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Rezumat

Ficatul participd activ la metabolismul hormonilor,
inclusiv al hormonilor sexuali androgeni si estrogeni, pro-
gesteron si prolactina. Exista legaturi reciproce intre starea
functionald a ficatului, activitatea centrilor hipotalamo-hi-
pofizari, functia gonadelor si, respectiv, nivelul hormonilor
sexuali in sange. In bolile cronice difuze ale ficatului are
loc tulburarea acestor interrelatii, iar modificarile hormo-
nale survenite pot afecta functia sexuala. In acelasi timp,
fundalul hormonal optimal poseda efect protectiv asupra
ficatului si micsoreaza riscul dezvoltarii hepatocarcinomu-
lui. Este necesara diagnosticarea timpurie i corectia orica-
ror disfunctii sexuale la pacientii cu boli cronice difuze ale
ficatului In scopul ameliorarii calitatii vietii acestora.

Summary

Liver participates in hormonal metabolism, including
sex hormones such as androgen and estrogen, progesterone
and prolactin. The well-known correlation exists between
the functional state of the liver, hypothalamic-pituitary
activity centers, and gonadal function, namely, the sex
hormones. In chronic diffuse liver diseases develops the
violation of these interrelations, while occurred hormonal
changes can affect sexual function. At the same time,
optimal hormonal background has protective effect on
the liver and reduces the risk of hepatocellular carcinoma
developing. Any sexual dysfunction in patients with
chronic diffuse liver diseases required early diagnosis and
correction in order to improve the quality of life of these
patients.

Pesiome

[leuenp yuyacTByeT B METabOJIM3ME TOPMOHOB, B TOM
4HCJIe II0JIOBBIX TOPMOHOB, TAKUX KaK aHAPOIEHBL, 3CTPO-
TEeHBI, TPOTeCTepOH M MposakThH. CylecTByeT Koppe-
JSIIUST MEXIY (QYHKIMOHAIBHBIM COCTOSIHUEM IEYEHH,
THIOTAIAMO-THUITO(PHU3APHBIMU [IEHTPAMH aKTUBHOCTH I10-
J0BOW (DYHKIIMH, @ UMEHHO MOJIOBBIMH ropmMoHamu. [Ipu
xponuuecknx U y3HpIX 3a00J€BaHUAX IEUEHH HApPY-
IIAIOTCS 3TH TOHKHE B3aMMOOTHOILEHHS, B TO JK€ BpeMs
MPOUCIIENIINE TOPMOHAIBHBIE W3MEHEHUS BIUSIOT Ha
CeKcyalibHy0 (yHKIMI0. BMecTe ¢ TeM, OnTHMAalbHBIH
TOPMOHAJILHBIA (OH 00NaJaeT 3aNUTHBIM MEXaHU3MOM U
CHUXKAET PUCK PAa3BUTHs FeNIATOLECIUIIOIAPHON KAPLIMHOMBL.
JIroOble cexcyanbHbIe ANCHYHKINH Y MAIINEHTOB C XPOHH-
yeckuMu An(pPy3HbIME 3200I€BaHUSIMU NEYCHU TPEOYyIOT
paHHEN NMAarHOCTHKH M KOPPEKLHUU C LEIbI0 YIyUIIECHU]
KaueCTBa KM3HU Y TAKUX OOJIbHBIX.

FORMA HBsAg NEGATIVA A MALADIEI
FICATULUI, CONDITIONATE

DE VIRUSUL HEPATIC B SAU INFECTIA
CU VHB OCULTA
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conferentiar-cercetdtor
USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Introducere. Infectia oculta VHB se considera
atunci cand in sange nu este detectat HBsAg, dar te-
sutul hepatic contine ADN VHB (indiferent de pre-
zenta sau absenta in ser a ADN VHB) [8]. Autorii
propun diferentierea notiunilor infectie VHB oculta
(IBO) si hepatita B oculta (HBO) [1]. Se deosebesc
doua forme de baza ale IBO: a) seronegativa, atunci
cand lipseste orice marker serologic al infectiei VHB,
si b) seropozitiva cu anti-HBcore+ sau seropozitiva
cu anti-HBcore+ si anti-HBs+[4]. In Republica Mol-
dova publicatiile vizand IBO sunt unice [10].

Scopul cercetirii: studierea activitatii markerilor
de citoliza (ALT, AST, fructozo-monofosfataldolaza
- F-1-FA) 1n infectia VHB oculta si in hepatita VHB
ocultd a jeun si In dinamica testului original cu glu-
coza si eufilina.

Material si metode. Grupul de studiu a fost con-
stituit din 72 de pacienti cu infectie VHB oculta, de-
pistati (32%) In urma investigarii a 225 de persoane
cu infectie VHB cronica. In calitate de lot-martor
(grupul 1) au fost examinate 31 de persoane sanatoa-
se. Pacientii cu forma VHB oculta au fost divizati in
doud grupuri: infectie VHB ocultd (IBO) fara sem-
ne de hepatita (grupul 2) si bolnavi cu hepatita VHB
ocultd (HBO) (grupul 3). Toate persoanele incluse in
studiu au fost testate prin metode serologice de apre-
ciere a markerilor hepatici: HBsAg, antiHBcor, anti-
HBs, HBeAg, antiHBe, antiHDV, antiHCV si ADN
VHB (metoda calitativa). Particularitatea acestui stu-
diu este ca enzimele sindromului de citoliza (ALT,
AST, F-1-FA) au fost apreciate nu doar a jeun, dar si
in dinamica testului original cu eufilina si glucoza la
intervale de 60 si 120 min. dupa stimulare (patenta
Ne 913).

Infectia VHB oculta a fost diagnosticata prin de-
celarea titrelor pozitive de anti-HBcore la persoane-
le nevaccinate in lipsa anti-HBs si ADN VHB in ser.
Persoanele acestui grup (grupul 2) nu au avut simp-
tome clinice caracteristice pentru maladia hepatica,
la scintigrafia hepatica si USG abdominala au lipsit
semne de afectiune a ficatului. Hepatita VHB oculta
(grupul 3) a fost diagnosticata folosind metodele cli-
nico-paraclinice complexe.

Rezultatele obtinute. Lotul-martor (grupul 1) a
fost constituit din 31 de persoane sénatoase. Studierea
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cineticii transaminazelor a pus 1n evidentd crestere
veridica a activitatii ALT, AST si F-1-FA la interva-
lul de 60 min. a probei cu eufilind si glucoza (TEG)
(p<0,01, p<0,01, p<0,01), comparativ cu valorile ini-
tiale a jeun. Dupa 2 ore (120 min.) activitatea transa-
minazelor revine la valorile initiale.

Infectia VHB oculta (IBO) fiara hepatita. in
grupul 2 au fost incluse 28 de persoane cu IBO fara
hepatita. Curbele enzimatice (ALT si AST) in dina-
mica testului cu eufilind si glucozd (TEG) nu s-au
deosebit de cele determinate in lotul-martor (grupul
1). La pacientii cu IBO, de asemenea, s-au inregistrat
cresteri ALT (36,41+£2,38 iu/l) si AST (22,63+1,57
/1) la 60 min. dupa stimulare, comparativ cu valo-
rile initiale a jeun (27,04£2,11 1w/l 15,36+1,38 iu/l,
p<0,01, p<0,01). Cu toate ca analiza statistica a cur-
belor F-1-FA nu demonstreaza elevari veridice, totusi,
se observa o tendinta de majorare a activitatii acestor
enzime.

Analiza comparativa a enzimogramelor in IBO
si In lotul-martor a pus in evidentd unele diferente
de valori a jeun (27,04+2,11 iu/l) si la finele probei
(24,96+1,89 iu/l). Activitatea ALT in IBO a fost mai
mare decat la persoanele sanatoase (20,42+1,35 iu/l,
p<0,01; 20,0£1,72 iu/l, p<0,05 corespunzator). in
grupul 2 activitatea AST la 60 min. ale TEG a avut
valori mai mici fatd de lotul-martor. Meritd atentie
faptul ca stimularea cu glucoza si eufilind in IBO se
soldeaza cu cresteri mai putin importante ale ALT (de
1,3 ori) si AST (de 1,47 ori), comparativ cu ascensi-
unile ALT si AST la persoanele sanatoase (de 1,8 si
1,9 ori respectiv). In caz de infectie VHB oculta, ac-
tivitatea F-1-FA a fost mai joasa fatd de lotul-martor
la toate intervalele de timp ale TEG, in special la 60
min. dupa stimulare (p<0,01).

Infectia VHB oculta si hepatita (HBO). Studie-
rea enzimogramelor ALT, AST si F-1-FA 1n dinamica
TEG la bolnavii cu infectie ocultda VHB cu hepati-
ta (HBO) a pus 1n evidenta tendinta de ascensiune a
acestor parametri la 60 min. cu revenirea incetinita a
valorilor enzimatice catre finele probei. Ascensiunile
enzimelor studiate (ALT — 1,2 ori; AST — 1,29 ori;
F-1-FA — 1,24 ori) au fost mai slabe comparativ cu
persoanele din grupurile 1 si 2. Nivelul transaminaze-
lor si F-1-FA in toate probele TEG a depasit parame-
trii similari apreciati 1n lotul-martor si in grupul IBO
(p<0,01, p<0,01, p<0,01).

Datele prezentate sugereaza existenta unui sin-
drom de citolizd mai exprimat in HBO, comparativ
cu IBO.

Discutii. Investigarea complexa a 225 de bolnavi
suspecti pentru hepatita cronica B a permis depistarea
infectiei VHB oculte in 32% cazuri (72 pacienti), din-
tre ei date clinico-paraclinice de hepatita au lipsit la

12,44% (28) si au fost prezente la 19,56% (44). La ni-
vel global, prevalenta HBO variaza in functie de zona
geograficd si de caracteristicile grupului investigat
[3]. In statele occidentale infectia VHB oculti a fost
apreciata la 0,1-2,4% din donatorii de singe HBsAg
negativi prin decelarea anti HBcore+ (+antiHBs). In
Asia (China, Coreea) la nivel populational, printre
persoanele cu transaminaze normale prevalenta HBO
variaza intre 7,5% si 16% [2; 3]. Datele noastre cores-
pund cu rezultatele publicate de Kim S.M., 2007.

Deseori IBO se depisteaza la utilizatorii de dro-
guri intravenoase, la bolnavii cu hemofilie (45-50%),
la pacientii aflati la hemodializa (36%) [6], la persoa-
nele HIV infectate (8-51%) [8]. Rezultatele unui stu-
diu efectuat in Italia inregistreazd HBO la 16,3% din
98 de persoane examinate, farda manifestari clinico-
biochimice de boala, iar antiHBcor+ s-au determinat
in 62,5% cazuri [8].

Pana in prezent inca nu sunt clarificate toate me-
canismele patogenetice de aparitie a infectiei VHB
oculte. Disparitia este explicatd de majoritatea savan-
tilor prin complexul de factori dependenti de virusul
B, dar si de starea organismului-gazda (host-factors):
mutatia Tn regiunea —S a VHB, localizarea extrahe-
paticd a ADN VHB, raspuns imun neadecvat, interfe-
renta cu alte virusuri hepatotrope, genotipul VHB si
complexele imune ce contin VHB [7].

Importanta clinici a infectiei VHB oculte. in
prezent este demonstrat ca persoanele cu IBO pot fi
surse de infectie in caz de transfuzii de sange si trans-
plant de organe (ficat, rinichi, transplant medular), in
special, daca la donatorii HBsAg negativi sunt pre-
zenti antiHBcore+. In aceste situatii recipientii pot
dezvolta hepatita VHB acuta [9].

Cercetarea efectuata de noi, de asemenea, demon-
streazd ca IBO aparent asimptomaticd in conditiile
stimularii cu eufilind si glucoza se manifesta prin mo-
dificarea curbelor enzimatice. In hepatita VHB oculta
s-au inregistrat modificari mai exprimate ale cineticii
enzimelor de citoliza, fenomen ce poate fi utilizat in
cazurile de diagnosticare diferentiald intre cele doua
forme de infectie VHB ocultd. Metoda propusa de
noi (aprecierea activitatii transaminazelor in dinami-
ca TEG) este simpld, minimal invaziva, nu necesita
cheltuieli mari si poate fi utilizata in practica clinica.

Concluzii:

1. Investigarea a 225 de pacienti cu suspectie la
hepatita cronica B a depistat prezenta infectiei oculte
VHB in 32% (72), inclusiv infectia oculta fara hepati-
tid —in 12,44% (28) si cu hepatitd VHB —in 19, 56%
(44) cazuri.

2. Investigarea activitatii transaminazelor (ALT,
AST) si fructozo-monofosfataldolazei (F-1-FA) in di-
namica testului eufilin-glucozic a depistat dereglarea
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formei enzimogramelor la pacientii cu infectia oculta
VHB, comparativ cu datele corespunzatoare in grupul
de control si la persoanele cu hepatita oculta VHB.

3. La pacientii cu hepatita oculta VHB a fost
determinatd cresterea activitatii transaminazelor si
fructozo-monofosfataldolazei in toate etapele testului
eufilin-glucozic, comparativ cu pacientii cu infectie
oculta fara hepatitd si cu persoanele sanatoase, ceea
ce sugereaza afectarea severa a capacitatii de rezerva
a hepatocitelor.

4. Investigarea transaminazelor si fructozo-mo-
nofosfataldolazei la pacientii cu infectia ocultda VHB
in dinamica testului eufilin-glucozic permite depis-
tarea timpurie a disfunctiei hepatice si diagnosticul
diferential dintre infectia oculta VHB fara hepatita si
infectia ocultda VHB cu hepatita.
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Rezumat

Au fost investigati 225 de bolnavi cu infectie cu virus
hepatic B (VHB). Infectia B oculta fara hepatita (IBO) a
fost depistata in 12,44% cazuri, infectia oculta B cu hepati-
ta (HBO) — la 19,56% pacienti. Lotul-martor a fost consti-
tuit din 31 de persoane sanatoase. Particularitatea studiului
constd in cercetarea activitatii ALT, AST si fructozo-mo-
nofosfataldolazei (F-1-FA) in dinamica testului original cu
eufilina si glucoza (TEG). In grupul cu IBO a fost stabi-
lita modificarea enzimogramelor ALT, AST si F-1-FA, in
comparatie cu parametrii similari din lotul-martor. in HBO
activitatea transaminazelor si a F-1-FA in dinamica TEG se
deosebeste veridic de curbele enzimatice dinamice apreci-
ate in IBO si la persoancle sanatoase. Este justificata pro-
punerea de a folosi aceastd metoda pentru diagnosticarea
timpurie a dereglarilor functiei ficatului in caz de infectie
VHB oculta.

Summary

We examined 225 patients with HBV infection.
Presence of occult HBV infection without hepatitis (OBI)
was revealed —in 12.44%, and with hepatitis B (OHB) —in
19.56%. 31practically healthy persons served as a control
group. A feature of this study was the examination of the
ALT, AST and fructose-1-mono-phosphataldolase (F-1-FA)
activity in the dynamics of the original euphylline-glucose
test (GET). A significant change of ALT, AST, and F-1-FA
enzymogramms was found in the OBI group in comparison
with similar data in control group. The transaminase and
F-1-FA activity was significantly different in OHB in the
dynamics of GET from the enzymogramms in OBI and
control group. The proposed method is useful for early
diagnosis of liver function in occult HBV infection.

Pesrome

Ob6cnenoBano 225 6omeHbXx ¢ HBV nudeknuneii. Ok-
KyJibTHast nHpekunu 6e3 renarura (OBI) Obuta BbIsABIIE-
Ha B 12,44% u okkynbrHas nHpexms ¢ HBV remarutom
(OHB) — B 19,56% ciryuae. KoHTponem ciryKui npakTH-
yeckn 370poBble Juna (31). OcoOeHHOCTBIO TaHHOTO UC-
cnenoBanus spisiercd nzyuenue aktuBHoctd AJIT, ACT u
¢dpyxrozo-monodocharansronassl (O-1-DA) B tuHamMKKe
OpPUTHHAIBHOTO ITI0K030-3y(dmumHHoro Tecra (I'DI1). B
rpynme OBI BbIsSIBICHO 3HAYMMOE W3MEHEHHE (epMEHTO-
rpamm AJIT, ACT u @-1-DA B cpaBHEHUH C AaHATOTUYHbI-
MU JJaHHBIMU Tpynnsl KoHTpons. IIpu oxkynstHOM HBV
renarute (OHB) aktuBHOCTH TpaHcamuuasz u ®-1-OA B
quHamuke I'OI1 mocToBepHO oTIMuaeTcs OT MOKazaTeleit
¢depmenTorpamm npu OBI 1 0T COOTBETCTBYIOIINX 3HAYeE-
HU B rpymnmne KoHTpos. [IpennokeHHbli MeTos 1enecoo-
Opa3HO HCIIOIB30BATh JUISI CBOCBPEMEHHOW THMArHOCTHKU
HapyuieHus: QYHKIMU TTeYeHH TpH OKKynbsTHOH HBV nn-
ek,





