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1 2

Inventia se referd la medicin, in special la atribuite factorilor relevati se insumeaza si se
) ] ] o impart la numarul de factori relevati si in cazul
ginecologie s§i poate fi utilizatd pentru ) o
) o o ~ 5 in care rezultatul obtinut constituie 1,0...1,4 se
pronosticarea dezvoltarii molei hidatiforme si
. . . . pronosticheaza un risc major de dezvoltare a
profilaxia coriocarcinomului.
. o . molei hidatiforme, dacd rezultatul constituie
Conform inventiei, metoda consta in aceea
. . L ) ) .10 1,5...2,7 se pronosticheazd un risc mediu de
cd se relevd urmadtorii factori: mediul de trai,
. . L dezvoltare a molei hidatiforme, iar daca
categoria sociald, prezenta viciilor, dereglarea

. . . rezultatul constituie 2,8...3,2 ronosticheaza
ciclului menstrual, modul de contraceptie, ’ »~ 8¢ pronostiche

.. T un risc minim de dezvoltare a molei hidati-
patologiile sexual-transmisibile, anamneza, 15

prezenta patologiilor concomitente, rezultatul forme.

. . . . Revendicdri: 1
spermogramei partenerului. Factorilor relevati

li se atribuie anumite valori, apoi valorile



(54) Method for predicting the development of hydatid mole

(57) Abstract:
1
invention relates to medicine, in

The
particular to gynecology and can be used to
predict the development of hydatid mole and
choriocarcinoma.

According to the invention, the method
consists in that there are revealed the following
factors: living environment, social categories,

of harmful habits,

contraception method,

presence menstrual

disorders, sexually
transmitted diseases, medical history, presence

of concomitant diseases, result of partner

10

15

2
spermogram, the revealed factors are assigned

specific values, then the values assigned to the
revealed factors are summed up and divided by
the number of revealed factors and if the
obtained result is 1.0..1.4 it is predicted an
increased risk of development of hydatid mole,
if the result is 1.5...2.7 it is predicted a
medium risk of development of hydatid mole
and if the result is 2.8...3.2 it is predicted a
minimal risk of development of hydatid mole.

Claims: 1

(54) MeToA IPOrHO3MPOBAHNUS PA3BUTHS IIy3LIPHOI'0 3aHOCA

(57) Pedepar:

H3obpeTeHne OTHOCUTCS K MEIWIMHE, B
YaCTHOCTH K THUHCKOIOTHM U MOXET OBITh
HCTIOIh30BAHO ISl TIPOTHO3UPOBAHUS pas-
BUTHS ITy3BIPHOTO 32HOCA ¥ XOPUOKAPITMHOMBI

CoritacHO U300PETCHUI0, METOJ COCTOUT B
TOM, YTO BBIABJISIOT CIEAyIoIe (HaKTopbl:
Ccpclia IIpOXWBAaHUSA, COIUAJIBHBIC KaTCTOpuu,
HaJIMIUC BPCIHBIX IIPUBBIYCK,

HapynicHue

MEHCTpYaJbHOTO IMKJIA, METOJ KOHTpa-
nenyy, OOJe3HU Iepesialoluecs I0JIOBBIM
IIyTeM, aHaMHe3, HalM49ue CONYTCTBYIOIINX
GolesHelt, pe3ynbTaT criepMOrpaMbl IIapTHepa,

BBISIBJICHHBIM (baKTOpaM NIpUCBauBalOT OIIpEC-
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JACJIICHHBIC 3HAYCHUS, 3aTCM 3HAYCHUs, IIpU-

CBOCHHBIC BBIIBICHHBIM (HaKTOpaM CyMMH-
PYIOT U pa3feislioT Ha KOIMYECTBO BBISIBICH-
HBIX (DaKTOPOB U B CIIydae, €Ciy I1OIy4eHHbIA
pesynprar cocraBiuster 1,0...1,4  1porHo-
3UPYIOT NOBBIICHHBIH PUCK Pa3BUTHs ITy3BIp-

HOro 3aHOCa, C€CIIU pPC3YIbTAaT COCTaBILICT

1,5...2,7 nporHo3upylOT cpefHHHl  pHCK
pasBUTHSl  IY3BIPHOTO  3aHOCA, a  eclIH
pe3yipTaT  cocraBisier  2,8...3,2 mporHo-
3UPYIOT ~MHMHHUMAaJbHBII  DHUCK  pa3BUTHS

ITY3BIDHOI'O 3aHOCA.

IT. popmymsr: 1
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Descriere:

Inventia se refera la medicind, In special la ginecologie si poate fi utilizatd pentru
pronosticarea dezvoltarii molei hidatiforme si profilaxia coriocarcinomului.

Este cunoscut un sir de factori de risc, care constituie un fundal de formare a molei hida-
tiforme si totodatd de trecere a acesteia in coriocarcinom la varsta de peste 40 de ani,
necorespunderea dimensiunilor uterului cu perioada de graviditate, prezenta chisturilor lutei-
nice ovariene, cresterea nivelului gonadotropinei corionice. Depistarea la femeie a trei sau mai
multi factori implicd un risc major de dezvoltare a molei hidatiforme invazive cu trecere In
coriocarcinom. Dacd se inregistreaza mai putin de trei factori, riscul aparitiei unei forme
invazive cu malignizare este mai mic si pronosticul dupa tratament este mai bun [1].

Dezavantajul metodei cunoscute constd in aceea cd se pronosticheazd riscul dezvoltérii
unei mole invazive §i a malignizarii doar In timpul sarcinii, dar nu pand la sarcind, deoarece
este important de a evita riscul de aparitie a molei hidatiforme simple pana la sarcind cu
efectuarea tratamentului patologiilor concomitente sau de a exclude factorii favorizanti, sau a
evita sarcina, care poate duce la aparitia molei hidatiforme cu malignizarea ei, care necesitd un
tratament chimioterapic intens §i costisitor, cu rezultate uneori nefavorabile pentru viata
pacientelor.

Problema pe care o rezolvd inventia constd in elaborarea unei metode de pronostic al
dezvoltarii molei hidatiforme in scopul profilaxiei aparitiei acesteia la etapa de presarcind, care
duce la preintampinarea patologiei mentionate cu posibilitatea de transformare intr-un proces
malign cu pierderea sarcinii i necesitatea unui tratament indelungat si costisitor cu con-
secinte caracteristice unei patologii maligne.

Conform inventiei, metoda constd in aceea cé se relevda urmatorii factori: mediul de trai,
categoria sociald, dereglarea ciclului menstrual, modul de contraceptie, patologiile sexual-
transmisibile, anamneza, prezenta patologiilor concomitente, rezultatul spermogramei parte-
nerului. Factorilor relevati li se atribuie anumite valori, apoi valorile atribuite factorilor relevati
se insumeaza si se impart la numérul de factori relevati si in cazul in care rezultatul obtinut
constituie 1,0...1,4 se pronosticheazd un risc major de dezvoltare a molei hidatiforme, dacd
rezultatul constituie 1,5...2,7 se pronosticheazd un risc mediu de dezvoltare a molei
hidatiforme, iar dacd rezultatul constituic 2,8...3,2 se¢ pronosticheazd un risc minim de
dezvoltare a molei hidatiforme.

Rezultatul inventiei constd In pronosticarea riscului de aparitie a molei hidatiforme la etape
timpurii, adicd in timpul presarcinii, ceea ce poate fi utilizat pentru profilaxia aparitiei
patologiei cu malignizarea procesului, ceea ce duce la invalidizarea pacientei si evitarea unui
pronostic sever caracteristic unui proces malign.

Avantajele metodei revendicate constau in urmatoarele:

e metoda poate fi utilizata de orice specialist ginecolog In dispensare si policlinici pentru
pronosticarea riscului de aparitie a molei hidatiforme;

e evitarea aparitiei unui coriocarcinom s§i evitarea unui pronostic sever caracteristic lui,

e metoda este neinvaziva si necostisitoare;

e pronosticarea riscului major In perioada de presarcind cu evitarea intreruperii sarcinii §i
efectuarea tratamentelor chimioterapice;

e pronosticarea precoce a riscului cu consultarea pacientelor, cu stabilirea unui regim de
evidentd permanentd in scopul profilaxiei aparitiei patologiei pentru a preintdmpina
invalidizarea pacientei si evitarea pronosticului sever caracteristic unui proces malign.

Metoda se efectueaza in modul urmétor.

Metoda este utilizatd in dispensare, policlinici §i clinici in deosebi la pacientele care se
adreseazd pentru prima datd cu anumite acuze pentru patologii urogenitale, infectioase asociate
cu patologii somatice, endocrine etc. La pacienta care s-a adresat pentru prima datd cu anumite
acuze la ginecolog i se relevd urmatorii factori: mediul de trai, categoria sociald, prezenta
viciilor, dereglarea ciclului menstrual, modul de contraceptie, prezenta patologiilor sexual-
transmisibile, anamneza, prezenta patologiilor concomitente, rezultatul spermogramei parte-
nerului. Factorilor relevati li se atribuie anumite valori, i anume:

Mediul de trai
Urban
Rural
in zona industriald
in afara zonei industriale

DN = N —



10

15

MD 285 Z 2011.05.31

Categoria sociald
Somere
angajate in campul muncii
Prezenta viciilor

D —

—_

Fumatoare
Nefumatoare
Dereglarea ciclului menstrual
Algodismenoree
Polimenoree
Hipermenoree
Hipomenoree
Oligomenoree
Modul de contraceptie
fara contraceptie
utilizarea steriletului timp indelungat sau 2
contraceptia hormonald
alte moduri de contraceptie
Patologii sexual-transmisibile
infectie urogenitald combinata
Citomegalovirus
herpes simplu de tipul I gi 1T
Chlamidioza
Toxoplasmoza
Micoplasmozd
Ureoplasmoza

—_ [ N SORFSIN R \S]

w
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Anamneza
avort spontan 1
avort medical
Patologii concomitente
Endocervicoza
patologia glandei tiroide
alte patologii
Rezultatul spermogramei
partenerului
Astenospermie
teratozoospermie
Oligospermie
Normospermie y
apoi valorile atribuite factorilor relevati se insumeaza si se impart la numarul de factori relevati
si in cazul In care rezultatul obtinut constituie 1,0...1,4 se pronosticheazd un risc major de
dezvoltare a molei hidatiforme, daca rezultatul constituie 1,5...2,7 s¢ pronosticheazd un risc
mediu de dezvoltare a molei hidatiforme, iar dacd rezultatul constituie 2,8...3,2 se
pronosticheazi un risc minim de dezvoltare a molei hidatiforme.

Mola hidatiformd (MH) este manifestarea cea mai comund a maladiei trofoblastice
gestationale si reprezintd un eveniment precursor pentru dezvoltarea coriocarcinomului.
Incidenta maladiei reflectd nu numai anumite aspecte de sdnatate ale femeii de varstd
reproductivd, ci poate servi drept un marker al sénatatii cuplului, al ecologiei mediului si
exprimd, indirect, eficienta masurilor diagnostice, profilactice §i curative aplicate.

Cercetdrile efectuate indicd o incidentd variabild a molei hidatiforme in Republica
Moldova, care este cuprinsd Intre 2,56 si 18,86 cazuri la 100.000 femei pe an. Se observa
diferente regionale semnificative. Cunoasterea acestei dinamici ar putea servi la o evaluare mai
adecvatd a incidentei MH. Amplasarea preponderent zonald a Intreprinderilor agroindustriale si
celor din industria usoara §i grea conduc la gruparea tipurilor de activitate profesionald i a
factorilor de risc cu caracteristici aseméndtoare In functie de regiuni. Reflectarea incidentei
molei hidatiforme in functie de aceste particularitati ar putea permite identificarea mai usoara a
unor factori de risc specifici sau conduce spre luarea unor masuri profilactice.
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Compararea rezultatelor efectuate indicd o incidentd semnificativ mai mare a molei
hidatiforme in regiunile urbane (in medie 1,1 cazuri la 100.000 femei/an) decat in zonele rurale
(in medie 0,75 cazuri la 100.000 femei/an). Cauza este in nivelul crescut de poluare in orase
care depdseste mult nivelul normei, datoritd concentrarii Intreprinderilor industriei grele si
usoare, celei agroalimentare, statiilor de alimentare cu petrol si gaze, tipografiilor etc., care
influenteazd negativ asupra stérii sandtatii populatiei.

Conform lui J. Reason (1997), riscul este o situatie nedoritd, cu consecinte negative, care
este rezultatul unui sau mai multor evenimente, ale caror producere este incertd. Orice
eveniment, ce poseda pericolul reducerii sperantei beneficiului si/sau eficacitatii unei activitati
umane, este considerat un factor de risc. In consecintd, ne-am propus evaluarea impactului
factorilor de risc de origine exogend si endogend, identificati la pacientele dintr-un lot
experimental si unul de referintd.

Din rezultatele obtinute anterior reiese cd resedinta Intr-o localitate urband reprezintd un
factor de risc pentru aparitia molei hidatiforme, In consecintd, cele mai multe paciente ar trebui
sa provind din orage.

In ultimii ani se acordi o importanti din ce in ce mai mare riscului social si celui
profesional la pacientele cu mola hidatiforma. Pentru studierea importantei factorilor nominali-
zati, pacientele din loturi au fost repartizate In unele categorii mai frecvent intalnite: somere si
angajate in campul muncii in care au fost incluse muncitoare, functionare, tdrance, studente.

Datele ne indicad cea mai Inaltd frecventd a maladiei la pacientele neangajate in campul
muncii. Fenomenul ar putea fi explicat prin faptul ci, de obicei, persoancle neangajate in
campul muncii fac parte din paturi social-vulnerabile, care poseda mai multi factori de risc sau
au diferite comorbiditéti, ce pot favoriza aparitia molei hidatiforme.

Fumatul este un factor de risc important pentru dezvoltarea maladiilor oncologice, cu o
pondere direct proportionala numadrului de tigari fumate pe zi, varstei inceperii si a duratei
practicérii acestui viciu. Fumului de tigard i-au fost incriminate 30% din numarul de tumori
dezvoltate. Analiza chimicd a fumului de tigard a pus in evidenta circa 2000 compusi chimici,
toti cu influentd asupra organismului uman.

in Republica Moldova pani la varsta de 15 ani incep sd fumeze 15% de copii, in special in
zonele urbane. Dupd numdrul determinat, impactul global al acestui viciu in calitate de factor
de risc pentru mola hidatiforma este si el important.

Dereglarea functiei ovariene poate avea un rol important in geneza molei hidatiforme. Mai
multe studii au vizat corelatia dintre varsta menarhei si incidenta molei hidatiforme, Insa
rezultatele sunt contradictorii. In concluzie, varsta menarhei in declangarea MH la pacientele
investigate nu are nici o importantd. Cu toate ca ciclul menstrual era regulat la majoritatea
absolutd a pacientelor, s-a notat o functie menstruald dereglatd la cea mai mare parte din ele.
Cel mai frecvent s-a depistat algodismenoreea peste 60% de cazuri, urmeaza polimenoreea cu
cca. 21...28%. Mai rar s-a intalnit hipermenorea cca. 2...4%, apoi — hipomenoreea, cu 1...3%.
Cel mai rar s-a inregistrat oligomenoreea - 1,8%.

Aproximativ fiecare a treia pacientd din loturile studiate incepe timpuriu viata sexuald
(12...18 ani). Dupa datele noastre, cu toate ca debutul timpuriu al vietii sexuale nu conduce la
aparitia molei hidatiforme, el favorizeazd dereglarile hormonale, care pot deveni un factor
predispozant In declansarea maladiei.

Alt aspect este cd la o varstd tanard foarte putine persoane cunosc §i aplicd mésurile de
profilaxie ale sarcinii nedorite §i de protectie contra maladiilor sexual-transmisibile. Este
demonstrat deja faptul, cd@ maladiile sexual-transmisibile de etiologie virala (in special, cele
provocate de virusul kerpes simplex tip 11 i de virusul papilomului uman, tipurile 16, 18, 35,
45) reprezintd cauza principald a cancerului de col uterin.

Se poate presupune, in consecintd, cd aceeasi actiune favorizantd o au maladiile sexual-
transmisibile si pentru mola hidatiformd, care este un precursor de tumoare malignd
(coriocarcinom).

in aceastd ordine de idei, am evaluat posibilitatea includerii in lista factorilor de risc pentru
mola hidatiforma atat a metodei de contraceptie intrebuintata de paciente, cét si a portajului de
markeri virali, care reflectd prezenta latentd sau patentd a unei maladii sexual-transmisibile.

Datele obtinute ne indicd ponderea importantd a metodei de contraceptie in cadrul
dezvoltarii molei hidatiforme. Explicatia este cé steriletul, utilizat timp Indelungat, creeazd o
stare de inflamatie persistentd a endometriului, ce poate favoriza dezvoltarea molei.
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Alt aspect important este cd metodele de contraceptie, utilizate de majoritatea absolutd a
pacientelor, previn sarcina nedoritd, Insd nu i transmiterea maladiilor sexual-transmisibile, iar
achizitia lor se face anume la vérsta, cdnd incidenta molei hidatiforme este maximala.

in continuarea celor expuse anterior, datele noastre reveleaza un aspect foarte important:
practic fiecare a doua pacientd investigatd este purtitoare de agenti ai maladiilor sexual-
transmisibile (monoinfectie sau asocieri de microorganisme). A fost stabilit care patologii au
un risc major in declansarea unei mole hidatiforme §i anume cel mai important este
citomegalovirusul, herpes simplex tip 1 si II, chlamidioza, toxoplasmoza, mai putin
micoplasmoza si ureoplasmoza.

Studiile recente sustin, cd un rol important In declansarea maladiei il au prezenta avorturilor
produse péana la sarcina in cauzd. De doud ori mai multe paciente cu mola hidatiforma au avut
avorturi spontane decat pacientele cu aceeasi patologie, care au avut avorturi medicale.

Ne-am propus, de asemenea, de a studia rolul unor stiri comorbide in geneza molei
hidatiforme, identificand, astfel, potentialii factori de risc. Prin urmare, din stérile patologice
asociate, luate in consideratie, pentru categoria ,,factor de risc” se include doar endocervicoza
si patologia glandei tiroide. Alte patologii au importan{d minord ca factor de risc.

in aceasti ordine de idei, ne-am propus efectuarea spermogramei §i screening-ului
infectiilor sexual-transmisibile pentru partenerii sexuali ai pacientelor studiate. Au fost
testati 31 de bérbati, parteneri sexuali ai pacientelor din ambele loturi, care au dat acord
informat pentru investigatii. In privinta prezentei agentilor maladiilor sexual-transmisibile,
tabloul reflectat este aproape identic cu cel raportat la pacientele noastre. Datele obtinute ne
indicd o situatie deosebit de alarmantd: doar 25,8% din barbatii testati au fost sdndtosi, iar
starea sdndtatii partenerului este un factor de risc important. Cel mai des a fost inregistratd
prezenta de astenospermie la partenerul pacientei cu mold hidatiforma, o importantd mai mica
are teratozoospermia, oligospermia $i in ultimul rand normospermia.

Exemplul 1

Pacienta A. 1972 a.n., s-a adresat la Policlinica Institutului Oncologic cu acuze la dereglare
a ciclului menstrual ca urmare a algodismenoreei, din anamneza - patologie sexual-trans-
misibild (citomegalovirus). Pacienta a fost investigatd conform metodei revendicate unde s-au
relevat urmatorii factori de risc: mediul de trai urban, localizarea mediului de trai in zond
industriald a orasului, angajatd In cdmpul muncii, fumétoare, dereglarea ciclului menstrual ca
urmare a algodismenoreei, fard contraceptie, maladii sexual-transmisibile ca citomegalovirusul,
doud avorturi spontane, ca patologii concomitente endocervicoza, iar la partener in spermo-
gramd astenospermie. In urma examinrii s-a stabilit valoarea de 1,2 unde s-a pronosticat un
risc major de dezvoltare a molei hidatiforme §i i s-a recomandat de a efectua investigatii
regulate §i cu tratamentul patologiilor concomitente a cuplului in cazul dacéd doreste de a duce
o sarcind normald §i cu evitarea aparifiei patologiei mentionate §i profilaxia unei tumori
maligne.

(56) Referinte bibliografice citate in descriere:
1. Tpodpobmactnueckas Gonesnp. Memmuuackuii [entp AptMmen, 2002, gasit in internet:
<URL.: http:// http://www.art-med.ru/articles/list/art203.asp >

(57) Revendiciri:

Metoda de pronostic al dezvoltdrii molei hidatiforme, care constd in aceea cd se releva
urmatorii factori: mediul de trai, categoria sociald, prezenta viciilor, dereglarea ciclului
menstrual, modul de contraceptie, prezenta patologiilor sexual-transmisibile, anamneza, prezenta
patologiilor concomitente, rezultatul spermogramei partenerului, factorilor relevati li se atribuie
anumite valori, gi anume:

mediul de trai
urban
rural
in zona industriald
in afara zonei industriale

N = DN =



MD 285 7 2011.05.31

7

categoria sociald
somere 1
angajate in campul muncii 2

prezenta viciilor
fumatoare 1
nefumétoare 2

dereglara ciclului menstrual
algodismenoree 1
polimenoree 2
hipermenoree 3
hipomenoree 4
oligomenoree 5
modul de contraceptie

fard contraceptie 1

utilizarea steriletului timp indelungat sau 2
contraceptia hormonala
alte moduri de contraceptie

patologii sexual-transmisibile
infectie urogenitald combinata
citomegalovirus
herpes simplu de tipul I gi 11
chlamidioza
toxoplasmoza
micoplasmoza
ureoplasmoza

w

~N O R W=

anamneza
avort spontan 1
avort medical 2
patologii concomitente
endocervicoza
patologia glandei tiroide
alte patologii
rezultatul spermogramei
partenerului
astenospermie
teratozoospermie
oligospermie
normospermie

N —

W N =

o~

>

apoi valorile atribuite factorilor relevati se insumeaza §i se Impart la numérul de factori relevati
si In cazul in care rezultatul obtinut constituie 1,0...1,4 se pronosticheazd un risc major de
dezvoltare a molei hidatiforme, dacd rezultatul constituie 1,5...2,7 se pronosticheazd un risc
mediu de dezvoltare a molei hidatiforme, iar daca rezultatul constituie 2,8...3,2 se pronostichea-
74 un risc minim de dezvoltare a molei hidatiforme.
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http:// http://www.art-med.ru/articles/list/art203.asp >
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VI. Documente considerate a fi relevante

Categoria* | Date de identificare ale documentelor citate si, unde este Numarul revendicarii
cazul, indicarea pasajelor pertinente vizate
D,A Tpodoodnacruueckas 6one3Hpi0 MeunmHckuii 1entp 1

Aptmen, 2002. gasit pe 2010.04.20 <URL: http://

http://www.art-med.ru/articles/list/art203.asp >

* categoriile speciale ale documentelor citate:

A — document care defineste stadiul anterior general

T - document publicat dupa data depozitului sau a
prioritétii invocate, care nu apartine stadiului pertinent al
tehnicii, dar care este citat pentru a pune in evidenta
principiul sau teoria pe care se bazeaza inventia

X — document de relevantd deosebitd: inventia
revendicatd nu poate fu consideratd noud sau implicand
activitate inventiva cand documentul este luat in
consideratie de unul singur

E — document anterior dar publicat la data depozit national
reglementar sau dupi aceasta datd

Y - document de relevantd deosebitd: inventia
revendicatd nu poate fu consideratd ca implicand
activitate inventiva cand documentul este asociat cu
unul sau mai multe documente de aceiasi categorie

D - document mentionat in descrierea cererii de brevet

O - document referitor la o divulgare orald, un act de
folosire, la 0 expozitie sau la orice alte mijloace de

divulgare

C — document considerat ca cea mai apropiata solutie

& — document, care face parte din aceeasi familie de brevete

P - document publicat inainte de data de depozit, dar
dupd data prioritatii invocate

L — document citat cu alte scopuri

Data finalizarii documentarii

2010-08-10

Examinator

TUSTIN Viorel
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