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SUMMARY

ROLE OF MATERNAL-FETAL INFECTION (MFI) IN PREMATURE BABIES MORBIDITY,
MORTALITY AND DISABILITY

The purpose of the study was to determine the incidence, structure, risk factors for MFI developing in premature
newborns, bacteriological profile, efficacy of diagnostic tests and treatment of this nosology, as well as to determine
neurologic sequelae at 2 years age.

Material and methods. 4 prospective cohort study that included 200 premature babies born at MCI was conducted
in 2011-2014. Division of babies per groups was performed according to their weight at birth: group I - 86 babies with
birth weight <1499g (VLBW) and group II - 114 children weighing intermediate (IW) >1500g. Besides anamnestic and
clinical parameters, laboratory indices were studied to confirm the MFI (blood formula and indices calculated on its
basis, C-reactive protein, acid-base balance, procalcitonin and interleukin 6 (IL-6), instrumental investigations and
blood culture). Neurological development was assessed in 109 (54,5%) babies.

Results. The overall MFI incidence was 68,0 %o and death rate — 170,0%o, with higher rates in VLBW babies —
89,5%0 and 209,3%o, respectively. Among the risk factors commonly associated with MFI are the following: maternal
infectious pathology (52,0%), PRM (67,5%), chorioamnionitis (10,0%,) and hyperthermia in birth (6,5%,). Gram-posi-
tive flora prevails in microbiological profile (74,2%,). The absolute number of neutrophils and the immature/total ratio
showed positive values in 1/3 cases, and the most sensitive pro-inflammatory marker was shown to be IL-6. The first-
line antibacterial therapy has corresponded to the standards of good practices.

Conclusions. VLBW newborns have higher risks of developing MFI, whose correct management is based on anam-
nestic, clinical and laboratory risk factors, determined in the study, as well as on severe neurological sequelae.

PE3IOME

POJIb BHYTPUYTPOBHOM MHO®EKIIAHU (BYH) B 3ABOJIEBAEMOCTH,
CMEPTHOCTHU Yl UHBAJIMJTHOCTH HEAOHOIIEHHBIX TETEMR

Heas uccieqoBaHUs 3aKII0UANACy 6 ONPedeNeHUl Yacmomsl, Cmpykmypsl, hakmopog pucka passeumus BYH y
npexHcoespemMeHHO POHCOEHHO20 HOBOPOHCOEHHO20, bAKMepUoLo2udecko2o npodus, 3¢pgexmusHocmu ouazHocmude-
CKUX mecmos U jiedeHus NOOOOHOU HO3002UU, d TAKHCe 8 ONPedeNeHUl HeEPONIOUYECKUX OCTONCHEHUL 8 803pacme
08yx Jiem.

MarepuaJ u MeToIbl. bbL10 nposedeHo nPocneKmueHoe Ko2opmHoe ucciedosanue, komopoe gxaouano 200 ne-
Oonouernnvix Oemeti, poousuuxca 8 HMuP ¢ 2011-2014 2o0ax. Pasoenenue demeii no epynnam ocyujecmensniocs
8 coomeemcmauu ¢ ux eecom npu poxcoenuu: I epynna - 86 oemetl ¢ oueHvb HU3KUM gecom npu podcoenuu <1499z
(OHBP) u Il epynna - 114 demeii ¢ npomesxcymoynvim eecom (I1B) >15002. Ilomumo anammecmuueckux u KiuHuye-
CKUX napamempos, Ovliu usyuenvl 1a60pamopHsie nokasamenu 011 noomsepicoenus BYU (popmyna kposu u noxa-
s3amenu paccuumanuvie Ha ee ocHose, C-peakmugHulii OeN0K, KUCTOMHO-Ue0YHOU OANAHC, NPOKATLYUMOHUH U UH-
mepnetikut 6 (IL-6), uncmpymenmanvhuie ucciedosanus u noceg kposu). ¥ 109 (54,5%) oemeti b6vL10 oyeneno He-
8poIOcUYeCKOe pa3sumue.

Pe3yabratbl. B yerom 3aboresaemocmov UMII cocmasuna 68,0%o, a yposenv cmepmuocmu - 170,0%o, ¢ 60-
nee svicokumu nokazamensimu y oemeu ¢ OMBP - 89,5%o0 u 209,3%0 coomeemcmeenno. Cpedu gpakmopos pu-
cKa, 06vlyHO ceazanubix ¢ BYU, 6vinu onpedenenvi: mamepunckas ungexyuonnaa namorozus (52,0%), IIPOO
(67,5%), xopuoamnuonum (10,0%) u eunepmepmus 6 podax (6,5%). B muxpobuonocuueckom npogune npeobaa-
Odaem epamnonodxcumensnan gropa (74,2%). Abcoromnoe wucio neumpouios u coommoulenue He3peuvix/pe-



JIbIM JZeL?KOL]MmOG NOKA3ANU HATUYUE NOJIONCUMEbHBIX 6enudun 6 1/3 ciayuaes, a Haubonee uyecmeumelbHblm npo-
socCnaitumenrbHblM mapKkepom cmai IL-6. AHmu6aKmepuaJleaﬂ mepanus I’l@pSOIZ JUHUU coomeemcmeyem Cman-

dapmam HAOIeAHCAWUx NPaKmux.

BoeiBonbl. Hosopoosicoennvie c OHBP 6onvute nodsepoicenvt pucky pazeumusi BYH, naonesxcawee sedenue komopot
OCHOBAHO HA AHAMHECUYECKUX, KIUHUYECKUX U 1aD0pamopHblX )akmopax pucka, onpeoeileHHblx 6 X00e Uccied06a-

HUA, a makKaice maAiCenbim Heepol0cUUeCKUM OCAOHCHEHUAM.

Introducere. Incepand cu anul 1990 mortalitatea
infantila, inclusiv mortalitatea neonatald precoce, in
republicd s-a redus considerabil, Inregistrand o des-
crestere stabild datoritd implementarii cu succes a
reformelor In asistenta medicald acordata mamei i
nou-nascutului. In pofida acestei dinamici incuraja-
toare, sanatatea, starea de bine §i supravietuirea fara
dizabilitate a copilului nou-nascut sunt supuse multor
riscuri, inclusiv infectioase, in primul an si, indeosebi,
in prima luna de viata. Astfel, problema patologiei
infectioase a copilului prematur capatd o importanta
majord In aceste conditii, deoarece consecintele aces-
tei patologii includ decesul, numeroase complicatii,
afectarea dezvoltarii somatice i neurologice.

Infectia materno-fetala (IMF) constituie o cauza
primordiala si severa in morbiditatea si mortalita-
tea feto-neonatald, la scara mondiald plasandu-se pe
locul intdi (42%), fiind urmat a de asfixia in nastere
(21%). In Republica Moldova, infectia ocupa locul
doi printre cauzele de baza ale deceselor perinatale,
si celor neonatale precoce. In structura morbiditatii
nou-nascutilor prematuri (1133,2/1000 in anul 2002
si 1836,3/1000 in anul 2014), se remarca o crestere a
ponderii infectiei, constituind In perioada mentionata
10,9%o si 64,1%o respectiv [1].

Cercetarile bacteriologice si virusologice efectuate
pe parcursul a zece ani in IMSP IMsiC la nou-nascuti
au demonstrat cd rolul dominant in structura infecti-
ilor perinatale apartine florei bacteriene conditionat
patogene (42,46%), fiind urmata de infectia virala
(28,76%) si cea mixta (23,29%), ultima preponde-
rent virus-bacteriand (10,96%), virus-micoplasma
(6,85%), virus-micoplasma-bacterie (2,74%) si mico-
plasma-bacterie (2,74%) [1, 2].

Infectia materno-fetalda (IMF) are o incidentd mica
(1-8%), dar riscul vital al ei este remarcabil (mortali-
tatea 25%) [3], motiv pentru care depistarea riscului
de infectie si tratarea precoce a fatului prin tratarea
mamei inainte de a naste si a nou-nascutului in prime-
le ore dupa nastere, sunt pe deplin justificate. Ponde-
rea IMF, ca cauzd de baza a mortalitatii, oscileaza in
limitele de la 11% la 20-36% [4]. Incidenta sepsisului
cu debut precoce (SDP) cu confirmare bacteriologica
este de 2 la 1000 prematuri nascuti vii. Din cei 7%-
13% prematuri evaluati anual prentru SDP, doar la
3%-8% le-a fost confirmat diagnosticul. Aceste varia-
tii se explica prin diversitatea criteriilor de diagnostic
si tratament ai SDP. [5,6] Mortalitatea prin SDP este
de pana la 50%, fapt care explica si argumenteaza pe-

ricolul unui sepsis netratat la timp §i necesitatea ini-
tierii terapiei antibacteriene empirice a prematurului
suspect la sepsis precoce. [7]

Infectia este mai frecvent prezentd la gravidele
provenite din mediul economic defavorizat, cu nivel
de educatie sanitara scazut si ingrijire prenatald de-
ficitard. Colonizarea si infectia cervicovaginald se
produc, de obicei, cu germeni proveniti fie din filiera
digestiva materna (Streptococul grupei B (SGB), en-
terobacteriile, stafilococul, bacteriile anaerobe, myco-
plasmele, Haemophilus influenzae), fie dobanditi pe
cale sexuala.

Factorii de risc materni pentru SDP sunt: coloni-
zare cu SGB (in special, daca nu este tratat pe par-
cursul sarcinii), lipsa screeningului antenatal pentru
SGB, infectiile sexual transmisibile, ruperea prematu-
ra a pungii amniotice (RPPA), prematuritatea, infectia
tractului genitourinar, corioamnionita, febra in nastere
>38°C [8,9]. Incidenta SDP variaza nu doar in depen-
denta de regiune, dar si in functie de criteriile de dia-
gnostic clinic al acestei patologii in fiecare unitate de
terapie intensiva neonatala. Incidenta SDP este rapor-
tatd de la 1,5% péana la 5% in randul prematurilor, cu
nivelul cel mai Tnalt in grupul prematurilor cu greutate
foarte mica, sub 1500 g, (GFMN) si extrem de mica la
nagstere, sub 1000 g, (GEMN). [10]

Studiile dedicate supravegherii copiilor prematuri
au sugerat asocierea dintre sepsis si leziunea substan-
tei albe si paralizie cerebrald (PC). [11, 12] Un raport
din Marea Britanie a notificat o crestere de 4 ori a PC
printre copiii cu GFMN cu anamneza de sepsis neo-
natal, comparativ cu copiii fird asemenea anamnestic
[12].

In cadrul proiectului stiintific institutional “Speci-
ficul evolutiei infectiei la nou-néscutul prematur si
dezvoltarea metodelor de prevenire a complicatii-
lor infectioase” (2011-2014) a fost realizat un studiu
dedicat IMF la nou-niscutii prematuri. In acest articol
ne axdm preponderent pe infectiile de origine bacteri-
and, infectiile virale vor fi descrise in alt articol.

Scopul studiului: determinarea incidentei, struc-
turii, a factorilor de risc pentru dezvoltarea IMF la
nou-nascutul prematur, stabilirea profilului bacterio-
logic, eficacitatii testelor diagnostice si a tratamentu-
lui acestei nosologii, precum si evaluarea sechelelor
neurologice la varsta de 2 ani.

Material si metode. A fost efectuat un studiu de
cohortd prospectiv, care a inclus 200 de copii pre-
maturi ndscuti in maternitatea IMSP IMsiC in anii



2011-2014. Divizarea copiilor pe loturi s-a efectuat n
functie de greutatea lor la nastere: lotul I - 86 copii cu
greutatea la nastere < 1499 g (GFMN) si lotul 11 - 114
copii cu greutatea la nastere >1500 g.

Pentru evaluarea fiecarui caz a fost elaborata o an-
chetd electronica ce a inclus: caracteristici generale,
date anamnestice materne, date despre patologia ex-
tragenitald si obstetricala, evolutia sarcinii §i a nas-
terii, date despre nou-ndscut, investigatii de laborator
(analiza generala a singelui (AGS), indicele absolut
al neutrofilelor (ANC), raportul leucocitelor imatu-
re la totale (indicele i/t), proteina C reactiva (PCR),
echilibrul acido-bazic (EAB), procalcitonina si inter-
leuchina 6 (IL-6)), investigatii instrumentale pentru
confirmarea IMF (radiografia toracelui, abdomenului
si USG creierului) si rezultatele profilului bacterian in
hemoculturi.

109 (54,5%) din totalul copiilor investigati au fost
supravegheati la varsta de 2 ani, 86 (78,9%) copii din
lotul 15123 (21,15%) copii din lotul II. Pentru elucida-
rea sechelelor neurologice, pe contul IMF suferite n
perioada neonatala, loturile I si IT au fost subdivizate
la randul lor in: sublot IA — 64 copii diagnosticati cu
IMF si sublot IB — 22 copii fara IMF, precum si sublot

ITA — 17 copii cu infectie si sublot IIB — 6 copii fara
infectie.

Prelucrarea statisticd a valorilor cantitative a in-
clus calculul mediei aritmetice (M), erorii medii arit-
metice (m), compararea variabilelor in diferite grupuri
independente prin criteriul Student (t), chi’ (¥°). Toate
calculele au fost interpretate cu ajutorul metodelor
statistice din programul Microsoft Excel.

Rezultate. Conform datelor analizate §i prezen-
tate In fabelul 1, 28,5% din mamele copiilor provin
din mediul urban si 71,5% din mediul rural. Véarsta
medie a femeilor a constituit 26,5+6,33 ani pe intreg
esantionul, fiind repartizata pe loturi: 25,8+5,21 ani
in lotul I si 27,2+6,44 ani in lotul II. Numarul mediu
de sarcini a fost 2,14+1,46, iar numarul mediu de nas-
teri — 1,440,68. in 53 (26,5%) cazuri mamele au avut
0 anamneza obstetricald agravata (avorturi spontane,
medicale, decese perinatale si nasteri premature).
Analiza statistica, prin compararea loturilor, nu a scos
in evidentd date cu semnificatie statistica intre loturi.
Conform datelor literaturii de specialitate, nu exista
dovezi statistice convingatoare despre prevalenta in-
fectiilor congenitale printre femei in raport de mediul
de trai, sau in functie de varsta mamei [4].

Tabelul 1.
Repartizarea loturilor dupa datele anamnestice materne

Lotul I (<1499g) Lotul IT (>1500 g) Total

Indicii studiati N=86 N=114 N=200

nr. (%) nr. (%) nr. (%)
Localitatea: - urban 29 (33,7) 28 (24,5) 57 (28,5)
- rural 57 (66,2) 86 (75,4) 143 (71,5)
Varsta medie a mamei (ani) 25,8+5,21 27,2+6,44 26,5+6,33
Numarul mediu de sarcini 2,1£1,23 2,05+1,16 2,14+1,46
Numarul mediu de nasteri 1,5+1,1 1,4+0,9 1,4+0,68
Nr. avorturi spontane 19 (22,1) 25(21,9) 44 (22,0)
Nr. avorturi medicale 14 (16,2) 12 (10,5) 26 (13,0)

Nasgteri premature 4 (4,65) 5(4,38) 9 (4,5)

Decese perinatale in anamnestic 3(3,48) 6 (5,26) 9 (4,5)

Sarcini stagnate in evolutie 1(1,16) 2 (1,75) 3(1,5)

Complicatiile din perioada graviditatii. Com-
plicatii infectioase in timpul sarcinii, conform da-
telor prezentate pe figura I, s-au depistat in 104 ca-
zuri (52,0%), cu o ratd mai inaltd in lotul II de copii
(53,5%), ceea ce indica faptul ca acesti copii sunt din
grupul de risc de a dezvolta patologie infectioasa con-
genitald 1n primele zile de viatd. Cele mai frecvente
complicatii materne inregistrate pe parcursul sarci-
nii au fost, cu repartizare pe loturi: vulvovaginitele
- 8,5% (12,7% in lotul I fata de 5,26% 1in lotul II),
infectiile tractului urinar — 10,5% (10,4% 1n lotul I si
10,52% 1in lotul 1I), colpitele - 7,03% (6,97% in lotul
I's1 7,01% in lotul II), corioamnionita — 10,0% (9,3%
in lotul I fata de 11,49% 1in lotul 1I), infectiile speci-
fice — 6,00% (5,86% in lotul I fatd de 6,14% in lotul

1) si infectiile tractului respirator — 4,0% (4,65% in
lotul I fatd de 3,51% in lotul II). Tratamentul anti-
bacterian a fost utilizat de catre 134 (67,0%) mame
ale copiilor studiati, cu o frecventd mai inalta in lotul
I (63 (73,2%)), comparativ cu lotul II de studiu (71
(62,2%)) (figura 1).

Conform datelor autorilor Kari A. et al. [13], exis-
td o corelatie stransa intre infectia tractului urinar,
manifestatd prin bacteriurie, §i incidenta crescuta a
sepsisului neonatal la copiii prematuri. Hipertermia
maternd in nastere s-a depistat In 13 (6,5%) cazuri,
cu o prevalentd mai mare 1n lotul copiilor cu GFMN
(£1499¢). Corioamnionita si febra maternd sunt cei
mai frecventi factori de risc pentru dezvoltarea SDP.
Dupa datele autorilor Nisvander NR et al. [8,14], in
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Fig. 1. Distributia cazurilor in functie de complicatiile infectioase materne pe parcursul sarcinii §i nasterii,
pe loturile de studiu

caz de sepsis neonatal in 3-20% cazuri au fost prezen-
te date pentru corioamnionitd materna in anamneza.

Complicatiile nasterii. RPPA s-a inregistrat la 135
(67,5%) femei, cu o frecventd similara in loturile I si
II de studiu, cu durata medie totald a perioadei alichi-
diene de 69,9 ore pe loturi, fiind mai lunga (76,5 ore)
in lotul I, comparativ cu lotul II de studiu (63,4 ore),
ceea ce creste riscul de dezvoltare a complicatiilor
infectioase la copiii lotului I. O perioada alichidiana
>18 ore creste riscul pentru sepsisul neonatal cu 1-2%
in populatia generala de nou-nascuti, iar printre copii
prematuri atinge 4-6% [8,14].

Analiza statistica efectuata a scos In evidenta o di-
ferenta statistic semnificativa intre loturi pentru com-
plicatiile infectioase ale mamei, febra in nastere si

utilizarea antibioticelor pe parcursul sarcinii (p<0,05).

Conform datelor prezentate in tabelul 2, glucocor-
ticoizii pentru profilaxia sindromului de detresa respi-
ratorie (SDR) la nou-nascut s-au administrat in 135
(67,5%) cazuri, cu o frecventd mai inalta in lotul I (73
(84,8%) cazuri), comparativ cu lotul II (62 (54,3%)
cazuri. Antibioprofilaxia intrapartum s-a inregistrat in
146 cazuri (73,0%), antibioticele fiind utilizate in 69
(80,2%) cazuri in lotul I si in 77 (67,5%) cazuri in
lotul II, astfel putem spune cd 2/3 din aceste femei
au primit antibioprofilaxie intrapartum. In conformi-
tate cu datele literaturii, efectuarea antibioprofilaxiei
intrapartum la femeile SGB pozitive a redus incidenta
sepsisului cu 70% [8, 9,14,15].

Tabelul 2.
Distributia cazurilor pe loturile de studiu in functie de utilizarea glucocorticoizilor si profilaxia intrapartum
Lotul I (<1499g) Lotul IT (= 1500 g) Total
Indicatorii N=86 N=114 N=200
nr. (%) nr. (%) nr. (%)
Utilizarea glucocorticoizilor 73 (84,8) 62 (54,3) 135 (67.5)
Utilizarea antibioticelor intrapartum 69 (80,2) 77 (67,5) 146 (73,0)
Monitorizarea nasterii 86 (100) 114 (100) 200 (100)
Termenul de gestatie, media (s.g.) 28,4 +2.31 32,7+1,76 30,55+2.03

Evolutia perioadei neonatale. 33,5% din copii au
fost extrasi prin operatie cezariand, mai multi copii
din lotul II de studiu, probabil, reiesind din conside-
rentele sansei mai mari de supravietuire a lor.

Analizand datele obtinute in urma studiului, am
constatat predominarea baietilor in ambele loturi, cu
o frecventa totald de 106 (53,0%) cazuri fatd de fete

cu 94 (47,0%) cazuri. Greutatea medie a copiilor a
constituit: 1567,18+286,19 grame, talia - 41,77+3,65
cm, perimetrul cranian - 28,73+2,2 c¢cm §i perimetrul
toracic - 26,194+2,14 cm.

Toti copiii inclusi in studiu, fiind repartizati pe am-
bele loturi, au avut un scor Apgar jos si cu descrestere
odata cu descresterea greutatii i termenului de ges-



tatie, ceea ce indica o stare grava la nastere. La fel a
fost apreciat scorul Silverman, in medie — 3,45 si 1,87
puncte, respectiv, pentru loturile I si II, cu o incidenta
totala de 2,66 puncte. Acest indicator coreleaza direct
cu greutatea mica si foarte mica la nastere si cu admi-
nistrarea de glucocorticoizi prenatal. Conform datelor
unor autorii, exista o corelatie stransa intre scorul Ap-
gar < 6 puncte la minutul 5 de viata si incidenta cres-
cutd a SDP cu 2-3% printre nou-nascuti [14].

in 88,3% cazuri acesti copii au avut o stare grava
si foarte grava, cu o frecventa mult mai inalta in lotul
copiilor sub 1499 g, constituind 91,08%, ceea ce core-
leaza direct cu GFMN si termenul de gestatie.

Manifestarile clinice, fiind repartizate pe organe
si sisteme, am constatat cd pe primul loc se plasea-
za semnele respiratorii (51,5%), fiind urmate de cele
cardiovasculare (21,0%), apoi digestive (16,0%) si de
instabilitatea temperaturii (11%).
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Fig. 2. Distributia cazurilor in functie de complicatii infectioase la nou-nascuti in loturile de studiu

in cadrul studiului au fost inregistrate 136 (68,0%)
cazuri de complicatii septice, in lotul I — 77 (89,5%)
cazuri fatd de 59 (51,7%) cazuri in lotul II. Fiind repar-
tizate dupa nosologii, am obtinut cd pe primul loc se
claseaza pneumoniile, depistate in 107 (53,5%) cazuri,
fiind urmate ca frecventad de sepsisul neonatal in 21
(10,5%) cazuri, enterocolita ulcero-necrotica (EUN) in
15 (7,5%) cazuri, meningita in 6 (3,0%) cazuri si omfa-
litain 2 (1,0%) cazuri (fig. 2). Am constatat o semnifica-
tie statististica pozitiva privind complicatiile septice si
incidenta pneumoniei congenitale 1n lotul I, comparativ
cu lotul II. Din complicatiile nonseptice s-au inregis-
trat: hemoragia intraventriculara (HIV) nontraumatica
in 33 (16,5%) cazuri, cu incidentd mai naltd in lotul
I - 22 (25,5%) cazuri, comparativ cu 11 (9,6%) cazuri
in lotul II de studiu; si doar intr-un sigur caz s-a com-
plicat cu sindromul Wilson-Michiti. Rata decesului a
constituit 170,0%o pe intreg esantionul, fiind mai inalta
(209,3%o0) in lotul I fata de lotul I1 (140,35%o) de studiu.

Analizand datele despre tratamentul antibacterian
empiric al IMF la nou-nascutii din loturile de studiu,

am constatat ca terapia antibacteriana a fost utilizata
in 89,5% cazuri, mai frecvent in lotul I (95,3%) fata
de lotul II (84,2%). In medie, un copil a primit 2,3
preparate antibacteriene pe parcursul aflarii in statio-
nar, numarul variind de la 1 la 5 preparate, in functie
de gravitatea cazului. Terapia de start a inclus anti-
biotice din grupul penicilinelor semisintetice (72,0%)
si aminoglicozidelor (48%), cefalosporinelor (7,5%)
si antibioticelor din alte grupe (4,5%). In cazurile de
suspectie a meningitei, EUN terapia antibacteriana a
fost prelungita in timp si completata si cu alte antibio-
tice (prepenem, vancomicind, metronidazol s.a.)
Rezultatele investigatiilor biologice. in continua-
re vom descrie rezultatele investigatiilor biologice la
copiii inclusi in studiu. Analiza marcherilor infectiosi
din AGS pe loturile de studiu (tab. 3) a constatat ca cei
mai sensibili marcheri s-au dovedit a fi: numarul total
de leucocite, indexul ANC si indicele raport imature
la totale (raport i/t), ultimii doi marcand o sensibilitate
majora, fiind analizati pe loturi si in evolutie de timp
(primele 12 ore, 24 ore, 72 ore, 148 si 196 ore) cu



77 (38,5%) cazuri de valori pozitive ale ANC si 62
(31,0%) cazuri ale raportului i/t.

Dupa datele literaturii, desi ANC si raportul i/t
sunt marcheri des utilizati pentru screeningul sepsi-
sului, totusi ei au o sensibilitate redusa: ANC <1750
are o specificitate de 61-92% si sensibilitate de 38-
96% cu valori pozitive predictive (VPP), respective
de 20-77% [9]; iar pentru ANC <5580 aceste valori
sunt si mai mici: specificitate de 73% si sensibilitate
de 48% cu VPP respective de 4% [16]. La fel, valori
crescute pot fi inregistrate si in alte situatii, asa ca:
hipertensiunea maternd si asfixia perinatald care este
cauza frecventd pentru neutropenie. Raportul i/t, ca
marcher de prognostic pentru secreeningul sepsisului
neonatale, ceste predictiv dupad cum urmeaza la valori
>0,2 acest marcher are o specificitate de 30-78% si
o sensibilitate de 90-100% cu VPP respective de 11-
51% [2]; la valori i/t >0,25 - o specificitate de 84% si
sensibilitate de 45% cu VPP de 6% si in caz de i/t >0,3
are o specificitate de 89% si sensibilitate de 35% cu
VPP respective de 7%; insa, la fel, acest marcher inre-
gistreaza valori crescute ca si ANC in caz de: asfixie
si febrad la mama [14].

Un alt marcher sensibil predictiv pentru infectie
este PCR, care, in studiul nostru, a fost pozitiva in 32
(16,0%) cazuri (tab. 3), cea mai sensibila perioada fi-
ind 24 ore de viata, ceea ce corespunde si datelor altor
autori. Mentiondm ci nu am observat diferente statis-
tic semnificative intre loturi pentru acest indice. PCR

este utild In monitorizarea eficientei tratamentului:
nou-nascutii la care concentratia PCR nu scade pro-
gresiv dupa 48-72 de ore de terapie nu au un raspuns
clinic adecvat. Sugarii care nu raspund bine la terapie
prezinta probabil o infectie cu un agent patogen rezis-
tent sau o infectie focala sau metastatica, o afectiune
virald sau un proces noninfectios [14].

Datele lui Benitz et al. [17] care au efectuat un stu-
diu pe un esantion de 1186 nou-ndscuti au confirmat
importanta PCR ca marcher proinflamator pentru sep-
sisul neonatal. Aceasta investigatie inregistreaza cea
mai mare sensibilitate - de la 70% la 93% in prime-
le 12-24 ore cu o specificitate de 41-98% [18], fiind
insd un marcher proinflamator, valori crescute pot fi
inregistrate si in alte stari noninfectioase, asa ca: febra
maternd, perioadad alichidiand indelungata, destresd
fetala, asfixie, HIV si aspiratie de meconiu [18,19].
Autorii au scos in evidentd o corelatie stransa intre
valorile PCR mai mari de 5,0 mg/dl si incidenta sep-
sisului de 10% [17].

in ceea ce priveste indicele trombocitelor, in doar
cinci cazuri a avut o valoare mai mica decat para-
metrii normali (tab. 3). In cadrul studiului am apre-
ciat corelatia dintre schimbarile parametrilor EAB
si IMF, insa acestia mai sunt influentati si de ima-
turitatea pulmonilor copiilor, care se manifesta prin
SDR. Drept urmare nu putem afirma ca devierea de
la norma a acestor parametri este o cauza directd a
infectiilor intrauterine.

Tabelul 3.
Distributia cazurilor pe loturi dupa rezultatele investigatiilor biologice
Lotul I (= 1499 g) Lotul Il (2 1500 g) Total
Indicatorii N=86 N=114 N=200
nr. (%) nr. (%) nr. (%)

12 ore 24 ore 72 ore 12 ore 24 ore 72 ore 12 ore 24 ore 72 ore
pH 7,21+0,16 | 7,34+0,07 | 7,33x0,13 | 7,24+0,11 | 7,35¢0,23 | 7,32+0,20 | 7,22+0,13 | 7,34+0,15 | 7,32+0,16
PCO, 51,16£9,13 [41,08£12,04 | 39,22+13,05|49,13+22,04 |42,16+11,09|40,47+12,15| 50,14+15,58 | 41,62+11,5 | 39,84+12,1
PO, 41,19+11,04|42,03+17,06 | 40,55+11,14 | 43,14+10,05 |42,89+10,11|46,16+18,15| 42,16+10,54 | 42,46+13,6 | 43,55+14,6
PCR* 1,582,3 1,242,18 0,7¢1,12 1,8+4,12 14422 1,8+3,89 1,743,2 1,3£2,1 1,28+2,2

(5%) ©) 4" (6" (47) 4 (11%) (13%) (8
Trombocite| 2774 2452 236,2 260,3 2417 2201 268,85 243,35 228,15

Nota: * - numar de rezultate pozitive

Rezultatele investigatiilor microbiologice. Micro-
biologia infectiilor in cursul perioadei neonatale cu-
prinde un spectru unic de microorganisme aparut da-
torita expunerii fatului la flora materna recto-vaginala
in cursul travaliului si expulziei (infectie ascendenta),
ocazional prin pasajul transplacentar al bacteriei in
cazul unei bacteriemii materne si prin interactiunea
bacteriei cu sistemul imun imatur al lui. Septicemia
achizitionata perinatal in primele 3-5 zile de viata este
cel mai frecvent determinata de SGB (aproximativ
50%), urmata ca frecventd de Escherichia coli (20%),
stafilococul coagulazopozitiv sau negativ (27%), alti
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agenti bacterieni enterici gram negativi (7%), St. au-
reus (2-4%), alti streptococi (3%) si variati anaerobi
(2,0%) [9].

Analizand rezultatele studiului, am constatat ca
in 11 (11,0%) cazuri hemocultura colectata la copii
a fost pozitivd. Microorganismele izolate din cultu-
rile de sange au fost: Staphylococcus epidermidis n
5 (45,5%) cazuri, Acinetobacter baumani in doua
(18,2%) cazuri; Escherichia coli, Klebsiella pneumo-
nie, Enterobacter aglomerans, Staphylococcus homi-
nis, Ent. Cloaca si S. Saprofiticus in cite un caz. In
general, bacterii Gram+ au fost izolate la 7 pacienti



(63,6%) cu sepsis confirmat, In comparatie cu cres-
terea de Gram- la 4 (27,4%) pacienti. Prevalenta cul-
turilor pozitive in primul lot releva o corelatie directa
intre GEMN si incidenta IMF.

Rezultatele investigatiilor imunologice. Tabelul
4 reda valorile procalcitoninei §i IL-6 apreciate la
100 copii. Conform lor, media valorilor IL-6 In am-
bele loturi a constituit 164,2 pg/ml, dintre care 61
probe depasesc valoarea normald, cu o variatie de la
205,9+£235,6 pg/ml pentru lotul I la 132,6+£192,8 pg/
ml pentru lotul II. Valorile medii ale procalcitoninei
au fost de 21,79 pg/ml pe intreg lotul de copii, inclusiv
34,88 pg/ml in lotul I si 7,01 pg/ml in lotul II, dintre
care 4 probe au fost pozitive acest indicator fiind, pro-
babil, mult mai sensibil in grupul copiilor cu greutatea
sub 1500 g. Comparand aceste date, nu au fost inregis-
trate diferente statistic semnificative intre loturi.

Rodwell et al., efectuand screeningul infectiei ne-
onatale cu ajutorul marcherilor proinfalmatori, asa ca:
TNF, IL-1, IL-6, PCR si procalcitonina, pe esantioa-
ne foarte mari, a constatat ca procalcinotina este cel
mai promitator marcher pentru screeningul sepsisului
[20]. Alti autori, Panero et al. care au studiat IL-6 au
considerat cé interleuchina 6 este un marcher ideal
pentru screeningul sepsisului la termenul > 48 ore,
avand o specificitate de 100% [23]. In contrazicere cu
acesti autori, Ng et al. i Kuster et al. au masurat uti-
lizarea IL-6 ca marcher infectios pentru screeningul
sepsisului in primele 48 i 72 ore de viata, dar nu au
considerat acest marcher ca fiind unul ideal [21,22].
In ceea ce priveste procalcitonina, valorile inalte ale
acestui marcher sunt asociate cu un sepsis bacterian
sever.

Tabelul 4.
Distributia cazurilor dupa rezultatele investigatiilor imunologice
Lotul <1499 g Lotul IT> 1500 g Total
Indicatori (44 copii) : (56 copii) . 100 copii :
Valoare medie Va}o.rl Valoare medie Va!qu Valoare medie Va}o.rl
pozitive pozitive pozitive
IL 6 205,94235,6 28 132,6+192,8 34 164,2+213,8 61
Procalcitonina 34,88+145,94 3 7,01£11,65 1 21,79+19,3 4

Rezultatele studiului sechelelor neurologice.
Comparand datele patologiei neurologice agregate
dupd gradul de severitate (tab. 5), constatdm o dife-
renta statistic concludenta intre dereglarile neurologi-
ce severe intre sublotul IA si IB: 12 (15,38%) cazuri,
comparativ cu 1 (5,88%) caz, p<0,001. Paralezia cere-
brala (PC) a avut o pondere de 10 (15,62%) cazuri la
nou-nascutii din sublotul IA (GFMN + infectie), com-
parativ cu un caz (5,88%) la copiii nascutii cu greuta-

tea > 1500 g + infectie (sublot IIA). Nici un caz de PC
nu s-a stabilit la copiii subloturilor IB si IIB.

Vom mentiona ca ca toti cei 6 nou-ndscuti din sub-
loturile IIB si 21 (96,4%) copii din sublotul IB au fost
apreciati la examenul neuropediatric ca sandtosi la
2 ani de viatd. Nici un copil din subloturile copiilor
fard infectii (IB si [IB) nu a avut dereglari neurologice
minore la aceasta varsta. Deregldri moderate s-au in-
registrat la numai 1 (3,57%) copil din lotul IB, nu au
existat asemenea cazuri in lotul IIB.

Tabelul 5.
Distributia cazurilor de patologie neurologica conform severitatii la copiii prematuri la varsta de 2 ani
. . o o Lotul I <1499 g, N=86 Lotul IT > 1500 g, N=23
Patologia neurologica, grupata
conform severititii IA n=64 IB n=22 ITIA n=17 IIB n=6
’ abs, % abs, % abs, % abs, %
Séanatosi 37 (57,82) 21 (96,42) 11x (64,7) 6 (100)
Dereglari minime 14* (17,94) 0 5(29,4) 0
Dereglari moderate 1(1,28) 1(3,57) 0 0
Dereglari severe 12%* (15,38) 0 1(5,88) 0

Nota: semnificatia statisticd: * p<0.001 intre IA cu IB; x p<0.05 intre IIA cu IIB

Discutii. Infectia materno-fetald si, in particular,
SDP ramane o problema comuna si grava pentru nou-
nascuti, indeosebi cei prematuri si poate evolua nefa-
vorabil spre deces sau sechele permanente. Sepsisul
neonatal este rezultatul asocierii a mai multor factori
de risc materni si neonatali. Datele noaste sunt in con-
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cordantd cu cele din literatura stiintifica[8,9] si indica
o incidentd inaltd a complicatiilor infectioase in sarci-
nd (52%), a febrei materne (13,91%), perioadei lungi
alichidiene (67,5%) pe fundalul prematuritatii si GMN
se prezinta ca factori majori de risc pentru IMF. Efor-
turile actuale privind implementarea antibioprofilaxiei




intrapartum au redus semnificativ ratele de infectii pro-
vocate de SGB, dar au fost asociate cu rate crescute de
infectii gram-negative, in special printre nou-nascutii
cu GFMN. Utilizarea de antibiotice in sarcind de catre
mamele copiilor examinati, in 73,2% si 62,2% cazuri
in loturile de studiu contribuie la schimbarea paternelor
si ratelor de colonizare cu tulpini microbiene ale trac-
tului vaginal si la reducerea mecanismelor antiinfecti-
oase protectoare la fat si, respectiv, la dezvoltarea IMF.
O potentiala problema in republica este administrarea
nerationala si necotrolatd de antibiotice in perioada sar-
cinii, care sunt accesibile pentru femei, fapt care nu are
loc in tarile dezvoltate. Desi exista protocoale nationale
dedicate complicatiilor infectioase, spre regret, nu sunt
intotdeauna respectate.

in studiul nostru realizat in perioada 2006-2008, in
structura bacteriand a continutului vaginal, mai mult
de % au revenit cotei cocilor G+ (75,9%), fiind urmati
de bacilii G- (20,4%) si flora fungica cu 3,7%. Lideri
in structura colonizatorilor cdilor de nastere materne
au fost streptococul grupei D - Enterococcus faeca-
lis (~39%), fiind urmat de E. coli (12%), iar intr-un
numar mic de cazuri depistadndu-se alti strepotococi
(din grupele F, B, A, C), stafilococi, Proteus, candide,
date ce corespund unui studiu realizat 1n tarile in curs
de dezvoltare [4]. Lider in realizarea infectiei neona-
tale a fost £. coli (12 (80%) cazuri din 15 hemoculturi
pozitive), fiind manifestata clinic prin pneumonie (12
- 80% cazuri), septicemie (5 - 33% cazuri) si meningi-
td (2 - 13,3% cazuri).

Incidenta IMF, in actualul studiu, a fost de 68 la
1000 nou-nascuti vii, fiind manifestata prin: pneumo-
nie congenitala (53,5%), sepsis (10,5%), EUN (7,5%),
meningitd (3%) si omfalita (1%), ceea ce corespunde
cu structura IMF din studiul precedent, necorespun-
derea valorilor numerice fiind explicata prin numarul
mai mare de cazuri din ultimul studiu.

Hemocultura ramane inca ,,standardul de aur” pen-
tru diagnosticul de septicemie la nou-nascuti si ar trebui
sd fie prelevata in toate cazurile de suspiciune de sepsis.
Bacteriemia, depistatd in 11% cazuri din hemoculturi
a fost prezentatd preponderent de bacterii Gram+ in
63,6% cazuri de sepsis confirmat, cu prevalarea Staphy-
lococcus epidermidis (45,5%), comparativ cu bacteriile
Gram- in 27,4% cazuri, in care s-a depistat Acinetobac-
ter baumani (18,2%), mai rar E. coli, KI. pneumonie,
Enterobacter aglomerans. Probabil ca Staphylococcus
epidermidis $i Ac. Baumani, totusi, au o geneza lega-
ta de ingrijiri spitalicesti, decat una congenitald. Ast-
fel, putem concluziona despre schimbarea spectrului
microbian al IMF in ultimii ani, cu prevalarea certa a
Gram+. Dificultatile tehnice legate de depistarea SGB
nu ne-au permis, in actualul studiu, sa studiem inciden-
ta SGB, ca fiind colonizator al céilor de nastere si agent
cauzal al IMF, care in tarile dezvoltate este germenul
cel mai frecvent asociat cu SDP.

Diagnosticul de sepsis neonatal se bazeaza pe o
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combinatie de semne clinice, markeri biologici nespe-
cifici, inclusiv PCR si procalcitonina, hemocultura,
care ar trebui sa fie luate in considerare in diagnosticul
diferential. Conform datelor studiului nostru in pofida
ANC si raport i/t au avut cea mai mare aplicabilitate
practica, inregistrand 1n 77 (38,5%) si 62 (31,0%) ca-
zuri, respectiv, valori pozitive. Cel mai sensibil mar-
cher proinflamator in cadrul studiului s-a dovedit a fi
IL-6, pe seama specificitatii inalte, fapt care vine in
concordanta cu datele autorilor [20-22], cu toate ca la
ora actuald nu avem niciun test sensibil de 100%. Desi
IL-6 s-a recomandat ca un macher ideal in diagnosticul
sepsisului cu debut precoce, ca test diagnostic de rutina
el nu se foloseste din cauza costurilor inalte.

In cazul cand nou-ndscutul, care este stabil dar
este suspect de sepsis din cauza unor factori de risc
materni, este de dorit s se astepte rezultatele screnin-
gului la sepsis, 1nainte de initierea curei cu antibioti-
ce. Deoarece simptomele sugestive pentru sepsis pot
fi cauzate de o varietate de alte maladii, confirmarea
sepsis prin testele screening pot ajuta la evitarea tra-
tamentului inutile cu antibiotice. Tratamentul empiric
trebuie sa se bazeze pe datele locale ale rezistentei an-
timicrobiene dar, de obicei, consta in utilizarea de am-
picilind si gentamicind, sau ampicilind i cefotaxim,
dacd se suspecteaza meningita, pana cand agentul
etiologic a fost identificat. Avand in vedere spectrul
modificator al agentilor cauzali in caz de SDP si mo-
delele lor de sensibilitate si rezistenta la antibiotice de
la o perioada de timp la alta si de la un spital la altul,
antibiotice izolatd sunt cele mai bune ghiduri in ale-
gerea tratamentului antimicrobian adecvat in tratarea
septicemiei neonatale. In studiul nostru ingrijorator
este numarul de antibiotice administrat copiilor, care
ajunge la 5 remedii la un copil.

IMF la fat este asociatd cu leziunea substantei
albe si dizabilitate neurologca [24]. Citochinele pro-
inflamatoare in lichidul amniotic si sangele fatului i
nou-nascutului par a spori riscul pentru leziunea cre-
ierului si rezultate adverse pe termen mediu si lung
[25]. Supravegherea la termen mediu a copiilor nas-
cuti prematur a stabilit cd pe langa varsta de gesta-
tie, infectia reprezintd un factor important de cauza
a patologiei neurologice, fiind cauza a unei frecvente
mai inalte a sechelelor neurologice severe in sublo-
tul IA (15,38%), comparativ cu sublotul IB (5,88%),
p<0,001 la 2 ani de viatd. in marea majoritate a cazu-
rilor aceste sechele au fost atribuite PC: 10 cazuri la
nou-nascutii din sublotul IA, comparativ cu un caz la
copiii din sublotul TIA.

Concluzii:

1. Per total incidenta IMF a constituit 68,0%o, iar
rata decesului - 170,0%o, cu rate mai inalte la
copiii cu GFMN - 89,5%o0 s1 209,3%o, respectiv.

2. Printre factorii de risc frecvent asociati cu



IMF se prezintd: patologia infectioasd mater-
na (52,0%), RPPA (67,5%), corioamnionita
(10,0%) si hipertermia in nastere (6,5%), ma-
nagementul adecvat al carora ar putea avea un
impact semnificativ in prevenirea IMF.

3. Compararea agentilor patogeni asociati cu IMF
in timp a scos in evidenta schimbarea paternului
microbiologic al IMF la nou-néscutii prematuri,
indiferent de greutate, de la prevalarea florei
Gram- (80%) la cea Gram+ (74,2%), cunoaste-
rea caruia este importantd in ghidarea terapiei
empirice a IMF, identificarea noilor remedii,
monitorizarea schimbarii in timp.

4. Printre indicii biologici studiati, ANC si rapor-
tul i/t au prezentat valori pozitive intr-o treime
de cazuri, iar cel mai sensibil marcher proinfla-
mator s-a dovedit a fi IL-6 cu 61% valori pozi-
tive inregistrate.

5. Terapia antibacteriand empirica de linia intai,
administratd in SDP, corespunde standarde-
lor de bune practici (peniciline semisintetice
(72,0%), aminoglicozide (48%), cefalosporine
(7,5%) si antibiotice din alte grupe (4,5%), in-
grijorator fiind numarul de antibiotice adminis-
trate pe parcursul spitalizarii (de la 1 1a 5).

6. Patologia neurologica severa si, in particular,
paralizia cerebrald este cauzatd de asocierea
IMF la greutatea foarte mica la nastere.

Recomandari:

1. in scopul prevenirii IMF si a cazurilor severe se
impune o administrare judicioasa a antibiotera-
piei in sarcind, conform protocoalelor nationale.

2. Implementarea in practica de rutina a IL-6 ca
macher diagnostic al SDP in cadrul Institutului
Mamei si Copilului, ca institutie de nivel I11.

3. Pentru diagnosticul IMF se impune o utilizare
mai largd a scorurilor anemnestico-clinico-pa-
raclinice, iar pentru managementul terapeutic -

o administrare restrictionistd de antibiotice (lu-
area hemoculturii pana la administrarea antibi-
oticelor, inceperea cu antibiotice de linia intai,
trecerea la cele de linia doi dupa confirmarea
bacteriologica).

4. Utilizarea screningului sepsisului cu ajutorul
PCR la copilul asimptomatic in perioada de
timp 12 - 24 ore dupa nastere.

5. Nou-nascutii prematuri care au suportat IMF,
indeosebi sepsis, in perioada neonatala prezinta
risc foarte inalt pentru sechele neurologice se-
vere, manifestate in majoritatea cazurilor prin
PC, si trebuie supravegheati riguros de neuro-
pediatru in primii ani de viata.

Bibliografie:

1. Stratulat P, Curteanu Ala, Caraus Tatiana. In-
cidenta sepsisului neonatal tardiv in sectiile reanimare
si terapie intensiva. Buletin de Perinatologie. Chiginau,

13

2010, no.3(47) p.7-12. ISSN 1810-5289.

2. Stratulat P, Curteanu Ala, Caraus Tatiana.
Raspunsul inflamator al nou-ndscutului in cazul infec-
tiei si asfixiei. Buletin de Perinatologie. Chiginau, 2010,
n0.3(47) p.3-6. (ISSN 1810-5289).

3. Liu L, Johnson HL, Cousens S, et al.; Child
Health Epidemiology Reference Group of WHO and
UNICEEF. Global, regional, and national causes of child
mortality: an updated systematic analysis for 2010 with
time trends since 2000. Lancet 2012;379:2151-61.

4. Kenyon SL, Taylor DJ, Tarnow-Mordi W.
ORACLE Collaborative Group. Broad-spectrum antibi-
otics for preterm, prelabour rupture of fetal membranes:
The ORACLE I randomised trial. ORACLE Collaborati-
ve Group. Lancet. 2001b;357(9261):979-988.

5. Benitz WE, Gould JB, Druzin ML. Risk factors
for early-onset group B streptococcal sepsis: estimati-
on of odds ratios by critical literature review. Pediatrics
1999;103(6):e77.

6. Edmond K, Clark A, Korczak VS, Sanderson
C, Griffiths UK, Rudan I. Global and regional risk
of disabling sequelae from bacterial meningitis: a sys-
tematic review and meta-analysis. Lancet Infect Dis
2010;10:317-28.

7. Polin RA, St Geme JW III. Neonatal sepsis. Adv
Pediatr Infect Dis.1992;7:25-61

8. Escobar GJ, De-kun L, Armstrong MA, et al,
for the Neonatal Infection Study Group. Neonatal sepsis
workups in infants <2000 grams at birth: a population-
based study. Pediatrics 2000; 106(2):256— 63.

9. Stoll BJ, Hansen NI, Sanchez PJ, Faix RG,
Brenda B. Discase continues early onset neonatal sep-
sis: the burden of group B Streptococcal and E. coli. Pe-
diatrics 2011;127(5):817.

10. Richard A. Polin. Management of Neonates
With Suspected or Proven Early-Onset Bacterial Sepsis.
Pediatrics. Vol. 129, 2012, pag. 1006-1015

11. Faix RG, Donn SM. Association of septic shock
caused by early-onset group B streptococcal sepsis and
periventricular leukomalacia in the preterm infant. Pedi-
atrics. 1985;76:415-419

12. Wheater M, Rennie JM. Perinatal infection is an
important risk factor for cerebral palsy in very-low-birt-
hweight infants. Dev Med Child Neurol. 2000;42:364-
367

13. Kari A. Simonsen, Ann L. Anderson-Berry et.
al. Early-Onset Neonatal Sepsis. Clinical Microbiology
Reviews, 2014 Volume 27 Number 1, p. 21— 47.

14. Wiswell TE, Gannon CM, Jacob J, Goldsmith
L, Szyld E, Weiss K, et al. Delivery room management
of the apparently vigorous meconium-stained neonate:
results of the multicenter, international collaborative tri-
al. Pediatrics. Jan 2000;105(1 Pt 1):1-7.

15. St. Geme Jr JW, Murray DL, Carter J, et
al. Perinatal infection after prolonged rupture of mem-
branes: an analysis of risk and management. J Pediatr
1984;104:608— 13.



16. Dammann O, Leviton A, Gappa M, Dam-
mann CE. Lung and brain damage in preterm newborns,
and their association with gestational age, prematurity
subgroup, infection/ inflammation and long term ou-
tcome. British Journal of Obstetrics and Gynaecology.
2005;112(Suppl 1):4-9.

17. Benitz WE, Gould JB, Druzin ML. Risk factors
for early-onset group B streptococcal sepsis: estimati-
on of odds ratios by critical literature review. Pediatrics
1999;103(6):e77.

18. Giacoia GP, Neter E, Ogra P. Respiratory in-
fections in infants on mechanical ventilation: the im-
mune response as a diagnostic aid. J Pediatr. May
1981;98(5):691-5.

19. Chaaban H, Singh K, Huang J, Siryaporn E,
Lim YP, Padbury JF. The role of inter-alpha inhibitor
proteins in the diagnosis of neonatal sepsis. J Pediatr.
Apr 2009;154(4):620-622.¢el.

20. Rodwell RL, Leslie AL, Tudehope DI. Early di-

© G. Boian, Aliona Pisarenco, V. Boian, A. Litovcenco

agnosis of neonatal sepsis using a hematologic scoring
system. J Pediatr. 1988;112:761-7

21. Ng P. Diagnostic markers of infection in neona-
tes. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2004; 89:229-235

22. Kushner I, Samols D. C-reactive protein. Mini-
review. J Biol Chem 2004; 279:48487-48490.

23. Panero A, Chiesa C, Pellegrini G, et al: Um-
bilical cord interleukin-6 levels are elevated in term
neonates with perinatal asphyxia. Eur J Clin Invest 33:
352-358, 2003

24. Dammann O, Leviton A, Gappa M, Dam-
mann CE. Lung and brain damage in preterm newborns,
and their association with gestational age, prematurity
subgroup, infection/ inflammation and long term ou-
tcome. British Journal of Obstetrics and Gynaecology.
2005;112(Suppl 1):4-9.

25. Taeusch HW, Ballard RA, Gleason CA, edi-
tors. Avery’s Diseases of the Newborn. Philadelphia, PA:
Elsevier Saunders; 2005

G. Boian, Aliona Pisarenco, V. Boian, A. Litovcenco
POSIBILITATI SI LIMITE iN DIAGNOSTICUL SI TRATAMENTUL MEDICO-CHIRURGICAL
AL MALFORMATIILOR CONGENITALE MAJORE LA NOU-NASCUTI
IMSP Institutul Mamei si Copilului (Director — dr. st. med., conf. univ. S. Gladun)
Centrul National Stiintifico-Practic de Chirurgie Pediatricad ,, Natalia Gheorghiu”

SUMMARY

POSSIBILITIES AND LIMITS ON DIAGNOSIS AND TREATMENT MEDICAL AND SURGICAL
OF MAJOR CONGENITAL MALFORMATIONS IN NEWBORNS.

The study clinical and paraclinical evaluation multimodal results of 1306 newborns with major CM assisted in our
institution during of a period of time 2006-2015 highlights the possibilities and limits in the diagnosis and medical-
surgical treatment . Obtained information shows that positive prenatal diagnosis was established occasionally in a
few cases of major CM . Their postnatal diagnosis in 56.2% of cases was established late . In 98.2% of the major CM
were associated with complications of basic pathology. As a result lethality exceeded 50-60% of cases. The inoperable
contingent of major CM depends of anatomical defect and consists between 7-10% of total cases. Medical and surgi-
cal treatment optimization in major CM provides pre- and recently postnatal diagnosis, combating complication and
providing effective anesthetico-reanimatologycal support at all stages of care.

PE3IOME

BO3MOXHOCTHU 1 JIMMUTUPOBAHUE XUPYPI'MYECKOI'O JIEYEHUSA TAXEJBIX BPOXIAEHHBIX
TMTOPOKOB PA3BATHS Y HOBOPOXKJIEHHBIX JETEM.

AHanus pe3yn1omamog KIUHUKO-NapaKiuHuieckoeo oociedosarus 1306 HOBOPOICOEHHBIX C pAZTUUHBIMU MAICETLLMU
NOPOKAMU PA38UMUsL KOMOPble HAXOOUTUCH HA Newenuu 6 Hawell kiunuke ¢ 2006 no 2015 22. gvlasun 603MONHCHOCIU U
AUMUMUpOBanue ux xupypauieckoti koppexyuu. Co2iacHo nomyueHnblM OAGHHbIM 6HYMPUYMPOOHBIIL OUASHO3 MAICENBIX
NOPOKO8 pa3zeumus, Kaxk npasuio, He yCMAaHaBIUBAICS 606Ce WU BbIAGNALCS 8 NO30HUE cpoKu bepemennocmu. B 56,2%
cayuaes 3anasovbléana NOCMHAMANbHAS Juasnocmuka. Kax cnedcmeue, nemanvHocms cpedu HOBOPONCOCHHBIX C
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