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(57) Rezumat:
1

Inventia se referd la medicind, in special la
gastrooncologie si poate fi utilizata pentru
pronosticarea evolutiei stirilor precanceroase
gastrice la barbati.

Conform inventiei, metoda revendicata
constd 1n aceea cd se colecteaza 2...4 ml de
saliva si se determind cantitatea interleucinei 6,
apoi in stomac se introduce o sonda gastrica si
se aspira secretia gastrica bazald in 4 probe,
recoltate continuu, la intervale de 15 min,
dupa care, subcutanat, se administreaza un
stimulator al secretiei gastrice — pentagastrin 6
mg/kg, si se aspird repetat secretia gastrica
bazalda in 4 probe, recoltate continuu, la
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intervale de 15 min, se determind secretia
gastricd  totalda, apoi se  efectueaza

fibrogastroscopia si se preleva o portiune din
mucoasa gastricdi din zona adiacentd a
afectiunii, In care prin metoda radioimund se
determina nivelul de testosteron. In cazul in
care valorile secretiei acidului clorhidric sunt
mai mici de 4 mmol/ord, cantitatea
interleucinei 6 este mai mare de 47 ng/ml, iar
nivelul testosteronului in tesut este mai mic de
21 ng/ml se pronosticheazd o evolutie
nefavorabila a starilor precanceroase.
Revendicari: 1



(54) Method for prognosticating the evolution of gastric precancerous states in

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

particular to gastrooncology and can be used
for prognosticating the evolution of gastric
precancerous states in men.

According to the invention, the claimed
method consists in that is collected 2...4 ml of
saliva and is determined the amount of
interleukin-6, then into the stomach is
introduced a gastric tube and is aspirated the
basal gastric secretion in 4 samples, collected
continuously, at intervals of 15 minutes, after
which is subcutaneously administered a gastric
secretion stimulator — pentagastrin 6 mg/kg,
and is repeatedly aspirated the basal gastric
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secretion in 4 samples, collected continuously,
at intervals of 15 minutes, is determined the
overall gastric secretion, then is carried out the
fibrogastroscopy and is drawn a portion of the
gastric mucosa adjacent to the affected area, in
which by means of radioimmunoassay method
is determined the level of testosterone. In the
case when the values of hydrochloric acid
secretion are less than 4 mmol/hour, the
amount of interleukin-6 is more than 47 ng/ml,
and the testosterone level in the tissue is less
than 21 ng/ml is predicted an unfavorable
evolution of the precancerous states.
Claims: 1

(54) MeTtoa IMPOTHO3UPOBAHUSA TECUCHUA KCJIYAOYHBIX MPEAPAKOBLIX COCTOSTHMH

Y MY:KYUH
(57) Pedepar:
N300pereHrie OTHOCHTCA K MEIUIUHE, B

YaCTHOCTU K IaCTPOOHKOJIOTMU U MOXKET OBITE
HCIOJB30BAHO JJId NPOTrHO3UPOBAHUA TCUCHUSA

KENYJOUHBIX  MPEAPAKOBBIX COCTOSHUH Yy
MY)KUHH.
CornmacHO  M300peTeHHIO,  3asBIICHHBIH

METOJI COCTOUT B TOM, YTO COOUPAIOT 2...4 M
CITIOHBI u OIPEENISIOT KOJIMYECTBO
WHTEpJICHKUHA 6, 3aTeM B IKEIYIOK BBOJIST
JKEITYTOYHBIN 30H] M aCIUPHUPYIOT 0a3aIbHBIN
KEIYOYHBIN CeKpeT B 4 MPOOBI, HEMPEPHIBHO
coOpaHHBIC C MHTEpBajaMu B 15 MuH, mocie

Yero  IOJKOXHO  BBOJAIT  CTUMYJIATOP
KETyJOYHON CeKpeluuu — TNeHTaracTpuH 6
MI/KT, ¥ 3aHOBO aclUpUpPYIOT Oa3asIbHBIHA
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KETYIOYHbIH cexpeT B 4 mpoObl, HENPEPHIBHO
coOpaHHBIE C WHTepBaTamMH B 15 wMwuH,
OIIPEJIETISIIOT  OOLIMK  KeNyJOUYHBIH  CEKpET,
3aTeM OCYIIECTBISIOT (pUOpOracTpoCKONuIo u
W3BJEKAIOT YacTh  CIM3UCTOM  000JO0YKH
KeyJKa IpUIeraoleil kK nopaxeHHO! 30He, B
KOTOPOH TpU TOMOUIM  PaJUOMMYHHOI'O
METO/Ia ONpPENENSIOT YPOBEHb TECTOCTEpOHa. B
clydae, KOrJa 3HA4EHHUs] CEKPeLUH COJSHON
KHCJIOTBl MEHbIlE 4 MMOJIB/4ac, KOJIHMYECTBO
HHTepielKkuHa 6 Ooxbiie 47 HI/MII, a ypOBEHb
TECTOCTEpOHAa B TKaHW MeHbIie 21 Hr/mi
MIPOTHO3UPYIOT ~ HEOJIAronpusTHOE TedeHHe
MIPEIPAKOBBIX COCTOSIHUM.
I1. popmymsr: 1
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Descriere:

Inventia se refera la medicind, in special la gastrooncologie si poate fi utilizatd pentru
pronosticarea evolutiei starilor precanceroase gastrice la barbati.

Se cunoaste cd depistarea si tratamentul starilor precanceroase ale stomacului reprezinta
profilaxia secundard a cancerului gastric (becnanos B. I'. MnauBuayanpHas npoduiakTuka paka.
[Murep, 2001, p. 123-126).

In prezent la principalele stéri precanceroase ale stomacului se refera gastrita cronica atrofica,
ulcerul gastric si duodenal cronic si infectarea cu Helicobacter pylori, iar la schimbarile
precanceroase principale se refera metaplazia intestinala si displazia intestinala a epiteliului gastric
(Apyun JI. U., Kamymnep JI. JI., UcakoB B. A. Mopdonorudeckasi AuMarHOCTHKA >KEIylIKa U
kuirednuka. Mocksa, Tpuana-X, 1998, p. 269-300).

Unul dintre factorii principali ai aparitiei cancerului gastric il constituie compusii ce contin
nitrati si amine in sucul gastric (Bartsch H., Frank N., Blocking the endogenous formation N-
nitroso compounds and related carcenogens// In. Principles of Chemoprevention Ed. By. B. W.
Stevart, D. Mc. Gregor, P. Kleihues — IARC Sci. Publ. Nr. 139, Lyon, France: International
Agency for Research on Cancer, 1996, p. 189-201).

Este cunoscutd metoda de pronostic al evolutiei patologiei oncologice care consta in aceea ca
se colecteaza sange, se pun in evidenta leucocitele si neutrofilele, apoi in leucocite se determina
nivelul de histamina timp de 4...5 zile si se calculeaza raportul valorilor de histamina din limfocite
fata de cantitatea de amina din neutrofile, in cazul In care se obtin valori mai mari de 0,9 se
pronosticheaza o evolutie nefavorabila a patologiilor oncologice gastrice [1].

Dezavantajul acestei metode consta in aceea cd nivelul sporit de histamina poate fi prezent intr-
un sir de patologii de origine alergica si la utilizarea unui sir de remedii medicamentoase, ceea ce
face aceastd metoda de pronosticare inexacta si poate duce la aplicarea unei tactici de tratament
gresite.

In calitate de cea mai apropiatd solutie se cunoaste metoda de pronostic al evolutiei bolii
ulceroase duodenale, ce constd 1n aceea ca se precizeazd varsta bolnavului, ereditatea, grupa
sangvina, deficitul de masd corporald, caracterul sindromului dureros, se efectueaza testul cu
atropind si se determind endoscopic localizarea, dimensiunea, timpul de cicatrizare a defectului
ulceros, precum si forma gastritei gi/sau bulbitei, datelor obtinute li se atribuie urmatoarele valori:
dacd varsta bolnavului coincide sau este mai mare de 35 ani — 0,5, mai micd de 35 ani — 2;
antecedente eredocolaterale patologice — 2; I grupa sangvina — 1; deficit de masa corporald — 1,5;
sindrom dureros pronuntat — 2, moderat — 0,5; test cu atropind pozitiv — 0,5, negativ — 3;
localizarea defectului ulceros pe peretele anterior si/sau medial al bulbului duodenal — 1, pe
peretele lui posterior — 2; dimensiunea defectului ulceros in diametru pana la 0,9 cm — 0,5, de la
1,0 cm pana la 1,5 cm — 1, mai mare de 1,5 cm — 3; timpul de cicatrizare a lui pana la 39 zile — 0,5,
de la 40 pana la 58 zile — 1, mai mult de 58 zile — 4; gastritd antrala superficiala si/sau bulbitd —
0,5, eroziva — 4; dupa aceasta valorile obtinute se sumeaza, in cazul in care suma valorilor este
egala sau mai mica decat 10, se face pronosticul unei evolutii favorabile a bolii ulceroase
duodenale, iar cand suma valorilor este egalda sau mai mare decdt 12, se face pronosticul unei
evolutii nefavorabile a bolii ulceroase [2].

Dezavantajul acestei metode este dificultatea in aplicare, precum si faptul ca e posibil de
pronosticat numai particularitatile evolutive ale ulcerului gastroduodenal nu si procesul de
malignizare al acestei stari precanceroase.

Problema pe care o solutioneaza inventia propusa constd in elaborarea unei metode exacte,
simple si usor aplicabile in practica de pronosticare a evolutiei starilor precanceroase ale
stomacului la barbati, pentru a adopta o tacticd de tratament eficientd si a evita malignizarea
starilor precanceroase.

Conform inventiei, metoda revendicata consta in aceea ca se colecteaza 2...4 ml de saliva si se
determind cantitatea interleucinei 6. Apoi in stomac se introduce o sonda gastrica si se aspira
secretia gastricd bazald in 4 probe, recoltate continuu, la intervale de 15 min, dupd care,
subcutanat, se administreaza un stimulator al secretiei gastrice — pentagastrin 6 mg/kg, si se aspira
repetat secretia gastrica bazala in 4 probe, recoltate continuu, la intervale de 15 min. Se determina
secretia gastricd totald. Se efectueazd fibrogastroscopia si se preleva o portiune din mucoasa
gastricd din zona adiacentd a afectiunii, in care prin metoda radioimuna se determind nivelul de
testosteron. In cazul in care valorile secretiei acidului clorhidric sunt mai mici de 4 mmol/ora,
cantitatea interleucinei 6 este mai mare de 47 ng/ml, iar nivelul testosteronului in tesut este mai
mic de 21 ng/ml se pronosticheaza o evolutie nefavorabila a stérilor precanceroase.
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Rezultatul inventiei constd in elaborarea unei metode simple si exacte de pronostic al
patologiilor precanceroase gastrice la barbati, care permite stabilirea tacticii de tratament pe viitor
in scopul evitdrii malignizarii starilor precanceroase. Rezultatul se datoreaza faptului ca
concomitent se determind valorile sucului gastric, ale interleucinei 6 si ale testosteronului.

Avantajele metodei revendicate constau in aceea ca este simpla in aplicare, nu este costisitoare
si este exactd in determinarea pronosticului. Veridicitatea pronosticului efectuat cu ajutorul
metodei revendicate a fost confirmat prin controlul pacientilor la un an dupa pronosticare. Din toti
cei 86 de pacienti la care s-a stabilit un pronostic favorabil, la toti peste un an clinic si paraclinic
evolutia stirii precanceroase a fost confirmata ca favorabild. Iar 14 pacienti, la care s-a stabilit un
pronostic nefavorabil, au fost operati si au primit tratament conservativ specific postoperator, apoi
la un an dupa operatie recidive nu s-au atestat. 20 de pacienti au refuzat tratamentul chirurgical si
specific conservativ si la un an de zile la toti 20 s-a confirmat histologic pronosticul nefavorabil,
adici starea precanceroasi s-a malignizat. In total au fost examinati 120 de pacienti.

Metoda de pronosticare a evolutiei starilor precanceroase la barbati se efectueaza in felul
urmator: la pacientii cu stdri precanceroase gastrice in salivd se determind cantitatea de
interleucina 6 in felul urmator: dimineata pe stomacul gol, dupa o prelucrare a cavititii bucale cu o
solutie de permagnat de caliu, se colecteaza 2...4 ml de saliva si se pastreaza pana la analiza la
temperatura de -20°C. Determinarea interleucinei 6 se efectueaza utilizind metoda
imunofermentativa de analiza la dispozitivul de analizare STAT Fax (USA). Apoi in stomac se
introduce o sonda gastrica si se aspird secretia gastrica bazald in 4 probe, recoltate continuu, la
intervale de 15 min, dupa care subcutanat se administreaza un stimulator al secretiei gastrice —
pentagastrin 6 mg/kg, si se aspira repetat secretia gastrica bazald in 4 probe, recoltate continuu, la
intervale de 15 min. In fiecare doza de suc gastric se determini cantitatea (ml) si concentratia
sucului gastric conform metodei elaborate de Sihadlis, dupa care se calculeaza secretia gastrica
totald dupa metoda clasica descrisd (Koznosckast JI. B., Hukonaes A. }O. Yuebnoe mocobue mno
KIIMHHYCCKUM U Ta0OpaTOPHBEIM METOJIaM HcclienoBaHus. MoCkBa, Menununa, 1984, p. 207-221,
®um3on-Pricc 0. U. CoBpemenHble MeTobl HCCienoBanus. Jlennnrpan. Menuruna, 1972, p.
106-127), totodata se efectueaza fibrogastroscopia si se colecteaza tesut gastric din zona adiacenta
(0,5...1,0 cm) de la marginea starii precanceroase gastrice. Prin metoda radioimuna se determina
cantitatea de testosteron. In cazul in care se determini valori in care cantitatea totald a sucului
gastric este mai mica de 4 mmol/ord, cantitata interleucinei 6 este mai mare de 47 ng/ml, iar
nivelul testosteronului in tesutul adiacent starii precanceroase este mai mic de 21 ng/ml, se
pronosticheaza o evolutie nefavorabila a patologiei precanceroase.

Exemple concrete de realizare

Exemplu 1

Pacientului A., in varstd de 55 ani, cu diagnosticul clinic de gastritd cronica atrofica, polip
juvenil pe curbura micé a stomacului, i s-a aplicat metoda de pronosticare revendicata, obtindndu-
se urmatoarele valori: secretia totald a sucului gastric — 4 mmol/ord, cantitatea interleucinei 6 — 32
ng/ml, nivelul testosteronului in tesutul adiacent stérii precanceroase — 41 ng/ml. S-a pronosticat o
evolutie favorabild, care a fost confirmata histologic peste 1 an.

Exemplul 2

Pacientului B., in varstd de 46 ani, cu diagnosticul clinic de ulcer gastric cronic pe curbura
micd a stomacului, infectare cu Helicobacter pylori, polip adenomatos in regiunea pilorului
gastric, i s-a aplicat metoda de pronosticare revendicata, obtindndu-se urmatoarele valori: secretia
totald a sucului gastric — 2,7 mmol/ora, cantitatea interleucinei 6 — 68 ng/ml, nivelul
testosteronului in tesutul adiacent starii precanceroase — 14 ng/ml. S-a pronosticat o evolutie
nefavorabild, care a fost confirmatd histologic, peste un an depistandu-se o adenocarcenoma
pilorica a stomacului.
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radioimuna se determina nivelul de testosteron, in cazul in care valorile secretiei acidului clorhidric sunt mai mici de
4 mmol/ora, cantitatea interleucinei 6 este mai mare de 47 ng/ml, iar nivelul testosteronului in tesut este mai mic de
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