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REPERELE CONCEPTUALE ALE CERCETARII
Relevanta si semnificatia problemei in discutie

Toxocaroza umana, o boala zoonotica neglijata in multe tari [6, 7], se numara printre cele
mai raspandite parazitoze la om [5, 8, 21]. Seroepidemiologia toxocarozei reprezintda o provocare
globala pentru specialistii din diferite tari [6], distributia geografica fiind caracterizata printr -o
neuniformitate semnificativa. in ultima perioada, se observd o continui extindere a acestei maladii
in diverse regiuni ale lumii, inclusiv in statele cu economii dezvoltate [2, 5, 19], iar rezultatele
recentelor studii de meta-analiza asupra seroprevalentei toxocarozei au o semnificatie importanta.
Unul dintre aceste studii a analizat datele din 250 de cercetari, inclusiv titrurile de anticorpi pentru
Toxocara, la 265.327 de persoane din 71 de tari. Rezultatele indica faptul ca 19% din populatia
mondiald este seropozitiva pentru Toxocara. Cele mai mari rate de seroprevalenta au fost
inregistrate in tarile africane (37,7%), Asia de Sud-Est (34,1%), Malaezia si Venezuela (75,9%)
[16]. Contaminarea solului cu oud de Toxocara reprezintd o amenintare majord pentru sanatatea
publica, atat in medii urbane cat si rurale, constituind o problema cruciala in tarile dezvoltate si
cele aflate in curs de dezvoltare [2, 17]. Studiile de igiena au identificat contaminarea semnificativa
cu oua de Toxocara a solului din zonele de joacd, parcuri, curti de recreere, dar si in alimente
precum legume, verdeatd, fructe de padure si carne [2, 4]. in Republica Moldova, aceasti maladie
nu este inclusa in lista afectiunilor pentru inregistrare i evidenta obligatorie, de aceea incidenta si
prevalenta prin aceasta parazitoza nu sunt cunoscute [15].

Nu numai bacteriile si virusurile, ci si ciupercile si diversi paraziti, inclusiv Toxocara, pot
actiona ca agenti de sensibilizare [2, 25, 27]. Toxocaroza implica interactiunile complexe intre
parazit si gazda, cu accent pe raspunsul gazdei la infectie. Este cunoscut ca infectia cu Toxocara
este asociata cu cresterea nivelului total de imunoglobulina E (IgE) si este adesea intalnita la
pacientii cu diverse afectiuni alergice [2, 8, 26]. Similaritatile in manifestarile clinice si
imunologice intre toxocaroza si afectiunile alergice au condus la investigarea posibilei legaturi
dintre infectia cu helminti (in special Toxocara canis) si afectiunile alergice [5, 19]. intelegerea
rolului raspunsului imun al gazdei in progresul infectiei cu larvele de 7. canis este esentiala.
Aceasta asociere este in continuare subiect de cercetare [5, 20, 22].

Simptomele clinice sunt rezultatul unui mecanism imunopatogenetic, influentat de
echilibrul intre celulele Thl si Th2, iar eozinofilele joacd un rol important in acest proces. Aceste
aspecte contribuie la variabilitatea raspunsului individual al gazdei la infestarea cu ZToxocara.
Manifestarile clinice prezintd o varietate semnificativa si sunt influentate de gradul de infestare
(cantitatea de oua inghitite), frecventa infectarilor, distributia anatomica a larvelor in organism si
raspunsul imun al gazdei [1, 7]. Incertitudinea anamnezei, plangerile si stadializarea imaginii
clinice sunt adesea acoperite de simptome de intoxicatie generald, forteaza de a recurge la
numeroase investigatii de laborator, consultari ale specialistilor de profil diferit. Manifestarile
clinice ale invaziei sunt, de asemenea, adesea "mascate" de afectiunea concomitenta sau
exacerbarea bolilor anterioare [3, 11, 24]. Parintii concentreaza adesea atentia medicului pediatru
asupra diagnosticelor stabilite anterior: astm bronsic, dermatitd atopica, dischinezie biliara,
dismicrobism intestinal, nevroza si altele. Sindromul de afectare a plamanilor apare la 65% dintre
pacientii cu toxocaroza viscerala [5, 14, 23]. Influenta sensibilizdrii toxocarozice asupra
manifestarilor clinice si patogeneza sindromului obstructiv la pacientii cu astm bronsic si infectii
respiratorii virale acute rdimane insuficient studiatd. Prin urmare, existd un interes crescut in



descoperirea unei posibile relatii intre infestarea cu larvele de Toxocara canis si dezvoltarea si
progresia astmului bronsic, a bronsitei obstructive si a sindromului bronhoobstructiv la copiii cu
infectii respiratorii acute.

in contextul practicii clinice curente, diagnosticul rapid si initierea terapiei adecvate sunt
mai degraba exceptii decat reguli. Semnele clinice ale toxocarozei la copii nu prezinta caracteristici
distincte proprii, ceea ce complica in continuare procesul diagnosticului [13, 16, 21].

Metodele imunologice sunt cruciale in diagnosticul toxocarozei, dar interpretarea
rezultatelor poate fi dificild din cauza persistentei anticorpilor in organism timp indelungat si a
variatiilor in sensibilitate si specificitate. Testarea serologica ramane principalul instrument
diagnostic, cu o sensibilitate de 78% si o specificitate de 92%, dar nu poate indica viabilitatea
larvelor de Toxocara canis [8, 10]. Toate acestea determind necesitatea aplicarii unui complex de
metode: clinice, imunologice, metode parazitologice speciale si atesta necesitatea neconditionata
a dezvoltarii unor noi abordari de diagnostic si optimizarea bolilor din acest grup [9, 12, 17, 27].

Variatiile semnelor clinice, eficacitatea limitata a medicamentelor antihelmintice si absenta
markerilor de diagnostic pentru monitorizare mentin interesul constant al cercetatorilor si al
medicilor practicieni in ceea ce priveste toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii. Deosebit de
important este stabilirea unor criterii clinice pentru diagnosticarea infestarii cu toxocaroza la copii
si elaborarea unor algoritmi de diagnostic care sia permitd identificarea bolii cu un grad
semnificativ de certitudine. Abordarea acestor provocari va facilita dezvoltarea unei abordari
terapeutice fundamentate pe patogeneza afectiunii in tratamentul pacientilor afectati de 7. canis.

Pana in prezent, problema terapiei toxocarozei raimane actuald. Nu au fost elaborate scheme
bazate pe date stiintifice, tindnd cont de eficacitatea terapeuticd a actiunii antihelmintice, de
tolerabilitatea si de efectele nedorite ale diferitelor medicamente si ale combinatiilor acestora. Nu
a fost definit complexul terapiei patogenetice, tindnd cont de varsta copilului, de gravitatea
leziunilor de organ, de combinatia de medicamente, a reactiilor alergice si a raspunsul imun a
copilului. Astfel, toate aceste aspecte au condus la stabilirea obiectivelor si scopurilor cercetarii.

Scopul lucririi: Studierea particularitatilor clinico-imunologice ale toxocarozei asociate
cu patologia respiratorie la copii, in vederea optimizarii diagnosticului si tratamentului acestor
afectiuni.

Obiectivele cercetarii: (1) Cercetarea manifestarilor clinico-instrumentale la copiii cu
toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii. (2) Studierea particularitatilor reactivitatii imunologice
la copiii cu toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii. (3) Studierea eficacitatii tratamentului
antiparazitar si adjuvant in toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii la copii, prin analiza
manifestarilor clinico-instrumentale si a reactivitatii imunologice. (4) Elaborarea algoritmului de
diagnostic in toxocaroza asociata cu maladii respiratorii la copii.

Ipoteza: Exista o corelatie semnificativa intre prezenta toxocarozei si severitatea
maladiilor respiratorii la copii, determinata de caracteristicile lor clinico-imunologice, indicand o
interactiune complexa intre infectia cu Toxocara canis si patologia respiratorie.

Noutatea stiintifici si originalitatea rezultatelor obtinute derivd din caracterul inovator
al acestei cercetdri, care implicd o analizd complexd si detaliatd a parametrilor clinico-
instrumentali, imunologici si alergologici la copiii cu toxocaroza asociata cu patologie respiratorie,
inclusiv in dinamica tratamentului complex.

Rezultatele obtinute care contribuie la solutionarea problemei stiintifice importante,
constau in analiza stiintificd a deviatiilor manifestarilor clinice, a caracteristicilor imunologice si



alergologice asociate acestor afectiuni concomitente. Studiul a identificat markeri diagnostici si a
facilitat elaborarea unui algoritm de conduitd, contribuind astfel la evaluarea eficacitatii
tratamentului.

Semnificatia teoreticd a lucririi: Cercetarea avanseaza in aprofundarea cunostintelor
privind factorii de risc si particularitatile clinico-imunologice relevante pentru toxocaroza asociata
cu maladii respiratorii la copii. Rezultatele obtinute contribuie la elaborarea unor strategii de
diagnostic si tratament personalizate pentru aceastd afectiune complexa. Adaugarea tratamentului
adjuvant la tratamentul antiparazitar de baza faciliteaza regresia simptomelor respiratorii si a
intoxicatiei endogene, precum si ameliorarea parametrilor imunologici si alergologici implicati in
procesul inflamator.

Valoarea aplicativi a lucririi: Implementarea metodelor de evaluare a reactivitatii
imunologice la copiii cu toxocaroza si afectiuni respiratorii, impreuna cu monitorizarea acestor
parametri in timpul unui tratament complex, ajuta la identificarea si evaluarea corectd a
modificarilor in statusul imunitar, astfel furnizdnd oportunitatea de a implementa strategii mai
eficiente in diagnostic si tratament.

Implementarea rezultatelor stiintifice: In cadrul Laboratorului de Imunologie si
Alergologie al Institutului de Ftiziopneumologie ,,Chiril Draganiuc”.

Aprobarea rezultatelor: Rezultatele stiintifice expuse in lucrare au fost comunicate si
discutate in cadrul diferitor foruri stiintifice nationale si internationale: sedintele Societatii de
Ftiziopneumologie din R. Moldova (Chisindu — 2011; 2013; 2017; 2023); Conferinta Stiintifica
consacrata 80 ani de la nasterea Medicului Emerit Chiril Draganiuc, Chisinau, 2011; Primul
Congres Mondial al Medicilor Polonezi in Cracovia, Polonia, 23-26 mai, 2013; Expozitia
Internationald Specializatdi MoldMEDIZIN & MoldDENT, Chisinau, 2010, 2015, 2019;
Conferinta de pneumologie INSPIR, Iasi, Romania, 21-23 noiembrie 2013, 08-11 iunie 2021.

Publicatii la tema tezei: Rezultatele stiintifice au fost reflectate in 19 de lucrari stiintifice,
inclusiv 11 articole (2 in monoautorat), opt comunicari rezumative siun cerificat de inovator.

Sumarul compartimentelor tezei. Lucrarea are un continut carecuprinde 194 pagini de
text, ilustratd de 77 tabele si 6 figuri. Include urmatoarele compartimente: introducere, 5 capitole,
concluzii generale si recomandari practice, bibliografia (272 de surse), anexe, declaratia autorului
privind asumarea raspunderii.

Cuvinte cheie: toxocaroza, afectiuni respiratorii, copii, reactivitate imunologica.

CONTINUTUL TEZEI
1. REVISTA LITERATURII

Analiza detaliatd se intemeiazd pe o vastd gama de surse bibliografice, totalizand 243 de
lucrari care investigheaza in profunzime starea actuala a cunostintelor privind toxocaroza. Aceste
surse ofera informatii esentiale despre diverse aspecte ale bolii, incepand de la generalitati despre
agentul etiologic, Toxocara canis, si continuand cu o descriere meticuloasa a ciclului de viata al
acestui parazit. Sunt abordate si aspecte epidemiologice fundamentale, cum ar fi prevalenta si
distributia geografica a toxocarozei. Se acorda o atentie deosebitd rolului sistemului imun in
patogeneza bolii, evidentiindu-se mecanismele imunologice implicate in raspunsul organismului
la infectie. Un alt aspect crucial al analizei il reprezintd sintetizarea informatiilor despre
manifestarile clinice ale toxocarozei, inclusiv semnele si simptomele asociate acesteia. De



asemenea, sunt formulate criterii precise de diagnosticare, care permit determinarea corectd a
prezentei si severitatii bolii.

in plus, analiza cuprinde evaluarea strategiilor terapeutice specifice disponibile pentru
tratamentul toxocarozei. Se evalueaza eficacitatea diferitelor regimuri terapeutice si se identifica
eventualele limitdri sau aspecte controversate ale acestora. in final, se subliniazi principalele
dificultati intdlnite in procesul de diagnostic si tratament al toxocarozei. Aceste dificultati pot
include aspecte legate de diagnosticul diferential, disponibilitatea si accesibilitatea tratamentului,
precum si gestionarea complicatiilor sau a cazurilor rezistente la terapie. Astfel, analiza aduce in
atentie provocarile semnificative cu care se confrunta medicii specialisti in gestionarea acestei
afectiuni parazitare.

2. MATERIALE SIMETODE DE CERCETARE

2.1. Bazele teoretice ale materialului studiat si premisele investigative

Pacientii cu toxocaroza asociati cu afectiuni respiratorii,

afectiuni respiratorii si toxocaroza

Identificarea pacientilor conform criteriilor de includere si excludere

n=110
v
Lotul de bazi Primul lot de referinti Al doilea lot de referinti
n=50
T % o n=30 n=30
oxocaroza asociata e » . ) x
cu afectiuni respiratorii Afcctiuni respiratorii Toxocaroza

\A

I Formarea subloturilor I, IT l

o e

Sublotul I (n=27) Sublotul IT (n=23)
Tratament antiparazitar Tratament antiparazitar
si adjuvant

Persoane sinitoase (control de laborator n=143)
Fara invazie cu Toxocara canis si afectiuni respiratorii

Elaborarea algoritmului de diagnostic
in toxocaroza asociati cu maladii respiratorii la copii

Fig. 2.1. Design-ul studiului

Cercetarea a fost realizatd in cadrul IMSP Institutul de Ftiziopneumologie "Chiril
Draganiuc", Laboratorul Imunologie si Alergologie.
Lucrarea realizata este un studiu descriptiv analitic care a inclus 110 copii. Pentru realizarea
obiectivelor au fost create urmatoarele loturi de studiu:
I - Lotul de baza — copii cu toxocaroza asociata cu afectiuni respiratorii (TAR) - (50 copii);



II - Primul lot de referinta - copii cu afectiuni respiratorii (AR) - (30 copii);

IIT - Al doilea lot de referinta — copii cu toxocaroza (T) - (30 copii).

IV. Lotul de copii sanatosi (control de laborator), fara invazie cu Toxocara canis si fara afectiuni
respiratorii, sau dermatoze alergice — 143 copii.

S-a realizat o analizd comparativa intre loturile de copii, lotul de baza si loturile de referinta,
deoarece, in ciuda variatiei factorilor etiologici si a manifestarilor clinice, acestia au fost
caracterizati de prezenta simptomelor respiratorii sau toxocarozei.

Criterii de includere in studiu: varsta mai mica de 18 ani; nivelul anti-Toxocara 1gG
pozitiv (>11 NTU) confirmat prin metoda ELISA; nivelul anti-Toxocara 1gG pozitiv cu clinica
specifica patologiei aparatului respirator; nivelul anti-Toxocara 1gG negativ, clinica specifica
patologiei aparatului respirator; nivelul anti-Toxocara 1gG pozitiv; lipsa anticorpilor specifici
altor parazitoze; lipsa tratamentelor antiparazitare anterioare.

Criterii de excludere din studiu: nivelul anti-Toxocara 1gG negativ (<11 NTU) confirmat
prin metoda ELISA; nivelul anti-Toxocara IgG pozitiv cu clinica specifica altor forme de
toxocaroza (oculard, neurologicd); refuzul de a participa in studiu; prezenta multiplelor tratamente
antiparazitare anterior; varsta mai mare de 18 ani.

2.2. Metodele de cercetare si volumul investigatiilor

Pentru realizarea studiului, au fost utilizate mai multe metode de cercetare si analiza,
adaptate in functie de obiectivele si domeniul de studiu. Acestea au cuprins metode: descriptiva,
istorica, sociologica, epidemiologicd, analiticd, diagnostica analitica, comparativa, imunologica,
instrumentala si statisticd. Metodele de examinare clinica generala au inclus colectarea anamnezei,
examinarea clinicd, utilizarea de metode de laborator si instrumentale.

S-a utilizat un chestionar unic, organizat in blocuri tematice. Investigatiile instrumentale
au inclus: ecografia organelor cavitatii abdominale, examenul radiologic al organelor cutiei
toracice, spirometria. Schema de examinare a cuprins o serie de teste destinate investigarii
analizei biochimice a sangelui, nivelului de imunoglobuline E (IgE) totale si specifice la alergeni
non-alergici si fungici, a complexelor imune circulante (CIC), a indicelui leucocitar al alergiei
simplificat, a starii reactiei de adaptare a organismului, a indicelui leucocitar de intoxicatie Kalf-
Kalif, a activitatii functionale a neutrofilelor in testul NBT, a capacitatii de fagocitare a
neutrofilelor, reactiei Paull — Bunnell, continutului de imunoglobuline A, G, M si nivelului de
anticorpi impotriva Toxocara canis.

2.3. Medicatia antihelmintica si caracteristicile subgrupurilor de tratament

in cadrul terapiei specifice antiparazitare, s-a administrat Albendazolul sub forma de
comprimate de 200 mg si suspensie 400 mg/10 ml. Eficacitatea clinica a fost evaluatd la 50 de
copii diagnosticati cu toxocaroza asociatd cu afectiuni respiratorii. Luind in consideratie semne de
imunodeficientd secundara la copiii din lotul de studiu, tratamentul antiparazitar s-a suplimentat
cu terapie adjuvanta, preparatul Proteflazid, administrat oral. Prin metoda randomizarii, copiii au
fost divizati in 2 subgrupuri: Subgrupul 1 (A) - tratament doar cu Albendazol si Subgrupul 2 (A+P)
- Albendazol in asociere cu Proteflazid. Tratamentul cu Proteflazid a continuat timp de 14 zile
dupa incheierea terapiei antiparazitare, conform dozelor recomandate.

2.4. Metodele de analiza statistici a datelor obtinute
Rezultatele obtinute au fost supuse analizei statistice cu aplicarea programelor Statistica
7.0 (Statsoft Inc), EXCEL si SPSS 26.0 (SPSS Inc) si prezentate prin tabele si grafice. Prelucrarea



statisticd a implicat calcularea indicatorilor statistici cum ar fi ratele, valorile medii si indicatorii
de proportie. Au fost aplicate tehnici parametrice si non-parametrice de comparatie intre grupuri:
testul Student (t); testul ANOVA; testul x2 si Fisher’exact test. Diferentele au fost considerate
semnificative statistic la un nivel de 95,0% (p<0,05). in scopul expunerii compacte a materialului,
in tabele, intr-o serie de cazuri valorile semnificative sunt marcate prin semnele m, o, si al. fard a
indica nivelul exact al concludentei statistice, care in toate situatiile a fost p<0,05 si mai inalt.

3. PARTICULARITATILE CLINICO-INSTRUMENTALE ALE PACIENTILOR
INCLUSI iN STUDIU

3.1. Caracteristicile clinice generale ale pacientilor din loturile de studiu

Analiza istoricului epidemiologic, a manifestarilor clinice si a indicilor examenului de
laborator a facut posibila distingerea a 3 grupe clinice (tab. 3.1). Astfel, in studiu au participat 80
de copii cu toxocaroza viscerala: 50 (TAR) toxocaroza asociata cu afectiuni respiratorii, 30 cu
toxocaroza (T) si 30 (AR) cu afectiuni respiratorii in lipsa infectiei toxocarice. Diagnosticul de
toxocaroza a fost stabilit pe baza datelor epidemiologice, clinice si de laborator, confirmat prin
prezenta anticorpilor IgG la antigenul 7. canis in sange, utilizind imunotestul enzimatic (ELISA).

Tabelul 3.1. Repartizarea pacientilor pe loturi de studiu in functie de afectiunile
respiratorii asociate

Lot clinic Afectiuni asociate abs. %

Bronsitad 41 82

Lotde bazi, TAR (n-50) Astm bronsic 7 14
Pneumonie comunitara 2 4

Bronsitad 23 77

1-ul lot de referintd, AR (n-30) | Astm bronsic 6 20
Pneumonie comunitara 1 3,3

Diagnostucul de bronsita, astm bronsic si pneumonie comunitara au predominat in lotul de
baza (TAR) si primul lot de referinta (AR). Este important sa notam ca in lotul de baza, 4 din
numarul total de pacienti (50%), au fost diagnosticati cu alergoze respiratorii, evolutia acestora
avand un caracter prelungit, cu recidive constante. Lotul doi de referintd (T), a fost alcatuit in mare
parte din pacienti cu diagnostic predominant dermatologic, cu o prevalentd semnificativd a
dermatitei atopice (80%) si urticariei (13,4%).

Structura patologiei concomitente in cadrul loturilor de studiu a inclus: dermatita atopica
cu evolutie moderata si usoara — la 7 copii (14%) din lotul de baza de studiu (TAR) si la 11 copii
din lotul cu afectiuni respiratorii (36,7%). Afectiunile de tip ORL (amigdalita, sinusita, vegetatii
adenoide, rinita simpla si alergicd) au fost inregistrate la 21 de copii (19,1%) din toate cele trei
loturi.

Analiza distributiei in functie de sex si mediu de rezidentd este prezentata in tabelul 3.2.

Varsta subiectilor din loturile de studiu a fost de 7,2+0,4 ani, cu o distributie de gen de
48,2% baieti si 51,8% fete (tab.3.2). Majoritatea copiilor inclusi in studiu provin din zone urbane
(60,9%); din mediul rural provine un numar mai mic de copii (39,1%). Acest fapt poate fi explicat
prin adresabilitatea mai mare la medic a copiilor din mediul urban, precum si prin expunerea mai
frecventd a acestora la animale parazitate si la contactul cu solul infestat, in special din nisipiere.



Tabelul 3.2. Distributia pacientilor pe sexe si mediu de rezidenti (abs./%)

Total Lot
o 1(TAR) 2 (AR) 3(T) X P
abs. % abs. % abs. % abs. %
Sex Masculin | 53 48,2 27 54,0 11 | 36,7 15 50,0

Feminin 57 51,8 23 | 46,0 19 | 63,3 15 50,0 | 2,311 | >0,05
Total | 110 | 100,0 50 | 100,0 | 30 | 100,0 | 30 | 100,0
Rezidentd | Urban 67 60,9 20 | 40,0 | 22 | 733 | 25 83,3
Rural 43 39,1 30 | 60,0 8 26,7 5 16,7 | 17,462 | <0,001
Total | 110 | 100,0 50 | 100,0 | 30 | 100,0 | 30 | 100,0

Cea mai numeroasa categorie de respondenti din toate cele trei loturi a fost reprezentata de
copiii cu varste cuprinse intre 1 si 5 ani (43 de copii), urmata de cei cu varste intre 6 si 10 ani (42
de copii) si grupul cu varste intre 11 si 18 ani, care a inclus 25 copii (tab. 3.3).

Tabelul 3.3. Repartizarea pacientilor pe grupe de varsti (abs.)

Categorii de varsti (abs.)
Lot clinic véarsta medie (ani) 1-5 ani 6-10 ani 11 -18 ani
M=m abs. % abs. % abs. %
Lotul de baza, TAR (n-50) 7,6+0,6 18 36,0 18 36,0 14 28,0
1-ul lot de referinta, AR (n-30) 7,4+0,8 13 433 13 433 4 13,4
2-lea lot de referintd, T (n-30) 6,7+0,7 12 40,0 11 33,7 7 233

in lotul de baza (TAR), la copiii cu vérsta cuprinsi intre 1 si 5 ani si 6-10 ani s-a inregistrat
cel mai mare grad de afectare, acesta reprezentdnd 36 de cazuri (72,0%), pe cand la adolescenti —
doar 28,0%. Aceasta distributie poate fi explicata prin faptul ca copiii de varsta prescolard au un

contact mai frecvent cu solul si cu animalele.

3.2. Analiza comparativd a caracteristicilor clinico - instrumentale ale pacientilor cu
toxocaroza asociati cu afectiuni respiratorii, cu afectiuni respiratorii si cu toxocaroza

Analiza comparativa a datelor anamnestice si a manifestarilor clinice in cadrul studiului a
relevat unele variatii intre cele trei loturi de pacienti examinati.

in urma analizei datelor anamnestice privind antecedentele patologice la copiii din loturile
TAR si AR, s-a acordat o atentie deosebitd frecventei bolilor pulmonare. Astfel, s-a constatat ca
in anamneza pacientilor cu toxocaroza asociata cu afectiuni respiratorii (lotul de baza), bronsita si
pneumonia au fost cu mult mai frecvente decat in cazul pacientilor cu afectiuni respiratorii (primul
lot de referinta). Mai mult, la pacientii din lotul AR s-a observat o duratd mai extinsa a perioadelor
de remisiune, in comparatie cu cei lotul TAR (tab. 3.4).

La 38,0% dintre pacientii din lotul TAR, debutul afectiunilor respiratorii a coincis cu
momentul diagnosticului de toxocaroza, in timp ce la 12,0% din cazuri acestia, afectiunile
respiratorii au debutat dupa stabilirea diagnosticului de toxocaroza. La 25 de copii, afectiunile
respiratorii erau deja diagnosticate.

Prin analiza istoricului familial si a istoricului vietii, s-a constatat, ca 67,3% dintre copiii
inclusi in studiu au prezentat antecedente de boli alergice in familia lor. Afectiunile respiratorii
bronhoobstructive, inclusiv astmul bronsic si bronsita obstructiva, au fost raportate la rudele de
gradul I si II, cu o prevalenta de 42% in lotul de baza, 53,33% in lotul AR si 20% in lotul T.
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Prevalenta afectiunilor pulmonare a fost mai inalta in anamneza familiala a pacientilor din loturile
TAR (42,0%) si AR (53,33%). Incidenta afectiunilor alergice cutanate a fost mai joasa in lotul de
baza in comparatie cu lotul T (p 13<0,05; p'005). Aceste constatdri sustin probabilitatea, ca
manifestarile alergice la pacientii din loturile de studiu sunt influentate atat de predispozitia
ereditara, cat si de factorii de mediu (tab. 3.4).

Tabelul 3.4. Prevalenta afectiunilor respiratorii si frecventa recidivelor acestora in
anamneza pacientilor inclusi in loturile de cercetare (abs./%)

Numir copii cu
- n Durata
.. Bronsite .. | Astm bronsic ceis
Lot clinic Pneumonii A remisiei pi2
recurente exacebiri Juni)
abs. % abs. % abs. % (luni
Lotul de baza, TAR (n-50) 32 64,0 8 16,0 7 14,0 5,9+0,3 <0.01
1-ul lot de referinta, AR (n-30) 13 433 3 10,0 6 20,0 11,6+0,7 ?

Un istoric epidemiologic caracteristic toxocarozei a fost determinat la 45 pacienti (90,0%)
din lotul de baza (TAR) si la 28 pacienti (93,3%) din lotul T, ceea ce este semnificativ mai frecvent
(p<0,001) decat la pacienti din lotul AR - 12 (40,0%) copii. Astfel, antecedentele epidemiologice
joacd un rol semnificativ in stabilirea diagnosticului de toxocaroza la pacientii din loturile TAR si
T. Caracteristicile epidemiologice de infectare si a factorilor de transmitere a invaziei toxocarice
sunt prezentate in Tabelul 3.5.

Tabelul 3.5. Caracteristicile aditionale epidemiologice ale copiilor din loturile de studiu

Lot clinic

Caracteristici TAR (n-50) T (n-30) AR(n-30)

abs. % abs. % abs. %
Mediu urban 20 40,0 25 83,3 22 73,3
Zona rurala 18 60,0 5 16,8 8 26,7
Casa la sol 33 66,0 16 53,3 15 50,0
Apartament 15 30,0 14 46,7 15 50,0
Caine in locuinta 3 6,0 2 6,7 2 6,7
Caine/pisica In curtea casei individale/bloc/vila 45 90,0 27 90,0 19 63,3
Caine in curti de plimbare/gradini publice 46 92,0 27 90,0 23 76,7
Contact (atingere) cu cdtei/pisici 37 74,0 18 60,0 9 30,0
Contact (sporadic) cu solul-membre/corp/jucarii 47 94,0 26 86,7 19 63,3
Igiena mainilor dupa contactul cu animalele 29 58,0 9 30,0 23 76,7
Consumul legumelor/fructelor fara ale spala 35 70,0 22 73,3 14 46,7

Majoritatea copiilor, din toate loturile de cercetare, au avut contact cu caini (82,7%) si/sau
pisici (77,3%) in curtea casei individuale/bloc/vila sau in gradinile publice, precum si in sectoarele
unde se plimba sau fac sport (87,3%). De asemenea, un procent semnificativ (83,6%) au avut
contact sporadic cu solul in sectoare deschise. Probabilitatea infectiei cu Toxocara canis a fost
asociata cu surse alimentare precum legumele insuficient spalate, ierburile sau fructele de padure,
expunerea la apa in timpul activitatilor de baie sau contactul cu diverse medii domestice.
Fenomenul ,,pica” (geofagie) a fost raportat mai frecvent la copiii din mediul rural. Acest
comportament a fost observat la 42,0% dintre copiii din lotul de baza (TAR) si la un numar mai
mic de copii (16,7%) din lotul de referinta (T), care a inclus copii cu toxocaroza.
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La copiii cu toxocaroza asociata cu afectiuni respiratorii in comparatie cu celelalte doua
loturi, tabloul clinic a fost caracterizat printr-un polimorfism clinic pronuntat, in timp ce la
pacientii din celelalte loturi AR si T a predominat un singur sindrom. Astfel in lotul T a predominat
sindromul cutanat, iar in lotul AR sindromul pulmonar.

Conform Tabelului 3.6, la copiii din lotul de baza, tusea a fost principalul simptom
(100,0%), urmat de limfadenopatie (96,0%), cianoza periorbitalda (86,0%), manifestdri ale
sindromului asteno-vegetativ (88,0%), respiratie nasala defectuoasa (46,0%), si subfebrilitate cu
durata mai mare de 1 saptamana (34,0%).

Tabelul 3.6. Simptome si sindroame clinice la pacientii din loturile de studiu (%)

Lot de studiu Semnificatia diferentelor
Simptome si sindroame TAR (1-50) | AR (n-30) [ T (n-30)
clinice — —— pi2 p2s pi3
Numdrul pacientilor %

Tuse cu caracteristici diferite 100,0 100,0 0 >0,05 | <0,001 | <0,001
Limfadenopatie 96,0 83,3 53,3 >0,05 >0,05 >0,05
Cianoza periorbitala 86,0 80,0 63,6 >0,05 >0,05 >0,05
Subfebrilitate 34,0 60,0 26,7 >0,05 <0,05 >0,05
Dificultati de respiratie nasala 46,0 53,3 3,0 >0,05 <0,01 <0,01
Sindromul astenic 44,0 40,0 53,3 >0,05 >0,05 >0,05
Eruptii cutante 16,0 30,0 90,0 >0,05 >0,05 <0,05
Prurit cutanat 4,0 30,0 63,3 <0,01 >0,05 <0,01
Tulburari gastro-intestinale 30,0 33,0 53,3 >0,05 >0,05 >0,05
Wheezing 40,0 26,7 0 >0,05 | <0,001 | <0,001
Dispnee 2,0 10,0 0 >0,05 <0,01 <0,01
Febra 6,0 3,3 0 >0,05 <0,02 <0,01

Astfel, in rezultatul analizei datelor obtinute, s-au conturat anumite caracteristici definitorii
ale fenomenului tusei la copiii inclusi in lotul de cercetare (TAR). Printre aceste caracteristici se
numard predominanta tusei uscate, neproductive in majoritatea cazurilor, manifestatd cu
intensificare dimineata si in timpul zilei, asociatd cu episoade adesea intense de tuse paroxistica in
timpul noptii. Aceste accese nocturne de tuse nu doar influenteaza negativ calitatea somnului,
uneori fiind insotite de wheezing sau de senzatia de sufocare expiratorie.

in contrast, lotul AR, pe langa simptomele respiratorii (tuse 100,0%, dispnee 10,0%,
wheezing 26,7%), s-a inregistrat cea mai mare prevalentd a subfebrilitatii (60,0%) si a dificultatilor
de respiratie nasala (53,3%). Al doilea lot de referinta (T), a prezentat cea mai mare prevalentd a
eruptiilor cutanate (90,0%) si sindromului astenic (53,3%). Manifestarile cutanate prezintd o
diversitate notabila a simptomelor in rdndul pacientilor din loturile de studiu. O analiza detaliata
aratd o varietate notabild a eruptiilor cutanate, cu o prevalenta semnificativa in zonele flexorii
(25,5%), sub forma placilor uscate (21,8%). Simptomele gastrointestinale au fost prezente in toate
loturile de studiu, dar prevalenta acestora a fost semnificativ mai mare in lotul T (53,3%).

Prin analiza datelor examenului obiectiv in cele trei loturi de studiu, se constata diferente
semnificative in prezentarea clinicd a fiecarei afectiuni. Aceasta evaluare subliniaza caracteristicile
individuale distincte observate in cadrul fiecarui lot de studiu, ilustrand astfel diversitatea si
complexitatea manifestarilor clinice asociate acestor afectiuni.

Realizarea unei radiografii a cutiei toracice in cazul bronsitei obstructive nu este esentiala,
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cu exceptia situatiilor in care se impune un diagnostic diferential cu pneumonia [22, 24]. in cadrul
examindrii radiologice a copiilor inclusi in studiu, s-a constatat ca, in cazul pacientilor din lotul de
baza (TAR), semnele de afectare pulmonara au fost reprezentate de infiltrate fugace (p<0,001),
opacitati “pasagere” multiple, de forma ovala (cu diametrul intre 3 -6 cm) cu contururi difuze,
confluente, cu localizare polisegmentara. Infiltratia peribronsica (p<0,01) asociata cu un desen
pulmonar accentuat (p>0,05) si hiperinflatie pulmonara, au fost semnificativ mai frecvente in lotul
TAR (tab. 3.7). Opacitati micronodulare neomogene unilaterale au fost identificate la doi copii din
lotul de studiu (TAR) si un copil din lotul de comparatie (AR), iar in evaluarea dinamica, involutia
procesului patologic a fost observata prin delimitarea treptata a procesului infiltrativ.

Tabel 3.7. Schimbiri radiologice observate la copiii inclusi in loturile de studiu

Numiirul pacientilor
Semne radiologice TAR(-36) (1) | AR(n-12) (2) pi2
abs. % abs. %
accentuarea desenului pulmonar 23 63,9 7 58,3 >0,05
infiltratie peribronsica 14 38,9 5 41,7 >0,05
hipetransparentd pulmonara 2 5,6 10 83,3 <0,01
adenopatie hilard 12 333 6 50,0 >0,05
infiltrate fugace 6 16,7 0 0 <0,001
opacitdti micronodulare 2 5,6 1 8,3 >0,05

in procesul evaludrii comparative a functiei respiratorii la pacientii din loturile TAR si
AR, diagnosticati cu bronsita obstructiva si astm bronsic, au fost identificate disfunctii evidente
ale ventilatiei pulmonare. Indicatorii spirometrici utilizati in evaluarea copiilor cu bronsita
obstructiva din ambele loturi au relevat dereglari restrictive caracterizate prin diminuarea
capacitatii vitale fortate (FVC) si a volumului expirator fortat intr-o secunda (FEV1), comparativ
cu aceiasi parametri la copiii sanatosi. Indicele FEFs-75¢, a manifestat valori reduse, sugerand o
obstructie bronsica distald accentuata la pacientii cu astm bronsic din lotul TAR. Tulburarile de
conductibilitate au fost evidente, manifestandu-se prin scaderea valorilor MEF;5, MEFsq si MEF»s.
Astfel, hiperreactivitatea bronsica la pacientii cu toxocaroza reflecta gradul de deteriorare
a aparatului bronhopulmonar si predispozitia catre obstructia bronsica sub influenta iritantilor
nespecifici [1, 14, 23]. Se poate presupune ca aparitia hiperreactivitatii bronsice la pacientii cu
toxocaroza este facilitatda de efectul de sensibilizare a componentului excretor-secretor al
antigenului 7. canis [4, 8], ca urmare a migrarii indelungate a larvelor in corpul uman, si a formarii
focarelor de reactii inflamatorii eozinofilice in timpul migrarii tisulare, chiar si in acele zone in
care larva nu mai este prezenta.

4. PARTICULARITATILE REACTIVITATII IMUNOLOGICE SI ALERGOLOGICE
ALE PACIENTILOR INCLUSI iN STUDIU
4.1. Caracteristicile imunologice si alergologice ale copiilor diagnosticati cu toxocaroza
asociati cu afectiuni respiratorii
Modificarea indicilor sangelui periferic ai copiilor din lotul TAR este prezentata in Tabelul
4.1. Sunt prezentate valorile medii ale parametrilor sanguini in functie de categoriile de varsta,
impartite in trei loturi: 1-5 ani, 6-10 ani si 11-18 ani si un grup de copii sanatosi (reprezentativ



pentru fiecare grup de varsta).

Valorile leucocitelor sunt semnificativ mai crescute in lotul de studiu in comparatie cu
copiii sanatosi in toate categoriile de varsta (p<0,01), indicdnd o reactie imuna intensificata la
copiii din lotul de bazd. Amplificarea nivelului leucocitelor, indica o mobilizare imuna sporita in
raspuns la infectia cu T. canis (tab. 4.1). Continutul de leucocite in 1-ul lot de pacienti a fost mai
inalt decat in loturile 2 si 3. Diferentd semnificativa fiind inregistrata intre loturile 1 si 3 (p<0,05).

Tabelul 4.1. Parametrii formulei leucocitare la copiii cu toxocaroza asociati cu afectiuni
respiratorii (M+m)

Categorii de varsta
Indici Sinitosi Lotul 1 Sinitosi Lotul 2 Sinitosi Lotul 3
(n-30) 1(n5 f‘é‘)' (n-36) 6(';_01;’)" (n-41) 11(;11_’? j‘)’"
Leucocite, x10°1 [ 9,2+0,28 | 11,4+0,6m | 8,4+0,29 | 10,1+0,42m | 6,840,21 9,7+0,6m*
N.segmentate, (%) | 35,9+6,97 35+3,1 43,8+0,38 | 43,6+2,39e | 56,9+0,86 | 47,6+3,32m
N.nesegmentate,(%) | 2,8+0,26 | 2,2+0,75 1,8+0,21 | 1,33+0,42 | 0,68+0,15 | 1,86+0,71m
Eozinofile, (%) | 2,1+0,23 | 7,39+0,8m | 2,3+0,17 | 9,0+1,92m [ 1,9£0,14 | 9,71+1,39m
Limfocite, (%) | 50,7£1,07 | 47,8+3,5 | 44,9+0,84 | 40,1+2,61e | 34,8+0,73 | 32,4+2,120*
Monocite, (%) | 8,0+0,52 | 6,5+0,78 | 6,7+0,46 6,5+0,93 4,8+0,37 8,5+1,63m
VSH, mm/ord | 4,3+0,35 | 11,1+0,74m| 4,6+0,34 | 12,2+0,65m | 3,940,25 | 14,8+1,08mc*

Diferenta semnificativa intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi pe categorii de varstd; e 1 si
2;*1si3;025i3

S-a constatat eozinofilie in toate categoriile de varsta. Cele mai mari niveluri de eozinofile
au fost inregistrate la copiii din grupa de varstd 11-18 ani (9,71+£1,39%). Aceasta crestere
sugereaza o expunere sporita la parazitul Toxocara canis si o reactie imund mai intensa la infectie
in acest interval de varsta. Valorile relativ moderate ale eozinofilelor observate la copiii din
celelalte grupe de varsta pot fi explicate prin complexitatea proceselor de ontogeneza si dezvoltare
a sistemului imunitar la copii. Aceste procese nu urmeaza un model linear in concordantd cu
cresterea si dezvoltarea functionald a organismului.

Viteza de sedimentare a hematiilor (VSH) reprezintd un parametru esential in diagnosticul
si monitorizarea afectiunilor inflamatorii. S-a observat o crestere semnificativa a valorilor VSH in
toate cele trei loturi comparativ cu copiii sanitosi. in lotul 3, valorile medii ale VSH sunt cele mai
inalte, fiind semnificativ mai mari decat in randul persoanelor sanatoase (p<0,001) si difera
semnificativ de celelalte doua loturi (p<0,05).

Tabelul 4.2. Concentratia anticorpilor IgG anti-Toxocara canis la copiii cu toxocaroza
asociatd cu afectiuni respiratorii (M+m)

Indici Sanitosi (n-36) Nivelurile anticorpilor anti-Toxocara canis 1gG (T AR n-50)
min - max (valori) 0,94 -7,8 NTU 11,2 -103,0 NTU
rezultatul (u.d.o.) 0,18+0,03 1,2+0,103m
cut off (u.d.o.) 0,4+0,03 0,29+0,000
indicele NTU 4,39+0,44 41,1+£3,52m

Diferenta semnificativa intre indici: m — intre sandtosi i bolnavi




Pacientii cu toxocaroza si afectiuni respiratorii au prezentat niveluri crescute ale
anticorpilor specifici pentru antigenul Toxocara canis, cu valori intre 11,2 si 103,0 NTU (unitati
NovaTec), un indicator esential in confirmarea diagnosticului de toxocaroza (tab. 4.2).

Indicele NTU, cu o medie de 41,1 si o deviatie standard de 3,52, constituie o masura
numericd importanta pentru evaluarea intensitatii reactiei anticorpilor anti-7oxocara canis 1gG in
intregul lot. Se constata o diferenta statisticd semnificativa la nivelul anticorpilor anti -Toxocara
canis 1gG in lotul de studiu si in cel al persoanelor sanatoase (p<0,001).

Indicele NTU, cu o medie de 41,1 si o deviatie standard de 3,52, constituie o masura
numerica importanta pentru evaluarea intensitatii reactiei anticorpilor anti-7oxocara canis 1gG in
intregul lot. Se constata o diferenta statisticda semnificativa la nivelul anticorpilor anti -Toxocara
canis 1gG in lotul de studiu si in cel al persoanelor sanatoase (p<0,001).

Indicii iminoreactivitatii au permis evaluarea reactivitatii sistemului imun al pacientilor
inclusi in studiu (tab.4.3). ILAS a fost semnificativ mai mare la pacienti decat la persoancle
sanatoase (p<0,001). Valorile ILA au fost mai mici la toate categoriile de varstd in comparatie cu
copiii sandtosi, indicand prezenta manifestarilor alergice. Copiii din lotul 3 au inregistrat o
reducere semnificativa a valorii ILA (p<0,05), indicand o susceptibilitate crescuta la alergii.

Tabelul 4.3. Parametrii formulei leucocitare la copiii cu toxocaroza asociati cu afectiuni
respiratorii (M+m)

Categorii de virsti
Indici Sinitosi Lotul 1 Sinitosi Lotul 2 Sinitosi Lotul 3
1-5 ani 6-10 ani 11-18 ani

(n-30) (n-18) (n-36) (n-18) (n-41) (n-14)
ILAS (u.c.) | 0,04+0,003 | 0,23+0,04m | 0,03+0,002| 0,22+0,05m | 0,03+0,002| 0,21+0,04m
ILA (u.c.)| 0,31+0,03 0,21+0,09 | 0,36+0,03 0,36+0,15 0,59+0,04 0,25+0,09m
IA  (u.c)| 1,24+0,06 | 0,24+0,03m | 0,96+0,04 | 0,17+0,0lme | 0,61+0,02 | 0,15+0,02m*
ILIK u.c.)| 0,3+0,03 0,23+0,03 0,37+0,04 0,23+0,09 0,6+0,05 0,41+0,19*

Diferenta semnificativd intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi pe categorii de virstd; ® 1 si
2;*1si3;02i3

Valorile IA sunt semnificativ mai mici la copiii din toate categoriile de varsta comparativ
cu cei sandtosi (p<0,001), sugerand o functie supresiva a limfocitelor. Diferente semnificative sunt
observate intre diferitele categorii de varsta (p<0,05), evidentiind variatii in capacitatea de adaptare
imunologica. Valorile ILIK sunt sub nivelul de referintd pentru persoanele sanitoase in toate
categoriile de varsta, cu diferente semnificative intre anumite grupuri (p<0,05), sugestiva pentru o
reactivitate scazuta a sistemului imunitar la copiii studiati.

Persistenta indelungata in sange a parazitilor si toxinelor conduce la acumularea produselor
metabolice neoxidate, generand dezvoltarea stresului metabolic cronic si a intoxicatiei endogene
(IE). In procesele patologice cu evolutie lenti, apare o reactie inflamatorie hipoergica,
caracterizatd prin absenta manifestarilor clinice pronuntate, datoratd functionarii indelungate a
organelor si sistemelor in conditii de intoxicatie endogena cronica.

Complexele imune circulante sunt implicate in mod esential in mecanismele patogenetice
ale bolilor infectioase si autoimune, fiind asociate cu declansarea unor procese inflamatorii severe
in diverse tesuturi si pereti vasculari. In cazul infectiilor parazitare, precum toxocaroza, se observa
o crestere a concentratiilor de CIC in sange, reprezentand biomarkeri semnificativi pentru IE.
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Tabelul 4.4. Evaluarea nivelurilor medii ale complexelor imune circulante ca biomarkeri ai
intoxicatiei endogene la copii cu toxocarozia asociati cu afectiuni respiratorii (M+m)

Categorii de varsta (TAR n-50)
Indici Sinitosi Lotul 1 Sinitosi Lotul 2 Sinitosi Lotul 3
1-5 ani 6-10 ani 11-18 ani
(n-30) (n-18) (n-36) (n-18) (n-41) (n-14)
CIC (ud.o) | 3,53+0,27 | 11,4+0,6m | 5,52+0,46 10,1 £0,42m | 7,66+0,65| 9,7+0,6m*

Diferenta semnificativa intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi pe categorii de virstd, e 1 si
2;*1si3;025i3

La copiii din lotul TAR, valorile medii ale CIC sunt semnificativ mai ridicate decat la cei
sanatosi, indicand o potentiald prezentd a proceselor inflamatorii si a IE (tab. 4.4).

Exista o diferenta statistica semnificativa intre pacientii din loturile 1, 2 si 3 si grupul de
copii sandtosi (p<0,01). Continutul de CIC la pacientii din lotul 3 este semnificativ mai inalt decat
la cei din lotul 1 (p<0,05).

Analiza nivelurilor de IgE la pacientii din cele trei loturi de varsta investigati a relevat
valori semnificativ ridicate in comparatie cu copiii sanatosi (p<0,001 in toate loturile) (tab. 4.5).

Tabelul 4.5. Evaluarea nivelurilor totale de imunoglobulini E la copiii cu toxocaroza
asociatd cu afectiuni respiratorii (M+m)

Categorii de varsta (TAR n-50)
Indici Sinitosi Lotul 1 Sinitosi Lotul 2 Sinitosi Lotul 3
1-5 ani 6-10 ani 11-18 ani
(n-30) (18) (n-36) wo1s) | @4 (-14)
IgE  (IU/ml) | 9,1 +0,48 [ 104 +23m 9,5+046 122 +24m 9,0+0,53 166 +=71m

Diferenta semnificativa intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi pe categorii de varstd; e 1 si
2;*1si3;025i3

Prezenta hiper - IgE, insotita de eozinofilie, la acesti copii constituie trasaturi caracteristice ale
atopiei si indica un teren alergic asociat cu hiperreactivitatea bronsica, confirmand dezvoltarea
unei reactii inflamatorii persistente. Evaluarea IgE specifice la pacientii cu afectiuni respiratorii si
toxocaroza a identificat sensibilizarea la alergeni menajeri, polenici, alimentari si fungici.

Examinarea sistemului fagocitar la pacientii cu toxocaroza si afectiuni respiratorii releva
variatii in functie de varsta (tab. 4.6). Numarul de fagocite si de neutrofile capabile de fagocitoza
prezinta diferente semnificative intre grupuri, cu o ratd mai mare in lotul 3 (p<0,01).

Tabelul 4.6. Parametrii sistemului fagocitar, la copiii cu toxocaroza asociati cu afectiuni
respiratorii (M+m)

Categorii de varsta
Indici Sinitosi Lotul 1 Sinitosi Lotul 2 Sinitosi Lotul 3
1-5 ani 6-10 ani 11-18 ani
(n-30) (n-18) (n-36) (n-18) (n-41) (n-14)
NF (%) | 65,2+0,60 48,1£1,4m 68,2+0,88 | 54,9+1,14me | 79,4+0,84 | 66,1+1,05m0*
IF  (u.c) | 3,3+0,08 | 2,98+0,03m 4,1£0,07 | 3,740,099me | 4,740,10 4,1+£0,08mo*
NBT (u.c) | 0,11+£0,009 | 0,07+0,004m | 0,11+£0,002 | 0,13+0,03e | 0,124+0,002 | 0,14+0,004m
Diferenta semnificativa intre indici: m — sanatosi si indicii in loturi pe categorii de varsta,; ® 1 si 2;
*1si3; 02803
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Activitatea fagocitara a neutrofilelor (IF) a fost semnificativ mai redusa in toate loturile in
comparatie cu persoanele sanatoase (lotul 1 p<0,01 si loturile 2 si 3 p<0,05). Parametrii testului
NBT au inregistrat cele mai scazute niveluri in comparatie cu persoanele sanatoase la pacientii din
lotul 1 si o crestere semnificativa in lotul 3 (p<0,05 in ambele loturi).

Rezultatele sugereaza o disfunctie a sistemului fagocitar la pacientii din toate categoriile
de varsta din lotul de baza, cu o manifestare mai pronuntatd la copiii cu varsta intre 11 si 18 ani.
Aceasta constatare este deosebit de relevanta pentru aceastd grupa de varstd, deoarece acesti copii
prezintd un risc crescut de infectii, avand o capacitate redusa a organismului de a se proteja
impotriva agentilor patogeni si altor factori de agresiune.

4.2. Analiza comparativi a caracteristicilor imunologice si alergologice ale copiilor din
loturile examinate.

Diagnosticul de toxocaroza a fost confirmat prin intermediul testului imunoenzimatic
(ELISA) al sangelui, care a evidentiat valori intens pozitive ale anticorpilor specifici IgG la
antigenele Toxocara canis. Concentratia anticorpilor anti-T. canis (IgG) la pacientii din loturile
TAR si T a prezentat o semnificatie statisticd mai pronuntata in comparatie cu subiectii din lotul
AR (p<0,001). Nu a existat o diferentd semnificativa in concentratia de anticorpi la pacientii din
lotul de baza (TAR) si lotul doi de referinta (T) (p>0,05) (tab. 4.7).

Tabel 4.7. Concentratia anticorpilor IgG la antigenul 7. canis la copiii din loturile de studiu

Indici Nivelurile anticorpilor anti-Toxocara canis IgG (M£m)
Sénitosi (n-36) TAR (n-50) AR (n-30) T (n-30)
Rezultatul (u.d.o.) 0,18+0,03 1,2+0,103m 0,17+0,031 1,24+0,120m
cut off (u.d.o.) 0,4+0,03 0,29+0,000 0,29+0,000 0,29+0,000
indicele NTU 4,39+0,44 41,143,52m 5,26+0,43 @ 42,4+4,04m*

Diferenta semnificativd intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi de studiu; ® - lotul de bazd TAR i I -
ul lot de referintd AR; * - lotul de bazd TAR i al 2 -lea lot de referintd T; O - I -ul lot de referinta AR si
al 2 -lea lot de referinta T

Analiza comparativa a caracteristicilor imunologice si alergologice ale copiilor din loturile
examinate dezvaluie diferente semnificative intre grupurile de studiu, reflectand wvariatii
importante in profilul imunologic si reactivitatea alergica a acestor pacienti.

Compararea parametrilor formulei leucocitare in loturile examinate, dupa cum este
prezentat in Tabelul 4.8, a evidentiat prezenta leucocitozei in toate loturile de cercetare.

S-a observat o diferentd semnificativa intre copiii sandtosi si toate loturile de studiu
(p<0,05), precum si intre lotul de baza (TAR) si al doilea lot de referinta (T) (p<0,05). Se constata
o diferenta semnificativa a valorilor neutrofilelor segmentate inregistrate la copiii sanatosi si la cei
din loturile examinate TAR si T (p<0,05 pentru fiecare); de asemenea, existd diferente intre lotul
de bazd (TAR) si al doilea lot de referinta (T) (p<0,05).

Continutul de eozinofile in toate loturile a fost semnificativ mai nalt in comparatie cu lotul
de persoane sandtoase (p<0,01 la p<0,001). Nivelul cel mai ridicat al eozinofilelor a fost observat
la pacientii din lotul TAR (p<0,001), iar diferentele sunt semnificative in comparatie cu pacientii
din lotul AR (p<0,05).



Tabel 4.8. Evaluarea comparativa a parametrilor formulei leucocitare la copiii din loturile

de studiu

Sdnatosi Valorile medii (M+m)
Parametru

(n-107) TAR (n-50) AR (n-30) T (n-30)
Leucocite, x10%71 8,0+0,18 10,5+0,3m 10,2+0,5m 9,5+0,3m*
N. segmentate, (%) | 46,6+1,0 42,0+1,8m 43,0£2,3 40,0+2,3m
N. nesegmentate, (%) 1,8+0,14 1,8+0,4 0,9+0,2me 1,0+£0,2m
Eozinofile, (%) 2,1£0,1 8,6+0,8m 6,1+0,8me 7,7+0,8m
Limfocite, (%) | 42,7+0,8 40,7+0,6m 45,0+2,00 44,0+2,3
Monocite, (%) | 6,4+0,28 7,1£0,6 8,1+0,7m 7,6+£0,5m
VSH, mm/ord | 4,3+0,18 13,0£0,5m 12,94+0,7m 11,8+0,8m

Diferenta semnificativa intre indici: m — sandtosi §i indicii in loturi de studiu; ® - lotul de baza TAR si I -
ul lot de referintd AR; * - lotul de bazd TAR i al 2 -lea lot de referintd T; O - I -ul lot de referinta AR si
al 2 -lea lot de referinta T

Valorile VSH au inregistrat cresteri semnificative in toate loturile de cercetare comparativ
cu lotul de copii sindtosi (p<0,001 in toate loturile). in special, s-a constatat ci valorile VSH au
fost mai mari in lotul TAR in comparatie cu loturile de referintda (AR si T) si cu lotul de copii
sanatosi, sugerand o inflamatie mai pronuntata in rdndul copiilor din lotul TAR (tab. 4.8).

Tabelul 4.9. Parametrii indicilor formulei leucocutare la copiii din loturile de studiu

Parametru Sénatosi Valorile medii (M+m)
(n-107) TAR (n-50) AR (n-30) T (n-30)
ILAS  (u.c.) 0,03+0,001 0,22+0,03m 0,19+0,04m 0,20+0,03m
ILA (u.c.) 0,43+0,024 0,27+0,06m 0,21+0,03m 0,22+0,05m
1A (u.c.) 0,9+0,33 0,19+0,01m 0,23+0,04m 0,22+0,22m
ILIK (u.c.) 0,4+0,03 0,28+0,07 0,21+0,03m 0,23+0,05m

Diferenta semnificativa intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi de studiu; ® - lotul de baza TAR i I -
ul lot de referintd AR; * - lotul de bazd TAR i al 2 -lea lot de referintd T; 0 - I -ul lot de referinta AR si
al 2 -lea lot de referinta T

Tabelul 4.9 include parametrii indicilor formulei leucocitare la copiii din loturile de studiu,
reprezentand o analiza detaliata a compozitiei celulare a sdngelui si a starii sistemului imun,
efectuata in cadrul cercetdrii. ILAS a fost semnificativ mai mare in toate loturile de studiu in
comparatie cu grupul de persoane sanatoase (p<0,01 in toate loturile). Valorile medii ale ILAS la
copiii din lotul de baza (TAR) au fost cele mai mari in comparatie cu loturile de referinta.

Valorile ILA evidentiaza diferente semnificative (p<0,01) in toate cele trei loturi de studiu,
comparativ cu grupul de copii sanatosi, indicand o susceptibilitate crescuta la alergii in randul
copiilor din aceste loturi. Reducerea semnificativa valorii ILA observata in lotul AR (p<0,01),
prezinta o prevalenta mai mare a atopiei la copiii cu afectiuni respiratorii in comparatie cu celelalte
loturi. Indicele de adaptare (IA) este un parametru esential pentru evaluarea reactivitatii sistemului
imunitar. Analiza mediei aratd cd cele mai scdzute valori sunt inregistrate in lotul TAR, indicand
o sensibilitate crescuta la iritanti si o reactivitate imuna diminuata, aspecte care pot fi asociate cu
afectiuni alergice si tulburari imunologice.Valorile ILIK evidentiaza diferente semnificative in
loturile de referintd (AR si T) si copii sanatosi (p<0,05), insa diferenta nu este semnificativa
statistic in lotul de baza (p>0,05), desi valoarea medie este mai mica decat in grupul sanatos.

18



Conform opiniei unor cercetatori, invazia cu I. canis reprezinta un factor endogen puternic,
care contribuie la generarea dezechilibrului reglator al sistemului imunitar. Acest dezechilibru se
manifestd prin scaderea capacititii de fagocitoza, cresterea nivelului de CIC si de IgE totala.
Evaluarea integralda a acestor indicatori serveste drept criteriu important in diagnosticul
toxocarozei si in evaluarea eficacitatii terapiei aplicate [18, 21, 27].

La copiii din lotul de baza (TAR), s-au constatat tulburari persistente ale imunogramei (sau
sistemului imun) (scaderea fagocitozei, cresterea CIC a IgE totale), influentate atat de infestarea
cu T. canis, cat si de dezechilibrul imunologic indus de afectiunea respiratorie.

Nivelurile crescute de IgE semnaleaza prezenta atopiei si sunt asociate cu hiperreactivitatea
bronsica. in cazul toxocarozei, imunoglobulina E induce degranularea mastocitelor si contribuie
la atasarea eozinofilelor la paraziti, ceea ce amplifica inflamatia asociata bolii (tab. 4.10).

Tabelul 4.10. Evaluarea nivelurilor totale de imunoglobulini E la pacientii din loturile de
studiu (M+m)

P ¢ Sinitosi Lot de studiu
arametr

u (n-30) TAR (n-50) AR (n-30) T (n-30)
IgE (IU/ml) | 9,3%0,37 124,4 19,9, 306,1+105,6m 208,42+70,9m

Diferenta semnificativd intre indici: m — sandtosi si indicii in loturi de studiu; ® - lotul de bazd TAR i I -
ul lot de referintd AR; * - lotul de bazd TAR i al 2 -lea lot de referinta T; O - I - ul lot de referinta AR si
al 2 -lea lot de referinta T

Rezultatele prezentate in Tabelul 4.11 evidentiaza o crestere semnificativa a nivelurilor de
IgE la pacientii din toate loturile de studiu in comparatie cu grupul de control sanatos (p<0,01).
Prevalenta nivelurilor crescute de IgE in toate cele trei loturi de cercetare sugereaza existenta unor
procese inflamatorii progresive. Analiza datelor din Tabelul 4.11, releva ca pacientii din lotul
TAR, cu infectii respiratorii virale/bacteriene au niveluri mai scazute de IgE serica si un procentaj
mai mic de eozinofile comparativ cu cei cu afectiuni obstructive respiratorii din acelasi lot. Exista
o diferentd semnificativa intre nivelurile de IgE totala intre loturile TAR si AR la pacientii cu
afectiuni respiratorii si obstructive (p<0,01).

Tabel 4.11. Corelatia dintre nivelurile crescute de imunoglobulini E sericid comparativ cu
numirul de eozinofile la pacientii cu afectiuni respiratorii din loturile de studiu

Infectii respiratorii virale/bacteriene Afectiuni obstructive respiratorii
Lot de (IR) (AOR)
cercetare - -
IgE tot (Ul/ml) Eozinofile (%) IgE tot (Ul/ml) Eozinofile (%)
TAR (n-27) 96,7+30,2 7,3+1,3 162,8+25,4m 8,5+1,3
AR (n-18) 220,1+37,3@ 52+1,3 392,1+21,5me 5,07+1,10

Diferenta semnificativd intre indici: m — IgE tot IR si IgE tot AOR; 0 — Eoz. - IR i Eoz. AOR;
o - [gE tot- lot TAR cu IgE tot - lot AR; o - Eoz. lot TAR cu Eoz. lot AR

in lotul AR, nivelul mai mare de IgE totald este asociat cu un nivel semnificativ mai scazut
de eozinofile comparativ cu lotul TAR (p<0,05). Aceste constatdri sugereazd o corelatie intre
nivelurile de IgE serica si prezenta afectiunilor respiratorii, iar diferentele dintre loturi indica
specificitatea acestor afectiuni in ceea ce priveste markerii imunologici.

Analiza detaliata releva ca copiii cu toxocaroza asociatd cu afectiuni respiratorii (TAR)
prezinta niveluri semnificativ mai ridicate ale Clasei de reactie 2-4 la alergenii menajeri, polenici,
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epidermali si alimentari, in comparatie cu copiii din lotul de toxocaroza (T) si cu cei din lotul de
afectiuni respiratorii (AR).

Prin analiza CIC, s-a constatat ca toate cele trei loturi au avut valori semnificativ crescute
in comparatie cu subiectii sanatosi (p<0,05), indicand o activitate imunologica intensificata si o
reactie inflamatorie asociata cu intoxicatia endogena (tab. 4.12).

Tabelul 4.12. Evaluarea nivelurilor medii ale complexelor imune circulante ca biomarkeri
ai intoxicatiei endogene in lotul de studiu (M+m)

P ¢ Sinitosi Lot de studiu
arametru (n-50) TAR (n-50) AR (n-30) T (n-30)
CIC (u.d.0) 5,57+0,86 33,6£2,47m 17,3£2,35me 19,31%3,04m

Diferenta semnificativd intre indici: m — sandtosi §i indicii in loturi pe categorii de varstd; ® TAR
si AR; *TAR si T, 0 AR 5i T

Copiii din lotul TAR au avut cele mai inalte valori ale CIC, indicand o activare imuna
crescuta legata de infectia cu Toxocara canis si afectiunile respiratorii, amplificand sindromul
intoxicatiei endogene. Cresterea nivelurilor de CIC este semnificativa statistic in comparatie cu
copiii sanatosi (p<0,001) si cu cei din lotul AR (p<0,05). Cresterea nivelurilor de CIC la copiii din
loturile AR si T sugereaza o reactie imuna intensificata asociatd cu expunerea la alergeni si/sau
factori inflamatori.

Analiza parametrilor biochimici in cele trei loturi de studiu nu a evidentiat diferente
semnificative (tab. 4.13). Desi variatiile pot parea minore in cifre absolute, ele pot fi semnificative
in contextul evaluarii generale a sanatatii. Schimbarile subtile in acesti indicatori indica debutul
procesului patologic si pot prezice progresia afectiunii, oferind astfel oportunitatea interventiei
precoce si preventiei complicatiilor.

Tabel 4.13. Analiza comparativi a parametrilor biochimici, ca indici ai intoxicatiei
endogene, la copiii din loturile de studiu (M+m)

TAR (n-50) AR (n-30) T (n-30)
- valoarea < s

Parametru numgrul medie, numgrul va'loarea numgrul va'loarea
copiilor Mim copiilor | medie, M+m | copiilor | medie, M+m

Albumina, % 44 44,12+1,2 24 57,14+0,4 28 44,16+1,1

Amilaza, u/i 50 59,91+2,5 29 61,32+5,7 30 55,16+4,4

ALAT, u/i 50 21,99+1,3 30 18,07+1,7@ 30 18,2+1,10

ASAT, ui 50 28,07+1,2 30 28,98+2,5 30 26,36+1,5

GGTP, U/l 50 18,16+1,5 29 20,78+2,2 29 19,99+1,2
Fosfataza alcalina, U/l 41 291,4+25,6 14 375,1£57,7 16 557,3+53,90*

Diferenta semnificativd intre indici: ® TAR si AR; *TAR si T, 0 AR si T

Nivelurile de albumina au evidentiat o diferenta semnificativa intre grupul AR si celelalte
doua loturi (p<0,05), sugerand asocierea procesului inflamator. Reducerea nivelurilor de albumina
la copiii diagnosticati cu toxocaroza (TAR si T) indica disfunctii hepatice si perturbari in starea
nutritionala. Nivelurile enzimelor hepatice au variat semnificativ intre loturile de studiu, indicand
o implicare a ficatului in raspunsul la intoxicatia endogena. ALAT a fost mai mare in lotul TAR
comparativ cu celelalte loturi (p<0,05). Modificarile markerilor intoxicatiei endogene denota
intensificarea proceselor catabolice si activarea reactiilor oxidative, cu formarea de radicali liberi
in organism, pe fundalul diminuarii functiei antitoxice a ficatului.

20



4.3. Algoritmul de diagnostic in toxocaroza asociati cu maladii respiratorii la copii

Diagnosticul toxocarozei se desfasoara intr-un mod etapizat. Scopul acestor etape in
procesul de diagnosticare este de a stabili un diagnostic precis, in concordanta cu particularitatile
un tratament adecvat. in acest context, procesul implica colectarea atentd a anamnezei, efectuarea
unui examen clinic detaliat i a altor investigatii necesare, cu inregistrarea si documentarea
rezultatelor in fisa medicala a pacientului (fig. 4.1).

Pacient cu suspiciune de
toxocaroza asociata cu AR

Diagnostic de laborator

Diagnosticare Este confirmat de

suplimentard laborator?

Sunt necesare
Este confirmat Tratamentul investigatii

diagnosticul? toxocarozei suplimentare pentru a
depista complicatiile?

Diagnostic
instrumental

Trimiterea citre
specialist Au fost identificate
complicatii

Fig. 4.1. Algoritmul de diagnostic in toxocaroza asociatia cu maladii respiratorii la copii

TRATAMENTUL ANTIPARAZITAR SI TERAPIA ADJUVANTA iN TOXOCAROZA
ASOCIATA CU AFECTIUNI RESPIRATORII LA COPII
5.1. Aspecte de tratament antiparazitar la copii cu toxocarozi asociati cu afectiuni
respiratorii
Tratamentul antiparazitar a fost efectuat pentru toti pacientii cu toxocaroza asociatd cu

afectiuni respiratorii (lotul de baza TAR) — un total de 50 de pacienti. Albendazolul a fost utilizat
ca medicament antiparazitar conform schemei: Albendazol, administrat in doza 10 mg/kg/zi, in
doua prize egale, in timpul meselor, timp de 10 zile. Lotul de pacienti a fost divizat pe subgrupuri:
primul subgrup (in total 27 de persoane) a primit tratament cu Albendazol (subgrupul A); al doilea
subgrup (in total 23 de persoane) — tratament cu Albendazol si Proteflazid (subgrupul A+P).
Distributia pacientilor este prezentata in tabelul 5.1.
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Tabelul 5.1. Profilul distributiei pacientilor in tratamentul antiparazitar

Valoarea medie M+m, frecventa (numér copii)
Indice subgrupul 1 (A) subgrupul 2 (A+P)
n-27 n-23
Varsta, in ani 8,7+0,9 6,7+0,8 @
Genul, F/M 11/12 12/15
Durata probabild a bolii inainte de tratament (luni) 7,8+1,1 23+4,7e

Diferenta semnificativa intre indici: ® subgrupul 1 si subgrupul 2

Monitorizarea tolerantei terapiei a inclus evaluarea starii generale a pacientului, dinamica
parametrilor clinici si de laborator (parametrii formulei leucocitare, analiza biochimica a sangelui,
indici imunologici si alergologici) inainte si dupa tratament

Eficacitatea terapiei a fost evaluata la 3 luni dupa tratament prin dinamica simptomelor
clinice, nivelul eozinofiliei din sangele periferic si titrurile de anticorpi IgG la antigenul 7.canis.
Analiza eficacitatii clinice a protocolului terapeutic a implicat urmatoarele criterii: recuperare,
ameliorare si lipsa efectelor semnificative (tab. 5.2).

5.2. Toleranta tratamentului antiparazitar
Pe parcursul administrarii medicamentelor, majoritatea pacientilor au prezentat o stare
generala satisfacatoare, fara modificari semnificative la nivelul organelor interne.

Tabelul 5.2. Evaluarea eficacititii tratamentului in doua subgrupuri si impactul schemelor
terapeutice asupra simptomelor si markerilor biologici in infectia cu 7. canis

- Indici pani si dupi 1 curd de tratament
el S E n
= ) < @ | simptome . .

= /Y ° . . . Anti-T. s I
5| g 5 numdrul @bs./%) |, 28 respiratorii Eozinofile, % nti-T. canis IgG
2| g copiilor cu 58 E (NTU)
Z| €8 R (abs.)

@ = H ga' £| pani [ dupd pani dupi pani dupi
e E insanatosire (267%) nu 7 0 12,3£29 | 4,7+1,9e 43,3186 20,1+:4,6m
=
N <
I = | ameliorare 1?, nu/1 16 7 6,914 | 3,1+0,5e 36,3+4,7 | 10,0+1 4m
CH- (59%)
— = | lipsa 4

< ofectului (15%) 2-3 4 4 12,3+4,8 | 11,5438 | 50,5+23,4 | 49,9499

+ | insanitosire 1%, nu 13 0 8,3+1,7 3,6+0,50 | 50,2+793 | 15,5+3,lm
o | 5 g | 7
~ N <
L 'é g ameliorare (33%) nu 7 3 3,9+1,4 3,0+0,6 33,2+11,1 16,6+34
~ | o ©
a2 & lipsa 3

= K

= cfectului (13%) 1-2 3 2 43425 6,0+0,7 28,8+14,9 | 43,4+16,9

Diferenta semnificativd intre indici: ® Eozinofile:pdnad si dupd tratament;
m Anti-T. canis IgG: pana si dupa tratament

Monitorizarea eficacitatii tratamentului a demonstrat amelioarea rapida a semnelor clinice,
insa ameliorarea indicatorilor de laborator s-a produs intr-o etapa mai tarzie a evolutiei bolii (tab.
5.2). Ambele protocoale terapeutice au demonstrat eficacitate in reducerea nivelelor markerilor
biologici si a manifestarilor clinice asociate infectiei cu 7. canis. Cu toate acestea, subgrupul tratat
in complex cu Albendazol si Proteflazid a inregistrat imbunatatire semnificativa a simptomelor
respiratorii si a nivelelor de eozinofile si anticorpi anti-7. canis IgG dupa tratament. De asemenea,
un procent mai mare de copii din acest subgrup a inregistrat o recuperare clinica completa, in
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comparatie cu cei tratati doar cu Albendazol.

Rezultatele prezentate in Tabelul 5.3 ilustreaza progresul simptomelor si al sindroamelor
clinice la pacientii care au urmat tratament antiparazitar. Analiza simptomelor respiratorii pre- si
post-tratament furnizeaza o evaluare detaliata a evolutiei starii pacientilor cu toxocaroza asociata
cu manifestari respiratorii (TAR).

Tabelul 5.3. Variatia manifestarilor clinice inainte si dupa tratament in subgrupe

TAR (n=50)
Simptome si sindroame clinice subgrup pani la tratament | dupi tratament
abs. % abs. %
e subgrup 1 (A), n=27 27 100,0 10 37,0
Tuse cu caracteristici diferite
subgrup 2 (A+P), n=23 23 100,0 6 26,1
. . subgrup 1 (A), n=27 25 92,6 13 56,5
Limfadenopatie
subgrup 2 (A+P), n=23 23 100,0 10 46,5
b 1(A),n=27 21 77,8 4 14,8
Manifestérile sindr. asteno-vegetativ subgrup 1 (A). n
subgrup 2 (A+P), n=23 22 95,7 14 60,9
b 1(A),n=27 13 48,1 8 29,6
Dificultati de respiratie nasald subgrup 1 (4). n
subgrup 2 (A+P), n=23 10 43,5 6 26,1
subgrup 1 (A), n=27 12 44,4 1 3,7
Sufocare
subgrup 2 (A+P), n=23 10 43,5 1 4,3
. subgrup 1 (A), n=27 9 33,3 0 0
Wheezing
subgrup 2 (A+P), n=23 11 47,8 0 0
b 1(A),n=2 12 44,4 0 0
Subfebrilitate subgrup 1 (A) n=27
subgrup 2 (A+P), n=23 5 21,7 0 0
. . subgrup 1 (A), n=27 6 22,2 4 14,8
Manifestari cutanate
subgrup 2 (A+P), n=23 2 7,4 1 4,3

in ansamblu, observam cd majoritatea simptomelor si sindroamelor clinice au inregistrat o
reducere semnificativa in frecventd dupa administrarea tratamentului antiparazitar, validand
eficacitatea terapeuticd in diminuarea manifestarilor asociate infectiei cu 7. canis.

5.3. Analiza comparativi a parametrilor de laborator din subgrupele investigate inainte si

dupi administrarea tratamentului
Tratamentul a determinat o scidere semnificativd a numarului de leucocite in ambele

subgrupuri, indiferent daca s-a administrat doar Albendazol sau in combinatie cu Proteflazid (tab.
5.4). Dupa tratament, ambele subgrupe au inregistrat cresteri semnificative ale procentajului de
neutrofile segmentate (p<0,05). De asemenea, tratamentul a condus la o scadere semnificativa a
nivelurilor de eozinofile in ambele subgrupuri (p<0,05), confirmand reducerea inflamatiei si a
reactiilor alergice asociate. in plus, subgrupul tratat cu combinatia Albendazol+Proteflazid a
inregistrat o crestere semnificativa a procentajului de monocite dupa tratament (p<0,05), sugerand
influenta administrarii preparatului Proteflazid asupra sistemului monocitar.
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Tabel 5.4. Compararea parametrilor formulei leucocitare din subgrupele investigate
inainte si dupa tratament (M+m)

i Semnificatia
< = 3} - - ¥
Parametrn = E ; g subgrup 1 (n-27) subgrup 2 (n-23) diferentelor (p)
EEl S Albendazol Albendazol+ | P pani- | P pana-
£z 2 endazo Proteflazid dupi (1) | dupi (2)
. 5 pana 10,9+0,5 10,9+0,6
Leucocite, x107/1 dup® M=+m 75503 7.020.3 <0,05 <0,05
pana 23106 12203
N. nesegmentate, % dupa M=+m 1.950.4 15503 >0,05 >0,05
N at o pana Ma 40,542,5 432427 0.05 0.05
- segmentate, Yo I qupa m 46,9418 49,7422 <0 <0
. pana 9,812 7311
Eozinofile, % dup® M=+m 27509 37504 <0,05 <0,05
M it o pana Ma 6,6+0,7 7,6+1,1 0.05 0.05
onoctte, ° [dupa m 8,107 10,720,8 >0 <O
_ | pana 12,3+0,7 12,8+0,8
VSH, mm/ora dupa M=+m 8AL1.0 7.450.6 <0,05 <0,05

Analiza statistica a relevat diferente semnificative intre valorile concentratiei anticorpilor
1gG anti-Toxocara canis din subgrupurile investigate inainte si dupa tratament (tab. 5.5). Aceste
diferente au fost relevante statistic in ambele subgrupuri, inregistrand o valoare de p<0,01 pentru
subgrupul 1 (A) si o valoare similara de p<0,01 pentru subgrupul 2 (A+P). Astfel, tratamentul a
determinat o scadere semnificativa a concentratiei de anticorpi IgG anti-Toxocara canis in randul

pacientilor inclusi in studiu.

Tabel 5.5. Concentratia anticorpilor IgG anti-Toxocara canis din subgrupele investigate
inainte si dupa tratament

Valorile medii (M+m)
Indici subgrup panila tratament | dupi tratament | P12
) 2)
. . subgrup 1 (A), n=27 40+4,4 16+2,4 <0,01
Anti-T. canis 1gG (NTU) =0 60 003 (A+P), =23 02553 20132 <0,01

Analiza parametrilor indicilor formulei leucocitare din subgrupurile investigate inainte si
dupa tratament a evidentiat beneficiile observate in subgrupul tratat cu Albendazol si Proteflazid
(A+P), prin comparatie cu subgrupul tratat doar cu Albendazol (A) (tab 5.6).

in subgrupul A+P, dupi tratament, s-a inregistrat o scidere semnificativa a nivelului de
ILAS (p<0,05), comparativ cu valoarea initiala. Pentru ILA, IA si ILIK, nu s-au observat diferente
semnificative intre cele doua subgrupuri nici inainte, nici dupd tratament (p>0,05). Cu toate
acestea, evaluand activarea sistemului imunitar prin indicele IA, in subgrupul A+P se remarca o
atenuare a acestei cresteri. Valorile IA au scazut dupa tratamentul combinat, sugerdnd ca
tratamentul cu Proteflazid contribuie la o reglare mai echilibratd a activititii imune, reducénd riscul

unei activdri excesive sau necontrolate a sistemului imunitar.
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Tabel 5.6. Parametrii indicilor formulei leucocitare din subgrupele investigate inainte si
dupa tratament (M+m)

Semnificatia
- subgrup 1 (n-27) | subgrup2 (n-23) | diferentelor
z ®)
. - Sanatosi
Indici | 3 5| (n-107§ Albendazol Albendazol+ | T | P
= = @ . pana- | pana-
g gl B Proteflazid dupi | dupi
58| B @ @ o | @
R~ =i
péna 0,26+0,04 0,17+0,03
ILAS (u.c.) dupd M:m | 0,030,001 0132002 0.120,01 <0,05 | <0,05
péna 0,230, 1 0,32+0,09
ILA (u.c.) dupi M:+m | 0,4+0,024 035201 03120,04 >0,05 | >0,05
A ey P Vam | 0.940.33 0,2£0,02 0,17x0,02 >0,05 | >0,05
7 I dupa o 0,2+0,01 0,14+0,01 ’ ’
ILIK (u.c.) pind M+m | 0,4+0,03 0,17:0,03 0,41+0,14 <0,05 | >0,05
1 dupa T 0,36+0,09 0,32+0,04 ’ ’

Integrarea tratamentului cu Proteflazid in protocolul terapeutic a relevat un impact
semnificativ asupra eozinofilelor si a nivelului de imunoglobulina E (IgE), aspecte cruciale in
contextul raspunsului alergic. Eozinofilele si IgE constituie elemente-cheie in patogeneza

reactiilor alergice, iar constatarile din subgrupul A+P sprijina aceastd asociere.

Tabel 5.7. Evaluarea nivelurilor totale de imunoglobulind E din subgrupele investigate
inainte si dupi tratament (M+m)

Valorile medii (M+m)
Indici subgrup P = p
pani la tratament | dupi tratament
subgrup 1 (A), n-27 146,3+20,6 115,7416,9 >0,05
IgE (UI/ml)
subgrup 2 (A+P), n-23 97,9+34,2 69,8+15,2 >0,05

in subgrupul A+P, tratamentul combinat a dus la o scidere semnificativi (p<0,05) a
procentului de eozinofile, de la 7,3+1,1%, la 3,7+0,4% (tab. 5.4). Aceasta reducere sugereaza o
eficacitate crescuta in controlul reactiilor inflamatorii asociate cu prezenta eozinofilelor. Paralel,
tratamentul combinat a evidentiat o reducere mai semnificativa a nivelului de IgE, cu valori
scazand de la 97,9, 1a 69,8 Ul/ml in subgrupul A+P (tab. 5.7).

Tabel 5.8. Evaluarea nivelurilor medii ale complexelor imune circulante ca biomarkeri ai
intoxicatiei endogene din subgrupele investigate inainte si dupi tratament (M+m)

Indici b Valorile medii (M+m)
ndiel subgrup pani la tratament (1) | dupi tratament (2) P
subgrup 1 (A), n=27 2742,6 1742,5 <0,05
CIC (u.d.o.)
subgrup 2 (A+P), n=23 41+3,1 23+2,1 <0,01

Indicatorul CIC evidentiaza o reducere semnificativa, in ambele subgrupuri, dupa
administrarea tratamentului (tab. 5.8), indicand o eficacitate crescuta a terapiei. in subgrupul A+P,
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adaugarea preparatului Proteflazid la terapie a condus la o scadere suplimentard a valorilor CIC
(p<0,01), sugerand o reglare mai fina a raspunsului imun si o diminuare suplimentara a CIC.
Datele parametrilor analizei biochimice a sdngelui la copiii inclusi in grupul cu tratament
antiparazitar (TAR), atat inainte, cat si dupa administrarea tratamentului, au fost supuse analizei
(tab. 5.9). Prin analiza numerica (categorizand ca neschimbat, crescut sau scazut), am constatat ca,
la 24 dintre copiii care au primit tratament antiparazitar, indicele nivelului de albumina a inregistrat
o descrestere, in timp ce la ceilalti 20 de copii, valoarea acestuia a crescut sau a ramas neschimbata
(16 copii au Inregistrat o crestere a nivelului de albumina, iar la 4 copii - a ramas neschimbata).

Tabel 5.9. Examinarea comparativa a parametrilor biochimici inainte si dupa tratamentul
antiparazitar (M+m)

TAR (n-50)
Parametru numirul pani la dupi numir copii
copiilor tratament tratament | neschimbat | crescut | scazut
Albumina, % 44 44,1£1,22 42,4+1,13 4 16 24
Ureea, mmol/l 50 4,9+0,26 5,840,24 9 28 13
Bilir. totala, pumol/l 50 10,2+0,61 11,4+0,69 2 34 14
Bilir. directa,  pmol/l 50 2,9+0,24 3,7+0,26@ 4 29 17
Amilaza, U/ 50 59,942,52 60,9+2,14 4 28 18
ALAT, U/ 50 21,9+1,29 22,9+1,70 0 28 22
ASAT, U/ 50 28,1+1,24 29,6+1,60 3 25 22
GGTP, U/ 50 18,2+1,49 19,6+1,09 4 30 16
Fosfataza alcalind, U/l 41 291,4425,57 | 253,9+25,57 1 20 20

Diferenta semnificativd intre indici: ® pand si dupd tratament

La majoritatea copiilor, tratamentul antiparazitar a determinat o crestere semnificativa a
bilirubinei totale (p<0,05) si a activitatii transaminazelor serice, cu o mentiune ca valorile au ramas
in intervalul normal de referintd. Un procent mic a prezentat cresteri semnificative ale enzimelor
hepatice, sugerdnd o reactie la tratament. Enzimele pancreatice si nivelul de uree au ramas relativ
constante sau au inregistrat mici variatii. Activitatea fosfatazei alcaline a scazut dupa tratament.
Monitorizarea acestor parametri oferd o perspectiva asupra functionalitatii hepatice si renale in
randul copiilor tratati pentru toxocaroza.

CONCLUZII GENERALE

1. Polimorfismul manifestarilor clinice, sindromul pulmonar si recurentele simptomatice,
reflectd complexitatea si gravitatea toxocarozei, subliniind necesitatea unui management integrat
si multidisciplinar al pacientilor afectati.

2. Invazia cu Toxocara canis reprezinta un factor endogen semnificativ in generarea unui
dezechilibru regulator persistent al sistemului imunitar la copii. Acest dezechilibru se manifesta
printr-o reducere a activitatii fagocitare, o crestere a indicelui leucocitar al alergiei simplificat,
precum si prin cresterea nivelurilor de complexe imune circulante (CIC) si a concentratiilor totale
de imunoglobulind E (IgE). Evaluarea integrata a acestor parametri serveste drept criteriu
important pentru diagnosticul toxocarozei si pentru aprecierea eficacitatii terapiei.

3. Implementarea unui algoritm care detaliaza modelul pacientului prin criterii si semne
specifice reprezinta o componenta esentiald pentru evaluarea si managementul pacientilor cu
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toxocaroza asociata cu maladii respiratorii, contribuind la optimizarea conduitei medicale si la
imbunatatirea rezultatelor terapeutice.

4. Tratamentul antiparazitar, in asociere cu terapie adjuvantd la pacientii cu toxocaroza
asociata cu afectiuni respiratorii, contribuie la optimizarea tolerabilitatii si eficacitatii terapeutice,
manifestata prin reducerea semnificativd a frecventei reactiilor adverse, accelerarea regresiei
manifestarilor clinice si de laborator asociate infectiei, precum si prin scaderea titrului de anticorpi
antiparazitari.

5. Rezultatele cercetarii confirma ipoteza privind existenta unei corelatii semnificative intre
prezenta toxocarozei si severitatea maladiilor respiratorii la copii, aceastd corelatie fiind
determinata de caracteristicile clinico-imunologice ale acestora. Studiul subliniaza o interactiune
complexa intre infectia cu Toxocara canis si patologia respiratorie, evidentiind impactul
semnificativ al toxocarozei asupra sistemului respirator al copiilor.

RECOMANDARI PRACTICE

1. Copii cu maladii respiratorii recurente, care prezintd valori crescute ale eozinofilelor in
sangele periferic, un istoric epidemiologic de geofagiei si contact direct cu animale domestice
si/sau vagabonde trebuie supusi examinarii obligatorii pentru toxocaroza.

2. Testul serologic ELISA este recomandat pentru diagnosticul toxocarozei la copii, mai ales
in cazurile cu eozinofilie persistenta si semne clinice specifice ale acestei afectiuni.

3. La copiii cu toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii, este necesar sa se includa in
schema de examinare teste imunologice pentru determinarea capacitatii de absorbtie a fagocitelor
din sdngele periferic, care pot fi utilizate ca un criteriu suplimentar pentru evaluarea eficacitatii
tratamentului antiparazitar.

4. Tratamentul antiparazitar al pacientilor cu toxocaroza asociata cu afectiuni respiratorii si
semne de deficientd imunologicd secundard, exprimata prin recurenta patologiilor respiratorii si
diminuarea activitatii sistemului fagocitar, se recomanda a fi asociat cu medicatie adjuvanta, in
vederea optimizarii rezultatelor terapeutice.

5. Supravegherea pe termen lung si ajustarea continua a tratamentului la copiii diagnosticati
cu toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii este necesara pentru a reduce riscul dezvoltarii
sindromului obstructiv in randul acestora.
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ADNOTARE
Rotaru - Lungu Corina ,,Caracteristica clinico — imunologici a toxocarozei asociata cu
maladii respiratorii la copii”,
tezi de doctor in stiinte medicale, Chisinau, 2024

Structura tezei: introducere, 5 capitole, concluzii generale si recomandari practice, bibliografie
din 272 de surse, 77 tabele, 6 figuri, 2 anexe, 194 pagini. Rezultatele cercetarii sunt publicate in
19 de lucrari stiintifice. Domeniul de cercetare: 321.25 — Alergologie — Imunologie.
Cuvinte-cheie: toxocaroza, afectiuni respiratorii, copii, reactivitate imunologica.

Scopul lucririi: Studierea particularitatilor clinico-imunologice ale toxocarozei asociate cu
patologia respiratorie la copii, in vederea optimizarii diagnosticului si tratamentului acestor
afectiuni.

Obiectivele cercetirii: (1) Cercetarea manifestarilor clinico-instrumentale la copii cu toxocaroza
asociata cu maladii respiratorii. (2) Studierea particularitatilor reactivitatii imunologice la copiii
cu toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii. (3) Studierea eficacitatii tratamentului antiparazitar
si adjuvant in toxocaroza asociatd cu maladii respiratorii la copii, prin analiza manifestarilor
clinico-instrumentale si a reactivitatii imunologice. (4) Elaborarea algoritmului de diagnostic in
toxocaroza asociata cu maladii respiratorii la copii.

Noutatea si originalitatea stiintifica deriva din caracterul inovator al acestei cercetari, care
implicd o analizd complexa si detaliatdi a paramentrilor clinico-instrumentali, imunologici si
alergologici la copiii cu toxocaroza asociatd cu patologie respiratorie, inclusiv in dinamica
tratamentului complex.

Rezultatele obtinute care contribuie la solutionarea problemei stiintifice importante, consta
in analiza stiintificd a deviatiilor manifestarilor clinice, caracteristicilor imunologice si
alergologice asociate acestor afectiuni concomitente. Studiul a identificat markeri diagnostici si a
facilitat elaborarea unui algoritm de conduiti, contribuind astfel la evaluarea eficacitatii
tratamentului.

Semnificatia teoreticd a lucrarii: Cercetarea avanseaza in aprofundarea cunostintelor privind
factorii de risc si particularitatile clinico-imunologice relevante pentru toxocaroza asociata cu
maladii respiratorii la copii. Rezultatele obtinute contribuie la elaborarea unor strategii de
diagnostic si tratament personalizate pentru aceasta afectiune complexa. Suplinirea tratamentului
antiparazitar cu medicatie adjuvanta faciliteaza regresia simptomelor respiratorii si a intoxicatiei
endogene, precum si ameliorarea parametrilor imunologici si alergologici implicati in procesul
inflamator.

Valoarea aplicativa a lucririi: Implementarea metodelor de evaluare a reactivitatii imunologice
la copiii cu toxocaroza si afectiuni respiratorii, impreund cu monitorizarea acestor parametri in
timpul unui tratament complex, ajutd la identificarea si evaluarea corectd a modificarilor in statusul
imunitar, contribuind la implimentarea unor strategii mai eficiente in diagnostic si tratament.
Implementarea rezultatelor stiintifice: In cadrul Laboratorului de Imunologie si Alergologie al
Institutului de Ftiziopneumologie ,,Chiril Draganiuc”.
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AHHOTANMUA
Porapy-Jlynry Kopuna "KinHHKO-UMMYHOJIOTHYECKAs XapAKTEPHCTUKA TOKCOKapo3a
aCCOMMPOBAHHOIO C PeCNIHPAaTOPHBIMHU 3a00JeBAaHUSAIMHU y AeTell", fuccepranus Ha
COMCKAHHE YYCHOH CTeNeHN KaHANJATa MeAMIHHCKHUX HayK, Knmunes, 2024

CTpyKTypa AMCCepTAIMA: BBEICHNUE, 5 TIIaB, OOIIHE BBIBOJBI H IPAKTHIECKUE PEKOMEHANUY,
oubnuorpadus u3 272 UCTOYHUKOB, 77 Tabmunsl, 6 PUCYHKOB, 2 mpHIOKeHUs, 194 cTpaHum.
PesynbTaThl HcciaenoBaHUil omy6nukoBaHBI B 19 HayuHbIX cTaThsiX. OO6NacTh HCCIENOBaHUIL:
321.25 - Annepronorust — IMMyHoJIOTHsL.

KnaroueBble cJ0Ba: TOKCOKapo3, pECHHpATOpHBIC 3a00NeBaHUS, AETH, HMMYHOIOTHYECKHE
peakuuu.

Heanr wuccaemoBanusi: MccienoBaHue KIMHHYECKHX H HMMYHOJIOTHYECKHX OCOOCHHOCTEH
TOKCOKapo3a acCOIUHPOBAHHOTO C PECIHPATOPHBIMH 3a00JIeBAaHHSIMH Yy JeTeH, ¢ Ielbio
ONTHMH3ALUHU JUATHOCTUKH H JCUCHHS ITUX 3a00IeBaHUI.

3agaun: (1) UVccnemoBaHume KIMHHKO-HHCTPYMEHTAIBHBIX IIPOSBICHUI  TOKCOKaposa,
aCCOIIMUPOBAHHEIX C PECHUPATOPHEIMHU 3a0oieBaHUSAMH y nereil. (2) M3ydeHue ocobeHHOCTEH
HMMYHOJIOTHYECKOH PpEaKTUBHOCTM y JeTell C TOKCOKapo30M, aCCOLMHPOBAHHBIM C
pecniupaTopHEIMU  3a0oneBaHusAMH. (3) M3ydenume 5¢((QEKTHBHOCTH aHTHIAPAa3HTapHOH U
albIOBAaHTHOM  Tepamuum MNpU  TOKCOKAapO3€  aCCOLUUPOBAHHOIO C  PECINUPATOPHBIMH
3a00eBaHUsIMH Yy JeTel, IIyTeM aHalW3a KJINHHKO-HHCTPYMEHTAIbHBIX IPOSBICHUH U
HMMYHOJIOTHYECKOH peakTHBHOCTH. (4) PazpaboTka anroputMa AHAarHOCTUKHU IIPH TOKCOKapo3e,
aCCOIMMPOBAaHHOM C PECIHPATOPHBIMHE 3a00JIEBaHUSIMH Y JeTeil.

Hayuynasi HOBH3HA M OPHTHHAJIBHOCTH OOYCIOBICHAa HOBAaTOPCKHM XapaKTepOM JaHHOTO
UCCIIEIOBAHMS, KOTOPOE TMPEAINOoNaraeT KOMIUIEKCHBIH M JETalbHBIH aHaNIM3 KIMHHUKO-
HHCTPYMEHTAJIbHBIX, UMMYHOJIIOTMYECKUX M aJUIEPTOJIOTHYECKUX IoKazaTesnel y gnereil ¢
TOKCOKapO30M, AaCCOLUHPOBAHHOTO C DPECHUPATOPHBIMH 3a00JEeBaHUSMH y JeTeil, BKIodas
JIMHAMHUKY KOMIUIEKCHOTO JIEYEHHUS.

IoayyeHHble pe3yabTaTbl, CHOCOOCTBYHIOIIHE PpeIICHUI0 BakKHOH Hay4HO#l 3ajaum,
3aKJIIOYAIOTCS B aHAlM3€ OTKJIOHEHHH KIMHMYECKUX TMPOSBICHHUH, HUMMYHOJIOTHMYECKUX U
aNJIeProIOTUYECKUX  XapaKTEPUCTUK, ACCOLUMPOBAHHBIMHU C 3THUMHU  CONYTCTBYIOLIMMHU
3aboneBaHusIMH. lVccrmenoBaHue BBIIBHIO JHATHOCTHYECKHE MapKepsl U CHOCOOCTBOBAIIO
pa3paboTKe aJrOpPUTMAa HOBEJCHNUS, YTO CIIOCOOCTBOBANO OLeHKE () (HEeKTHBHOCTH JICUCHHSL.
TeopeTnueckasi 3HAYAMOCTL: lccienoBanne crnocoOCTBYeT yrIyOIeHUIO 3HAHHU O (paKkTopax
pHCKa U KIMHHKO-HMMYHOJOTHYECKHX OCOOEHHOCTSX TOKCOKapo3a acCOIHHPOBAHHOTO C
pecniupaTopHOi maTtonorueil y nmereil. IlomydeHHBIE pe3yIbTaThl CHOCOOCTBYIOT pa3pabOTKe
MePCOHATN3UPOBAHHEIX CTPATeTHi THATHOCTHKH M JEUCHHS IIPH ITHX COCTOSHHX. JJoOaBieHue
aIPIOBAHTHOI'O JIEYCHUS] K OCHOBHOMY IIPOTHBONApAa3HTAPHOMY JIEUEHHIO CIIOCOOCTBYET perpeccy
PECIIUPATOPHBIX CUMIITOMOB U 3HIOT€HHOW MHTOKCHKALMM, U YIYYLIEHHIO UMMYHOJIOTHYECKHX U
aJIeproJIoTHYeCKUX MOoKa3aTeseil, ydacTBYIOIIUX B BOCIIAIUTENBHOM IIPOLIECCE.

IIpakTuyeckoe NnpuMeHeHHe: BHeipeHHEe METO0B OLIEHKH UMMYHOJIOTHUECKOI peaKTUBHOCTH
y JeTel ¢ TOKCOKapO30M acCOLMUPOBAHHEIM C PECITHPATOPHBIMY 3a00JICBaHUSIMH, I MOHHTOPHHT
9THX MOKa3aTeslell B Te4eHHEe KOMILIEKCHOT'O JIEYEHH S, IOMOTaeT NPaBUIIbHO BBISBUTH U OLIEHUTh
HN3MEHEHUs] HMMYHHOI'O CTaTyca, PeJOCTABIIss BOZMOXKHOCTh pealn30oBaTh Oosee 3¢ heKTHBHBIE
CTpaTeruy JUarHOCTUKH U JIEYEHHUS.

Bueapenue: B Jlabopatopuu HNmmyHOIOTUH " Annepronoruu HuctutyTa
OTusnonynsmononoruu "Kupun JIparantok".
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ANNOTATION
Rotaru - Lungu Corina ,,Clinico-immunological features of toxocariasis associated
with respiratory disease in children”, PhD thesis in medical sciences, Chisinau, 2024

Thesis structure: introduction, 5 chapters, general conclusions and practical recommendations,
bibliography from 272 sources, 77 tables, 6 figures, 2 appendices, 194 pages. Research results are
published in 19 scientific papers. Research area: 321.25 - Allergology - Immunology.

Keywords: toxocariasis, respiratory diseases, children, immunological reactivity.

Aim: To study the clinico-immunological features of toxocariasis associated with respiratory
pathology in children, in order to optimize the diagnosis and treatment of these conditions.
Research objectives: (1) To investigate the clinical and instrumental manifestations in children
with toxocariasis associated with respiratory diseases. (2) To study the peculiarities of
immunological reactivity in children with toxocariasis associated with respiratory diseases. (3) To
study the effectiveness of antiparasitic and adjuvant treatment in toxocariasis associated with
respiratory disease in children by analyzing the clinical manifestations and immunological
reactivity. (4) Development of a diagnostic algorithm in toxocariasis associated with respiratory
diseases in children.

The novelty and scientific originality derives from the innovative nature of this research, which
involves a complex and detailed analysis of clinical, immunological and allergological parameters
in children with toxocariasis associated with respiratory pathology, thus contributing to the
evaluation of treatment efficacy.

The results obtained, which contribute to the solution of the important scientific problem,
consist in the scientific analysis of the deviations of the clinical manifestations, immunological
and allergological characteristics associated with these concomitant conditions. The study
identified diagnostic markers and facilitated the development of a management algorithm.
Theoretical significance of the work: The research advances the knowledge of risk factors and
clinico-immunological features relevant to toxocariasis associated with respiratory disease in
children. The results facilitate the development of personalized diagnostic and treatment strategies
for this complex condition. The addition of adjuvant treatment to the basic antiparasitic treatment
facilitates the regression of respiratory symptoms and endogenous intoxication, as well as the
improvement of immunological and allergological parameters involved in the inflammatory
process.

Application value of the work: The implementation of methods to assess immunologic reactivity
in children with toxocariasis and respiratory diseases, together with the monitoring of these
parameters during complex treatment, helps to identify and correctly assess changes in immune
status, contributing to the implementation of more effective strategies in diagnosis and treatment.
Implementation of scientific results: In the Immunology and Allergology Laboratory of the
Institute of the Institute of Phthisiopneumology "Chiril Draganiuc".
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LISTA ABREVIERILOR

Albendazol

Albendazol in combinatie cu Proteflazid
Alaninaminotransferaza

Afectiuni respiratorii
Aspartataminotransferaza

Complexe imune circulante
Gama-glutamiltranspeptidaza

Indecele de adaptare

Intoxicatie endogena

Indicele de fagocitare

Indicele leucocitar al alergiei

Indecelel leucocitar de alergizare simplificat
Indicele leucocitar de intoxicatie Kalf-Kalif
Numarul de fagocitare

Unitati NovaTec

Toxocaroza

Toxocaroza asociata cu afectiuni respiratorii
Toxocara canis

unitati de densitate optica
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