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Inventia se referi la medicind, i anume la 5 la o serie $i concomitent zilnic se administreaza
hepatologie si este destinatd pentru tratamentul spasmolitice, aminoacizi si hepatoprotectori in
hepatitei virale cronice C. doza zilnicd obignuitd. Dupd terminarea seriei in

Metoda, conform inventiei, constd in aceea ca decurs de 5...6 luni se administreazd un hepato-
se administreaza 300...400 ml solutie de NaCl protector. Totodatd, tratamentul se efectueaza cel
0,9% ozonizatd, care contine 4...5 mg/l ozon, 10 putin trei ani.
intravenos in picaturi peste o zi cate 10...12 sedinte Revendicari: 2
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Descriere:

Inventia se referd la medicind, i anume la hepatologie si este destinatd pentru tratamentul hepatitei
virale cronice C.

Este cunoscutd metoda de tratament al hepatitei C care constd in terapia antivirald combinatd cu
preparatele interferon si ribavirind. Se initiaza terapia cu peginterferon alfa-2a in dozi de 180 pg pe
saptdmand sau peginterferon alfa-2b in doza de 1,5 pg/kg/sdptamana in combinare cu ribavirind per os in
doud prize in dozd de 1,0 mg/zi, dacd masa corpului este mai micd de 75 kg sau 1,2 mg/zi, dacd masa
corpului este mai mare de 75 kg. La siptimana a 12-a, se testeazd nivelul virusului hepatic C. Daca
nivelul virusului hepatic C este micsorat cu cel putin 2 unitéti log;o (cum ar fi de 1a 2 mil. UI 1a 20 000
UI sau de la 500000 UI la 5000 UI sau mai putin), tratamentul continud pand la 48 siptiméni, se
monitorizeazd simptomele la intervale de 4...8 sdptdmani. Dacd nivelul virusului hepatic C nu s-a
micsorat cu cel putin 2 unitti log;, tratamentul se intrerupe [1].

Insi eficienta terapiei date, in diferite opinii, se afld in intervalul de la 40 la 80 de procente in functie
de diferiti factori — genotipul virusului, sex, vérsta pacientului, precum si de preparatele concrete
administrate. Totodatd un astfel de tratament este costisitor si multi bolnavi nu si-1 pot permite.

Este cunoscutd, de asemenea, metoda de tratament al hepatitei C in cazul lipsei efectului pozitiv la
administrarea bolnavului a preparatelor de interferon, care constd in utilizarea preparatelor hepatopro-
tectoare, imunostimulatoare, antivirale, a complexelor de vitamine, aminoacizi. De exemplu, se prescrie
substanta antivirald ribavirind pe cale orald, in timpul mesei, cite 1000 ... 1200 mg pe zi in doud prize
(dimineata si seara). La o masa a corpului de pand la 75 kg — 1 000 mg pe zi (2 capsule dimineata si 3
capsule seara), peste 75 kg — 1200 mg pe zi (cite 3 capsule dimineata §i seara). Durata tratamentului
constituie 4...6 luni. Remediul antiviral amantadin, pentru administrare pe cale orald doza unica
constituie 100 ... 200 mg. Frecventa si durata utilizarii depind de reactia pacientului la tratament. Doza
zilnicd (24 h) maxima la administrarea per os este de 600 mg/zi. Pentru restabilirea functiei normale a
sistemului imun se utilizeaza astfel de preparate ca de exemplu timozina, care este un imunomodulator
2].

Insi metoda cunoscuti are un sir de dezavantaje. Pacientului i se prescrie un intreg complex de
preparate, care se referd la grupe farmacologice diferite. Aceasta conditioneazi o sarcind medicamentoasd
considerabild asupra organismului §i provoacd efecte secundare. Din partea sistemului nervos central:
cefalee, depresie, halucinatii vizuale, agitatie motorie si excitatie psihicd, spasme, iritabilitate, vertijuri,
tulburarea somnului, tremor, tulburdri psihice, asociate cu halucinatii vizuale, micgorarea acuitatii vizuale.
Din partea aparatului cardiovascular: dezvoltarea sau agravarea insuficientei cardiace, hipotensiune
ortostaticd; rar — aritmie, tahicardie. Din partea aparatului digestiv: rar - anorexie, greturi, constipatii,
xerostomie. Din partea aparatului urinar: la pacientii cu hiperplazia prostatei — disurie; poliurie, nicturie.
Reactii dermatologice: dermatoza.

Problema pe care o rezolvd inventia constd in sporirea eficacitatii tratamentului, reducerea costului
lui, reducerea efectelor secundare, precum si extinderea arsenalului de metode destinate tratamentului
hepatitei virale cronice C.

Problema se solutioneazi prin aceea cd se administreazd 300...400 ml solutie de NaCl 0,9%
ozonizatd, care contine 4...5 mg/l ozon, intravenos in picdturi peste o zi cate 10...12 sedinte la o serie si
concomitent zilnic se administreazd spasmolitice, aminoacizi si hepatoprotectori in doza zilnica obisnuita.
Dupa terminarea seriei in decurs de 5...6 luni se administreazi un hepatoprotector. Totodatd, tratamentul
se efectueazi cel putin trei ani. In calitate de hepatoprotector poate servi acidul ursodeoxycholic.

Hepatita virald C se caracterizeazd prin evolutia unui proces citolitic in ficat. La baza aparitiei
sindromului citolitic std afectarea virald intracelulara a hepatocitelor cu dezvoltarea ulterioard a hipoxiei.
Este cunoscut cd procesele energetice si plastice principale in ficat decurg cu participarea oxigenului,
continutul lui in hepatocite fiind foarte limitat, si in cazul dereglirii circulatiei sangvine intraviscerale
continutul de oxigen intracelular se consumd in decurs de un minut. Insuficienta de oxigen exerciti o
actiune distrugdtoare chiar si asupra ficatului intact. Hipoxia intensificd glicoliza, micsorand rezervele de
glicogen in ficat, genereazd o acumulare adipoasd in exces in hepatocite §i afectarea membranelor
celulare. Insuficienta de oxigen inhibd activitatea fermentilor mitocondriali, deregleaza transportul
electronic. Modificarea circulatiei sangvine intrahepatice genereaza hipoxie circulatoare, ca rezultat
suferd structura si functiile hepatocitelor. La randul ei, hipoxia circulatoare conduce la hipoxemia
hipoxicd cu dereglarea respiratiei tisulare. Ultima duce la dezvoltarea acidozei metabolice in celulele
hepatice si activarea fermentilor lizozomici destructivi de hepatocite. Insuficienta de oxigen genereazi
dereglarea unor procese metabolice importante care decurg in ficat.

Astfel, existd o intreagd cascadd de mecanisme ale patogenezei hepatitei virale C, la baza cirora se
afld procesul citolitic al celulelor hepatice cu dereglarea ulterioard a circulatiei sangvine organice,
dezvoltarea hipoxiei §i hipoxemiei, afectarea membranelor celulare, activarea oxidirii peroxidice a
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lipidelor, reducerea activitatii sangvine antioxidante, precum si modificarea activititii fermentilor, care
regleaza procesele de oxido-reducere.

Administrarea intravenoasa in perfuzie in organism peste o zi a 300...400 ml solutie de NaCl 0,9%
ozonizate care contine 4...5 mg/l ozon la o serie de 10 sedinte intensifica transportul de oxigen de cétre
eritrocite, amelioreazi utilizarea oxigenului de cétre tesuturi, ridicd presiunea partiald a oxigenului in
sangele arterial si in cel venos, ca rezultat se micsoreaza hipoxia, se amelioreazd microcirculatia i trofica
in organe si tesuturi, proprietitile reologice ale sdngelui, se restabileste echilibrul dinamic dintre oxidarea
peroxidicd si protectia antioxidantd, se amelioreazi functiile hepatice dereglate. Regimul mentionat de
administrare si cantitatea de solutie de NaCl 0,9% ozonizata permite de a satura organismul cu cantitatea
suficientd de ozon pentru ca el sa devind un stimulator universal, si demareze si sa participe la diferite
procese biochimice intracelulare ale organismului, aflandu-se in acelasi timp in rol de imunomodulator
activ.

De asemenea datoritd concentratiei stabilite de noi a ozonului in solutia de NaCl 0,9%, in timpul
efectudrii seriei de ozonoterapie se produce deteriorarea lanturilor polipeptidice ale invelisului virusurilor,
ceea ce poate duce la dereglarea capacitatii virusurilor de a se fixa de celulele-tintd, subminind baza
reactiei de multiplicare a virusului. Noi am demonstrat clinic §i paraclinic cd solutia de NaCl 0,9%
ozonizatd cu concentratia ozonului de 4...5 mg/l poseda o virociditate evidenta fatd de virusul hepatitei C.

Metoda propusa de tratament permite de a obtine o astfel de concentratie a ozonului in sange, la care
el influenteaza asupra metabolismului oxigenului, ridicand elasticitatea membranei eritrocitare cu
imbunatatirea ulterioard a circulatiei sangvine. Reactiile de oxidare decurg preponderent cu acele mole-
cule pentru care ozonul are afinititi. Acest mecanism selectiv este important, constituind baza pentru
capacitatea organismului de a se autoapdra de posibilele efecte negative ale ozonului, aga ca inactivarea si
distrugerea aminoacizilor §i oxidarea peroxidicd a compusilor moleculari, asa ca lipidele si/sau acizii
nucleici. Rezultatul actiunii ozonizate asupra coenzimelor i nemijlocit asupra substantelor organice
rezidd in actiunea ozonului asupra a trei cicluri metabolice principale. La metabolismul glicolitic ozonul
accelereazd glicoliza. Ozonul se incadreazi in metabolismul proteinic datoritd afinitatii lui inalte cu
grupele sulfhidrilice (adici glutation). Ins aminoacizii i, prin urmare, moleculele proteinice in organism
sunt protejate de inactivare de citre ozon prin doud reactii, care preintdmpind degradarea lor. in
metabolismul lipidic ozonul reactioneazi nemijlocit cu acizi grasi nesaturati. In mediu apos aceasti
reactie duce la formarea peroxidazelor cu dezintegrarea hidrolitica ulterioard a lanturilor lipidice. Aceasta
influentd asupra metabolismului explica actiunea ozonului, care include: modificéri pozitive in reologia
microcirculatiei §i mecanismul de reductie al hemoglobinei, care genercazi o absorbtie sporitd a
oxigenului de cétre tesuturi, precum si efectele lui antiinflamator §i analgezic, influenta asupra sistemului
imun. Astfel, aplicarea metodei propuse de tratament al hepatitei C este argumentatd patogenetic.

Rezultatul inventiei constd in efectele antiviral, antiinflamator pronuntat si regenerator, profilaxia
colestazei, precum si stimularea protectiei antivirale a sistemului imun uman.

Avantajul metodei solicitate constd in aceea cd ea permite obtinerea unei remisiuni de duratd pe
parcursul bolii, iar in unele cazuri permite chiar eliminarea completd a virusurilor. Metoda permite de a
ridica eficacitatea tratamentului si a reduce efectele secundare.

Utilizarea hepatoprotectoarelor in timpul efectudrii ozonoterapiei permite de a intensifica procesele
biochimice intracelulare reductoare, care decurg in hepatocite. De asemenea ele se utilizeazd pentru
profilaxia colestazei (se manifestd prin prurit, pdnd la anularea terapiei). De obicei, se prescrie acid
ursodeoxycholic sau ursosan, cel putin pani la normalizarea transaminazelor. In opinia noastr#, optimald
este utilizarea preparatului acid ursodeoxycholic, care exercitd influentd asupra reactiilor imunologice
hepatice, micsorand totodatd continutul sporit de eozinofile. Acidul ursodeoxycholic reduce gradul de
saturare a bilei cu colesterind datoritd inhibdrii absorbtiei ei in intestine, reprimdrii sintezei in ficat si
micsordrii secretiei in bild. Sporeste solubilitatea colesterinei in bild prin formarea cu ea a unor cristale
lichide. Micgoreazi indicele litogen al bilei, mérind continutul de acizi biliari in ea. Provoaci dizolvarea
partiald sau completd a calculilor biliari colesterolici la utilizarea perorald. Are efect coleretic.

Pentru tratament si dizolvarea calculilor biliari acidul ursodeoxycholic se administreazi in doza de 10
mg/kg/24 h continuu pe parcursul unui timp indelungat. Tratamentul hepatitei virale cronice C poate si
dureze de la cateva luni pand la 4 ani. Durata procesului de dizolvare a calculilor biliari la utilizarea
acidului ursodeoxycholic constituie de la 6 luni la 2 ani.

Metoda se realizeazi in modul urmétor. Dupa stabilirea diagnosticului de hepatita virald cronica C, pe
fundal de administrare pacientului de aminoacizi, spasmolitice si hepatoprotectoare intravenos in perfuzie
peste o zi se administreazi 300...400 ml solutie de NaCl 0,9% ozonizatd, care contine 4...5 mg/l ozon la
o serie de 10 sedinte. Concentratia de ozon in solutia administratd de NaCl 0,9% ozonizatd si cantitatea
lui depind de masa pacientului si de toleranta Iui la procedurd. Numérul de sedinte de ozonoterapie s-a
stabilit pe baza stdrii generale a pacientilor si rezultatelor de laborator. Spasmoliticele, aminoacizii si
hepatoprotectoarele se administreazi zilnic in doza terapeuticd obisnuitd. Dupd terminarea seriei de
ozonoterapie in decurs de 5...6 luni se administreazid un hepatoprotector, apoi se repetd seria de
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administrare a solutiei de NaCl 0,9% ozonizate. Seria de terapie se efectueaza cel putin trei ani. Totodatd
in calitate de hepatoprotector poate fi utilizat preparatul acid ursodeoxycholic.

In afari de aceasta, pacientilor le pot fi prescrise complexe de aminoacizi, de exemplu preparatul
aminosol, care contine opt aminoacizi esentiali, precum si L-aprimin §i L-gistizin conventional
neesentiali.

Metoda propusé de tratament al hepatitei virale cronice C a fost aprobata in cadrul Spitalului Clinic
Republican, Catedra de medicind internd nr. 6 a USMF ,N. Testemitanu”.

S-au aflat sub observare 38 pacienti care sufereau de hepatitd virald cronicd C. Durata observirii a
constituit 36 luni. Varsta medie a bolnavilor era de 38 + 4,3 ani, iar durata bolii constituia 7 + 3,4 ani.
Toti bolnavii au fost examinati dupd acelasi plan.

In urma examinrii efectuate s-a stabilit ¢4 la toti bolnavii s-au depistat sindroamele astenic, citolitic,
colestatic, precum si dereglarea functiei sintetice a ficatului. Rezultatele testelor biochimice efectuate sunt
date in tabelul 1.

Tabelul 1
Starea indicilor biochimici principali
Indicele Sandtosi (n = 20) Bolnavi (HVC cronicd) (n
=38)
AIAT (mmol/1) 0,28 + 0,08 2,17 +0,24"
AsAT (mmol/1) 0,22 £ 0,08 1,76 +0,23"
Bilirubin totald (umol/1) 10,1 0,5 21,43 +0,98"
Bilirubind conjugata (umol/1) 1,12+ 0,34 5,12+0,21
Fosfatazi alcalind (ME/1) 86,30 £ 1042 220,01 +40,12°
Proteind totald (g/1) 82,21 +1,23 67,88 +4,43"
Albumine (%) 61,12 +2,30 56,65 +6,28"

Nota: - p < 0,001

Din datele prezentate in tabel se vede cd la bolnavii cu HVC cronicd sunt modificiri pronuntate ale
indicilor biochimici principali, care caracterizeaza starea functionald hepatica.

La investigatia ultrasonord s-a depistat hepatomegalie cu un grad de pronuntare moderat si inalt pe
fundalul ecogenitatii sporite a parenchimului ficatului, precum si mdrirea nepronuntati a diametrului
venei porte (tabelul 2).

Tabelul 2
Rezultatele investigatiei ultrasonore
Indicele Sandtosi (n = 20) Bolnavi (HVC cronicd) (n=38)
Lobul hepatic drept (mm) 120,3 £ 10,5 1748 + 134
Lobul hepatic stang (mm) 539+43 824+54
Diametrul venei porte (mm) 9,2+04 15,1+0,8

fn functie de tipul de terapie efectuatd bolnavii au fost divizati in doud grupe. Grupele erau
comparabile dupi toti indicii. in prima grupa erau 23 de pacienti (grupa principald), cirora in componenta
seriei de terapie complexd, de rand cu terapia traditionald, le-a fost prescrisd ozonoterapia (administrarea
intravenoasd in perfuzie a solutiei de NaCl (0,9%) izotonice ozonizate, concentratia de ozon de 4...5
mg/l, volumul de solutie 300...400 ml, seria de tratament 10 proceduri, procedurile se efectuau peste o
zi). A doua grupi (de control) includea 15 pacienti, supusi terapiei traditionale, durata seriei de tratament
era de 21 de zile, periodicitatea efectuirii seriilor constituia de la 1 la 6 luni. In pericada dintre serii toti
pacientii primeau preparatul acid ursodeoxycholic, in doza terapeutici medie recomandata.

Eficacitatea schemei de tratament propuse se aprecia pe baza analizei dinamicii sindroamelor citolitic,
colestatic, precum si a functiei hepatice sintetice si tabloului ultrasonor.

Rezultatele investigatiilor efectuate

inainte de a incepe I serie de terapie la pacientii ambelor grupe s-au constatat modificari ale indicilor
principali ai starii functionale si tabloului ultrasonor al ficatului. Totodatd diferente statistic veridice intre
prima si a doua grupé nu au fost depistate (tab. 3, 4).



10

15

20

25

30

35

40

MD 3477 F1 2008.01.31

6
Tabelul 3
Starea indicilor biochimici principali la bolnavii cu HVC cronicd
Indicele I grupd (n=23) A Il-a grupd (n = 15)
AIAT (mmol/l) 2,18+0,19 2,16+ 0,32
AsAT (mmol/1) 1,78 £0,23 1,77 £ 0,26
Bilirubina totald (umol/l) 21,88 +0,78 21,32+ 1,10
Bilirubina conjugata (pmol/1) 5,14 £ 0,21 5,10+0,23
Fosfataza alcalind (ME/1) 221,30 +£40,42 218,22 +39,12"
Proteind totald (g/1) 67,65 +1,38 67,95+ 1,49
Albumine (%) 56,70 + 0,85 56,60 + 0,98
Tabelul 4
Rezultatele investigatiei ultrasonore
Indicele I grupd (n =23) A Il-a grupd (n = 15)
Lobul hepatic drept (mm) 1753+ 14,4 1739+ 124
Lobul hepatic stang (mm) 84,4 +44 80,4+5,7
Diametrul venei porte (mm) 150+1,2 14,9 £ 0,7

Dupa efectuarea primei serii de terapie in ambele grupe s-au inregistrat modificari pozitive ale
indicilor stirii functionale a ficatului. Insi gradul de pronuntare a acestor modificiri era diferit. Astfel, in
I grupa normalizarea concentratiei alaninaminotransferazei (A1AT) s-a observat la 5 pacienti, ceea ce
constituia 21,74%, in timp ce in grupa de control acest indice s-a normalizat doar la 2 pacienti (13,33%).
in concentratia de aspartataminotransferazi (AsAT) de asemenea s-a observat o dinamici pozitivi, astfel,
in T grupi normalizarea s-a observat la 8 pacienti (34,78%), iar in grupa a II-a la 4 pacienti (26,67%). In
dinamica celorlalti indici ai stdrii functionale a ficatului s-a inregistrat o legitate similara.

De rand cu aceasta, modificarea stirii tabloului ultrasonor nu s-a inregistrat.

La momentul inceperii seriei a II-a de terapie (peste 6 luni de la inceputul studiului) modificarea
indicilor principali ai functiei ficatului avea aceeasi tendintd pozitivd in ambele grupe de pacienti aflate
sub observatie (tabelul 5).

Tabelul 5

Starea indicilor biochimici principali la bolnavii cu HVC cronicé peste 6 luni de la inceputul studiului

Indicele I grupd (n=23) A Il-a grupd (n = 15)
AlAT (mmol/1) 1,61 £0,39 1,69 £ 0,42

AsAT (mmol/l) 1,31 +£0,30 1,38 £ 0,22
Bilirubind totald (umol/1) 18,35 £ 0,67 18,52 + 0,98
Bilirubind conjugata (umol/l) 3,93+0,18 4,11 +043
Fosfatazi alcalind (ME/) 180,80 +24,92 185,24 £ 49,22
Proteind totald (g/1) 72,02 £2,41 71,52 £ 1,69
Albumine (%) 58,03 1,02 57,73 + 0,88

Desi deosebirile valorilor medii ale indicilor intre grupe nu sunt statistic veridice, trebuie de
mentionat faptul cd dinamica pozitivd depistatd a fost mai pronuntatd in I grupi. Astfel, la 2 pacienti
(8,7%) din prima grupd toti indicii stdrii functionale a ficatului nu depdseau limitele marimilor normale,
pe cand in grupa a doua astfel de pacienti nu au fost depistati.

La investigatiile ultrasonore la toti pacientii din ambele grupe s-a depistat hepatomegalie pe fundal de
ecogenitate sporitd difuzd a parenchimului hepatic, precum si marirea nepronuntatd a diametrului venei
porte. In acelasi timp, trebuie de mentionat tendinta apiruti spre micsorarea fractiunii de hepatomegalie
pronuntati considerabil. Mai clar aceasta s-a manifestat in I grupa.

La terminarea seriei a doua de tratament s-a stabilit cd dinamica indicilor biochimici principali avea o
tendintd pozitivd in ambele grupe, insd mai pronuntatd era in I grupd. La 7 pacienti (30,43%) din aceasta
grupd s-a observat normalizarea concentratiei de AIAT, pe cénd in grupa de control doar la 4 pacienti
(26,67%). In concentratia AsAT s-a observat, de asemenea, o dinamici pozitivd, decarece in I grupd
normalizarea s-a produs la 10 pacienti (43,48%), in a doua grupi — la 6 pacienti (40,00%). in dinamica
celorlalti indici vizand starea functionald a ficatului s-a observat aceeasi legitate.
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In tabloul ultrasonor o dinamic# considerabili in procesul seriei a 2-a de tratament nu s-a observat.
Peste 12 luni de la inceputul studiului, adicd la inceputul celei de-a 3-a serii de terapie, dinamica
modificarilor indicilor principali ai functiei hepatice avea aceeasi tendinta pozitivd in ambele grupe de
pacienti aflati sub observatie (tabelul 6).
Tabelul 6

Starea indicilor biochimici principali la bolnavii cu HVC cronicd peste 12 luni de la inceputul studiului

Indicele I grupd (n=23) A Il-a grupd (n = 15)
AlAT (mmol/1) 1,21 +£0,20 1,34 £ 0,42

AsAT (mmol/l) 0,98 £0,42 1,09 £ 0,56
Bilirubin totald (umol/1) 15,87 £ 0,67 16,41 £ 0,98
Bilirubind conjugata (umol/1) 3,09+0,42 3,36 £0,53
Fosfataza alcalind (ME/1) 152,45 + 36,12 160,51 + 34,82
Proteina totala (g/1) 75,08 £ 1,41 74,18 + 1,69
Albumine (%) 58,95 +0,75 58,58 + 1,09

La aceastd etapd a investigatiilor de asemenea n-au fost depistate deosebiri statistic veridice ale
valorilor medii ale indicilor ce tin de starea functionali a ficatului intre grupe. insi trebuie de mentionat
cd modificdrile indicilor la pacientii din I grupd au fost mai putin pronuntate decat la a doua grupa,
precum si faptul ¢é la 4 pacienti (17,39%) din I grupa toti indicii stérii functionale a ficatului nu depaseau
marimile normale, pe cind printre pacientii grupei a II-a doar la 1 pacient (6,67%) s-a observat un tablou
analogic.

La investigarea ultrasonord la 2 pacienti (8,69%) din I grupd s-au inregistrat dimensiuni ale ficatului
normale, printre pacientii din grupa a II-a acest fapt nu s-a observat. Normalizarea diametrului venei porte
s-a observat la 8 pacienti (34,78%) din I grupa si la 1 pacient (6,67%) din grupa a doua. Totodatd
ecogenitatea sporitd difuza a parenchimului ficatului s-a pastrat la toti pacientii din ambele grupe.

La terminarea seriei a 3-a de tratament s-a observat o dinamicd pozitivd a indicilor biochimici
principali in ambele grupe, dar mai pronuntatd a fost in grupa principald. Aceasta se confirmd prin
normalizarea concentratiei AIAT la 9 pacienti (39,13%) in prima grupd, pe cdnd in grupa de control doar
la 5 pacienti (33,33%). In modificirile concentratiei AsAT de asemenea s-a observat o dinamici pozitiva,
astfel, in I grupa normalizarea s-a produs la 12 pacienti (52,17%), iar in a II-a grupa — la 7 pacienti
(46,67%). La analiza dinamicii celorlalti indici ai stirii functionale a ficatului de asemenea s-a observat o
legitate analoga.

In tabloul ultrasonor de pani la si dupa seria a 3-a de terapie deosebiri esentiale nu s-au observat.

Starea indicilor principali ai functiei ficatului peste 1,5 ani de la inceputul investigatiilor este
prezentatd in tabelul 7.

Tabelul 7

Starea indicilor biochimici principali la bolnavii cu HVC cronicd peste 18 luni de la inceputul studiului

Indicele I grupd (n=23) A Il-a grupd (n = 15)
AIAT (mmol/) 0,93 +0,08" 1,07 +£0,11

AsAT (mmol/l) 0,76 £0,09" 0,87 +0,10
Bilirubini totald (umol/1) 14,14 £ 0,46 14,83 £ 0,58
Bilirubind conjugata (umol/1) 2,49 +£0,21 2,79 £0,22
Fosfataza alcalind (ME/1) 132,61 £ 33,72 141,95 + 36,74
Proteina totald (g/1) 77,21 £0,24 76,19 +£ 0,46
Albumine (%) 59,60 + 0,36 59,21 + 0,58

Noti: " - p < 0,05.

Din datele prezentate in tabel se vede ca valorile medii ale indicilor biochimici principali ai starii
functionale a ficatului in I grupd se deosebesc considerabil de aceiasi indici in grupa a II-a. De rand cu
aceasta trebuie de mentionat faptul ci la 6 pacienti (26,08%) din I grupa toti indicii starii functionale a
ficatului au fost in limitele normei, iar printre pacientii grupei a II-a doar la 2 (13,33%) s-a observat un
tablou analogic.

La investigarea ultrasonord la 3 pacienti (13,04%) din I grupd au fost depistate dimensiunile normale
ale ficatului, printre pacientii din grupa a II-a — la 1 (6,67%). Normalizarea diametrului venei porte s-a
observat la 12 pacienti (52,17%) din prima grupa si la 4 pacienti (26,67%) din grupa a II-a. Totodata
ecogenitatea sporitd difuzd a parenchimului ficatului s-a pastrat la toti pacientii din ambele grupe.
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La terminarea seriei a 4-a de tratament s-a stabilit cd in I grupa normalizarea concentratiei AIAT s-a
observat la 11 pacienti, ceea ce a constituit 47,83%, iar in grupa de control acest indice s-a normalizat la 7
pacienti (46,67%). Normalizarea concentratiei de AsAT in I grupa s-a produs la 14 pacienti (60,87%), pe
cand in a II-a grupd doar la 8 pacienti (53,33%).

fn dinamica celorlalti indici ai stirii functionale a ficatului de asemenea s-a observat o legitate
analogica.

in tabloul ultrasonor de pani la si dupi a 4-a serie de terapie deosebiri esentiale nu s-au observat.

La inceputul seriei a 5-a de terapie (peste 2 ani de la inceputul studiului) dinamica starii indicilor
principali ai functiei ficatului avea aceeasi tendintd pozitivd in ambele grupe de pacienti aflati sub
observare (tabelul 8).

Tabelul 8

Starea indicilor biochimici principali la bolnavii cu HVC cronica peste 24 luni de la inceputul studiului

Indicele I grupd (n=23) A Il-a grupd (n = 15)
AIAT (mmol/l) 0,74 £0,09" 0,91 0,10

AsAT (mmol/l) 0,59 +0,08" 0,74 0,11
Bilirubini total3 (umol/1) 12,93 +0,26™ 13,80 + 0,48
Bilirubind conjugata (umol/l) 2,09 +0,08" 2,46 +£0,21
Fosfataza alcalind (ME/1) 118,71 +23,72 130,04 + 26,54
Protein totali (g/1) 78,71 £0,18™ 77,39 + 0,64
Albumine (%) 60,06 +0,25" 59,59 + 0,47

Notd: - p <005, -p<0,001

Din datele prezentate in tabel se vede cd deosebirile in indici dintre grupe sunt statistic veridice.
Paralel cu aceasta trebuie de mentionat normalizarea tuturor indicilor stdrii functionale a ficatului la 12
pacienti (52,17%) din prima grupa si la 7 (46,67%) pacienti din a doua grupa.

La investigarea ultrasonord la 6 pacienti (26,08%) din I grupa au fost depistate dimensiunile ficatului
normale, printre pacientii din grupa a I[I-a — la 2 (13,33%). Normalizarea diametrului venei porte s-a
observat la 17 pacienti (73,91%) din prima grupd si la 8 pacienti (53,33%) din grupa a II-a.

La terminarea seriei a 5-a de tratament in I grupd normalizarea concentratiei AIAT s-a observat la 15
(65,22%) pacienti, iar in grupa a Il-a doar la 9 pacienti (60,00%). In I grups normalizarea concentratiei de
AsAT s-a observat la 16 pacienti (69,57%), pe cind in a doua grupi la 10 pacienti (66,67%). in dinamica
celorlalti indici ai stirii functionale a ficatului de asemenea s-a observat o legitate analogicd. Totodata
tabloul ultrasonor nu a suferit modificari.

La inceputul seriei a 6-a de terapie (peste 30 luni de la inceputul studiului) modificarea indicilor
principali ai functiei hepatice avea aceeasi tendintd pozitivd in ambele grupe de pacienti aflati sub
observare (tabelul 9).

Tabelul 9

Starea indicilor biochimici principali la bolnavii cu HVC cronica peste 30 luni de la inceputul studiului

Indicele I grupd (n=23) A Il-a grupd (n = 15)
AIAT (mmol/l) 0,59 + 0,08 0,79 +0,11

AsAT (mmol/l) 0,48 + 0,09 0,63 + 0,09
Bilirubini total (umol/l) 12,08 +0,18™ 13,13+ 0,39
Bilirubina conjugati (pmol/l) 1,79 +0,10" 2,19+0,18
Fosfatazi alcalind (ME/1) 108,99 + 16,72 121,91 £ 17,54
Protein totali (g/1) 79,76 +0,16™ 78,36 + 0,66
Albumine (%) 60,38 +0,23" 59,89 + 0,46

Notd: "~ - p<0,001

Din datele prezentate in tabel se vede deosebirea esentiald si statistic veridicd a indicilor intre grupe.
Astfel, In prima grupd la 18 (78,26%) pacienti toti indicii starii functionale a ficatului erau in limitele
normei, pe cand in grupa a II-a doar la 9 (60,00%) pacienti.

La investigarea ultrasonord la 12 pacienti (52,17%) din I grupa au fost depistate dimensiunile normale
ale ficatului, printre pacientii din grupa a II-a la 6 (40,00%). Normalizarea diametrului venei porte s-a
observat la 20 pacienti (86,96%) din I grupa si la 12 pacienti (80,00%) din grupa a doua.

Exemplul 1

Pacientul A., 45 ani, a fost spitalizat in iunie 2003 in Sectia hepatologie a Spitalului Clinic al MS RM
cu diagnosticul: Hepatita cronicd de etiologie virald C in fazi de acutizare, un grad moderat al activitatii.
fn urma examenului clinic §i paraclinic efectuat s-au depistat: sindroamele astenic, citolitic si dispeptic,
precum si hepatomegalie i ecogenitate ultrasonora sporitd a ficatului.
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S-a facut tratamentul conform metodei revendicate. S-a prescris terapie care includea spasmolitice,
hepatoprotectorul acid ursodeoxycholic, complexe de aminoacizi, precum si ozonoterapie sub forma de
administrare intravenos a solutiei fiziologice ozonizate, care contine 4...5 mg/l ozon intravenos in
perfuzie, in volum de 300 ml. Transfuzii, in numar de 10, peste o zi.

La terminarea seriei de tratament s-a constatat: au fost lichidate sindroamele dispeptic, citolitic si
astenic, totodatd s-au micsorat considerabil dimensiunile i ecogenitatea ficatului.

in procesul observarii de mai departe s-au efectuat examene de control (peste fiecare 0,5 ani, pe
parcursul a 3 ani) care au demonstrat o normalizare stabild a indicilor starii functionale a ficatului, precum
si micsorarea si lichidarea manifestirilor extrahepatice ale afectiunii. De rdnd cu examinarea s-au
efectuat, de asemenea, si serii de tratament contra recidivelor cu aplicarea ozonoterapiei sub forma de
administrare intravenoasd a solutiei fiziologice ozonizate, concentratia ozonului de 4...5 mg/l, in volum
de 300 ml. Transfuziile, in numar de 10, peste o zi. In intervalul dintre serii se folosea hepatoprotectorul
acid ursodeoxycholic in dozd terapeuticd medie recomandatd. La expirarea termenului de observare si
tratament (3 ani) la pacient lipseau semnele sindroamelor dispeptic, citolitic si astenic, totodatd dimen-
siunile §i ecogenitatea ficatului s-au apropiat de cele normale. Paralel cu aceasta s-a stabilit lipsa semnelor
imunologice ale infectiei hepatovirale C.

Exemplul 2

Pacientul B., 53 ani, a fost spitalizat in iulie 2003 in Sectia hepatologie a Spitalului Clinic al MS RM
cu diagnosticul: Hepatitd cronici de etiologie virald C in fazi de acutizare, un grad inalt al activititii. In
urma examenului clinic §i paraclinic efectuat s-au depistat: sindroamele astenic, citolitic si dispeptic cu un
grad esential de pronuntare, precum si hepatomegalie pronuntatd si ecogenitate ultrasonord sporitd a
ficatului. S-a efectuat tratamentul conform metodei revendicate. S-a prescris terapie care includea
spasmolitice, hepatoprotectorul acid ursodeoxycholic, complexe de aminoacizi, precum §i ozonoterapie
sub formd de administrare intravenoasd a solutiei fiziologice ozonizate, concentratia ozonului de 4...5
mg/1, in volum de 400 ml. Transfuzii, in numar de 12, peste o zi.

La terminarea cursului de tratament s-a constatat: au fost lichidate sindroamele dispeptic si astenic,
totodatd s-a micsorat considerabil gradul de pronuntare al sindromului citolitic, s-au micsorat, de
asemenea, dimensiunile si ecogenitatea ficatului.

In procesul observirii in continuare s-au efectuat examene de control (peste fiecare 0,5 ani, pe
parcursul a 3 ani) care au demonstrat o normalizare stabild a indicilor stérii functionale a ficatului, precum
si micgorarea si lichidarea manifestdrilor extrahepatice ale patologiei. De rdnd cu examinarea s-au
efectuat, de asemenea, si serii de tratament contra recidivelor cu aplicarea ozonoterapiei sub forma de
administrare intravenoasd a solutiei fiziologice ozonizate, concentratia ozonului de 4...5 mg/], in volum
de 400 ml. Transfuziile, in numir total de 10, peste o zi. In intervalul dintre serii se folosea hepato-
protectorul acid ursodeoxycholic in dozi terapeuticd medie recomandatd. La expirarea termenului de
observare si tratament (3 ani) la pacient lipseau semnele sindroamelor dispeptic, citolitic §i astenic,
totodatd dimensiunile si ecogenitatea ficatului s-au apropiat de cele normale.
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(57) Revendiciri:

1. Metoda de tratament al hepatitei virale cronice C care constd in aceea ci se administreazd
300...400 ml solutie de NaCl 0,9% ozonizatd, care contine 4...5 mg/l ozon, intravenos in picaturi peste o
zi cite 10...12 sedinte la o serie $i concomitent zilnic se administreazd spasmolitice, aminoacizi si
hepatoprotectori 1n doza zilnicd obignuitd, dupd terminarea seriei in decurs de S...6 luni se administreazi
un hepatoprotector, totodata, tratamentul se efectueazi cel putin trei ani.

2. Metodd conform revendicdrii 1, care constd in aceea cd in calitate de hepatoprotector se
utilizeaza acid ursodeoxycholic.
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2. Grigorescu M., Pascu O. Tratat de gastroenterologie clinica. Vol. 2. Editura tehnica, Bucuresti,
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