conjunctiv dens al amniosului, ci și dispersat pe toată aria, deseori invadând stratul epitelial 

celular (fig. 4.11. C), fapt ce relevă o capacitate de migrare a componentei celulare în aria 

implantului.  

Fig. 4.10. A - perivasculite polimorfocelulare cu predominarea componentei 

eozinofile; B - perivasculite polimorfocelulare cu predominarea PMN și a 

componentei eozinofile; C - intestin subțire cu structură normală fără reacții ale 

peritoneului visceral; D - intestin gros  în normă x 75, Color. H-E.  
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În lotul 3 de studiu, între țesutul granular cu activitate proliferativă fibroblastică și 

suprafața epitelial-celulară a fost constatată o relație intimă cu mult mai accentuată cu 

particularități de angiogeneză mai active, precum zone de penetrare a granulațiilor în stratul 

conjunctiv dens al amniosului cu o adeziune, ancorare mai pronunțată (fig. 4.11. B, D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Din partea matricei conjunctive a membranei amniotice, în zonele de contact au fost 

atestate procese proliferative angiofibroblastice secondate de elemente polimorfonucleare 

penetrante în profunzime cu implicarea parțială a membranei conjunctive dense, ultima cu 

modificări distrofice. În acest lot de studiu procesele proliferative fibroblastice și angiogenetice 

cu neoformarea capilară au fost comparativ mai evidente și mai active (fig. 4.12. A, B). De 

asemenea, în acest lot epiteliul amniocitar prezenta modificări degenerescente în lipsa ca atare a  

calcifierilor sau a reacțiilor de corpi străini, țesuturile de granulație fiind frecvent mai puțin 

imense sau  monstruoase. 

În majoritatea cazurilor (4 cazuri) din lotul 3 de studiu, ansele intestinale nu prezentau 

modificări patologice, cu excepția unui caz când în regiunea mezenterială au fost observate 

modificări inflamatorii nesemnificative (fig. 4.12. C). 

În a 7-a zi, în zonele stratului musculo-fascial implicate în sutură și în cele adiacente zonei 

de contact, în lipsa modificărilor necrotice, exsudative și detersive,  s-a atestat o evoluție a 

miocitelor în miosimplaste, apoi în mioblaste polinucleare, urmată de apariția cordoanelor 

celulare orientate abuziv spre țesutul granular al liniei de contact (fig. 4.12. D). Acest fapt  poate 

fi considerat o remultiplicare a miocitelor din fibrele musculare cu semnificație în procesele de 

plastie și regenerare ale țesuturilor musculare. 

C 

Fig. 4.11. A - granulații excesive cu reacție de corp străin, simplaste polinucleare 

la nivelul suturilor și  în conglomerate în reziduurile componentei musculare 

degenerescente, x 25; B - Imaginea A la  o mărire x 150; C - infiltrația  cu PMN  a 

amniosului integral, x 75; D - granulații vascular-fibroblastice, x 75; Color. H-E 

D 

A B 
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Astfel, rezultatele acestui studiu a permis atestarea unor particularități ale morfogenezei 

proceselor reparativ-regenerative ale țesuturilor fibrilar-musculare animale și ale corelațiilor cu 

membrana amniotică umană utilizată ca implant. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

S-a constatat că histogeneza proceselor regenerative este comparabilă cu histogeneza 

normală, caracterizându-se prin formarea țesutului conjunctiv manifestată la a 7-a zi prin 

neoformarea granulațiilor imature proliferativ-celulare și  mature fibrovasculare. În aceeași 

perioadă, histogeneza proceselor regenerative în corelațiile cu implantul avea un aspect mozaic, 

zonal retardat, caracterizat prin persistarea activă a proceselor inflamatorii exsudative, 

degenerescente și infiltrative celulare prin prezența PMN, mai accentuate în loturile 1 și 2 

comparativ cu lotul 3. Acest fenomen, în opinia noastră, poate fi influiențat  atât de metoda  de 

prelucrare a implantului cât și de particularitățile fiziologice individuale ale animalelor. După 

cum se observă în studiul de față, regenerarea prin substituire cu țesut conjunctiv decurge sincron 

cu regenerarea elementelor fibrilar–musculare. 

Persistarea PMN pe diverse arii este o reacție a procesului inflamator direcționată spre 

degenerescența implantului ca urmare a particularităților proteolitice ale acestora, exprimată în 

lotul 3 prin migrarea lor mult mai accesibilă în structura implantului. O altă particularitate 

atestată în relațiile dintre țesuturi și implant a constituit-o tendința formării granulațiilor 

Fig. 4.12. A - membrană amniotică parțial înglobată în  țesut granular: 1 - zona matricei 

conjunctive; 2 -  zona stratului epitelial amniocitar, x150; B - zonă de contact: 1 - 

fenomene de distrofie și degenerescență a stratului compact; 2 - neoformarea granulațiilor 

vasculo-fibroblastice cu rețea intensă de  capilare, x 150; C – segment mezenteric 

intestinal cu endovasculite discrete reactive, x 75; D - regenerarea  stratului muscular - 

prezența mioblastelor cu evoluție în cordoane celulare orientate spre linia de contact, x 

125; Color. H-E.  
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generalizate pe suprafața implantului cu aspect de ancorare și de înglobare a acestuia. Formarea 

de granulații mai excesive cu un aspect monstruos, atestate în unele zone, nu este o organizare 

reparativ-regenerativă patologică ci mai curând rezultatul unor mici detașări determinate de 

comportarea fiziologică animală, factori mecanici. Astfel, acestea marchează activitatea 

reparativ-regenerativă a vindecării per secundam, mai accentuată în cazurile cu dehiscență. 

Procesele regenerative patologice sub formă de reacții de corp străin cu simplaste gigante 

polinucleare s-au atestat frecvent în jurul suturilor precum și perifocal la propriile țesuturi 

musculare degenerative ca rezultat al activității predominante atât de neoformare a granulațiilor 

comparativ, cât și de lipsa eliberării  reziduurilor exsudativ-detersive, acestea rămânând 

încrustate în granulații. În același context fiind și reacțiile de corp străin la elementele epiteliale 

amniocitare observate în primele loturi. Procesele aderențiale atestate la nivelul peritoneal în 

cazurile de implant sunt  patologice convențional fiind determinat nu de implantul propriu-zis, 

dar de eliminările intraperitoneale ale exsudatului sau de masele necrotico-detersive din zona de 

regenerare. 

În cadrul evaluării statistice a proceselor morfopatologice: procesul detersiv (Fig. 4.13 A), 

nivelului PMN (Fig. 4.13 B), nivelul de maturiție a țesutului de granulație (Fig. 4.13 C), nivelul 

de modelare fibroplastică (Fig. 4.13 D), nivelul prezenței de simplaste gigantocelulare (Fig. 4.13 

E) și nivelul prezenței reacției adezive/distrofice în xenogrefele de membrană amniotică (Fig. 

4.13 F), nu s-a determinat deosebire statistică (p˃0,05). 

Așadar, rezultatele studiului ne permit de a conchide că utilizarea membranei amniotice 

prelucrată cu glutaraldehidă și formalină în calitate de implant, în pofida durabilității, rezistenței 

biomecanice și biocompatibilității acceptabile, nu oferă o stabilitate pe termen lung, aplicarea 

acesteia soldându-se cu dehiscența plăgii postoperatorii, îndeosebi în limitele suturilor de fixare. 

În acest context, membrana amniotică criopreservată are unele avantaje în ceea ce privește 

elasticitatea implantului și stabilitatea suturilor de fixare, cât și de o activitate reparativ-

regenerativă marcată. Fenomenul de detersie al membranei amniotice este determinat de 

suprapunerea epitelial-celulară, acest fapt indicând la incorectitudinea modului de aplicare a 

implantului. 

Membrana amniotică poate fi considerată un substituient temporar util al peritoneului și un 

adjuvant antiaderențial promițător în intervențiile reconstructive ale defectelor peretelui 

abdominal cu disproporție visceroabdominală, rezultatele obținute justificând necesitatea 

continuării studiilor clinice de evaluare a eficacității și siguranței aplicării acestui material 

biologic. 
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4.3.  Implantul peritoneal bovin în reconstrucția defectelor majore ale peretelui abdominal 

anterior în model experimental 

Scopul acestui studiu a fost în evaluarea morfologică a răspunsului celular al țesuturilor 

gazdă la implantul de peritoneu parietal bovin cu scop de închidere a cavității peritoneale în 

operațiile reconstructive în defectele de dimensiuni majore ale peretelui abdominal la iepuri. 

Studiul experimental cu utilizarea peritoneului parietal bovin preservat în formaldehidă a 

fost efectuat pe un eșantion de 10 iepuri de rasă Californian cu greutatea de 2,400±100g., 

Fig. 4.13. Evaluarea statistică a proceselor morfopatologice în xenogrefele de membrană  

amniotică unde 1- lotul 1 (glutaraldehidă), 2 – lotul 2 (formaldehidă), 3 – lotul 3 

(criopreservată), 4 – lotul martor (plasă poliesterică); A – nivelului  procesului detersiv; B 

– nivelul  PMN; C – nivelul de maturiție a țesutului de granulație; D – nivelul de modelare 

fibroplastică; E – nivelul prezenței de simplaste gigantocelulare; F – reacția 

adezivă/distrofică. 
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animalele fiind eutanaziate și supuse cercetărilor morfopatologice la 32 de zile (lotul 1) și 75 de 

zile (lotul 2) după intervenție. Lotul 3 a inclus 5 iepuri de rasă Californian cu aceeași greutate la 

care în reconstrucția defectului peretelui abdominal a fost utilizat peritoneul parietal bovin 

decelularizat. 

Rezultatele acestui studiu a permis de a constata că în toate 3 loturi de studiu, perioada 

postoperatorie a decurs fără complicații septice și fără dehiscență fascială a plăgii postoperatorii. 

La animalele a toate 3 loturi de studiu au fost observate proeminări (bombări) sectoriale de 

diferite dimensiuni ale peretelui abdominal anterior (fig. 4.14. A), mai bine fiind observate în 

timpul preparării (fig. 4.14. B, C). La animalele lotului martor astfel de bombări nu au fost 

observate. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

De obicei, implantul era bine consolidat cu țesuturile marginale din jurul defectului parietal 

al gazdei. Pe suprafața implantului puteau fi observate vase sanguine subțiri, un număr mai mare 

de vase fiind observate în zonele periferice ale implantului la animalele lotului 2 (fig. 4.14. E). În 

2 cazuri din lotul 2 de studiu au fost observate sectoare subțiate semnificativ, localizate în zona 

centrală a implantului (fig. 4.14. F). La deschiderea cavității peritoneale oarecare modificări 

patologice ale organelor cavității abdominale nu au fost observate (fig. 4.14. D), cu excepția unor 

Fig. 4.14. Aspectul macroscopic al peretelui abdominal după 32 zile după închiderea defectului 

abdominal cu utilizarea grefei de peritoneu parietal bovin prelucrată cu formalină 0,5%: A – se observă 

bombarea peretelui abdominal; B – aspectul macroscopic al defectului parietal după închidere cu 

peritoneu bovin (C); D – aspectul macroscopic al organelor cavității abdominale – absența unui proces 

aderențial semnificativ; E – Macropreparat. Aspectul intern macroscopic al implantului, observându-se 

consolidarea perfectă a implantului cu marginile defectului parietal și neoformarea de vase sanguine; F – 

Macropreparat. Aspectul macroscopic al peretelui abdominal după 75 zile după închiderea defectului cu 

utilizarea grefei de peritoneu parietal bovin prelucrată cu formalină 0,5% (se observă în zona centrală 

subțiată); 
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aderențe fine, ușor detașabile între ansa intestinală și implant, constatate în 2 cazuri din lotul 1 și 

câte 1 caz din lotul 2 și 3.  

În lotul 3 de studiu, într-un singur caz, pe suprafața peritoneală a implantului a fost 

constatată prezența unei formațiuni chistice cu un conținut sero-gelatinos asociat cu hemoragie, 

în secțiune transversală pereții chistului având origine din grefă și parțial din țesutul neoformat, 

în care puteau fi atestate focare de hemosideroză cu microcalcifieri (fig. 4.15) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Investigațiile histopatologice, efectuate în lotul 1 de studiu, au relevat procese reparativ-

regenerative destul de eficiente, caracterizate prin predominarea fenomenelor de cicatriciere 

conjunctivă. La nivelul consolidării țesuturilor gazdei și a grefei peritoneale bovine implantată 

putea fi observată prezența unui țesut de neoformare bogat în fibre colagene și țesut conjunctiv 

lax cu apariția vascularizării sanguine și limfatice. Din partea peritoneală a gazdei (suprafața 

internă) implantul peritoneal bovin era circumscris de granulații peritoneale neoformate tapetate 

cu mezoteliu, iar din partea contralaterală (suprafața externă) - de granulații circumscrise de 

țesutul fibrilar celulo-adipos dermic, astfel grefa, în mare parte era înglobată în țesuturi 

neoformate (fig. 4.16. A). La nivelul liniei de contact consolidată componenta PMN nu a fost 

atestată, implantul biologic devenind înglobat în manșetă de țesut conjunctiv neoformat, fiind 

prinsă în aspect de „lacăt”, frecvent fiind observată componenta limfocitară dispersă sau în mici 

platouri cu tendință spre formarea unor structuri limfoido-foliculare în divers raport întâlnite atât 

la nivelul din partea pielii, cât și a zonei peritoneale (fig. 4.16. B).  În cazurile în care s-a atestat 

prezența aderențelor focare intestinal-peritoneale, la nivelul  liniei de contact cu grefa implantată 

Fig. 4.15. Aspectul macroscopic al suprafeței externe a implantului de peritoneu 

bovin decelularizat (A) cu prezența unei formațiuni chistice localizate pe suprafața 

peritoneală (B, C). D – chistul grefei în secțiune transversală 
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a fost observată prezența abundentă a componentei celulare mixte limfocitare și celei PMN 

nesemnificative (fig. 4.16. C).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La nivelul aderențelor au fost constatate  procese active de cicatriciere a muscularei, fibrele 

conjunctive având un aranjament haotic (fig. 4.16. D), fenomenul dat, în opinia noastră, 

constituind rezultatul detersiei retardate a maselor necrolitice cu evoluția granulațiilor retardate. 

Explorările efectuate în probele prelevate din zonele apropiate la 2 cm de linia de consolidare, 

inclusiv în zona centrală, au permis de a constata prezența plastului peritoneal fibrilar neoformat 

pe toată suprafața abdominală a implantului, pe alocuri fiind ancorată de implant prin prezența 

elementelor mezenchimale fibrocelulare, pe unele câmpuri fiind observată prezența infiltratelor 

limfocitare sau polimorfocelulare, ultimele mai frecvent fiind observate din partea dermului. 

În probele prelevate la distanță de zona de consolidare dintre țesuturile gazdei și grefa de 

peritoneu bovin țesuturile neoformate marcau o structură fibrilar-celulară fibroblastică și 

fibrocitară cu prezența în divers raport a vascularizației funcționale de calibru mic. În zona 

peritoneului adiacent cu implantul se determina prezența unui număr minim de PMN dispersate. 

Fig.  4.16.  Zona la hotar între grefa de peritoneu bovin și țesuturile gazdă (A): 1- 

granulații în cicatriciere; 2 - țesutul conjunctiv al gazdei; 3 – implantul de peritoneu 

bovin; 4 - peritoneul neoformat; 5 - zona celulo-adipoasă dermică. x 75. Color. VG; B - 

grefa de peritoneu bovin înglobată în manjetă de țesut conjunctiv neoformat parțial 

circumscrisă de infiltrat limfocitar. ×25. Color. H-E.; C - proces inflamator 

polimorfocelular cu predominarea limfocitelor în zona de consolidare a grefei cu 

țesuturile animale. ×25. Color. H-E.; D - aspect de cicatriciere a muscularei cu 

neoformarea aderențelor peritoneal-intestinale focare. Infiltrat limfocitar  în țesutul 

conjunctiv fibrilar la hotar cu grefa. ×25. Color. H-E 

 

 

 

B 

3 

1 

4 
2 

5 

A 

C D 



97 
 

În unele arii puteau fi atestate simplaste unice polimorfocelulare, acestea marcând o reacție de 

corp străin la reziduurile de implant necrotizat sau calcificat (fig. 4.17 A). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Comparativ cu zona peritoneală cea cutanată era mult mai vascularizată, cu prezența unui 

proces inflamator comparativ mai accentuat, constituit din limfocite și PMN, inclusiv eozinofile 

unice. În diverse arii PMN manifestau un caracter penetrant în aria implantului cu particularități 

de decelerare în fascicule și degenerescență (fig. 4.17 B). În probele prelevate la 3 cm de 

asemenea s-a constatat prezența procesului inflamator invaziv din partea dermei, comparativ cu 

cel de pe suprafața internă, care era mai diminuat (fig. 4.17 C, D). Probele prelevate din regiunea 

centrală erau exprimate prin mezoteliu și o fîșie îngustă de țesut fibrilar-celular de neoformare. 

Ansele intestinale n-au relevat careva procese patologice. 

În lotul 2 de studiu (75 de zile după operație) aspectele histomorfologice ale proceselor 

reparative-regenerative ale țesuturilor gazdei sunt comparabile cu histogeneza proceselor 

evoluate în normă, nefiind atestate procese regenerative anormale. La nivelul liniei de  

consolidare s-a atestat o trecere lentă de la țesuturile gazdei la grefa de peritoneu bovin, ultima 

fiind încrustată în țesutul conjunctiv neoformat (Anexa 1.8.  A, B), ceea ce a reflectat procese 

Fig. 4.17. Structura peretelui abdominal la nivel de implant (A): 1 - peritoneul neoformat cu 

simplaste polinucleare; 2 - implantul strat conjunctiv fibro-celular neoformat cu PMN 

penetrante în zona adiacentă implantului. ×100. Color. H-E; B - peretele abdominal în implant 

cu persistarea abundentă a componentei celulare limfocitare și PMN cu penetrarea și 

fascicularea implantului  din partea dermului, consolidare a grefei cu țesuturile animale. ×125. 

Color. H-E. C - zona centrală a peretelui abdominal în plastie – procese inflamatorii active  în 

zona cutanee la nivelul implantului cu penetrarea în limite de ¼ din implant. ×100. Color. H-E; 

D - penetrarea activă a procesului inflamator și fibroblastic în aria implantului cu decelerare la 

80% din implant. ×100. Color. VG 
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reparative-regenerative analogice celor atestate în lotul 1 prin activitatea acestora în mare parte 

sincronă cu a celor evoluate la nivelul țesuturilor gazdei. 

Prezența procesului inflamator s-a atestat neuniform de la moderat la marcant predominat 

de componenta limfocitar-macrofagală, frecvent fiind mai activă din partea plastului conjunctiv 

din partea dermei comparativ cu cea peritoneală. La limita plastului conjunctiv peritoneal 

adiacent liniei de consolidare s-au atestat insule de musculatură cu particularități de regenerare 

(Anexa 1.8.  C). În unele zone s-au atestat conglomerate de implant, acestea fiind luate în cont ca 

aspecte ale procesului de microdehiscență la etapele precoce ale procesului de regenerare  

(Anexa 1.8. D). 

Din partea plastului conjunctiv neoformat subcutanat s-a relevat frecvent prezența 

simplastelor polinucleare cu divers grad de infiltrație polimorfocelulară. Modificările 

morfopatologice la distanță de la linia de consolidare cu peritoneul bovin erau mai exprimate 

comparativ cu cele determinate în lotul 1, fiind însoțite de inflamație granulomatoasă limfocitar-

macrofagală și histiocitară cu prezența simplastelor celulare polinucleare și a unui număr redus 

de PMN (Anexa 1.9. A. B). Simplastele celulare polinucleare ca și în lotul 1 reprezintă aspecte 

variabile, în mare parte relevă activitatea macrofagică în dificultate de degenerare a materialului 

endocitar, activarea lor în cazurile respective nu e orientată microbicid, ci constă în funcția lor 

alternativă în repararea tisulară (Anexa 1.9. C). Pe unele arii, în probele prelevate din zona 

centrală s-a constatat predilecția elementului celular limfocitar și mono-histiocitar, simplastele 

polinucleare fiind unice. Totuși, și la această distanță procesul inflamator asincron manifestă o 

inflamație cronică activă din partea peretelui subcutaneu a manjetei (Anexa 1.9. D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În lotul 3 de studiu, în aria țesutului conjunctiv neoformat au fost constatate focare mici de 

hemosideroză dispersă (fig. 4.18. A). Unele zone aveau un aspect sclero-cicatricial, inclusiv în 

porțiunile adiacente suturilor, pe alocuri cu microcalcificate (fig. 4.18. B) 

Fig. 4.18.A - hemosideroză focară dispersă în aria țesutului neoformat. × 50. 

Colorație H-E. B - procese sclero-cicatriciale cu prezența reziduurilor de grefă (1) 

și a firului de sutură (2), microcalcificate (3). × 75. Colorație H-E 
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În cazul dezvoltării formațiunii chistice a implantului investigațiile histologice au permis 

de a pune în evidență o reducere a intensității procesului inflamator infiltrativ comparativ cu cel 

proliferativ fibroblastic organizat, care parțial forma peretele chistului (Anexa 1.10.  A). În aria 

peretelui chistului se observau focare de reziduuri microfilamentare ale grefei de comun cu 

prezența unei mase pseudogelatinoase coloide cu impurități de fluctuate fibrinofile cu amestec de 

eritrocite (Anexa 1.10. B ). Spre cavitatea peritoneală peretele chistului era constituit din peretele 

peritoneal intim adeziv cu materialul grefei (Anexa 1.10. C). Adiacent erau prezente reziduuri ale 

grefei infiltrate cu o componentă celulară PMN cu prezența eozinofiliei (Anexa 1.10. D), acestea 

fiind despărțite prin țesut fibroplastic neoformat, vascularizat. 

Actualmente există puține comunicări referitor la utilitatea xenogrefelor bovine în 

reconstrucția peretelui abdominal, unele studii experimentale indicând la eficiența tunicii 

vaginale sau a peritoneului parietal în reconstrucția peretelui abdominal [41]. De asemenea, au 

fost documentate proprietățile peritoneului bovin de protecție împotriva adeziunilor [299]. 

Rezultatele examinărilor histomorfologice obținute de noi sunt asemănătoare cu unele 

comunicări din literatura de specialitate, care indicau la utilizarea peritoneului bovin în plastia 

herniilor ventrale [52], cu diferența că noi am utilizat peritoneul bovin în reconstrucția peretelui 

abdominal în condiții de defecte musculofasciale complete cu absența peritoneului. 

Analiza rezultatelor obținute ne permite de a conchide că peritoneul bovin parietal fixat în 

formaldehidă  0,5% dispune de o biocompatibilitate și biorezistență acceptabilă, corelațiile dintre 

țesuturile gazdă și grefă, cât și neoformarea structurilor fibrilar-celulare și neovascularizarea pe 

suprafața implantului, reflectând procese reparative-regenerative favorabile și oferind o 

consolidare stabilă a implantului biologic în închiderea defectelor majore ale peretelui abdominal 

în model experimental. Peritoneul bovin fixat în formaldehidă 0,5% induce un proces inflamator 

cronic de diversă intensitate, care pe fondalul fenomenelor degenerative reprezintă un dezavantaj 

important în stabilitatea proprietăților mecanice și a funcționalității neoperitoneului format după 

înlocuirea treptată a implantului. Implantul de peritoneu bovin fixat în formaldehidă 0,5% nu 

induce dezvoltarea unui proces aderențial intraabdominal, dovadă promițătoare în favoarea 

utilizării acestui material biologic în procedeul de poziționare intraperitoneală în spațiul 

retromuscular (retrorectal) a acestei grefe biologice cu acoperirea conținutului abdominal în 

operațiile reconstructive ale peretelui cavității abdominale. În lotul de studiu cu utilizarea 

implantului de peritoneu bovin decelularizat au fost obținute unele rezultate mult mai eficiente 

privind procesele de fibrilogeneză (fibroză). Formarea chistului probabil este un rezultat a 

acumulării masei fibrinoase dintre țesutul gazdă și grefă. 
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4.4.  Răspunsul celular local în plastia defectului abdominal cu pericard bovin și fascie 

bovină prezervate în formaldehidă în model experimental pe iepuri 

Pericardul bovin, începând cu anul 1974, este folosit pe larg în chirurgia reconstructivă 

datorită caracteristicilor structurale originale și proprietăților mecanice excepționale [40], 

înregistrându-se performanțe în chirurgia cardiovasculară, urologie și oftalmologie [183]. Având 

o stabilitate mecanică excelentă și rezistență față de infecții, pericardul bovin este destul de util 

în reconstrucția defectelor peretelui abdominal [2]. Cu toate acestea, în literatura de specialitate 

sunt comunicări unice despre folosirea acestui material biologic în închiderea defectelor 

congenitale ale peretelui abdominal [300]. 

Scopul studiului a fost în evaluarea comparativă postoperatorie a modificărilor 

macroscopice și microscopice locale ce se dezvoltă după reconstrucția defectelor majore ale 

peretelui abdominal provocate experimental la iepuri cu utilizarea grefelor de pericard bovin și 

fascie bovină prezervate în formaldehidă. 

Lotul a inclus 10 animale (iepuri de rasă Chinchila cu greutatea de 2400 ±100g.) supuse 

intervenției chirurgicale de închidere a defectului peretelui abdominal cu grefă de pericard bovin 

prezervată în formaldehidă 0,5% și 5 iepuri de aceeași rasă și greutate la care s-a folosit în 

calitate de implant grefă de fascie bovină prezervată în formaldehidă 0,5%. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Nici unul din animalele supuse experimentului nu au decedat. Complicații septice sau 

dehiscența plăgii nu a fost constatată nici într-un caz (fig. 4.19. A), pe când semne de hernie 

Fig. 4.19. Aspectul macroscopic al peretelui abdominal după 32 zile după 

închiderea defectului abdominal cu utilizarea grefei de pericard bovin 

prelucrată cu formalină 0,5%.  A - abdomenul animalului este obișnuit; B, C – 

aspectul macroscopic extern al defectului închis cu pericard bovin; D – 

prezența unui proces aderențial al cavității peritoneale. 

A B 

C D 
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incizională postoperatorie a fost constatat la un singur animal din lotul 2 (eutanaziate după 75 de 

zile). 

Examenul macroscopic al suprafeței externe a implantului a constatat că aceasta era 

aderată la stratul subcutanat printr-un strat subțire de țesut fibros neovascularizat (fig. 4.19. B, 

C), fiind  observate vase sanguine îndeosebi în zonele periferice ale implantului, procesul de 

vascularizare fiind mai accentuat în lotul 2 de studiu. La 2 animale din lotul 1 au fost constatate 

aderențe dense multiple între implant și ansele intestinale (fig. 4.19. D), la 3 animale fiind 

observate aderențe nenumeroase fine și ușor detașabile. 

În lotul 2 de studiu a fost constatată restructurarea țesuturilor de granulații și a granulațiilor 

fibro-vasculare într-un țesut conjunctiv ordonat, pe diverse arii cu prezența unor aspecte 

dezordonate. În probele prelevate din regiunea liniei de consolidare (fig. 4.20.) a fost stabilită 

formarea unei zone intermediare de țesut conjunctiv bine diferențiat, uneori cu prezența unor 

reziduuri în calcifiere pe suprafața peritoneală. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

În lotul 2 de studiu în toate cazurile a fost observată dezvoltarea aderențelor între ansele 

intestinale și suprafața internă a bioimplantului, cât și interintestinale, fără a provoca semne de 

obstrucție intestinală. La animalele lotului 3 de studiu a fost observată bombarea nesemnificativă 

a zonei cu defect parietal închis cu grefă de fascie bovină, având dimenisuni până la 1,5-2,5 cm, 

la prepararea ulterioară constatându-se o extindere moderată a implantului fără sectoare de 

dehiscență a liniei de sutură (fig. 4.21. A, B). Pe ambele suprafețe subcutanată și peritoneală ale 

implantului puteau fi observate vase sanguine neoformate (fig. 4.21. B). Pe suprafața peritoneală, 

circumferențial, pe linia de sutură au fost atestate sectoare gălbuie, care s-au dovedit a fi zone de 

calcinoză (fig. 4.21. C). Surprinzător, dar în lotul 3 aderențe între implant și ansele intestinale nu 

au fost constatate (fig. 4.21. D), în 2 cazuri fiind observate câteva aderențe fine, ușor detașabile 

interintestinale. 

Fig. 4.20. Macropreparat. Regiunea liniei de consolidare (lotul 2 de studiu). A - 

suprafața subcutanată a implantului cu o structură polistratificată neuniform; B - 

suprafața peritoneală a implantului cu linia de consolidare și țesuturile adiacente 

1 2 3 

A B 
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La investigațiile histologice ale lotului 1 de studiu, la nivelul zonei de contact între grefa de 

pericard bovin și peritoneu a fost atestată pe arii extinse o zonă celulară din PMN cu elemente 

eozinofile în aria căreia s-au relevat reziduuri abrupte ale implantului cu o activitate de penetrare 

în țesutul implantului (Anexa 1.11. A), marginile reziduurilor manifestau prezența elementelor 

leucocitare cu activitate de fagocitare  (Anexa 1.11. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Țesutul de neoformare de pe suprafața peritoneală adiacent bureletului leucocitar în divers 

raport era dotat cu elemente limfocitare, uneori macrofagale. La limita dintre bureletul leucocitar 

s-a constatat prezența proceselor inflamatorii exudativ necrolitice  cu activarea celor proliferative 

vasculare din partea granulațiilor fibro-vasculare (Anexa 1.11. C). O particularitate atestată în 

aceste cazuri a fost prezența abceselor acute abacteriene în zona granulațiilor fibro-vasculare de 

neoformare (Anexa 1.11. D). 

Procesele inflamatorii cu PMN și procesele de degenerescență a grefei de implant  s-au 

manifestat activ, cu excepția zonei componentei fibroase elastice unde predominau cu predilecție  

fibrele elastice relevînd o activitate mult mai redusă (Anexa 1.11. E)  În ce privește procesele 

regenerative ale țesuturilor gazdei, în special cele interstițial conjunctive și musculara acesteia 

relevau o histogeneză  comparabilă normei, doar cu excepția că pe unele arii se atestau granulații 

fibrilar celulare excesive, în special  la nivelul proceselor aderențiale. (Anexa 1.11. F). 

Fig. 4.21. A – aspectul macroscopic al suprafeței subcutanate a implantului; B – 

vase sanguine neoformate de pe suprafața implantului extins; C – suprafața 

peritoneală a implantului cu sectoare de culoare gălbuie în regiunea liniei de sutură, 

lipsa aderențelor între ansele intestinale și implant; D -  aspectul conținutului 

abdominal fără proces aderențial.  

A B 

C D 
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În opinia noastră, procesele atestate în aceste cazuri tind spre cronicizarea procesului 

inflamator, o cauză fiind consolidarea redusă a implantului cu țesutul neoformat cu detașare  și 

returnarea proceselor inflamatorii exudativ-necrolitice cu neoformarea granulațiilor noi, fapt ce 

caracterizează și particularitățile de reparare-regenerare per secundam. 

În lotul 2 de studiu, la nivelul implantului putea fi atestată prezența manșetei conjunctive 

cu includerea în divers raport a reziduurilor de implant (fig. 4.22. A). Pe unele arii manșeta 

conjunctivă, care conținea țesut conjunctiv de neoformare, avea grosimi variabile, iar implantul 

putea conține microcalcifieri fiind observate reacții inflamatorii limfo-monocitare și macrofagale 

(fig. 4.22. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La nivelul zonei de contact, procesul inflamator manifesta un caracter mozaic mult mai 

accentuat la o distanță nesemnificativă de la linia de consolidare. Procesul inflamator era 

caracterizat de componenta celulară limfo-monocitară și macrofagală cu neoformarea 

simplastelor polimorfocelulare și în număr nesemnificativ PMN cu predilecție la marginea grefei 

de pericard bovin. La nivelul  manșetei, în zona peritoneală frecvent a fost atestată o rețea 

sanguină bine diferențiată și ramificată (fig. 4.22. C). La nivelul stratului conjunctiv elastic 

(bogat în fibre elastice) procesele de degenerescență a grefei erau cu mult mai reduse (fig. 4.22. 

D). 

Fig. 4.22. A - zona de graniță: 1 - reziduu calcificat în zona peritoneală a gazdei; 2 - 

segmentul conjunctiv de consolidare; 3 - manjeta conjunctivă neoformată, implantul 

×25. Color. H-E;  B - zona de graniță: 1 - segmentul conjunctiv de consolidare; 2 - 

grefa cu manjetă conjunctivă ×25. Color. H-E; C - grefa de pericard bovin înglobată în 

manjetă de țesut conjunctiv vascularizat cu fenomene de degenerescență în agresivitate 

polimorfocelulară ×25. Color. H-E; D - Implant cuprins în manjetă conjunctivă și 

proces inflamator cu simplaste polinucleare×25. Color. VG. 
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La distanța de 1,5-2,0 cm de la linia de consolidare, inclusiv în zona centrală, grefa de 

pericard bovin manifesta aspecte de reziduuri în platouri sau în mici insulițe cu reacție 

granulomatoasă și prezența simplastelor polinucleare, fiind mai accentuate în prezența 

componentei conjunctiv-elastice (Anexa 1.12. A, B, C). În această perioadă (70 zile 

postoperator) reacțiile granulomatoase gigantocelulare și reticulare marchează activitatea 

proceselor de resorbție a implantului, care se desfășoară asincron și în mozaic, pe unele arii la o 

distanță de 2 cm și zonele centrale fiind atestate doar prezența pulvirulentă a reziduurilor de 

implant sau  lipsa acestora cu consolidarea pereților fostei manjete  (Anexa 1.12. D, E, F). 

Investigațiile histologice efectuate circumferențial la nivelul liniei de contact între implant 

(grefă de fascie bovină) și țesuturile gazdei și a unei zone în limitele de 1,5 cm în ambele părți au 

permis de a constata modificări variate, dar, comparativ cu lotul 1 și 2, cu o reducere 

semnificativă a procesului inflamator. Pe unele arii au fost observate prezența de reziduuri 

necrotizate de implant circumscrise în chenar de depuneri de calciu cu reacție perifocală 

granulomatoasă nesemnificativă (Anexa 1.13. A). Pe arii vaste, la linia de graniță s-a detectat 

lipsa implantului sau a calcifierii, fiind cert relevate două plasturi (fâșii) de țesut conjunctiv 

neoformat dens, cu predominarea plăcii peritoneale (Anexa 1.13. B), componenta conjunctivă 

fiind relevată mai bine în colorația cu picrofuxină (Anexa 1.13. C, D). Pe unele arii, depunerile 

de calciu purtau caracter răspândit, inclusiv în limitele de 1,5 cm de la linia de graniță, având 

aspecte de focare  (Anexa 1.13. E) sau în platouri circumscrise de două plasturi conjunctive. 

Adiacent cu depunerile de calciu se atesta edem al peritoneului, iar uneori în focar prezența unor 

aderențe laxe celulare (Anexa 1.13. F). 

În aspect mozaic, în lipsa calcificărilor și a reziduurilor de implant, în limitele preparatelor 

examinate au fost observate procese inflamatorii granulomatoase între plăcile conjunctive, 

inclusiv în aria țesutului conjunctiv de neoformare cu prezența simplaștilor celulari polinucleari 

(fig. 4.23. A). Procesele granulomatoase au fost atestate pe diverse arii la acest nivel din zona 

implantului printre fasciculi conjunctivi (fig. 4.23. B). Examinările morfopatologice efectuate în 

probele tisulare prelevate la distanța de ˃ de 1,5 cm de la linia de suprapunere a implantului de 

fascie bovină cu țesuturile gazdei, în zona regională, pe o distanță de 2,5-3,0 cm nu au fost 

observate calcifieri, reziduuri de implant sau granuloame, lipsa ultimelor convingător 

demonstrând absența certă a elementelor acestui implant (fig. 4.23. C, D). Totuși, cu o discreție 

majoră s-a atestat prezența unui focar inflamator limfocitar-macrofagal cu simplaste unice la 

nivelul tunicii peritoneale neoformate, observat în proiecția microaderențelor menționate mai 

sus. Pe arii extinse a acestei zone s-a determinat prezența de țesut conjunctiv neoformat în două 

straturi bine diferențiate, unul mai dens, al doilea mai lax (fig. 4.23. D), peritoneul pe unele arii 

marcând o îngroșare nesemnificativă. 
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De menționat că placa conjunctivă dedublată manifesta o grosime variabilă pe diverse arii, 

atât ale ambelor plăci precum și asincron. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 4.24. A - aspect histomorfologic al plastului conjunctiv neoformat cu 

substituirea completă a implantului × 25. Color. VG; B - placa conjunctivă 

neoformată în 2 plăci cu aspect celular diferențiat × 100. Color. H-E; C - 

accentuarea tunicii peritoneale pe contul compoziției conjunctive acelulare × 200. 

Color. H-E; D - accentuarea fibrelor elastice la nivelul tunicii peritoneale și a 

țesutului conjunctiv neoformat.× 250. Color. cu orceină. 
 

 

A B 

C D 

Fig. 4.23. A - simplaste gigante polinucleare disperse  printre fasciculii de țesut 

conjunctiv × 100. Color. H-E; B - granuloame cu simplaste polinucleare printre 

fasciculii fibrilari-conjunctivi  la distanță de 1,3 cm de la frontieră × 100. Color. H-E; 

C - microgranulom celular la nivelul peritoneului  la distanța de 2,8 cm de la graniță × 

100. Color. H-E; D - plast conjunctiv de neoformație în două plăci conjunctive densă 

sub-peritoneală (1) și laxă sub celulo-adipoasă subcutană (2)× 100. Color. H-E; 
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Examenul efectuat în probele prelevate din zona centrală din diferite direcții a relevat o 

placă conjunctivă fină de neoformație, bine diferențiată, conturată de peritoneu și țesut celulo-

adipos subcutanat, constituită din 2 plăci, una mai groasă, mult mai densă și a doua mai subțire și 

mai laxă, delimitate prin țesut celulo-adipos dotat cu vase de calibru mediu și mic orientate 

magistral cu ramificații spre  plăcile conjunctive (fig. 4.24. A). La amplificarea mai mare s-a 

atestat un țesut bine celularizat de fibrocite mature și unele fibroblaste (fig. 4.24. B). Prezența 

componentei celulare accentuează prezența unui țesut neoformat benign bine stratificat fibrilar 

sau uneori persistarea aspectului haotic dar viabil funcțional în lipsa aspectelor cicatriciale. 

În zonele unde s-a atestat îngroșarea tunicii peritoneale cu prezența aspectului tisular 

conjunctiv (fig. 4.24. C), în colorația cu orceină s-a atestat prezența țesutului conjunctiv elastic în 

abundență, ultimile pot fi luate în cont ca procese benigne ce pot avea loc, și nu ca procese 

displazice (fig. 4.24. D). 

În cadrul evaluării statistice a proceselor morfopatologice s-a determinat că procesul 

detersiv nu prezintă o deosebire statistică (p˃0,05) (Fig. 4.25 A), pe când nivelului PMN în lotul 

de studiu cu utilizarea pericardului bovin decelularizat a manifestat cel mai înalt grad (p≤0,05), 

iar lotul martor prezintă cel mai redus grad de PMN (p˂0,05) (Fig. 4.25 B). La studiul statistic al 

nivelului prezenței granulațiilor mature și imature în xenogrefele de pericard, peritoneu și fascie 

bovină prelucrate cu formaldehidă s-a constatat că nivelul granulațiilor în loturile 1 și 3 este 

similar, relevând o deosebire statistică la nivel de 5% (p˂0,05) de loturile 2 și 4 (Fig. 4.25 C). La 

evaluarea statistică a nivelului remodelării fibroplastice s-a determinat că lotul martor prezintă 

un nivel înalt al acestui proces, deosebindu-se statistic (p˂0,05) cu nivelul acestuia în loturile 1 și 

2, pe când comparativ cu lotul 3 nu este relevată deosebire statistică (p˃0,05), astfel, 

manifestându-se un nivel înalt al remodelării fibroplastice în lotul 3 (Fig. 4.25 D). 

Conform datelor statistice morfopatologice s-a stabilit, că nivelul prezenței simplastelor 

gigantocelulare  în loturile de studiu nu prezintă o deosebire statistică (p˃0,05) (Fig. 4.25 E). 

La evaluarea nivelului anormalităților țesutului neoformat în xenogrefele de pericard, 

peritoneu și fascie bovină prelucrate cu formaldehidă, s-a determinat un nivel redus de 

anormalități ale țesutului neoformat în lotul 3, care de rând cu lotul 4 (martor) se deosebesc cu 

suport statistic (p˃0,05), de loturile 1 și 2 ce au prezentat un nivel înalt de anormalități. 

Metodele standard de prelucrare cu formaldehidă au ca scop atenuarea răspunsului imun la 

xenogrefe, în același timp existând un risc sporit de oboseală a țesuturilor cu progresarea 

proceselor degenerative și calcificării, care se pot datora citotoxicității și modificărilor 

inflamatorii, aceste fenomene fiind constatate și de noi în utilizarea experimentală a grefelor de 

pericard bovin. 
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4.5. Concluzii la capitolul 4 

1. Procedeul Bianchi permite o îmbunătățire evidentă a rezultatelor tratamentului în 

cazurile de gastroschizis fără o disproporție visceroabdominală semnificativă, pe cînd în 

formele de gastroschizis cu disproporție visceroabdominală metodele tradiționale sunt 

caracterizate de rezultate modeste. 

2. Utilizarea grefei de pericard bovin induce procese inflamatorii exudativ-necrolitice care 

au ca rezultat degenerescența treptată neuniformă a implantului, reacțiile 

gigantocelulare și reticulare marcând resorbția asincronă în mozaic a implantului. 

Fig. 4.25. Evaluarea statistică a proceselor morfopatologice în xenogrefele de pericard, 

peritoneu și fascie bovină prelucrate cu formaldehidă unde 1- lotul 1 (pericard bovin 

Formol),  2 – lotul 2 (peritoneu bovin Formol), 3 – lotul 3 (fascie bovină Formol), 4 – 

lotul martor; A – nivelul  procesului detersiv; B – nivelul  PMN; C – nivelul țesutului de 

granulație; D – nivelul de remodelare fibroplastică; E – nivelul prezenței de simplaste 

gigantocelulare; F – prezența  anormalităților țesutului neoformat 
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Totodată, procesele regenerative în țesuturile gazdă sunt marcate de dezvoltarea 

țesutului interstițial conjunctiv și neovascularizare, modificările țesuturilor musculare 

relevând o histogeneză comparabilă normei, cu excepția unor arii în care se atestau 

granulații fibrilar celulare excesive, în special  la nivelul proceselor aderențiale. 

3. Evaluarea răspunsului celular în  lotul 3 de studiu a  permis de a conchide că utilizarea 

grefelor de fascie bovină este caracterizată de un proces inflamator redus și procese 

regenerative-constructive semnificativ mai avansate comparativ cu utilizarea grefei de 

pericard bovin, cu neoformarea unui țesut conjunctiv benign viabil bine stratificat și cu 

substituirea a 90-95% din grefa de fascie bovină implantată.  

4. În cazurile de defecte fasciale majore ale peretelui abdominal anterior, grefa de pericard 

bovin dispune de o rezistență și biocompatibilitate acceptabilă, având proprietăți de 

stabilizare a peretelui abdominal datorate dezvoltării stratului de țesut conjunctiv 

localizat între implant și stratul subcutanat, aceste argumente fiind în favoarea utilizării 

acestei bioproteze în reconstrucția omfalocelului sau în herniile ventrale. În același timp 

există riscul de dezvoltare a procesului aderențial abdominal, determinând utilizarea 

limitată a acestui material biologic în procedeele de reconstrucție a peretelui abdominal 

cu substituția peritoneului, de exemplu în gastroschizis. 

5. Grefa de fascie bovină prezervată în formaldehidă are acțiune iritantă și inflamatorie 

nesemnificativă asupra anselor intestinale comparativ cu pericardul bovin și nu induce 

dezvoltarea unui proces aderențial abdominal semnificativ, acest fapt permițând 

utilizarea ei în închiderea defectelor fasciale abdominale fiind plasată în contact direct 

cu conținutul abdominal. 
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5. EVALUAREA COMPARATIVĂ A POTENȚIALULUI DE REGENERARE ÎN 

UTILIZAREA UNOR XENOGREFE BOVINE DECELULARIZATE ÎN 

RECONSTRUCȚIA DEFECTELOR PERETELUI ABDOMINAL ANTERIOR ÎN 

MODEL EXPERIMENTAL 

5.1.   Evaluarea in vivo a xenogrefelor acelulare de fascie bovină în reconstrucția defectelor 

peretelui abdominal în model experimental pe porci 

În literatura de specialitate sunt descrise multiple abordări de reconstrucție a defectelor 

peretelui abdominal, inclusiv tehnica de separare a componentelor, reconstrucții cu lambouri 

pediculare și libere, utilizarea implantelor sintetice și biologice etc., aceste metode având ca 

obiectiv principal protejarea conținutului abdominal și restabilirea suportului funcțional. Deși 

implanturile chirurgicale sintetice sunt capabile să asigure o biocompatibilitate și rezistență 

acceptabilă necesară în susținerea organelor cavității abdominale, utilizarea lor este asociată cu 

dezvoltarea unor efecte adverse, inclusiv incapsularea fibroasă, infecția, eroziuni, expulsia plasei, 

fistule, obstrucții intestinale etc. [293]. Intervențiile chirurgicale reconstructive cu utilizarea 

țesuturilor musculofasciale de la distanță sunt asociate cu o morbiditate postoperatorie, dereglări 

funcționale și deficiențe de volum a regiunii donatoare. Utilizarea implanturilor biologice 

constituie o abordare nouă, alternativă în reconstrucția și regenerarea țesuturilor moi cu rezultate 

promițătoare, care ar putea oferi o sursă accesibilă de țesuturi cu proprietăți adecvate [286]. 

Pentru a evita răspunsul inflamator advers, prezent în cazurile de utilizare a transplanturilor de 

organe, este necesară îndepărtarea eficientă a componentelor celulare și a structurilor antigenice, 

decelularizarea eficientă fiind extrem de importantă, indiferent dacă sursa este alogenă sau 

xenogenă. În acest context, actualmente în reconstrucția peretelui abdominal sunt disponibile mai 

multe grefe decelularizate (matrițe extracelulare) atât de origine umană (alogene), cât și de 

origine animală (xenogene), testarea proprietăților și eficacității acestor biomateriale fiind în 

permanentă atenție [193]. 

Scopul acestui studiu a fost în evaluarea fezabilității utilizării fasciei bovine în substituția 

experimentală a planului fascial cu scop de reconstrucție în defectele majore ale peretelui 

abdominal anterior în model experimental. 

Lotul de studiu cu utilizarea grefelor decelularizate de fascie bovină a fost efectuată pe 

porci de rasă Landrace cu vârsta de 5 săptămâni (3 animale), la care a fost indus chirurgical 

defectul peretelui abdominal de dimensiuni 10 x 5,0 cm cu implicarea tuturor straturilor, inclusiv 

a peritoneului, ulterior, animalele au fost eutanaziate după 90 zile de la intervenție. 

În lotul de animale experimentale nu au fost constatate complicații postoperatorii sau 

cazuri de hernie incizională ventrală. În toate cazurile plaga postoperatorie s-a cicatrizat primar. 

În procesul de mobilizare, în regiunea defectului peretelui abdominal închis cu grefă 
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decelularizată de fascie bovină s-a atestat o zonă de țesut fibros dens acoperit cu țesut adipos 

(fig. 5.1. A). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Zone slabe sau dehiscența liniei de sutură nu s-au constatat. La deschiderea cavității 

peritoneale s-a determinat aderarea omentului la suprafața internă a implantului (fig. 5.1. B, C), 

care ușor putea fi desprins (fig. 5.1. D). 

Examenul macroscopic al piesei de rezecție excizată lateral în limitele la 2 cm de la linia 

de sutură (fig. 5.2. A) a permis de a constata o zonă de țesut conjunctiv acoperită de țesut grăsos 

cu prezența musculaturii la periferie. Suprafața internă avea o nuanță pal gălbuie neuniformă, cu 

aderențe fine ale ometului (fig. 5.2. B). În secțiune perpendiculară pe suprafață putea fi atestată o 

grosime de 2,4 - 2,7 cm  a zonei conjunctive (fig. 5.2. C) 

 

 

 

 

 

  

 

 

Fig. 5.2.  Aspect macroscopic al suprafeței externe a implantului (A), suprafeței interne (B) și în 

secțiune transversală (C): 1 - zona conjunctiv-fibroasă cu elemente de grefă; 2 -  țesut grăsos;  3 - 

țesut muscular  
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Fig. 5.1. Aspectul macroscopic al suprafeței externe a zonei de reconstrucție a 

defectului peretelui abdominal cu grefă decelularizată de fascie bovină: A – 

până la deschiderea cavității peritoneale; B, C – aderarea omentului la 

suprafața internă a implantului; D – aspectul macroscopic al suprafeței interne 

a implantului după detașarea omentului. 
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Examenul histologic al pieselor prelevate la linia de frontieră între implant și țesuturile 

gazdei a relevat un tablou variat manifestat prin prezența grefei de fascie parțial înglobată în 

țesut conjunctiv neoformat și în țesut celulo-adipos secondat de prezența unui proces inflamator 

polimorfocelular cu predilecție limfocitar, cu neoformarea structurilor pseudofoliculare limfoide. 

La nivelul țesutului conjunctiv s-a observat o calcinoză a implantului (fig. 5.3. A.), controlateral 

fiind atestate semne de alunecare a  implantului, în aceste zone fiind detectate procese fibrozive, 

iar din partea suprafeței externe fiind observat prezența unui plast celular conjunctiv neoformat 

matur (fig. 5.3. B).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La distanțe nesemnificative de la frontieră au fost constatate reziduuri ale implantului 

incrustate în țesut conjunctiv neoformat hipercelularizat, care conținea fibroblaste, elemente 

monocitar-macrofagale și simplaste, acestea fiind direcționate spre reziduurile de implant și 

având o contribuție semnificativă în distrucția lor (fig. 5.3. C). La nivelul țesutului neoformat a 

fost observată o zonă de țesut colagenizat (fig. 5.3. D). În unele arii a fost atestată incrustarea 

implantului în masa de țesut conjunctiv neoformat, care avea un caracter mult mai fibrozant spre 

suprafața externă comparativ cu zonele interne direcționate spre cavitatea peritoneală. Deseori 

Fig. 5.3. A - zona de frontieră cu prezența grefei de implant în aria țesutului 

conjunctiv neoformat (1);  2 - plaste de grefă în aria țesutului adipos neoformat; 

3 -  structuri pseudofoliculare limfoide; B - zonă de frontieră unde lipsesc 

elementele de implant: 1 - țesut conjunctiv neoformat; 2 - infiltrate mici 

limfocitare în aria țesutului neoformat; C - reziduri de implant înglobate în țesut 

conjunctiv neoformat: 1 - rezid de implant  agresat de simplaste celulare 

polinucleare; 2 - țesut conjunctiv neoformat cu o zonă din fibre de colagen; 3 - 

țesut conjunctiv zona peritoneală cu  elemente polimorfocelulare; D - zonă 

conjunctivă externă cu prezența fibrelor colegenizate (1) și zona internă a 

țesutului conjunctiv neoformat bogată în elemente celulare  
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putea fi observat aspectul șerpuitor al implantului, care, probabil se poate datora în rezultatul 

întreruperii lui în zonele centrale și excentrice  (Anexa 1.14. A). 

În toate probele investigate, la diferite nivele, pe proiecția implantului în masa țesutului 

neoformat se atestau reziduuri de implant agresate de componentul celular polimorfocelular și de 

simplaste celulare polinucleare, fapt ce pledează pentru o diversă reactivitate celulară 

inflamatorie cu prezența unei fibrogeneze latente, periodice (Anexa 1.14. B, C, D). Adiacent, în 

aria țesutului conjunctiv erau prezente structuri pseudo-foliculare și foliculare limfoide. 

Modificările respective au avut un aspect mozaic și haotic, inclusiv pe toată aria. Într-un caz, în 

ariile orientate spre suprafața internă au fost observate zone de aderențe cu suprafața ficatului și 

zone de calcinoză ale implantului (Anexa 1.14. E). 

Rolul de bază al biomaterialelor folosite în chirurgia reconstructivă este de a oferi un 

suport mecanic temporar și dezvoltarea unui țesut de regenerare de mărime și formă controlată 

[72]. Ideal, materialul biologic ar trebui să aibă proprietăți mecanice adecvate aplicabilității 

dorite, rezistență la infecție după implantare, să dispună de proprietăți de remodelare cu țesutul 

gazdă, cu proprietăți mecanice și biologice identice cu cele ale țesutului lipsă, să dispună de 

proprietăți de revascularizare și infiltrare cu celule, elasticitate etc. Mai multe studii au constatat 

că implanturile biologice, provenite din diferite surse, contribuie la îmbunătățirea regenerării 

țesuturilor prin revascularizare, migrație de leucocite și repopulare celulară, astfel având un rol 

benefic în reconstrucția peretelui abdominal, minimizându-se teoretic complicațiile asociate cu 

utilizarea materialelor sintetice [68]. 

În literatura de specialitate există multiple comunicări care descriu eficiența unor materiale 

biologice derivate din diferite surse: umane, porcine sau bovine [138]. Dintre materialele 

biologice de origine umană, utilizarea matriței acelulare dermale umane (AlloDerm) reprezintă 

opțiunea cea mai răspândită în reconstrucția defectelor peretelui abdominal, inclusiv a celor 

congenitale [272].  

Au fost constatate anumite performanțe și în cazurile de utilizare a grefelor biologice 

xenogene, inclusiv: colagenul dermic porcin (Permacol) [135], matriță porcină de submucoasă 

intestinală (Surgisis) [57], matriță acelulară dermală porcină [278], pericardul acelular bovin 

[186], matriță acelulară dermală bovină etc. [314]. 

În literatura de specialitate sunt puține studii care prezintă rezultatele utilizării grefelor de 

fascie ca potențial material biologic în chirurgia reconstructivă, mai frecvent fiind evaluat 

materialul autolog de fascie lată umană [93]. Xenogrefele de fascie bovină nu sunt descrise pe 

larg ca potențial material biologic, existând studii experimentale unice, care au comunicat despre 

utilizarea acestora în reconstrucția defectelor musculare și peritoneale induse experimental, 
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constatând că acest material biologic posedă o toleranță bună, durată de resorbție lungă și poate 

fi utilizat cu scopuri clinice [166].  

Rezultatele acestui studiu experimental permit de a conchide că implantul decelularizat de 

fascie bovină este caracterizat de o reacție inflamatorie polimorfă, preponderența spectrului 

celular indicând la dominarea proceselor de regenerare activă cu remodelarea țesuturilor și 

invadarea celulelor gazdă, țesuturile implantului xenogen fiind supuse unei degradări treptate și 

substituite cu țesutut conjunctiv neoformat al gazdei.  

5.2.   Particularitățile de regenerare tisulară a xenogrefelor decelularizate de pericard bovin 

utilizate în reconstrucția defectelor peretelui abdominal anterior în model 

experimental 

Pericardul bovin reprezintă un țesut biologic bogat în colagen, utilizat pe scară largă ca 

biomaterial natural în modelarea unei varietăți de bioproteze în chirurgia cardiovasculară [183, 

206], în chirurgia reconstructivă a defectelor țesuturilor moi și în defectele complexe ale 

peretelui abdominal [186]. 

Îndepărtarea componentelor celulare din grefele biologice cu păstrarea matricei 

extracelulare permite o remodelare tisulară mai bună datorită antigenității reduse, proceselor de 

degradare ale grefei, recelularizarea cu celulele gazdei, formării unei matrice extracelulare noi și 

neovascularizării [235]. Deși utilizarea implantelor biologice decelularizate reprezintă o 

performanță în chirurgia reconstructivă, interacțiunea de lungă durată a acestor biomateriale 

xenogene cu țesuturile locale și sistemele fiziologice ale pacientului, precum și procesele de 

regenerare induse de acestea nu sunt elucidate. Posibilitatea de a prevedea biocompatibilitatea și 

consecințele nedorite ale acestor grefe biologice pot reduce  la minimum riscul pentru pacient, 

ceea ce a și determinat  actualitatea temei abordate [235]. 

Scopul prezentului studiu a fost evaluarea potențialului de regenerare al grefelor 

decelularizate de pericard bovin utilizate ca opțiune de închidere a defectelor peretelui abdominal 

în model experimental. 

Lotul de studiu a fost constituit din porci de rasă Landrace supuși operațiilor reconstructive 

a defectelor congenitale ale peretelui abdominal (lotul 1 – 3 animale) și a defectului total al 

peretelui abdominal creat chirurgical (cu implicarea tuturor straturilor, inclusiv a peritoneului) cu 

pericard bovin decelularizat (lotul 2 – 3 animale). Animalele au fost eutanaziate și investigate 

peste 30 zile (3 animale) și 90 zile de la intervenția chirurgicală (3 animale). 

În lotul 1 de studiu nu s-au înregistrat  complicații postoperatorii, inclusiv hernii 

incizionale ale peretelui abdominal anterior. În toate 3 cazuri plăgile postoperatorii s-au cicatrizat 

primar (fig. 5.4. A). După mobilizarea suprafeței externe a zonei de aplicare a grefei de pericard 
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bovin  nu au fost constatate bombări, zona dată fiind destul de compactă  din contul   țesutului 

fibros pe care  s-a dezvoltat țesut  adipos (fig. 5.4. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La deschiderea cavității abdominale nu s-au depistat aderențe (fig. 5.4. C). La revizia 

macroscopică, grefa se prezenta ca o fâșie deformată, ondulată, de culoare cafeniu-pal, mai 

accentuată la margini, cuprinsă de țesut conjunctiv, mai exprimat din partea peritoneală (fig. 5.4. 

D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5.4. A – aspectul cicatricii postoperatorii, B – aspectul macroscopic al 

zonei externe a regiunii de aplicare a impantului de pericard bovin; C – 

aspectul macroscopic al suprafeței peritoneale a regiunii de aplicare a 

impantului de pericard bovin;  D - regiunea implantului (macropreparat): 1 - 

.grefa de implant; 2 - zona internă conjunctivă peritoneală; 3 - zona externă 

conjunctivă celulo-adipoasă. 
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Fig. 5.5 Aspectul macroscopic al zonei de aplicare a grefei de pericard 

bovin acelular în timpul sacrificării (explicații în text). 

B 

D 

A 

C 



115 
 

În lotul 2 de studiu careva complicații nu au fost înregistrate, plaga postoperatorie 

cicatrizându-se primar (fig. 5.5. A, B). La deschiderea cavității abdominale s-a constatat aderarea 

lobului stâng al ficatului la regiunea inciziei operatorii (2 cazuri), în toate 3 cazuri omentul fiind 

aderat intim la suprafața internă a implantului. 

În cavitatea abdominală nu au fost observate aderențe interintestinale (fig. 5.5. C). După 

detașarea omentului de la suprafața internă a implantului au fost observate puncte de hemoragie 

(fig. 5.5. D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

După rezecția circulară a zonei de aplicare a implantului, la examenul macroscopic s-a 

constatat că suprafața externă este dominată de țesut fibros dur elastic (fig. 5.6. A). Suprafața 

internă a implantului se prezenta sub formă de placă dură, trabeculară, cu focare mici de 

hemosideroză. La periferie era prezent un burelet incomplet de grosime variabilă (0,2-0,6 cm), 

care avea consistență dură (osoasă) care corespundea limitelor liniei de sutură cu o lățime de 0,5-

1,3 cm (2 cazuri) sau chiar 2,3 cm (1 caz) (fig. 5.6. B). În secțiune, zona implantului avea o 

grosime de 1,7 - 2,5 cm, la nivelul bureletului având aspect spongios (fig. 5.6. C). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5.6 Aspect macroscopic al piesei  rezecționale a zonei de aplicare a grefei de pericard bovin 

acelular; A - suprafața externă: 1 - platoul conjunctiv-fibros; 2 - țesut muscular; B – suprafața internă 

cu aspect de burelet osificat; C - implantul în secțiune perpendiculară: 1- platoul conjunctiv-fibros; 2 

- zona osteogenă în burelet; 3 - zona osteocartilaginoasă în platou; 4 - țesut muscular. 
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Fig. 5.7. A - regiunea de frontieră: 1 - grefa de implant; 2 - zona internă conjunctivă peritoneală; 3 - 

zona externă conjunctivă celulo-adipoasă; B - regiunea marginală: 1 - grefa de implant; 2 - 

granuloame din simplaste gigantocelulare polinucleare, inclusiv cu calcinoză; 3 - țesut conjunctiv 

fibrilar neoformat; 4 - zona de penetrare proliferativă a componentei fibrilar celulare a implantului; C 

- structura granulomului: 1 - elemente  necrotizate în aria granulomului; 2 - țesut granulomatos din 

simplaste gigantocelulare, component macrofagal-limfocitar și fibrilar-conjunctiv. 
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Rezultatele examenului histologic efectuat  în lotul 1 de studiu au permis de a constata că 

la capete grefa era cuprinsă de țesut conjunctiv fibros vascularizat. La limita dintre grefă și 

țesutul propriu se observa prezența unei reacții invazive focale sau zonale fibrilar-celulare, cu 

predominarea fibroblastelor din partea țesutului conjunctiv neoformat și cu penetrare în divers 

raport în marginile grefei (fig. 5.7. A). La acest nivel s-au evidențiat și modificări 

granulomatoase, cu predilecție din partea zonei peritoneale, de diverse dimensiuni, cu simplaste 

celulare polinucleare, unele cu necroză în centru, altele cu calcinoză. Frecvent în aria 

granuloamelor s-au atestat fragmente de țesut asemănător cu grefa (fig. 5.7. B, C). 

La nivelul de interacțiune activă a țesutului-gazdă neoformat cu grefa de implant s-a atestat 

din partea grefei o zonă de  degenerescență de tipul distrofiei în picături de hialină,  asociată  cu 

degenerescență necrolitică  și  invadarea componentei celulare fibroblastice (Anexa 1.15.). 

Concomitent cu activitatea proliferativă fibroblastică  s-a  atestat  prezența elementelor 

limfocitare și monocitare, macrofagelor, inclusiv proliferarea componentei endoteliocitare 

vasculare. Fibrele implantului au suportat modificări de intumescență (fig. 5.8. A). La acest 

nivel, pe unele arii, s-a observat o intensitate diversă a componentei celulare polimorfe,  cu 

prezența în proporție diferită a simplastelor gigantocelulare polinucleare cu aspecte de înglobare 

fagocitară a picăturilor de hialină (fig. 5.8. B, C, D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Rezultatele examenului histologic, efectuat în toate 3 cazuri de utilizare a grefei 

decelularizate de pericard bovin în reconstrucția defectelor totale ale peretelui abdominal 

Fig. 5.8. A - zona de interacțiune  grefă–țesut-gazdă: 1 - grefa cu intumescență și 

degenerescență hialină; 2 - procese proliferative  penetrante fibrilar fibrocelulare și 

celular mixte; B - reacție gigantocelulară la linia de intersecție a țesuturilor; C - focare 

de degenerescență hialină  invadate de component celular polimorf cu formarea 

simplastelor gigantocelulare de  origine  macrofagală cu înglobarea hialinei; D - 

simplaste macrofagale cu  gigante polinucleare  căptușite cu picături de hialină. 
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inclusiv celui peritoneal (lotul 2), au permis de a constata că la 90 zile de la operație celulele 

inflamatorii practic au dispărut. 

În același timp au fost puse în evidență procese proliferative ale țesutului fibros cu 

orientație haotică  sau orientare în cordoane conjunctive. În toate 3 cazuri au fost depistate focare 

caracteristice de metaplazie cartilaginoasă și osoasă manifestate prin sectoare hipercelularizate, 

cu prezența fibroblastelor și a unor insulițe de țesuturi cartilaginoase și trabecular imature, 

plasturi de țesut osos trabecular  în proporții diferite în zona dintre grefă și țesuturile gazdei, care 

uneori puteau fi observate și în zonele centrale (fig. 5.9). 

 

 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La nivelul bureletelui și în zona subiacentă grefei de pericard bovin, într-un caz au fost 

atestate plăci osteogene mature de tip osteoid cu aspect trabecular aleatoriu cu diminuarea 

elementelor osteoblaste la nivel  trabecular și periinsular, unde țesutul conjunctiv a devenit mult 

mai dens, formând o fâșie periostică (Anexa 1.16. A). În 2 cazuri, țesutul neoformat patologic se 

prezenta pe alocuri printr-o componentă osteocartilaginoasă (Anexa 1.16. B), sau, uneori,  printr-

o placă osteogenă trabeculară, care  putea atinge în proporție diferită zona centrală a implantului 

xenogen (Anexa 1.16. C), câmpurile intertrabeculare fiind căptușite cu țesut adipos acelular. În 

zonele centrale ale implantului frecvent puteau fi observate platouri de țesut conjunctiv  cu 

aspect de cordoane orientate haotic cu fascicule colagene în asociere cu țesut mezenchimal 

(Anexa 1.16. D, E, F). 

Fig. 5.9. A - insulă de cartilaj mezenchimal imatur în masa de țesut conjunctiv  

fibroblastic localizată la 2,5 cm de la zona de frontieră dintre țesuturi; B - insulă 

de cartilaj mezenchimal imatur în masa de țesut  conjunctiv (1) și placă osoasă 

trabeculară imatură (2)   în zona adiacentă bureletului  de la linia frontierei; C - 

zonă  la 1,2 cm de la burelet unde se depistează plăci de os trabecular imatur la 

limita cu țesutul gazdei; D - insulă  osteogenă trabeculară imatură înconjurată de 

celule de origine osteoblastică (1) și fibroblastică (2) . 
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În 2 cazuri, în bioptatele prelevate din zonele centrale spre suprafața internă (peritoneală) 

au fost atestate focare de hemosideroză (fig. 5.10. A). Pe unele sectoare, corespunzătoare 

aspectului lacunar a fost constatată o stratificare a țesutului conjunctiv, dinspre peritoneu, 

marcând un aspect lax cu fascicole neurovasculare distanțate, pe când din partea suprafeței 

externe era mult mai dens cu aspecte proliferative a fibroblastelor (fig. 5.10. B). În unele probe 

din aria zonei centrale au fost observate platouri de țesut conjunctiv lax în aria celui dens, la 

periferie cu infiltrat limfocitar, uneori cu neoformarea structurilor pseudofoliculare și prezența 

hemosiderozei (fig. 5.10. C) În toate cazurile, la o distanță de până la 2,2 cm de la linia de 

frontieră, țesutul peritoneal era constituit din țesut conjunctiv matur, limitat în divers raport de 

țesut adipos. (fig. 5.10. D). 

În pofida progreselor relevante  în cazurile de utilizare a grefelor decelularizate de pericard 

bovin au fost constatate și unele complicații cum ar fi deteriorarea matricei biologice și 

degenerarea țesuturilor  determinate de calcificarea implanturilor. Rezultatele noastre sunt în 

concordanță cu datele publicate de unii autori, care au constatat dezvoltarea focarelor de 

metaplazie osteocartilaginoasă în perioada postoperatorie tardivă în cazurile de utilizare a 

xenogrefelor decelularizate de pericard bovin prezervate în glutaraldehidă în operațiile 

reconstructive ale vaselor magistrale în studii experimentale pe animale. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Metaplazia condroidă și/sau osoasă este considerată de unii autori o modificare reversibilă 

cu implicarea fibroblastelor și miofibroblastelor, având ca una dintre cauze ischemia. Așadar, 

Fig. 5.10. A - zona medială  cu hemosideroză micromacrofocală; B - țesut conjunctiv 

spre zona peritoneală și compact spre suprafața externă, fascicule neurovasculare 

distanțate; C - platouri de țesut conjunctiv lax mezenchimal pătruns de rețea 

vasculară; D - aspectul structural al peritoneului la distanță. 
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grefa acelulară de pericard bovin  se  caracterizează  prin rezistență și durabilitate,  favorabil 

pentru reconstrucția defectelor majore ale peretelui abdominal. În cadrul proceselor regenerativ-

reparatorii ale grefelor de pericard bovin acelular utilizate în reconstrucția defectelor totale ale 

peretelui abdominal, de rând cu procesele de fibrogeneză, au loc și procese de metaplazie cu 

diferențiere în condroblaste ce induc neoformarea focarelor de  cartilaj în implantul biologic, 

care, ulterior funcționează ca un factor de osificare encondrală cu formarea focarelor de 

osteogeneză și osificare trabeculară. Rezultatele obținute impun  necesitatea   unor studii 

suplimentare pentru a clarifica rolul acestor modificări în dezvoltarea unor potențiale complicații 

postoperatorii la distanță. 

5.3.   Evaluarea  fezabilității peritoneului parietal bovin decelularizat în reconstrucția 

defectelor peretelui abdominal. Studiu experimental.  

Testarea peritoneului heterogenic în reconstrucția peretelui abdominal a fost efectuată la 

sfârșitul anilor 60 ai secolului trecut. Ulterior, unele studii au constatat rolul de protecție a 

acestui material biologic împotriva aderențelor locale [299]. Există studii experimentale care 

încurajează utilizarea tunicii vaginale parietale bovine în calitate de implant în practica clinică 

[41]. 

Scopul studiului a fost de a evalua eficiența grefelor decelularizate de peritoneu bovin în 

reconstrucții a defectelor complete de perete abdominal în model experimental pe porci. 
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Fig. 5.11. A – aspectul cicatricii zonei de incizie a peretelui abdominal anterior; 

B – aspectul suprafeței exterioare a implantului; C – aspectul suprafeței 

peritoneale a implantului; D – zona implantului cu aderarea epiploonului. 
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Studiul dat a fost efectuat pe 4 porci de rasa Landrace cu masa 21±1 kg, sacrificați la a 90-

a zi post-implantare. Toate animalele au supraviețuit după operația de reconstrucție a defectului 

complet al peretelui abdominal, perioada postoperatorie evoluând fără complicații. Plaga 

postoperatorie s-a cicatrizat primar (fig. 5.11. A). Cazuri de dezvoltare a herniilor incizionale nu 

au fost constatate (fig. 5.14. B), xenogrefa biologică aderând intim la țesuturile înconjurătoare 

(fig. 5.11. C). La deschiderea cavității abdominale s-a constatat aderarea sectorială a omentului 

la grefă. Careva aderențe interintestinale  sau aderarea anselor intestinale la grefa de peritoneu 

bovin nu au fost observate (fig. 5.11. D). Nu au fost constatate nici dezvoltarea fistulelor 

intestinale. 

Macroscopic, suprafața externă subcutană a implantului era acoperită de țesut celulo-

adipos (fig. 5.12. A). Linia de aplicare a suturilor în toate cazurile a fost ermetică, intactă. 

Suprafața internă a implantului era zonal netedă, cu rețea vasculară moderat accentuată și țesuturi 

celulo-adipoase fibrilare, care formau o suprafață lacunară-granulară. Peritoneul adiacent fiind 

lucios (fig. 5.12. B). În secțiune, zona implantului era caracterizată de grosimi mai diminuate, cu 

o consistență variată dur-elastică sau dură, având aspect stratificat. La periferie, la nivelul 

aplicării suturilor, parțial avea o consistență elastică pe alocuri dură, iar pe unele arii la 

secționare puteau fi atestate zone de o duritate osteo-cartilaginoasă sau pseudocalcifiantă (fig. 

5.12. C), modificările respective fiind atestate segmental pe circumscripția  grefei,  respectiv 

manifestau un aspect mai cărămiziu (fig. 5.12. D ). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5.12. A - Suprafața subcutană a implantului; B - suprafața peritoneală a 

implantului; C  - implantul în secțiune; D - focare cu aspect gri-cărămiziu la 

nivelul frontierei grefă-gazdă. Piesă anatomo-chirurgicală. 
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La 90 de zile de la implantarea grefei decelularizate de peritoneu bovin, palpator și în 

secțiune zona implantului păstrează o deviere comparativă retractilă, dur-elastică a țesuturilor 

neo-formate. Concomitent cu țesutul fibrilar albicios dur-elastic se atestă și fâșii tisulare de 

culoare gri pală și gălbuie-brună, acesta relevând o intercalare ușoară între ele, fiind localizate 

preponderent pe suprafața peritoneală a grefei. 

Investigațiile histologice efectuate în acest lot de studiu pe zone: periferică la frontiera 

implantului și cea excentrică și centrală, au permis de a determina modificări regenerative și 

adaptative atât analogice cu loturile experimentale precedente (vezi. cap. 5.1 și 5.2), precum și cu 

unele abateri la limita corelațiilor dintre grefa de peritoneu bovin cu țesuturile gazdei (Anexa 

1.17. A, B). 

Particularitățile comune cu loturile precedente au constat în faptul că grefa de peritoneu 

bovin decelularizat, în rezultatul proceselor regenerative devine captată în masa de țesut 

conjunctiv neoformat, devenind un țesut protector și concomitent o matrice mai mult temporară. 

Sub acțiunea componentei polimorfocelulare se produc diverse procese degenerescente ale 

implantului și menținerea în regim activ al proceselor de fagocitare-evacuare a detritusului 

implantic și ale proceselor regenerative ce induc neoformarea țesutului conjunctiv. Astfel, la 

limita suprapunerii grefei cu țesuturile gazdei a fost atestată neoformarea țesutului conjunctiv 

bine diferențiat și organizat în două straturi cu înglobarea componentei de țesut fibrilar celulo-

adipos, în aria căruia în divers raport puteau fi observate reziduuri ale grefei sub formă de 

structuri fasciculare sau intercalate cu țesut conjunctiv neoformat sclerogenizat în aspect de bucle 

(Anexa 1.17. B). În zonele de o consistență mai dură s-a determinat o masă tisulară polimorfă 

conjunctivă granulomatoasă cu predominarea complexelor gigantocelulare polinucleare de tipul 

corpilor străini, uneori fiind  prezente impurități reziduale ale grefei de peritoneu bovin. 

Structurile granulomatoase marcau aspecte pseudonodulare circumscrise de țesut conjunctiv la 

periferia unui țesut conjunctiv dens spongios fibrilar (Anexa 1.17.  D). Zonele matricial-celulare 

ale implantului erau caracterizate de prezența unui spectru celular cu o componentă 

polimorfocelulară marcată prin limfocite, histiocite, PMN în divers raport, macrofage și 

simplaste gigante polimorfocelulare secondate cu aspecte de cuiburi și elemente  fibroblastice și 

fibre conjunctive neoformate orientate haotic (Anexa 1.17.  E). În ce privește componenta PMN 

în perioada respectivă aceste celule puteau fi observate în număr mic, dispersate sau în mici 

aglomerări, cu predominarea componentei eozinofile comparativ cu cea neutrofilă, nefiind 

orientată spre grefă. Pe unele arii intensitatea celulară și reziduurile de grefă erau în coraport 

variat. Concomitent a fost observată apariția lipofagilor și a lipocitelor (Anexa 1.17.  F). 

Coraportul dintre  grefă, matricea celulară și țesuturile neoformate frecvent era variat și în 

aspect de mozaic (fig. 5.13.). Spre zona excentrică componenta fibrilară fibroplastică și 
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fibrocitară treptat devenea mai predominantă și mai organizată fiind constatată prezența 

intercalărilor cu reziduurile grefei în asociere cu simplastele gigantocelulare de tipul corpilor 

străini și macrofage (fig. 5.13. A). 

Pe unele arii componenta polimorfocelulară era cu mult mai redusă, iar activitatea celulară 

către reziduurile grefei - diminuată, perifocal fiind determinată apariția structurilor 

pseudofoliculare limfocitare (fig. 5.13. B). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Infiltratele limfocitare care includeau un amestec de neutrofile, histiocite și macrofage, de 

rând cu abundența simplastelor giganto-celulare polinucleare reflectau particularități de 

fagocitare cu formarea de noi granuloame (fig. 5.13. C). Treptat, pe unele arii spre zona centrală 

structurile tisulare preluau un aspect stratificat cu prezența modificărilor sclero-cicatriciale 

situate între grefă și țesuturile neoformate. Structurile foliculare limfocitare prezentau o migrare 

spre suprafața peritoneală, deseori fiind orientate în lanț (fig. 5.13. D). 

În probele prelevate din zonele centrale ale implantului (fig. 5.14. A) s-a determinat că 

odată cu distanțierea de la zonele adiacente de țesuturile gazdă componenta și activitatea celulară 

diminuează. Totuși reziduurile implantului persistă, fiind cuprinse între țesutul sclero-cicatricial 

Fig. 5.13. A - reziduuri ale grefei în intercalări cu componenta fibrilar 

fibroblastică și fibrilară populată de simplaste macrofagale gigante polinucleare; B 

- predominarea  țesutului conjunctiv neofromat cu diminuarea matricei 

polimorfocelulare proliferativ invazive a implantului; C - granuloame active  

polimorfocelulare în jurul simplastelor gigantocelulare polinucleare; D - 

stratificarea țesuturilor: 1 - platou conjunctiv neoformat cu mici granuloame în 

resorbție, 2 - insule de țesut celulo-adipos cu lipocite gigante și țesuturi 

cicatriciale, 3 - plasturi de grefă, 4 - structuri folicular limfocitare în componenta 

fibrilar conjunctivă neoformată. 
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și celulo-adipos la exterior și țesuturile neoformate din partea suprafeței peritoneale cu prezența  

perifocală a structurilor limfoide foliculare, unele cu centre mici germinative (fig. 5.14. B). Pe 

alocuri erau prezente intercalări dinte țesutul conjunctiv sclero-cicatricial și reziduurile grefei de 

peritoneu bovin (fig. 5.14. C). În focar, implantul se contopea cu peritoneul gazdă. Concomitent 

cu modificările cicatriciale în unele câmpuri persistau structuri granulomatoase care aveau aspect 

discent (fig. 5.14. D). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Conform evaluării statistice a proceselor morfopatologice s-a determinat că procesul 

detersiv nu prezintă o deosebire statistică (p˃0,05) (Fig. 5.15 A), pe când PMN au fost depistate 

la un nivel sporit cu suport statistic (p≤0,05) (Fig. 5.15 B). În cadrul studiului statistic al 

nivelului prezenței granulațiilor nu s-a determinat o deosebire statistică între loturile de studiu 

(p˃0,05), cu toate că lotul martor a prezentat cel mai redus nivel al granulațiilor (p˂0,05). (Fig. 

5.15 C). La fel și în cazul studierii nivelului procesului de remodelare fibroplastică nu s-a 

determinat deosebire statistică între loturi (p˃0,05) (Fig. 5.15 D). Conform datelor statistice 

morfopatologice s-a stabilit că nivelul prezenței simplastelor gigantocelulare în lotul 3 este 

similar aceluiași proces din lotul martor cu deosebire statistică între loturi (p˂0,05). (Fig. 5.15 

Fig. 5.14. A - aspect macroscopic stratificat și dezordonat al țesuturilor la nivelul 

implantului în zona medie; B - modificări sclero-cicatriciale cu implicarea și 

reziduurilor grefei, care parțial sunt cuprinse în procesele sclero-cicatriciale; C - 

modificări sclero-cicatriciale reziduale  cu prezența reziduurilor de grefă; D - 

diminuarea procesului cu modificări sclero-cicatriciale și persistarea unor 

granuloame cu tendință spre rezorbție. 
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E).  Conform  rezultatelor obținute s-a stabilit că cel mai înalt nivel de anormalități ale țesutului 

neoformat s-a atestat în loturile 1 și 2, pe când loturile 3 și 4 prezintă cel mai redus nivel al 

acestui proces, statistic semnificativ deosebit de primele două loturi (p˂0,05) (Fig. 5.15 F). 

Așadar, în timp, procesele inflamatorii direcționate de gazdă spre remodelarea grefei odată 

cu distanțiere spre zonele centrale diminuează în intensitate, reziduurile de grefă fiind observate 

cu predilecție în zonele centrale comparativ cu cele marginale în care persistă o matrice 

polimorfocelulară care invadează grefa. Prin diminuarea proceselor inflamatorii și substituirea 

lor prin modificări sclero-cicatriciale sau țesut celulo-adipos, prezența unor reziduuri de implant 

acelularizat relevă că acesta poate fi prezent fără a provoca un sechestru sau un granulom piogen. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5.15. Evaluarea statistică a proceselor morfopatologice în xenogrefele de pericard, peritoneu și 

fascie bovină decelularizate unde 1- lotul 1 (peritoneu bovin decelularizat),  2 – lotul 2 (pericard 

bovin decelularizat), 3 – lotul 3 (fascie bovină decelularizată), 4 – lotul martor; A – nivelul  

procesului detersiv; B – nivelul  PMN; C – nivelul țesutului de granulație; D – nivelul de remodelare 

fibroplastică; E – nivelul prezenței de simplaste gigantocelulare; F – prezența  anormalităților 

țesutului neoformat 
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5.4.   Concluzii la capitolul 5 

1. Utilizarea grefei acelulare de fascie bovină decelularizată este caracterizată de 

dominarea proceselor de regenerare activă cu remodelarea țesuturilor și invadarea 

celulelor gazdă, țesuturile implantului xenogen fiind supuse unei degradări treptate și 

substituite cu țesutut conjunctiv neoformat al gazdei, rezultatele obținute justificând 

utilitatea acestui material biologic xenogen în chirurgia reconstructivă a defectelor 

peretelui abdominal, această opțiune necesitând studii imunologice comparative și 

clinice suplimentare. 

2. Grefa acelulară de pericard bovin  se  caracterizează  prin rezistență și durabilitate 

acceptabilă în reconstrucția defectelor majore ale peretelui abdominal, de rând cu 

procesele de fibrogeneză fiind constatate și procese de metaplazie cu neoformarea 

focarelor de cartilaj și osificare trabeculară în implantul biologic, fapt ce impune 

necesitatea unor studii suplimentare pentru a clarifica rolul acestor modificări în 

dezvoltarea unor potențiale complicații postoperatorii la distanță. 

3. În cazurile de utilizare a grefei acelulare de peritoneu bovin, reziduurile de grefă pot fi 

observate cu predilecție în zonele centrale fără a provoca un sechestru sau un 

granulom piogen comparativ cu zonele marginale în care persistă o matrice 

polimorfocelulară care invadează grefa. 
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CONCLUZII GENERALE ȘI RECOMANDĂRI 

 

Concluzii 

1. Ținînd cont de particularitățile modificărilor structurale și morfofuncționale ale defectului 

malformativ, de faptul că rezultatele tratamentului chirurgical la distanță sunt influiențate 

de mai mulți factori de risc congenitali și dobîndiți, constatate și descrise în capitolele 

respective, aceste date subliniază încă o dată actualitatea unui studiu de elaborare a noi 

metode de plastie a defectului congenital al peretelui abdominal anterior. 

2. Rezultatele studiului actual a permis de a stabili rate semnificativ sporite ale 

malformațiilor congenitale asociate atât în lotul bolnavilor cu gastroschizis (53,12%), cât 

și în cel cu omfalocel (61,02%), spectrul acestora fiind dominat de malformațiile tractului 

digestiv și cele cardiovasculare, care împreună cu prematuritatea, greutatea mică la 

naștere, sindromul de compartiment și generalizarea procesului infecțios-septic, au 

influiențat semnificativ evoluția și prognosticul nefavorabil al bolii.  

3. Modificările structurale ale musculaturii netede intestinale, asociate cu modificările 

displazice, dismaturitatea ganglioneuronală și disganglioza intestinală, de rând cu 

modificările inflamatorii și distrofice depistate în ansele intestinale la nou născuți cu 

gastroschizis, sunt implicate direct în disfuncțiile de contractilitate disfazică a anselor 

intestinale eviscerate și responsabile de dereglările persistente de peristaltism și tranzit 

intestinal cu instalarea ileusului paralitic persistent și cu implicații nefavorabile în 

evoluția și exodul bolii.[8] 

4. Modificările regionale în gastroschizis sunt dominate de o disconcordanţă de maturizare 

marcantă a elementelor musculofasciale și ganglioneuronale, indiferent de termenul de 

gestaţie, asociată cu dezordonarea miocitelor şi a fasciculelor musculare, cu hipertrofia 

miocitelor, cu dereglări ale intensității de expresie imunohistochimică a structurilor 

neuronale, dovadă a prezenţei unor dereglări funcţionale neuromusculare atât în preajma 

defectului, cât şi la distanţă. 

5. În caz de omfalocel necomplicat, de dimensiuni majore, cu disproporție 

visceroabdominală semnificativă, ținând cont de structura arhitecturală a sacului, există 

condiții favorabile pentru procesele reparative cu epitelizarea treptată a sacului și 

transformarea în hernie ventrală, fapt ce justifică conduita conservativă în formele date 

ale malformației, ceea ce explică rata scăzută a letalității în lotul studiat.  

6. Utilizarea membranei amniotice prelucrată cu glutaraldehidă și formalină în calitate de 

implant, în pofida durabilității, rezistenței biomecanice și biocompatibilității acceptabile, 

nu oferă o stabilitate pe termen lung, în acest context, membrana amniotică 
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criopreservată având unele avantaje, care de rând cu o activitate reparativ-regenerativă 

marcată, poate fi considerată un substituient temporar util al peritoneului și un adjuvant 

antiaderențial promițător în intervențiile reconstructive ale defectelor peretelui abdominal 

cu disproporție visceroabdominală [124]. 

7. Necătând la calitățile acceptabile de rezistență și durabilitate a grefelor de peritoneu și 

pericard bovin decelularizat au fost constatate unele dezavantaje severe, cum ar fi 

dezvoltarea unui proces inflamator cronic semnificativ, procesele de metaplazie 

osteocartilaginoasă, care pot contribui la dezvoltarea unor complicații severe, în acest 

context utilizarea grefelor acelulare de fascie bovină a fost caracterizată de dezvoltarea 

unor procese de regenerare activă cu remodelarea țesuturilor regionale și invadarea 

celulelor gazdă, țesuturile implantului fiind supuse unei degradări treptate și substituite 

cu țesutul conjunctiv neoformat al gazdei, acest fapt justificând eficiența comparativă a 

acestui material biologic xenogen ca opțiune alternativă în plastia defectelor congenitale 

ale peretelui abdominal [225]. 
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Recomandări practice 

 

1. Persistența sindromului de dismotilitate intestinală la nou-născuții cu gastroschizis servește 

ca indicație pentru amânarea corecției chirurgicale radicale a malformației, în aceste cazuri 

impunându-se necesitatea biopsiei peretelui intestinal. 

2. Caracterul proceselor reparative determinate în structura arhitecturală a sacului embrional în 

omfalocel justifică conduita conservativă în formele severe cu disproporție 

visceroabdominală ale malformației, determinând o rată comparativ scăzută a letalității în 

acest lot de pacienți. 

3. În afectarea intraamnională există riscul de penetrare a componentului infecţios-inflamator 

al omfalocelului, îndeosebi în cazurile rezolvate cu întârziere, cu o posibilă contaminare  

postnatală. 

4. Membrana amniotică umană criopreservată poate fi utilizată în calitate de substituient 

temporar al peritoneului la nou-născuții cu gastroschizis cu asocierea sindromului de 

dismotilitate intestinală persistentă și un adjuvant antiaderențial promițător în intervențiile 

reconstructive ale defectelor peretelui abdominal cu disproporție visceroabdominală. 

5. Ținând cont de disponibilitatea, particularitățile proprietăților de histocompatibilitate locală 

cu crearea condițiilor favorabile pentru migrarea și atașarea celulelor gazdă în xenogrefele 

bovine decelularizate de pericard, fascie și peritoneu, utilizarea acestora contribuie la 

facilitarea dezvoltării țesuturilor proprii, astfel contribuind la menținerea durabilității și 

rezistenței mecanice pe perioade îndelungate de timp după reconstrucția defectelor majore 

ale peretelui abdominal anterior, în acest context fascia bovină având unele avantaje. 
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ANEXE 

Anexa 1.1 Material Ilustrativ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.1.  Modificări morfopatologice neuromusculare enterice. A - hipertrofia fasciculelor 

musculare cu dismaturitate ganglionară mienterică la nivelul intestinului subţire. × 100. Color. 

H&E; B - dismaturitate ganglioneuronală mienterică la nivelul intestinului gros. × 50. Color. 

H&E; C - ganglioneuron mienteric cu distrofie granulară la nivelul intestinului gros. × 50. Color. 

H&E; D - structuri ganglioneuronale mienterice cu dismaturitate a celulelor neuronale şi distrofie 

vacuolară. × 50. Color. H&E; E - viscerită peritoneală exsudativă fibrinoleucocitară asociată cu 

un proces inflamator al structurilor ganglioneuronale mienterice. × 50. Color. H&E; F - Aspect 

histologic al intestinului gros cu component structural normal asociat cu distrofie 

ganglioneuronală mienterică, ectazii vasculare de stază şi viscerită exsudativă fibrinoleucocitară. 

× 50. Color. H&E. 
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Anexa 1.2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.2. Modificări imunohistochimice constatate la nivelul anselor eviscerate. A - Intestinul subţire 

eviscerat. Expresie imunohistochimică variată a NFP: 1- neuroni cu reacția 3+; 2 - neuroni cu reacția 

„0” în unul şi acelaşi ganglioneuron. × 25; B - Intestin colonic intraabdominal. Expresie 

imunohistochimică a NFP cu reacția 3+ la o repartiţie anatomică normală a structurilor nervoase 

mienterice. × 25; C - intestinul gros: expresie imuno-histochimică cu semnificaţie 3+ (1) şi „0” a NFP 

în localizarea haotică a structurilor nervoase mienterice. ×75; D - expresie imunohistochimică a NFP cu 

semnificaţia 3+ la o repartiţie anatomică redusă a structurilor nervoase mienterice. × 25. 
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Anexa 1.3 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.3. A - dismaturitate a musculaturii abdominale cu semne de hiper- şi hipotrofie. ×50. 

Color. H&E; B - Diferenţiere slabă a ţesutului conjunctiv în ţesutul muscular. x50. Color. 

H&E; C - Musculara abdominală. Discronism morfologic al miocitelor şi al fasciculelor cu 

hipertrofie asincronă dispersă a miocitelor. × 100. Color. H&E; D - Musculara abdominală. 

Fascicule cu dezorganizare haotică a miocitelor sub formă de pseudonoduli cu hipertrofie 

asincronă. ×100. Color. H&E; E - Fascicule vasculo-nervoase în zonele fasciilor 

intermusculare. ×50. Color. H&E; F - impregnare coloră a fibrelor elastice din spaţiile 

interfasciculare musculare cu orceină. ×100. Color.histochimică cu orceină 
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Anexa 1.4 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.4.  Aspecte histopatologice ale componentei musculare abdominale A - structura internă a 

peretelui omfalocelului: 1 - bridă fibro-vasculară cu rețea vasculară tapetată cu mezoteliu; 2 – 

pseudofolicul limfocitar perivascular în peretele omfalocelului în zona limitrofă.×25; B – fascicule 

musculare dezordonate cu aspect de hipertrofie în componenta tisulară fibrilar-conjunctivă și 

celulo-adipoasă.×75; C – platou de țesut abdominal ușor ordonat, cu fibre musculare 

hipertrofiate.×75; D – insulițe de fibre musculare și miocite cu aspect de intumescență și atrofie în 

mase de țesut conjunctiv.×75. Colorație H-E (A, B) și VG (C,.D) 
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Anexa 1.5 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.5.  A - complex placentar la 40 s/g: 1- inserţie marginală de cordon; 2 - dilatare varicoasă a 

reţelei venoase corioamnionale;3- chist seros. Piesă macroscopică. B - corion vilozitar – deficienţă a 

componentei conjunctive cu aspect de monstruozitate şi reţea venoasă ectaziată congestivă în focar.× 

100. Corion vilozitar – angioectazie varicoasă congestivă a reţelei venoase a vilozităţilor trunculare. 

× 25. Color. H&E; D - Angiopatie arterială hipertrofico stenozantă la nivelul vilozităţilor trunculare. 

× 25. Color. H&E 
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Anexa 1.6 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.6.  A - granulații în zona mezenchimal- peritoneală: 1 - consolidare intimă cu stratul 

matricial al amniosului; 2 - detensionare focală a amniosului în zona amniocitară; 3 - simplaste 

celulare celulari polinucleare x 75; B - imagine ce precede amplificarea: 1- reacție în simplaste 

gigantocelulare polinucleare; 2 – depozite filiforme de colagen și de fibre conjunctive fine. x 

120; C - migrație transepitelială a fibroblastelor la frontieră cu amniosul x 100; D - fascicule 

ale amniosului conjunctiv dens în aria granulațiilor cuprinse de fibroblaste cu aspect spiralat x 

120; E - procese de granulații excesive și proliferativ-fibroblastice peritoneale în imediata 

apropiere de linia de contact x 75; F - edem reactiv al peritoneului și țesuturilor celulo-

adipoase la distanță x 75. Color. H-E. 
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Anexa 1.7 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.7.  A - platou de granulații imature interpus între musculară și amnios: 1- hipercelularizare cu 

PMN – eozinofile; 2- simplaste polinucleare de origine musculară cu aranjare (→ ) în mici cordoane. x 

25; B - aspecte ale colelației țesutului animal cu implantul: 1- amnios cu calcifiere ale epiteliului și 

detașare parțială; 2 – amnios lipsit de componenta amniocitară înglobat în granulație x 75, Color. H-E; 

C - zona de contact – platou de granulații cu fenomen de penetrare a PMN și implantare  a 

fibroblastelor  în componenta amniocitară. x 200, Color. VG; D - procese de regenerare a țesutului 

conjunctiv-muscular: 1 - amnios; 2 -granulații; 3- regenerare a țesutului muscular și angiogeneză. x 

100; E - fenomen de detersiune a amnionului la suprapunerea cu suprafața amniocitară, granulații 

imature cu PMN asociate cu vasculite perifocare la nivelul stratului muscular, x 75; F - perivasculite 

polimorfocelulare cu predominarea componentei eozinofile  la hotar cu stratul musculo-fascial x 100. 

Color. H-E 

1 

2 

A 

2 

1 
B 

C 

E F 

3 

1 

D 

23 
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Anexa 1.8 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.8.  Aspect a proceselor reparativ regenerative la hotar cu implantul de peritoneu bovin (A): 

1 - stratul conjunctiv peritoneal; 2 - implantul; 3 - stratul conjunctiv subcutaneu. ×25. Color. H-E; B 

- plast conjunctiv intermediar dintre țesuturile gazdei și inplanrul de peritoneu bovin dificil dezvoltat. 

×25. Color. H-E; C - plast conjunctiv neoformat cu reția vasculară (1) și insulițe de musculară cu 

aspecte reginerare. ×75. Color. H-E; D - aglomerări ale grefei de peritoneu bovin încapsulate în țesut 

conjunctiv neoforma la linia de consolidate. ×25. Color.  H-E 

B 

D 

1 

2 

C 

A 

2 

3 

1 
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Anexa 1.9 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa1.9. A - proces inflamator granulomatos cu simplaste celulare polinucleare la nivelul  manșetei 

conjunctive neoformate. ×25. Color.H-E; B - platouri de implant cu reacție agresivă inflamatore 

granulomatoasă macrofagală la distanță de la linia de frontieră. ×25. Color. H-E; C - reacție inflamatore 

macrofagală limfocitară cu simplaste gigante polinucleare. ×125. Color. H-E; D - proces inflamator 

limfocita-macrofagal în aria implantului cu particularități degenerative. ×25. Color. H-E 
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Anexa 1.10 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.10. Aspecte histologice în cazul dezvoltării unei formațiuni chistice a implantului de peritoneu 

bovin decelularizat. A: 1 - țesut neoformat; 2 - chist circumscris de grefă; 3 - fragmente de grefă cu 

infiltrație PMN. × 25. Colorație H-E. B - peretele chistului: 1 - elemente de grefă; 2 - mase fibrinofile  cu 

amestec de eritrocite. × 25. Colorație H-E. C - zona peritonială a chistului: 1 - țesuturile peritoniale; 2 - 

cavitatea chistică × 50. Colorație H-E. D - aspect histologic de ansamblui: 1 - lumenul chistului; 2 - țesut 

neoformat fibroplastic în aspect de sept; 3 - reziduri de grefă infiltrate cu PMN și eozinofilie. × 25. 

Colorație H-E 

1 
2 

3 

A 

2 

1 

B 

C D 
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Anexa 1.11 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.11. A - persistarea procesului inflamator cu PMN  cu manifestări de degenerescență  a 

implandului  ×25 Color. H-E; B - reziduuri de implant în masa leucocitară PMN cu fenomene de 

fagocitoză a leucocitelor ×75. Color VG; C - returnarea proceselor exudative necrolitice în zona de 

interacțiune cu implantul ×100. Color. H-E; D - aspecte de cronicizare a  procesului inflamator în 

zona de interacțiune cu implantul biologic. ×75. Color. H-E; E - procese de degenerescență și 

invadare cu PMN  a  implantului ×100. Color. H-E; F - procese regenerative a țesuturilor musculare a 

gazdei comparabile cu  histogeneza regenerării în normă ×75. Color. H-E 
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Anexa 1.12 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.12. A - țesut conjunctiv elastic al implantului ×25. Color. cu orceină; B - .reziduuri de 

implant în manjetă conjunctivă cu  reacție accentuată granulomatoasă ×25. Color. H-E; C - platorui de 

implant cu feneomene de degenerescență ×25. Color. H-E; D - insulițe de implant înconjurate cu 

reacție granulomatoasă ×25. Color. H-E; E - mici granuloame din celule gigante polinucleare, mici 

impurități de implant ×25. Color. H-E; F - lipsa implantului și consolidarea pereților conjunctivi ai 

manjetei ×25. Color. H-E. 
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Anexa 1.13 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.13. A - zona de graniță:1 - reziduri de implant necrotizate; 2- reziduri de implant 

circumscrise de calcifieri cu reacție perifocală focară granulomatoasă. ×25. Color. H-E; B - zona de 

graniță: lipsa procesului inflamator, se observă diferențierea a 2 straturi neformate conjunctive pe 

suprafața peritonială și cea subcutanată ×25. Color. H-E; C - zona de graniță:.1 -reziduuri de 

implant necrotizat; 2- circumscrise de calcifieri și țesut conjunctiv dens ×25. Color. VG; D - zona 

de graniță: 1 - reziduuri de implant necrotizate; 2 - circumscrise de calcifieri cu reacție perifocală 

focară g granulomatoasă ×25. Color. H-E; E - calcinoză focară circumscrisă de fâșii conjunctive 

fibrilare dense ×25. Color. VG; F - calcinoză în platou circumscrisă de plăcile conjunctive. Reacție 

seroasă peritonială cu microaderențe tinere celulare ×25. Color. VG. Calcinoză în platou 

circumscrisă de plăcile conjunctive. Reacție seroasă peritonială cu microaderențe tinere celulare  

×25. Colorația VG 
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Anexa 1.14 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.14. A – aspectul histologic al zonei de frontieră -  implant  în aspect undulant în aria 

țesutului conjunctiv neoformat, hipercelularizat de populație polimorfocelulară; B - reziduri de 

implant agresate de simplaste celulare macrofagale polimorfocelulare; C - reziduri  de implant 

în disjuncție pe contul activității progresive celulare polimorfocelulare; D - reziduri  de grefă în 

disjuncție  penetrate de fibroblaste, limfocite, leucocite solitare înconjurate de celulare 

polimorfocelulare; E - plast de implant pe surafața peritoneală - în plastul de țesut conjunctiv 

structuri granulomatoase cu celule gigante; F - reziduri de implant cuprinse între capsula 

ficatului și plastul fibros conjunctiv neoformat peritoneal. 
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Anexa 1.15 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.15.  A - aspecte de interacțiune a țesuturilor: 1 - grefa de implant; 2 - țesutul conjunctiv 

fibrilar celular penetrat în aria grefei. B - secvență din A la  mărire mai mare: 1 - grefa de implant; 

2 - fâșie de țesut conjunctiv fibrilar-celular fibroblastic  penetrat în grefă; 3 – distrofie; C - zona de 

interacțiune dintre grefă și țesutul conjunctiv neoformat: 1- grefa de implant; zona de distrofie  în 

picături de hialină;  2- invadarea țesutului conjunctiv fibrilar celular; D – aspecte de 

degenerescență în  picăturile de hialină a grefei cu penetrarea fibroblastelor: 1 - degenerescență în 

picături de hialină a grefei; 2 - penetrarea fibroblastelor în aria degenerescenței. 
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Anexa 1.16 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.16.  A - zona bureletului osificată; B - structuri osteocartilaginoase mature localizate în 

masa țesutului conjunctiv neoformat; C - placă osteogenă în zona medială cu periost și țesut celulo-

adipos; D - plast conjunctiv neoformat cu fibre colagene orientate haotic în divers raport; E - 

cordoane de țesut conjunctiv neoformat cu aspecte active și proliferative ale fibroblastelor; F - 

cordoane de țesut conjunctiv neoformat cu fibre colagene în asociere cu țesut mezenchimal. 
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Anexa 1.17 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Anexa 1.17.. A - joncțiunea dintre țesuturi  cu aspect stratificat  fibrilar celulo-adipos; B - 

joncțiunea dintre țesuturi cu aspecte stratificat dereglat culoare gălbui-brună; C - intercalări 

a reziduurilor de grefă și componenta  fibrilar celulo-adipoasă  înglobate în țesut neoformat 

(1) și infiltrat granulomatos macrofagal intermediar (2); D - platou de țesut conjunctiv 

fibrilar dens spongios (1) circumscris cu granuloame și cu simplaste gigantocelular 

polinucleare (2); E - masă matricial-celulară cu activitate a simplastelor gigantocelular 

polinucleare; F - reziduuri  de grefă (1) înglobate întro-o matrice celulară  activă  cu 

prezența unor lipofagi giganți (2). 
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