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Cuvinte cheie: atrezie de esofag, fistula eso-traheala inferioara, fundul de sac esofagian superior,
hipoglicemie, hipoproteinemie, hipoalbuminemie.

OBIECTIVELE SI SCOPUL LUCRARII

Atrezia de esofag este o anomalie congenitala reprezentatd de intreruperea continuitatii esofagului si
este tipul de malformatie incompatibild cu viata, dar la care vindecarea se poate obtine fara sechele in cazurile
favorabile. in Romaénia frecventa atreziei de esofag este estimati a fi de 1 caz la 5000 de nasteri, dar din pacate,
e-xistd zone 1n tara noastra in care aceasta afectiune este necunoscuta sau este tardiv diagnosticatd. Diagnosticul
a-treziei esofagiene se face antenatal si postnatal.

Diagnosticul antenatal de atrezie esofagiana adesea dificil de realizat se face pe baza prezentei urma-
toarelor elemente: hidramnios, prematuritate iar echografic absenta sau volum mic al pungii gastrice in atreziile
tip II si dilatarea fundului de sac esofagian superior. Diagnosticul postnatal de atrezie esofagiana se face pe baza
urmatoarelor elemente: examenul radiologic cu sonda radio-opaca, radiografia toraco-abdominala, efectuarea bi-
lantului malformatiilor asociate (sindrom VACTERLL).

Obiectivul principal al acestei teme de cercetare a fost determinarea modificarilor biochimice si ale a-
nalizelor de laborator in atrezia de esofag la nou-ndscuti. Studiul s-a desfasurat pe perioada 1.01.2005-31.12.
2011 1n sectia Neonatologie si Clinica de Chirurgie Pediatrica a Spitalului Clinic Judetean de Urgentd “Sf.
Apostol Andrei” Constanta.

Scopul lucrarii este acela de a evidentia faptul ca un diagnostic corect si precoce efectuat imediat dupa
nastere, urmat de corectarea dezechilibrelor metabolice (corectarea hipoproteinemiei, hipoglicemiei, hipolipemi-
ei), a dezechilibrelor hidroelectrolitice si acidobazice si instituirea tratamentului chirurgical de specialitate la ca-
zurile cu prognostic bun asigurd supravietuirea pacientului, cu o viatd normald. Indicele de vindecare al atreziei
de esofag este de 80-90% in tarile occidentale. Daca in cazurile defavorabile tratamentul este dificil, necesitand
mijloace terapeutice complexe, cazurile favorabile trebuie sa se vindece fara sechele. De aici necesitatea unui
diagnostic precoce, naintea instalarii leziunilor pulmonare. Acest diagnostic este posibil in tara noastra in mat-
ernitate imediat dupd nasterea copilului. Foarte importanta este verificarea permeabilitatii esofagului care trebu-
ie sa faca parte din examenul initial de bilant al tuturor nou-nascutilor.

PARTEA A II-A. CONTRIBUTII PERSONALE

Capitolul 2. INTRODUCERE

Obiectivul principal al acestei teme de cercetare a fost determinarea modificarilor biochimice si ale a-
nalizelor de laborator la nou-nascutii cu atrezie de esofag. Studiul s-a desfasurat pe perioada 1.01.2005-31.12.
2011 in sectia Neonatologie si Clinica de Chirurgie Pediatrici a SCJU “Sf. Apostol Andrei” Constanta. In cadrul
studiului au fost evaluati, din punct de vedere al rezultatelor analizelor efectuate 15 pacienti nascuti cu atrezie de
esofag, acestia fiind considerati lotul de cazuri. Acestora li se adauga un numar de 30 cazuri de nou-nascuti sa-
natosi, acestia fiind considerati lotul martor.

Capitolul 3. MATERIAL SI METODE
3.1 Aparatura utilizata in laborator. Pentru analizele care evalueazd biochimia umeda s-a utilizat

aparatura Hitachi 717 (Figura 15) si Hitachi 917 (Figura 16).

Figura 15. Aparat Hitachi 717. Figura 16.Aparat Hitachi 917.
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Pentru a obtine rezultatele pentru biochimia uscata, a fost utilizat analizorul Ektachem-Vitros 250 (fi-
gura 17), iar pentru determinarea hemoleucogramei s-au utilizat sistemele Sysmex SF 3000 (figura 18) si D.

Cell 60 (figura 19).

Figura 17. Analizor Ektachem-Vitros 250

Pentru electroforeza proteinelor s-a utilizat sistemul electroforeza.

Figura 18. Aparat Sysmex SF 3000

Figura 19. Aparat D Cell 60

In tabelul 1 sunt redate valorile normale ale parametrilor biochimici analizati la cazurile luate in studiu.

Tabel 1. Valorile normale ale caracteristicilor urmarite.

Marker Valori normale nou-nascuti Marker Valori normale nou-nascuti
Proteine totale 6-8 2/100 ml Ca 911 md/dl
Albumina 3,64-4,34 g/100 ml Na 135 — 148 mmoli/l
Globuline 2,66-3,36 g/100 ml Cl 98-110 mmol/1
a,-globulina 0,14-0,35 g/100 ml K 3,5 -5,9 mmoli/l
ar-globulina 0,42-0,63 g/100 ml Hemoleucograma
B-globulina 0,56-0,77 g/100 ml Leucocite 5.000-20.000/mm’
y-globulina 0,98-1,47 /100 ml Limfocite 0,8 - 4 x 10%/mm’

Mielocite 0,1 -0,9 x 10%mm’

Glicemie 60 -99 mg/dl Granulocite 2-7 x 10%/mm’
Lipide totale 600-800 mg/100 mL Eritrocite 3,9-59x 10 6/ mm’
Colesterolul seric 120 - 200 mg/dl Hemoglobina 13,4-19,8 g/dl
HDL colesterol 45 — 85 mg/dl Hematocrit 41-65 %
LDL colesterol < 130 mg/dl MCV 82-95fL
Trigliceride 30 -135 mg/dl MCH 27-31 pg
Bilirubina Directa 0-0,2 mg/dl MCHC 32 -36 g/dl
Bilirubina Totald 0— 1,2 mg/dl RDW-CV 11,5-14,5%
Uree 10-50/mg/dl RDW-SD 35-56fL
Creatinina 0,6-1,1 mg/dl Trombocite 150000-300000/mm3
Acid uric 2,6 - 6 mg/dl MPV 7-111L
TGP <50 UI PDW 15-17 fL
TGO <54 Ul PCT 0,108 —0,282%
Fosfataza acida 10,4 - 16,4 UI/1 Sideremie 50 -160 pg/dl
Fosfataza alcalina 50 - 275 Ul/1

3.2 Metodele statistice. Metodele statistice utilizate au fost reprezentate de testul t (pentru compararea

valorilor medii ale markerilor observati intre lotul de cazuri si cel martor), bilateral. Pentru a determina tipul de
test t pentru esantioane independente cel mai potrivit am aplicat testul Levene pentru omogenitatea variantelor.
in cazul in care distributiile valorilor nu respectau o distributie normala, am utilizat testul neparametric Mann-
Whitney. Pentru a determina normalitatea distributiilor am utilizat testul Shapiro-Wilk. In cazul rezultatelor ca-
re s-au dovedit a fi semnificative statistic (Testul t sau Mann-Whitney) am calculat marimea efectului utilizand
coeficientul Cohen. Pentru determinarea semnificatiei statistice a asocierii intre existenta atreziei de esofag si a-
paritia efectului urmarit am utilizat testul Chi-patrat care a fost calculat cu ajutorul aplicatiei Medcalc 12. Pentru
analiza statistica a datelor au fost utilizate softuri specializate precum Microsoft Office Excel 2003 si IBM SPSS
Statistics 18.

3.2 Lotul studiat. in cadrul studiului au fost evaluati din punct de vedere al rezultatelor analizelor
efectuate (biochimice si de laborator) 15 pacienti ndscuti cu atrezie de esofag. Acestora li se adaugd un numar
de 30 cazuri de nou-ndscuti sanatosi, acestia fiind considerati lotul martor. Informatiile necesare au fost culese
din foile de observatie ale pacientilor. Pentru aceasta s-a utilizat o machetd creatd cu ajutorul programului

Microsoft Access.
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Capitolul 4. REZULTATE SI DISCUTII

4.1 Analiza descriptiva a cazurilor

Tabel 2. Diagnosticul complet pentru cele 15 cazuri

4.1.1 Diagnostic. Diagnosticul complet al pacientilor nou-nascuti luati in studiu este redat in tabelul 2.

Diagnostic Frecventa | Percent | Valid Cumulative
Percent | Percent
1 Atrezie de esofag tip I, sindrom plurimalformativ, prematuritate, | 2 13.3 13.3 13.3
SDR incipient
Atrezie de esofag tip III cu fistula eso-traheala inferioara, bron- | 1 6.7 6.7 20.0
hopneumonie de aspiratie, pneumotorax drept, prematuritate
Atrezie de esofag tip III cu fistuld larga eso-traheald inferioara, | 1 6.7 6.7 26.7
malformatie ano-rectala inalta, bronhopneumonie de aspiratie, pre-
maturitate, SDR.
Atrezie de esofag tip III cu malformatie ano-rectald inaltd, malfor- | 1 6.7 6.7 333
matie cardio-vasculara, prematuritate
Atrezie esofagiana tip I, prematuritate 3 20.0 20.0 533
Atrezie esofagiana tip I, imperforatie anala, prematuritate 1 6.7 6.7 60.0
Atrezie esofagiana tip III cu fistula eso-traheala inferioara 5 333 333 93.3
Atrezie esofagiana tip III cu fisuld eso-traheald inferioard, sindrom | 1 6.7 6.7 100.0
plurimalformativ, prematuritate
Total 15 100.0 100.0

perioada 1.01.2005 - 31.12.2011 a fost de 31.343, (Tabelul 3).

Tabel 3. Numarul de nasteri inregistrate in Spitalul Judetean de Urgenta Constanta in perioada 2005-2011

4.1.2 Numirul total de nasteri. In sectia Neonatologie a Spitalului CJUC numarul total de nasteri in

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011
Total nasteri din care: 5230 4974 4935 5373 4411 3633 2787
Urban 3794 3413 3357 3925 2982 2494 1852
Rural 1436 1561 1578 1448 1429 1139 935
Masculin 2802 2594 2764 3009 2162 1671 1441
Feminin 2428 2380 2171 2364 2249 1962 1346
] 4.1.3 Distributia cazurilor. Distributia cazurilor cu atrezie de esofag inregistrate in Spitalul Judetean

de Urgenta Constanta in perioada 2005 - 2011 este reprezentata in figura 21.

4.2 Analiza comparativa cu nou-nascutii fara atrezie de esofag

Distributia cazurilor cu atrezie de esofag

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

Figura 21. Distributia cazurilor cu atrezie de esofag in perioada 2005 — 2011

4.2.1 Atrezia de esofag si prematuritatea. Pentru a determina care este riscul pentru un copil pre-

matur sa sufere de atrezie comparativ cu un nou-nascut la termen am realizat un tabel de contingentéd (Tabel 4).
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Tabel 4. Tabel contingenta atrezie de esofag - prematuritate

Efect
+ - Total
Expunere + 10 3265 3275
- 5 28063 28068
Total 15 31328 31343

Am calculat Odds Ratio (raportul cotelor) pentru un copil nascut prematur de a avea atrezie de esofag.
Rezultatul indica un risc de peste 17 ori mai mare, rezultat cu o semnificatie statisticd foarte mare, OR= 17,19
(IC95% 5,87 —50,32), p<0,001.

4.2.4 Riscul de deces

S-a calculat riscul de deces (pana la momentul externarii) a nou-nascutilor cu atrezie de esofag compa-

rativ cu riscul existent in populatia generala (Tabel 7).

Tabel 7. Tabel contingenta risc deces (copii atrezie de esofag - copii fara atrezie de esofag)

Efect
+ - Total
Expunere + 6 9 15
- 265 31063 31328
Total 271 31072 31343

Raportul cotelor are valoarea 78,15 (IC 95% 27,6 — 221,1), deci riscul este de aproximativ 78 de ori
mai mare pentru un nou-nascut cu atrezie de esofag.

4.3 Analiza principalilor markeri biochimici si hematologici

4.3.1 Proteinele totale. La pacientii cu atrezie de esofag, valoarea minima Inregistrata a proteinelor to-

tale este de 3,82 g/100ml iar valoarea maxima 7,68 g/100ml (Tabel 11).
Tabel 11. Analiza descriptiva proteine totale
Analiza Descriptiva

Proteine totale

Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 5.1047 .89597 3.82 7.68 4.9100
Martor 30 6.6727 .37060 6.12 7.45 6.5600
Total 45 6.1500 95117 3.82 7.68 6.4200

In figura 30 de tip box-plot se observa ci, exceptind un caz, care este considerat a fi o exceptie (out-

liner), toti nou-nascutii cu atrezie de esofag prezinta valori mai mici ale acestui marker comparativ cu cei din lo-

-

tul martor (Beiu si col 2013).

Proteine totale

Caz

Figura 30. Distributia valorilor proteinelor totale (Beiu si col 2013).

Din numarul total de cazuri luate in studiu, 14 cazuri au prezentat hipoproteinemie. Pentru lotul de ca-

zuri distributia valorilor proteinelor sanguine nu respecta o distributie normala (Tabel 12).
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Tabel 12. Testarea normalitatii distributiei valorilor proteinelor totale

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Proteine totale Caz .176 15 200" .866 15 .029
Martor .140 30 139 948 30 154

*_ This is a lower bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
Ipoteza nula sustine faptul ca valorile proteinelor totale nu difera intre cele doua loturi. Aceasta ipoteza
este respinsa la un nivel de semnificatie statisticd p<0,001. Deci exista diferente semnificative statistic intre va-
lorile proteinelor totale Inregistrate la nou-ndscutii cu atrezie de esofag si acelasi indicator la nou-nascutii din lo-
tul martor (Tabel 13).

Tabel 13. Testul Mann-Whitney proteine totale

Test Statistics®

[Proteine totale

Mann-Whitney U 30.000
Wilcoxon W 150.000

Z -4.698

Asymp. Sig. (2-tailed) .000

a. Grouping Variable: Lot
4.3.2 Electroforeza proteinelor. Electroforegrama obtinutd prin separarea proteinelor serice se com-
pune din cinci fractiuni sau tipuri de proteine: o fractiune tip albumina si patru fractiuni tip globuline (al, a2, B,
v). Pe electroforegrama, dupa colorare, proteinele apar sub forma de benzi carora li se masoara densitatea optica,

fiecare banda avand un maxim de absorbtie (Rosoiu si Verman, 2008), (Figura 31).

£}

Albumine

Figura 31. Eletroforeza proteinelor serice prin electroforeza pe hartie (Rosoiu si Verman, 2008).
a) Albumina. La lotul martor se observa ca toate valorile se incadreaza in limitele normale (valoarea
minima 3,64 g/100 ml si valoarea maxima inregistrata 4,30 g/ 100 ml). Hipoalbuminemia este prezenta la toti

cei 15 pacienti din lotul de studiu, (Tabel 14).

Tabel 14. Analiza descriptiva albumind

Analiza descriptiva

Albumina
Lot N Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 2.2280 .68374 1.26 3.35 2.2400
Martor 30 39713 .22638 3.64 4.30 3.9800
Total 45 3.3902 .93448 1.26 4.30 3.7000
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in figura 32 se re prezinti grafic distributia valorilor albuminei la cele doua loturi (Beiu si col 2013).

=

Hbumina

Figura 32. Distributia valorilor albuminei (Beiu si col 2013).
S-a testat normalitatea distributiei valorilor albuminei pentru cele doua loturi (tabel 15).

Tabel 15. Testarea normalitatii distributiei valorilor albuminei

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Albumina Caz .134 15 200" 928 15 253
Martor .151 30 .078 914 30 .019

Pentru a testa semnificatia statistica a diferentelor existente intre cele doua categorii de pacienti am uti-
lizat testul neparametric Mann-Whitney U. Ipoteza nula sustine ideea ca nu exista diferente intre valorile cele

doua grupuri in ceea ce priveste valorile albuminei (tabel 16).

Tabel 16. Testul Mann-Whitney albumina

Test Statistics®

[Albumina
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 120.000
Z -5.420
Asymp. Sig. (2-tailed) .000

a. Grouping Variable: Lot

4.3.3 Glicemia. Cea mai mica valoare a fost de 24 mg/dl, aceasta fiind identificata la unul dintre cazuri,
iar valoarea cea mai mare de asemenea a fost identificatd in cazul unui nou-nascut cu atrezie de esofag, aceasta
fiind de 343 mg/dl. Pentru lotul martor toate valorile s-au incadrat in limite normale. La cazurile luate in studiu

din totalul de 15 cazuri cu atrezie de esofag, la 6 pacienti glicemia a fost scazuta (Tabel 32).

Tabel 32. Analiza descriptiva a valorilor glicemiei

Analiza descriptiva

Glicemie
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 74.93 78.573 24 343 51.00
Martor 30 90.63 9.557 71 109 90.00
Total 45 85.40 45.614 24 343 88.00

Pentru a vizualiza grafic modul in care sunt distribuite valorile pentru glicemie s-a realizat graficul de
tip box-plot (Figura 41) din care se observa cd un caz prezinta o valoare considerata outliner (Rosoiu si col,

2013).
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Figura 41. Distributia valorilor glicemiei (Rosoiu si col, 2013)
Distributia valorilor glicemiei pentru lotul martor nu respecta o distributie gaussiana. Pentru a verifica
semnificatia statistica a diferentelor dintre cele doua loturi a fost utilizat testul Mann-Whitney (Tabel 33).

Tabel 33. Testarea normalitatii distributiei valorilor glicemiei

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Glicemie Caz .299 15 .001 .585 15 .000
artor .090 30 200" .947 30 144

*, This is a Limita inferioard bound of the true significance.
a. Lilliefors Significance Correction

In urma aplicirii testului Mann-Whitney a rezultat ca existd o diferentd semnificativa din punct de ve-

dere statistic intre valorile glicemiei la pacientii cu atrezie de esofag si cei din lotul martor (p=0,002) (Tabel 34).

Tabel 34. Testul Mann-Whitney pentru glicemie

Test Statistics®

Glicemie
Mann-Whitney U 98.000
Wilcoxon W 218.000
Z -3.059
Asymp. Sig. (2-tailed) .002

a. Grouping Variable: Lot

4.3.4 Lipide Totale. La lotul de cazuri luat in studiu valoarea minima a lipidelor totale in sange a fost

de 72 mgdl mult sub nivelul minim normal.

Din cele 15 cazuri cu atrezie de esofag luate in studiu, un numaér de 7 pacienti nou-nascuti au avut lipe-

mia scdzutd, acestia fiind prematuri (Tabel 35).

Tabel 35. Analiza descriptiva a valorilor lipidelor totale

Analiza descriptiva

Lipide totale

Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 530.60 200.910 72 765 596.00
Martor 30 696.40 56.147 611 798 682.00
Total 45 641.13 145.495 72 798 671.00

In box-plotul din figura 42 se redi grafic datele din analiza descriptiva. Se observi ci existd doud valori

considerate in randul cazurilor (valori mult mai scazute comparativ cu restul valorilor).

Lot

Ui tstale

Figura 42. Distributia valorilor lipidelor totale
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Normalitatea a fost verificata si deoarece testul Shapiro-Wilk este semnificativ statistic pentru lotul de

cazuri, consideram ca distributia valorilor nu este una normala (Tabel 36).
Tabel 36. Teste normalitate a distributiei valorilor pentru lipidele totale

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Lipide totale Caz .218 15 .053 811 15 .005
Martor .135 30 175 945 30 124

a. Lilliefors Significance Correction

Ipoteza nuld de la care s-a pornit in analiza statistica realizatd cu ajutorul testului neparametric Mann-

Whitney afirma ca nu exista diferente semnificative intre valorile lipidelor totale inregistrate la cele doua loturi

in cadrul acestui studiu. (Tabel 37).
Tabel 37. Testul Mann-Whitney lipide totale

Test Statistics®

ILipide totale
Mann-Whitney U 68.000
Wilcoxon W 188.000
zZ -3.781
Asymp. Sig. (2-tailed) .000

a. Grouping Variable: Lot

4.3.9 Bilirubina Directa. Bilirubina directd a fost crescutd la un numar de 13 pacienti cu atrezie de

esofag. (Tabel 50).
Tabel 50. Analiza descriptiva a bilirubinei directe
Analiza descriptiva

Bilirubina directa

Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 2.7793 3.15294 .16 9.46 1.3900
Martor 30 1763 .05762 .05 28 .1900
Total 45 1.0440 2.16914 .05 9.46 .2200

In figura 47 se reprezenta grafic caracteristicile descriptive ale bilirubinei directe.

Bilinsia ditecta

Figura 47. Distributia valorilor bilirubinei directe
Testul Shapiro-Wilk este semnificativ statistic pentru lotul cazurilor. (Tabel 51).

Tabel 51. Testarea distributiei valorilor bilirubinei directe

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Bilirubina directa Caz 296 15 .001 759 15 .001
Martor .160 30 .047 961 30 323

a. Lilliefors Significance Correction
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Testul Mann-Whitney este semnificativ statistic (p<0,001), deci ipoteza nula este respinsa si ipoteza al-
ternativa este acceptatd (ipoteza alternativa sustine faptul ca existd diferente semnificative statistic intre cele do-
ud loturi) (Tabel 52).

Tabel 52. Testul Mann Whitney pentru bilirubina directa

Test Statistics®

Bilirubina directa
Mann-Whitney U 18.000
Wilcoxon W 483.000
Z -4.991
Asymp. Sig. (2-tailed) .000

a. Grouping Variable: Lot

4.3,10 Bilirubina Totala. Bilirubina totala a fost crescutd la un numar de 13 pacienti cu atrezie de eso-

fag (Tabel 53).
Tabel 53. Analiza descriptiva pentru bilirubina totala
Analiza descriptiva

Bilirubina Totala

Lot N Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 7.7340 4.73660 1.16 16.89 6.9000
Martor 30 .6833 18267 43 1.18 .6100
Total 45 3.0336 4.29636 43 16.89 .8500

Distributia valorilor bilirubinei totale este reprezentatd comparativ in figura 48.

20,00

15,00~

10,00+

Bilirubina Totala

Figura 48. Distributia valorilor bilirubinei totale

Lotul martor prezintd valori care se situeaza intr-un interval cuprins intre 0,43 mg/dl si 1,18 mg/dl, in
timp ce pentru nou-nascutii cu atrezie de esofag valorile au variat intre 1,16 mg /dl si un maxim de 16,89 mg/dl.
Testele pentru verificarea normalitatii au ca rezultat faptul ca distributia bilirubinei totale nu este una

normala (Tabel 54).

Tabel 54. Analiza normalitatii distributiei valorilor pentru bilirubina totala

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Bilirubina Totala Caz .219 15 .050 924 15 223
artor 215 30 .001 .891 30 .005

a. Lilliefors Significance Correction

Testul Mann-Whitney este Tnalt semnificativ statistic (p<0,001), deci valorile observate la lotul de ca-

zuri diferd semnificativ statistic de valorile observate la lotul martor (Tabel 55)
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Tabel 55. Testul Mann Whitney pentru bilirubina totala

Test Statistics®

Bilirubina Totala

Mann-Whitney U
Wilcoxon W

4

Asymp. Sig. (2-tailed)

1.000
466.000
-5.396
.000

a. Grouping Variable: Lot
4.3.11 Ureea. Lotul de cazuri luat in studiu prezintd o valoare medie pentru uree de 47,52 mg/dl (de-
viatie standard 21,188 mg/dl). Martorii au o valoare medie de 27,43 mg/dl (deviatia standard 10,136 mg/dl). Se
observa ca in cazul nou-nascutilor din lotul martor se intalnesc valori medii mai mici comparativ cu lotul cazuri-
lor (Tabel 56).

Tabel 56. Analiza descriptiva uree

Analiza descriptiva

Uree
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 47.52 21.188 20 94 39.00
Martor 30 27.43 10.136 14 45 23.50
Total 45 34.13 17.386 14 94 33.00

Normalitatea distributiei valorilor este infirmata de testele de normalitate, deci pentru a determina sem-
nificatia statistica a diferentelor observate se vor utiliza teste neparametrice (Tabel 57).

Tabel 57. Test normalitatea distributiei pentru uree

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Caz .195 15 128 907 15 121
Uree
artor .204 30 .003 .895 30 .006

a. Lilliefors Significance Correction
Testul Mann-Whitney este 1nalt semnificativ statistic (p=0,001 si putem afirma ca intre cele doua loturi

exista o diferentd semnificativa statistic (Tabel 58).

Tabel 58. Testul Mann-Whitney pentru uree

Test Statistics®

JUree
Mann-Whitney U 90.000
Wilcoxon W 555.000
Z -3.253
Asymp. Sig. (2-tailed) .001

a. Grouping Variable: Lot
In concluzie ureea prezinta valori semnificativ statistic mai mari la nou-niscutii cu atrezie de esofag,
Din lotul de cazuri, din cei 15 pacienti cu atrezie de esofag 5 au prezentat valori crescute ale ureei sanguine,
4.3.14. Transaminazele serice
4.3.14.1 TGP (Glutamatpiruvat-transaminaza). Valoarea maxima Inregistratd pentru TGP este de

109 Ul, inregistrata la lotul nou-nascutilor cu atrezie de esofag. Valoarea medie a TGP pentru acestia este 41,93
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UI (deviatia standard 24,849). Aceasta valoare medie este mai ridicatd decat in cazul nou-nascutilor din lotul
martor unde valoarea medie este 24,50 UI (deviatia standard 8,831 UI), 5 pacienti din lotul de cazuri prezen-
tand valori mai mari ale TGP-ului (Tabel 65).

Tabel 65. Analiza descriptiva TGP

Analiza descriptiva

TGP
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 41.93 24.849 8 109 47.00
Martor 30 24.50 8.831 12 39 21.00
Total 45 30.31 17.803 8 109 28.00

Valorile TGP nu respecta o distributie normala, asadar testul t nu poate fi utilizat pentru a obiectiva
semnificatia statistica a diferentelor observate (Tabel 66).

Tabel 66. Teste pentru determinarea normalitatii disributiei valorilor TGP

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Caz .205 15 .088 .893 15 .075
TGP artor 187 30 009 910 30 015

a. Lilliefors Significance Correction
Pentru a testa semnificatia statisticd a diferentelor existente intre cele doua loturi am utilizat testul
Mann-Whitney. Acesta este semnificativ statistic (p=0,01), deci diferentele observate intre cele doud loturi nu
sunt Intdmplatoare (Tabel 67).

Tabel 67. Testul Mann-Whitney pentru TGP
Test Statistics®

TGP
Mann-Whitney U 118.500
Wilcoxon W 583.500
Z -2.567
Asymp. Sig. (2-tailed) .010

a. Grouping Variable: Lot

4.3.17 Calcemia. Cea mai mare valoare este de 11 mg/dl (la lotul martorilor), iar cea mai mica de 5,20

mg/dl (la lotul cazurilor) (Tabel 77).

Tabel 77. Analiza descriptiva calcemie

Analiza descriptiva

Calcemia
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 8.2533 1.26709 5.20 10.20 8.0000
Martor 30 9.8300 .51805 9.00 11.00 9.8000
Total 45 9.3044 1.11924 5.20 11.00 9.6000

La cazurile luate in studiu, 11 pacienti au prezentat hipocalcemie, 10 dintre acestia fiind prematuri. Alte

caracteristici descriptive ale celor doua loturi, precum si distributia valorilor pot fi observate in figura 56.
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Figura 56. Distributia valorilor calcemiei
Testele pentru normalitate au rezultate nesemnificative pentru ambele loturi (Tabel 78).

Tabel 78. Testele pentru determinarea normalitatii distributei valorilor calcemiei

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Calcemia Caz 160 15 200 .947 15 476
Martor .090 30 2007 973 30 614

*, This is a Limita inferioard bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
Deoarece valorile calcemiei respecta o distributie normala, pentru comparare se poate utiliza cu o fide-
litate mare testul t. Testul este semnificativ statistic (Tabel 79).

Tabel 79. Testul t pentru calcemie

Testul t pentru esantioane independente

Calcemia
Variante Variante
omogene neomogene
Testul Levene pentru omogenitateal F 10.796
variantelor Sig. 1002
Testul t t -5.943 -4.630
df 43 16.383
Sig. (2-tailed) .000 .000
Diferenta medie -1.57667 -1.57667
Eroarea standard a diferentei .26528 .34056
05% Interval de incre-dere ajLimita inferioara -2.11165 -2.29725
diferentei Limita superioard -1.04168 -.85608

4.3.18 Natremia. In ceea ce priveste natremia se observa la lotul martor existenta unor valori mai mari
decat valorile normale, mergand pana la valori maxime de 233 mmol/l. Valoarea medie a concentratiei ionilor
de sodiu pentru nou-ndscutii din lotul martor este de 148,28 mmoli/l (deviatia standard 21,595 mmol/l).

Pentru cazuri se observd o medie mai mica a valorilor, media fiind de 127 mmol/l (deviatia standard

11,225 mmol/l), valoarea minima fiind de 106 mmol/l, iar valoarea maxima de 142 mmol/l (Tabel 80).

Tabel 80. Analiza descriptiva natremie

Analiza Descriptiva

Natremia
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 127.00 11.225 106 142 129.00
Martor 30 148.28 21.595 135 233 141.00
Total 45 141.19 21.223 106 233 139.00
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in box-plotul din figura 57 este reprezentat grafic modul in care sunt distribuite valorile natremiei com-

parativ pentru cele doua loturi. In cazul martorilor existd mai multe valori care sunt considerati outlieri.

Figura 57. Distributia valorilor natremiei
Pentru nou-nascutii din lotul cazurilor distributia nu difera semnificativ statistic de o distributie norma-
12 (conform testului Shapiro-Wilk) (Tabel 81).

Tabel 81. Teste pentru determinarea normalitatii distributiei valorilor natremiei

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Natremia Caz 237 15 .023 .926 15 .235
Martor 394 30 .000 .567 30 .000

a. Lilliefors Significance Correction
Testul neparametric Mann-Whitney demonstreaza existenta unei semnificatii statistice inalte (p< 0,001)
(Tabel 82).

Tabel 82. Testul Mann-Whitney pentru natremie

Test Statistics®

Natremia
Mann-Whitney U 43.500
Wilcoxon W 163.500
V4 -4.379
Asymp. Sig. (2-tailed) .000

a. Grouping Variable: Lot

4.3.21 Hemoleucograma completa. Hemograma este un test screening de baza fiind unul din cele mai
frecvent cerute teste de laborator reprezentind adesea primul pas in stabilirea statusului hematologic si diagnos-
ticul diverselor afectiuni hematologice si nehematologice (Laborator Synevo, 2010).

4.3.21.1 Leucocitele. Atat valoarea minima cat si valoarea maxima s-au inregistrat la lotul cazurilor,
numirul de leucocite a variat intre 3900/mm” i 18600/mm”. Pentru lotul martorilor valorile au fost cuprinse in
intervalul 5700-9800/ mm’. Pentru lotul de cazuri la 2 pacienti au fost prezente valori crescute ale leucocitelor
sanguine (Tabel 89).

Tabel 89. Analiza descriptiva a numarului de leucocite

Analiza Descriptiva

Leucocite
Lot N Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 7844.67 3407.691 3900 18600 7850.00
Martor 30 7710.00 1185.211 5700 9800 7550.00
Total 45 7754.89 2150.535 3900 18600 7600.00
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Din box-plotului reprezentat in figura 60 se identificd un caz cu valori crescute ale numarului total de
leucocite, respectiv 18600/mm?> , 0 valoare aberanta ce difera foarte mult de celelalte valori observate in cadrul

lotului cazurilor, restul valorilor fiind mai mici decat valoarea maxima consideratd normala.

_‘

= =

Lot

Figura 60. Distributia numarului de leucocite
Am testat dacd distributia valorilor numarului de leucocite difera semnificativ statistic sau nu de o dis-
tributie normala. Deoarece testul Shapiro-Wilk este semnificativ statistic pentru lotul cazurilor, concluzia este ca
in acest caz o distributie gaussiand nu este respectata (Tabel 90).

Tabel 90. Testarea normalitatii distributiei valorilor leucocitelor

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Leucocite Caz .290 15 .001 754 15 .001
Martor .070 30 200 967 30 454

*. This is a Limita inferioara bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction

Deoarece valorile nu respectd o distributie normala, este necesara utilizarea testelor de comparatie ne-
parametrice. Utilizand testul Mann-Whitney valoarea calculata pentru p este de 0,621, mult peste limita de sem-
nificatie statisticd de 0,05, deci nu se observa diferente semnificative a numarului de leucocite intre cele doua

grupuri studiate (Tabel 91).

Tabel 91. Testul Mann-Whitney pentru leucocite

Test Statistics®

|Leucocite
Mann-Whitney U 204.500
Wilcoxon W 324.500
z -.494
Asymp. Sig. (2-tailed) .621

a. Grouping Variable: Lot
4.3.21.5 Eritrocite. La nou-nascutii cu atrezie de esofag s-au inregistrat 4 cazuri la care numarul de
eritrocite a fost mai mic, datoritd anemiei intrainfectioase secundara bronhopneumoniei de aspiratie complicatie
asociata atreziei de esofag (Tabel 101).

Tabel 101. Analiza descriptiva pentru eritrocite

Analiza Descriptiva

Eritrocite
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 4.5993 93337 2.90 5.90 4.7000
Martor 30 5.5527 .64461 4.50 6.90 5.5750
Total 45 5.2349 .87041 2.90 6.90 5.4000

Caracteristicile descriptive ale celor doua loturi sunt reprezentate grafic in box-plotul din figura 64.
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RBC

Figura 64. Distributia valorilor eritrocitelor
Am testat gradul de normalitate a distributiei valorilor numarului de eritrocite. Deoarece semnificatia
statisticd nu este atinsd (nivelul de 0,05), se poate considera ca valorile observate respecta o distributie normala
(Tabel 102).

Tabel 102. Testarea normalitatii distributiei valorilor eritrocitelor

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Eritrocite Caz .138 15 200" 947 15 478
artor 111 30 200" 958 30 .270

*. This is a Limita inferioara bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
Testul Levene este nesemnificativ statistic (p=0,068), deci variantele nu difera semnificativ statistic. in
concluzie, s-a utiliza testul t presupunand ca variantele sunt egale (Tabel 103).

Tabel 103. Testul t pentru eritrocite

Testul t pentru esantioane independente

Eritrocite
[Variante Variante
omogene neomogene
Testul Levene pentru omogenitateal F 3.498
variantelor Sig. 068
Testul t t -4.015 -3.555
df 43 20.900
Sig. (2-tailed) .000 .002
Diferenta medie -.95333 -.95333
Eroarea standard a diferentei .23746 .26820
95% Interval de incredere a diferen-|Limita inferioara -1.43222 -1.51124
tei [Limita superioara -.47445 -.39543

Valoarea calculatd pentru t este 4,015 (semnul ,,-,, indica sensul diferentei), careia pentru cele 43 de
grade de libertate 1i corespunde p<0,001. Deci exista diferentd semnificativa statistic intre cele doua loturi, di-
ferenta medie fiind de 0,95 x 10% mm’ (IC95% 0,474 — 1,432 x10% mm3), martorii prezentdnd un numar mediu
mai mare de eritrocite. Efectul este unul cu o importanta clinica mare, d=1,3 (IC 95% 1,07 — 1,77).

4.3.21.6 Hemoglobina. Valoarea medie a hemoglobinei (Hb) pentru lotul cazurilor este de 14,027 g/dl,
cu deviatia standard de 3,1 g/dl. Valorile sunt cuprinse in intervalul 10-21,2 g/dl, deci exista atdt valori mai mari
cat si mai mici decat cele normale. Din lotul cazurilor 6 pacienti au prezentat anemie, cu valori ale hemoglobinei

sub limita inferioard a normalului (Tabel 104).
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Tabel 104. Analiza descriptiva pentru hemoglobina

Analiza Descriptiva

Hemoglobina
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 14.027 3.1040 10.0 21.2 13.500
Martor 30 15.050 4232 14.2 15.8 15.050
Total 45 14.709 1.8498 10.0 21.2 15.000

Lotul martor cuprinde valori ale hemoglobinei cuprinse in intervalul 14,2-15,8 g/dl. Valoarea medie a
hemoglobinei este de 15,05 g/dl. in box-plotul din figura 65 se reprezinta grafic caracteristicile celor doui lo-

turi din punct de vedere al hemoglobinei.

Figura 65. Distributia valorilor hemoglobinei
Normalitatea a fost testatd cu ajutorul testului Shapiro-Wilk. Rezultatul este nesemnificativ statistic
pentru ambele loturi, (Tabel 105).

Tabel 105. Teste pentru normalitatea distributiei valorilor hemoglobinei

Teste normalitate

Lot Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Hemoglobina Caz 167 15 200" .937 15 341
Martor 128 30 .200° .948 30 151

*_ This is a Limita inferioard bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
Deoarece valorile observate ale hemoglobinei la nou-nascutii din acest studiu respectd normalitatea
distributiei, pentru determinarea nivelului diferentei medii si a semnificatiei statistice a acesteia am utilizat testul
t. Deoarece p<0,001, se va utiliza testul t pentru variante inegale (Tabel 106).

Tabel 106. Testul t pentru hemoglobina

Testul t pentru esantioane independente

Hemoglobina
Variante Variante
lomogene neomogene
Testul Levene pentru omogenitateal F 44.812
variantelor Sig. 000
Testul t t -1.793 -1.271
df 43 14.261
Sig. (2-tailed) .080 224
Diferenta medie -1.0233 -1.0233
Eroarea standard a diferentei .5708 .8052
05% Interval de incredere a dife-|Limita inferioara -2.1744 -2.7473
rentei Limita superioara 1277 .7006
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T calculat are valoarea -1,271 (semnul ,,-,, indicd sensul diferentei — in acest caz faptul cad valoarea
medie a hemoglobinei pentru lotul cazurilor este mai micé decét in cazul lotului martor).

4.3.21.13 Trombocite. La lotul cu atrezie de esofag pe care I-am luat in studiu un numar de 3 pacienti
au avut valori scazute ale numarului total de trombocite sub limita inferioara a normalului. Sindromul hemoragi-

par se exteriorizeaza in general cand trombocitopenia este mai mica de 60.000/mm? (Lupea, 2000) (Tabel 125).

Tabel 125. Analiza descriptiva a numarului de trombocite

Analiza Descriptiva

Trombocite
Lot N Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 198466.67 65825.382 80000 299000 176000.00
Martor 30 226700.00 32303.678 189000 289000 224500.00
Total U5 217288.89 47409.062 80000 299000 212000.00

La nou-nascutii din lotul martor luat in studiu valorile s-au incadrat in intervalul 189000 /mm?* —

289000 /mm?*, media valorilor fiind de 224500.00 /mm?. Grafic sunt reprezentate caracteristicile celor doua lo-

K

turi in box-plotul din figura 72.

Figura 72. Distributia valorilor numarului de trombocite
Testul Shapiro-Wilk este semnificativ statistic in cazul martorilor, motiv pentru care cu scopul determi-
narii semnificatiei statistice a diferentelor observate este necesara utilizarea unui test neparametric (Tabel 126).

Tabel 126. Testarea normalitatii distributiei numarului de trombocite

Teste normalitate

Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Lot Statistic d Sig. Statistic df Sig.
Trombocite Caz 167 15 200 956 15 .626
Martor .168 30 .030 .892 30 .005

*_ This is a Limita inferioard bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
Testul Mann-Whitney este nesemnificativ statistic (p=0,101), deci diferentele observate intre cele doua
loturi au aparut datorita hazardului (Tabel 127).

Tabel 127. Testul Mann-Whitney pentru numarul de trombocite

Test Statistics®

Trombocite
Mann-Whitney U 157.000
Wilcoxon W 277.000
zZ -1.638
Asymp. Sig. (2-tailed) .101

a. Grouping Variable: Lot

4.3.22 Sideremia. La cazurile luate in studiu valoarea medie a sideremiei a fost de 70,47 pg/dl cu o

deviatie standard de 29,636 pg/dl. Valoarea minima este de 39 pg/dl, iar valoarea maxima este de 132 nug/dl. La

lotul cazurilor 4 pacienti cu atrezie de esofag au prezentat valori mai mici ale sideremiei (Tabel 137).
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Tabel 137. Analiza descriptiva a valorilor sideremiei

Analiza Descriptiva

Sideremie
Lot IN Mean Std. Deviation Minimum Maximum Median
Caz 15 70.47 29.636 39 132 57.00
Martor 30 97.17 21.670 60 134 97.50
Total 45 88.27 27.404 39 134 89.00

Box-plotul din figura 76 reprezinta grafic diversele caracteristici descriptive ale celor doua loturi.

|
a

Figura 76. Distributia valorilor sideremiei

Siéererie

Testele pentru normalitatea distributiei valorilor sunt nesemnificative statistic deci ipoteza nuld conform careia

distributia observata nu difera semnificativ statistic de o distributie normala nu poate fi respinsa (Tabel 138).
Tabel 138. Teste pentru determinarea normalitatii distributiei valorilor sideremiei

Teste normalitate

Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk
Lot Statistic ~ df Sig. Statistic ~ df Sig.
Sideremie Caz .209 15 078 .884 15 .055
Martor .125 30 200" 952 30 187

*_ This is a Limita inferioara bound of the true significance.
a. Lilliefors Significance Correction
Testul Levene pentru egalitatea variantelor nu este semnificativ statistic, deci in analiza statistica s-a
utiliza testul t pentru variante egale (Tabel 139).

Tabel 139. Testul t pentru sideremie

Testul t pentru esantioane independente

Sideremie
Variante Variante
lomogene neomogene
Testul Levene pentru omogenitateal F 2.204
variantelor Sig. 145
Testul t t -3.439 -3.100
df 43 21.736
Sig. (2-tailed) .001 .005
Diferenta medie -26.700 -26.700
Eroarea standard a diferentei 7.763 8.614
05% Interval de incredere a dife-|Limita inferioara -42.356 -44.577
rentei Limita superioard 11.044 -8.823

Diferenta medie intre valorile medii ale sideremiei la cele doua loturi studiate este de 26,70 pg/dl lotul
nou-nascutilor cu atrezie de esofag prezentdnd valori mai mici ale sideremiei, aceasta diferentd fiind semnifica-

tiv statistic (p=0,001). Marimea efectului este calculata cu ajutorul coeficientului Cohen, acest indicator statistic
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are valoarea 1,11 (IC 95% -6,64 — 16,11). Se poate afirma astfel ca efectul atreziei de esofag asupra sideremiei

este unul mare.

4.4 Corelatii intre principalii markeri biochimici decelati la nou-niscutii cu atrezie de esofag

Pentru a determina existenta unor posibile corelatii intre mai multi markeri diferiti abordati in cadrul
acestui studiu am ales ca proba statistica aplicata scorurilor obtinute proba coeficientului de corelatie al rangu-
rilor Spearman(rho).

Pentru a determina existenta unor posibile corelatii Intre albumina si calcemie am ales ca proba statisti-
ca proba coeficientului de corelatie neparametrica al ranguri lor Spearman(rho). Acesta aratd o valoare de 0.770

la un p<0.05. Aceste valori ar indica o corelatie semnificativa pozitiva Intre albumina si calcemie (Tabel 140).

Tabel 140. Corelatia intre Albumina si Calcemie

Correlations
Albumina Calcemia
Spearman's tho Albumina Correlation Coefficient 1.000 .770™
Sig. (2-tailed) . |oo1
N 15 15
Calcemia Correlation Coefficient 770™ 1.000
Sig. (2-tailed) .001
N 15 15

**_Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
Dupa intocmirea graficului “norului de puncte” se poate vedea ca existd o corelatie destul de apropiata

de una liniara (Figura 77).

Figura 77. Graficul norului de puncte pentru Calcemie - Albumina
Pentru a investiga posibilele legaturi existente intre metabolismul colesterolului seric si al proteinelor
totale am aplicat proba coeficientului de corelatie al rangurilor Spearman(rho). A rezultat o valoare a coeficien-
tului Spearman(rho), de 0,651 la un p<0.01, fiind semnificativ statistic (Tabel 141).

Tabel 141. Corelatia intre Proteinele totale i Colesterolul seric

Correlations
IProteine totale Colesterolul seric

Spearman's rho Proteine totale Correlation Coefficient 1.000 6517

Sig. (2-tailed) . 009

N 15 15

Colesterolul seric Correlation Coefficient 6517 1.000
Sig. (2-tailed) 009
N 15 15

**_Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
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In urma realizarii graficului “norului de puncte” se constata ca pentru lotul de cazuri 5 pacienti au pre-

zentat valori scazute ale colesterolului seric iar 14 cazuri au prezentat hipoproteinemie (Figura 78).

Figura 78. Graficul norului de puncte pentru Colesterol seric — Proteine totale
Pentru a investiga existentei unor legaturi posibile intre metabolismul glucidic si cel protidic s-au deter-
minat valorile glicemiei si a globulinelor si am ales ca proba statistica aplicata scorurilor obtinute pentru grupul
analizat, proba coeficientului de corelatie al rangurilor Spearman(rho). A rezultat o valoare a coeficientului

Spearman(rho) de 0,690 la un p<0.01, ceea ce aratd o corelatie semnificativ statistica. (Tabel 142).

Tabel 142. Corelatia intre Glicemie si Globuline

Correlations
Glicemie Globuline
Spearman's rho Glicemie Correlation Coefficient 1.000 1690
Sig. (2-tailed) 004
N 15 15
Globuline Correlation Coefficient 1690~ 1.000
Sig. (2-tailed) .004
N 15 15

**_Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
Din graficul “norului de puncte” se observa cé in acest caz corelatia pozitiva existentd intre valorilor

celor doi markeri nu are un caracter liniar (Figura 79).

Giskuline

Figura 79. Graficul norului de puncte pentru Globulune — Glicemie
Calcularea coeficientului de corelatie Spearman(rho), pentru globuline si calcemie, aratd o valoare de
0,724 la un p<0.01, ceea ce arata o corelatie semnificativ statistica (Tabel 143).

Tabel 143. Corelatia intre Globuline si Calcemie

Correlations
IGlobuline Calcemia

Spearman's tho Globuline Correlation Coefficient 1.000 724"

Sig. (2-tailed) . .002

N 15 15

Calcemia Correlation Coefficient 724" 1.000
Sig. (2-tailed) .002
N 15 15

**_Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
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Din graficul “norului de puncte” se poate observa existenta unei corelatii mai apropiate de una liniara

(Figura 80).

Giobuline
i
o

Figura 80. Graficul norului de puncte pentru Globulune - Calcemie
Pentru a investiga posibilitatea existentei unor legéturi posibile Intre metabolismul bilirubinei directe si
acidului uric s-au determinat valorile celor 2 markeri analizati.
In cazul bilirubinri directe si a acidului uric s-a obtinut un coeficient Spearman(rho) de -0,588 la un
p<0.05.
Valoarea coeficientului de corelatie obtinut in acest caz este insd una relativ mica si indica prezenta

unei corelatii negative destul de slabe intre cei doi markeri (Tabel 144).

Tabel 144. Corelatia intre Acid Uric si Bilirubina Directa

Correlations
Acid uric Bilirubina directa

Spearman's rtho Acid uric Correlation Coefficient 1.000 -.588"

Sig. (2-tailed) . 1021

N 15 15

Bilirubina directa Correlation Coefficient -.588" 1.000
Sig. (2-tailed) 021
N 15 15

*. Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).
Din graficul “norului de puncte” se observa de altfel ca respectiva corelatie e departe de a fi una liniara.

(Figura 81).

1000
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Bilirubina directa
/
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Figura 81. Graficul norului de puncte pentru Bilirubina directa - Acid uric

Pentru a investiga posibilitatea existentei unor legaturi posibile intre metabolismul potasiului si al bili-
rubinei directe am determinat valorile potasiului seric si ale bilirubinei directe si am aplicat apoi scorurilor obti-
nute pentru grupul analizat proba coeficientului de corelatie al rangurilor Spearman(rho).

A rezultat o valoare a coeficientului Spearman(rho), de 0.690 la un p<0.01 (Tabel 145).
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Tabel 145. Corelatia intre Potasemie si Bilirubina Directa

Correlations
IPotasemia Bilirubina directd

Spearman'’s rho Potasemia Correlation Coefficient 1.000 1650

Sig. (2-tailed) .009

N 15 15

Bilirubina directd Correlation Coefficient 650™ 1.000
Sig. (2-tailed) .009
N 15 15

*%, Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).

Din graficul “norului de puncte” se poate observa faptul ca la lotul cazurilor potasemia prezinta variatii
cuprinse intre 2,9 mmoli/l cea mai mica valoare si 8,65 mmoli/l aceasta fiind cea mai mare valoare inregistrata,
iar bilirubina directa fost crescuta la un numar de 13 pacienti cu atrezie de esofag, valoarea maxima inregistrata

fiind de 9,46 mg/dl.

¥ Leer = 0518

Bilirubina directa

Potasemia

Figura 82. Graficul norului de puncte pentru Bilirubina directa — Potasemie

De asemenea din grafic se observa si ca in acest caz corelatia pare sd fie ceva mai apropiatd de una

liniara decat alte corelatii analizate in cadrul acestui subcapitol (Figura 82).

CONCLUZII SI RECOMANDARI

1. Diagnosticul antenatal de atrezie esofagiana adesea dificil de realizat se face pe baza prezentei
urmatoarelor elemente: hidramnios, prematuritate iar echografic absenta sau volum mic al pungii gastrice in a-
treziile tip II si dilatarea fundului de sac esofagian superior.

2. Diagnosticul postnatal de atrezie esofagiana se face pe baza urmatoarelor elemente: examenul ra-
diologic cu sonda radio-opaca, radiografia toraco-abdominala si efectuarea bilantului malformatiilor asociate.

3. Orice nou-nascut trebuie sa aiba o sonda trecuta prin esofag, pentru depistarea atreziei de esofag.

4. Pentru diagnosticul radiologic nu se foloseste substanta de contrast

5. Nu se institue alimentatia pe cale orald la un nou-ndscut atunci cand exista suspiciunea de atrezie
esofagiand.

6. Cazurile diagnosticate se transfera de urgenta la Centrul de Chirurgie Neonatala.

7. Glicemia. Pacientii cu atrezie de esofag au prezentat valori medii ale glicemiei de 74,93 mg/dl, mai
mici in comparatie cu cei din lotul martor unde valoarea medie a fost de 90,63 mg/dl. La cazurile luate in studiu

din totalul de 15 cazuri cu atrezie de esofag, la 6 pacienti glicemia a fost scazuta.
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8. Hipoproteinemia apare prin: aport scazut de proteine si prin exces de cabolism proteic.

Din numarul total de cazuri luate in studiu, 14 cazuri au prezentat valori mai mici ale proteinemiei.

9. Hipoalbuminemia. Valoarea minima Inregistrata a albuminemiei este de 1,26 g/100 ml iar valoarea
maxima de 3,35 g/100 ml. Se observa ca la lotul de cazuri toate valorile méasurate ale albuminei se situeaza sub
valoarea minima consideratd normala de 3,64 g/100 ml. Hipoalbuminemia este prezentd la toti cei 15 pacienti
din lotul de studiu.

14. Lipidele totale. Valoarea minima a fost de 72 mg/dl mult sub nivelul minim normal de 600 mg/dl,
iar valoarea maxima de 765 mg/dl, aceasta incadrandu-se in limitele normale. Din cele 15 cazuri cu atrezie de
esofag luate 1n studiu, un numar de 7 pacienti nou-nascuti au avut lipemia scazuta.

15. Colesterolul total. Pentru lotul de cazuri 5 pacienti au prezentat valori scazute ale colesterolului
seric, valoarea medie a colesterolului seric este de 114,47 mg/dl.

a) HDL colesterolul. Din totalul de 15 cazuri cu atrezie de esofag, 5 pacienti au prezentat valori scazute
ale HDL colesterolului.

b) LDL colesterolul prezintd pentru lotul cazuri variatii foarte mari, de la un minim de 51 mg/dl pana
la un maxim de 581 mg/dl, 6 pacienti prezentand valori mai mari ale LDL colesterolului seric.

16. Trigliceridele. Valoarea medie a trigliceridelor este de 88,87 mg/dl pentru lotul de cazuri luat in
studiu, cu o deviatie standard de 36,304 mg/dl, la 1 singur pacient cu atrezie de esofag fiind inregistratd o
valoare mai mare de 149 mg/dl, aceasta situdndu-se peste peste limita superioard a normalului.

17. Hiperbilirubinemia este frecventa prin prezenta icterului fiziologic. Bilirubina totala a fost crescuta
la un numar de 13 pacienti cu atrezie de esofag.

18. Ureea prezinta valori semnificativ statistic mai mari la nou-nascutii cu atrezie de esofag. Din lotul
de cazuri, din cei 15 pacienti cu atrezie de esofag 5 au prezentat valori crescute ale ureei sanguine.

19. Creatinina. La lotul de cazuri, 8 pacienti au prezentat valori crescute ale creatininei serice secun-
dare catabolismului accentuat al proteinelor tisulare.

20. Acidul uric Atat valoarea maxima cat si valoarea minima sunt intalnite la pacientii cu atrezie de
esofag, dar numai 2 dintre ei au prezentat valori mai mari ale a acidului uric

21. Transaminazele serice

a) TGP. Valoarea maxima inregistrata pentru TGP este de 109 Ul inregistrata la lotul nou-nascutilor cu
atrezie de esofag, din care 5 pacienti au prezentat valori mai mari ale TGP-ului.

b) TGO. La lotul de cazuri 4 pacienti au avut valori peste limita superioard a normalului.

22, Tulburarile hidroelectrolitice sunt produse in special atunci cand apare o deshidratare extracelulara
sau riscul producerii acesteia in caz de necompensare prin aport pe cale orala.

a) Calcemia. La cazurile luate in studiu, 11 pacienti au prezentat hipocalcemie, 10 dintre acestia fiind
prematuri, iar 7 dintre prematuri au prezentat si diverse malformatii asociate (cardiace, ano-rectale).

b) Sodiul. Valori mai mici ale natremiei la nou-nascutii cu atrezie de esofag sau inregistrat la 11 pa-
cienti, si sunt produse 1n special atunci cand apare o deshidratare extracelulara sau cand exista riscul producerii
acesteia in caz de necompensare prin aport pe cale orald, aga cum se intampla 1n atrezia de esofag.

23. Hemoleucograma completa

a) Leucocitele. Pentru lotul de cazuri luat in studiu, 2 pacienti au prezentat valori crescute ale leucoci-

telor sanguine.
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b) Limfocitele sunt mai numeroase la nou-nascutii cu atrezie de esofag. La lotul luat in studiu, 8
pacienti au prezentat valori mai mari, peste limita superioara a normalului.

¢) Numarul de eritrocite prezintd valori medii mai mici la nou-ndscutii cu atrezie de esofag. La nou-
nascutii cu atrezie de esofag s-au inregistrat 4 cazuri la care numarul de eritrocite a fost mai mic.

d) Hemoglobinei (Hb). Din lotul cazurilor 6 pacienti au prezentat anemie, cu valori ale hemoglobinei
sub limita inferioard a normalului, acestia fiind prematuri.

e) In ceea ce priveste numarul total de trombocite la lotul cu atrezie de esofag pe care l-am luat in
studiu un numar de 3 pacienti au avut valori scazute ale numarului total de trombocite, sub limita inferioara a
normalului.

24. Sideremia. La lotul cazurilor 4 pacienti cu atrezie de esofag au prezentat valori mai mici ale side-
remiei, sub limita inferioara a normalului

25. Corelatii intre principalii markeri biochimici decelati la nou-néscutii cu atrezie de esofag.

a) Pentru a determina existenta unor posibile corelatii intre albumina si calcemie, am ales ca proba sta-
tisticd aplicata scorurilor obtinute pentru grupul analizat proba coeficientului de corelatie neparametrica al ran-
gurilor Spearman(rho). Acesta aratd o valoare de 0.770 la un p<0.05. Aceste valori ar indica o corelatie semni-
ficativa pozitiva intre albumina si calcemie.

b) Pentru a investiga posibilele legaturi existente intre metabolismul colesterolului seric si al proteine-
lor totale serice s-a aplicat proba coeficientului de corelatie al rangurilor Spearman(rho) in cazul celor celor 2
markeri analizati. A rezultat o valoare a coeficientului Spearman(rho) de 0,651 la un p<0.01. In urma realizarii
graficului “norului de puncte” se constatd cd pentru lotul de cazuri 5 pacienti au prezentat valori scazute ale
colesterolului seric iar 14 cazuri au prezentat hipoproteinemie.

¢) Pentru a investiga posibilitatea existentei unor legéturi posibile intre metabolismul glucidic si cel
protidic s-au determinat valorile glicemiei si a globulinelor iar aplicand proba coeficientului de corelatic al
rangurilor Spearman(rho). a rezultat o valoare de 0,690 la un p<0.01. Dupa intocmirea graficului “norului de
puncte” se poate observa faptul ca din lotul cazurilor 10 pacienti au prezentat valori scazute ale globulinelor, iar
la 6 pacienti glicemia a fost scazuta,

d) Pentru a investiga posibilitatea existentei unor legaturi posibile intre metabolismul calciului si cel
protidic s-au determinat valorile calciului si globulinelor. Calcularea coeficientului de corelatie Spearman(rho)
pentru globuline si calcemie aratd o valoare de 0,724 la un p< 0.01, ceea ce aratd o corelatie semnificativ sta-
tistica. In acest caz se poate observa din graficul “norului de puncte” existenta unei corelatii mai apropiate de u-
na liniara.

e) Pentru a investiga posibilitatea existentei unor legaturi posibile intre metabolismul bilirubinei directe
si acidului uric s-au determinat valorile celor 2 markeri analizati. in cazul bilirubinei directe si acidului uric s-a
obtinut un coeficient Spearman(rho) de -0,588 la un p<0.05. Valoarea coeficientului de corelatie obtinut in
acest caz este insa una relativ mica si indica prezenta unei corelatii negative destul de slabe intre cei doi markeri.
Din graficul “norului de puncte” se observa de altfel ca respectiva corelatie e departe de a fi una liniara.

f) Pentru a investiga posibilitatea existentei unor legaturi posibile intre metabolismul potasiului si al
bilirubinei directe am determinat valorile potasiului seric si ale bilirubinei directe si am aplicat apoi scorurilor

obtinute pentru grupul analizat proba coeficientului de corelatie al rangurilor Spearman(rho). A rezultat o
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valoare a coeficientului Spearman(rho) de 0.690 la un p<0.01. Din graficul “norului de puncte” se poate observa
ca 1n acest caz corelatia pare sa fie ceva mai apropiatd de una liniara.

26. Scopul lucrarii este acela de a evidentia faptul ca un diagnostic corect si precoce efectuat imediat
dupd nastere, urmat de corectarea dezechilibrelor metabolice (corectarea hi-poproteinemiilor, hipoglicemiei,
hipolipemiei), a dezechilibrelor hidroelectrolitice si acido-bazice, corectarea hipoxiei §i instituirea tratamentului
chirurgical de specialitate la cazurile cu prognostic bun asigurd supravietuirea pacientului, cu o viatd normala
ulterioard .

27. Indicele de vindecare al atreziei de esofag este de 80-90% 1in tarile occidentale. Pentru sectia de
neonatologie a SCJU “Sf. Apostol Andrei” Constanta indicele de vindecare al atreziei de esofag este de 60%,
deoarece din totalul de 15 nou-ndscuti cu atrezie de esofag luati in studiu, 9 pacienti s-au vindecat si au fost
externati ceea ce reprezintd un procent de 60% si 6 pacienti au decedat pe parcursul interndrii ceea ce reprezinta
un procent de 40%.

Dacd in cazurile cu prognostic nefavorabil tratamentul este dificil, necesitand mijloace terapeutice
complexe, cazurile cu prognostic favorabil trebuie sd se vindece fara sechele.

De aici necesitatea unui diagnostic precoce, Inaintea instalarii leziunilor pulmonare. Acest diagnostic

este posibil 1n tara noastra in maternitate imediat dupa nasterea copilului.
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Medica Tomitana, Editura Ovidius University Press, vol. XIII, 4, (51) - october - december 2007,
(2007).

3. Inceu M, Beiu T., Studiul anatomoclinic in asfixia perinatalad, Journal of Pediatric Surgical
Specialities, 3, 15-18, (2007).

4. Rosoiu N., Beiu T., Surdu M, Chirila S., Stoicescu R., Study of blood glucose level in newborn babies
with esophageal atresia, Archives of the Balkan Medical Union, 48, 3, 280-282, (2013). Revista B”
indexata BDI in EMBASE/Excerpta Medica, Chemical Abstracts, SCOPUS, www.umbalk.org

5. Beiu T. Surdu M., Chirila S., Rosoiu N., Stoicescu R., Clinical aspects, biochemical changes and
establishing the therapeutic conduct in the case of newborn suffering from esophageal atresia,
Archives of the Balkan Medical Union, 48, 3, 332-337, (2013). Revisti B" indexati BDI, in
EMBASE/Excerpta Medica, Chemical Abstracts, SCOPUS, www.umbalk.org

6. Beiu T, Surdu Monica, Chirila S., Rosoiu N., Stoicescu R., Study of protein metabolism markers in
newborn babies with esophageal atresia, Archives of the Balkan Medical Union, 48, 4, 376-379,
(2013). Revista B* indexatd BDI, in EMBASE/Excerpta Medica, Chemical Abstracts, SCOPUS,

www. umbalk. Org

B. COMUNICARI LA CONGRESE, CONFERINTE SI ALTE MANIFESTARI STIINTIFICE

(rezumate in volume de lucrari)

1. Beiu T., Inceu M., Atrezia de esofag - poster, La 17-eme Session des Journees Medicales
Balkaniques, Craiova 12-14 septembre, 36-38, Nr. poster 17, (2007).

2. Beiu T., Turu D., Retinopatia de prematuritate, inceput de drum, A XI-a Conferintd Nationala de
Neonatologie, Mamaia, prezentare orala, 41-43, (2007).

3. Beiu T., Mester 1., Mester Patricia, Enache F., Tica C., Rezultatele metodei Ponseti in tratamentul
piciorului varus equin, "Conferinta Interdisciplinard Sibiand Nou-Nascutul, Sugarul si Copilul cu Risc", Sibiu,

prezentare orala, 41-42, (2012).
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CARTI PUBLICATE
1. Beiu T., Inceu M., Atrezia de esofag, Editura Muntenia, ISSN 978-973692-280 -0, 68, (2009).
2. Monica V., Teren O., Petcu L.C., Hangan T.L., Dinca V., Beiu T., Ionescu P., Biofizicd medicala -

Caiet de lucrari practice, Ovidiu University Press, ISBN 978-973-614-800-2, 133 (2013).
PARTICIPARI LA MANIFESTARI STIINTIFICE NATIONALE SI INTERNATIONALE

1. Al TV-lea Congres National de Pediatrie, (Constanta, Romania, 2003), prezentare orala.

2. La 17-eme Session des Journees Medicales Balkaniques, (Craiova, Romania, 2007)prezentare poster.

3. A XI-a Conferintd Nationald de Neonatologie, (Mamaia, Romania, 2007) — prezentare orala.

4. A XlII-a Conferintda Nationald de Neonatologie cu participare internationald (Targu-Mures,
Romania, 2009), participant.

5. Al II-lea Congres National de Neonatologie cu participare internationald (Iasi, Romania, 2011),
participant.

6. Conferinta Interdisciplinara Sibiand “Nou-Nascutul, Sugarul si Copilul cu Risc” (Sibiu, Romania,
2012), prezentare orala .

LUCRARI SI REFERATE

1. Anomali congenitale la nou-ndscuti si sugari, refarat in cadrul doctoratului.

2. Boli moleculare la nou-ndscuti si sugari, refarat in cadrul doctoratului.

3. Explorari biochimice in malformatiile congenitale la nou-nascuti si sugari si modalitati terapeutice
utilizate, refarat in cadrul doctoratului.

4. Atrezia de esofag — disertatie masterat.

STUDII POSTUNIVERSITARE
1. In anul 2005 am obtinut Competenta in Echografie Generald in urma absolvirii programului de
pregatire si promovarii examenului de atestare din sesiunea 26.04.2006.
2. Intre 01.11.2004 - 01.11.2005 am fost masterand al Universitatii ’Ovidius’> Constanta, domeniul de
masterat Chirurgie Generald, sub conducerea stiintificd a d-lui Prof. Univ. dr. Vasile Sarbu, avand ca tema a
tezei de masterat *’ Atrezia de esofag’’.

”i

3. In anul 2005 am obtinut diploma de *’Master in stiinte chirurgicale’’ in urma sustinerii dizertatiei cu
tema ’’ Atrezia de esofag’’.

4. in anul 2008 am obtinut Competenta in Echografia de sold in urma absolvirii programului de
pregatire si promovarii examenului de atestare din sesiunea 17-21.04.2008.

5. In anul 2012 am obtinut Competenta in Echografia transfontanelara in urma absolvirii programului

de pregatire si promovarii examenului de atestare din sesiunea 21-23.04.2012
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