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(54) Metoda de tratament al tuberculozei oculare

(57) Rezumat:
1

Inventia se referd la medicind, in special la
oftalmologie si ftiziatrie si este destinata pentru
tratamentul tuberculozei oculare.

Conform inventiei, metoda revendicatd
constd in aceea ca bilateral 1n regiunea
procesului mastoidian, paralel cu pavilionul
urechii, subcutanat se administreaza consecutiv
un amestec de 0,01...0,02 ml de heparina de
5000 Ul/ml si 2,0 ml de novocaind de 0,5%,
apoi 1,0...3,0 ml solutie de izoniazidd de 10%,

2
peste o zi, 10...15 proceduri, totodata,
concomitent per 0s se administreaza mildronat
250 mg de doud ori pe zi, izoniazidd 300
mg/kg, rifampicina 600 mg/kg, pirazinamida
1,5 mg/kg, zilnic, timp de 2 luni, iar in
urmdtoarele 4 luni per 0S se administreaza
izoniazidda 300 mg/kg si rifampicind 600
mg/kg, zilnic.
Revendicari: 1



(54) Method for treating the ocular tuberculosis

(57) Abstract:
1

The invention relates to medicine, in
particular to ophthalmology and phthisiology
and is intended for the treatment of ocular
tuberculosis.

According to the invention, the claimed
method consists in that on both sides in the
region of mastoid process, parallel to the
auricle  subcutaneously is  sequantially
administered a mixture of 0.01...0.02 ml of
heparin of 5000 IU/ml and 2.0 ml of 0.5%

(54) MeTox J1eueHusI TJ1a3HOTO TyOepKy.ie3a

(57) Pedepar:

N300peTeHre OTHOCUTCS K MEIWIMHE, B
YaCTHOCTH K O(PTaTbMOJIOTUU U (GTU3HATPUH U
NpefHa3HAYEHO ISl JIEYEHHs  TJIa3HOrO
TyOepKyIesa.

CorynacHO ~ M300pETEHUIO,  3asBIICHHBIN
METOJI COCTOUT B TOM, YTO C JIBYX CTOPOH B
obJacTu COCIIEBHIHOTO OTPOCTKA,
napajyieJbHO YIIHONW PAaKOBUHBI TOAKOXHO
MOCJIEIOBATENILHO BBOMAT CMECh COCTOSIIYIO
u3 0,01...0,02 ma remapuna 5000 ME/mn u 2,0

2

novocain, then 1.0..3.0 ml of a solution of
10% isoniazid, in a day, 10...15 procedures, at
the same time, concomitantly is administered
per os mildronate 250 mg twice a day,
isoniazid 300 mg/kg, rifampicin 600 mg/kg,
pyrazinamide 1.5 mg/kg, daily, during 2
months, and the next 4 months is administered
per os isoniazid 300 mg/kg and rifampicin 600
mg/kg, daily.

Claims: 1

2
miu HoBokamHa 0,5%, 3arem 1,0...3,0 mu
pactBopa wm3onmasuna 10%, depe3 JcHB,
10...15 mpornenyp, a TakxKe OTHOBPEMEHHO Per
0S BBOIAT MIuiApoHaT 250 Mr jBa pasza B JICHB,
n3onunazuy 300 mr/kr, pupamnunyd 600 mr/kr,
mupasuHaMuA 1,5 MI/KT, ©KeIHEBHO, B
TEUCHUH 2-X MECAIEB, a B Mocienyromue 4
MecsIa per 0S BBoaaT uzonuazun 300 Mr/xr u
pudamnuma 600 MI/KT, €XeTHEBHO.
I1. popmymsr: 1
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Descriere:

Inventia se refera la medicina, in special la oftalmologie si ftiziatrie §i este destinata
pentru tratamentul tuberculozei oculare.

Este cunoscutd metoda de tratament al uveitelor tuberculoase, care constd in
administrarea peste o zi, parabulbar, a vitaminelor si a peptidei biostimulatoare — Retilamina
5 mg. Cura de tratament constituie 10 proceduri, care permite activarea proceselor metabolice
in retind prin marirea aportului de oxigen s§i imbunatatirea circulatiei sangvine in zona
granulomului tuberculos, pastrand sau imbunatatind acuitatea vizuala (AV) [1].

Dezavantajul acestei metode constd in administrarea peptidei doar in faza inactiva a
procesului inflamator, cand avem de a face deja cu rezultatul distrugerii postinflamatorii,
ceea ce reduce esential sansa de restabilire a AV.

Mai este cunoscutd metoda de tratament al uveitelor endogene si postoperatorii, care
constd in administrarea subconjunctivala a preparatului Imunofan de 0,005% - 0,5 ml in
uveitele anterioare §i parabulbar in uveitele posterioare, zilnic in primele 5 zile, apoi peste o
zi. Cura de tratament constituie 5...10 injectii [2].

Dezavantajul acestei metode consta in necesitatea investigarii prealabile a statutului imun
al pacientului, durata relativ indelungata si efectuarea anevoioasa a investigatiilor respective,
eficacitatea insuficienta datoritd continutului scdzut de celule imunocompetente in tesuturile
oculare.

Se cunoaste, de asemenea, metoda de tratament al uveitelor anterioare care consta in
administrarea subconjunctivala, in zona proiectarii durerilor ciliare, care se determina prin
apasare cu un betisor de sticla, a unui amestetic in doza de 0,5...1,0 ml (Sol. Marcaina 0,5%,
Sol. Lidocaina 1,0%, Sol. Novocaina 0,5%), a corticosteroizilor (Celeston, Diprospan) si a
antibioticelor (Gentamicind 10 mg) sau a preparatelor cu actiune antivirald (Poludan 50 un.).
Procedura data se repeta pana la disparitia completd a semnelor inflamatiei [3].

Dezavantajul metodei date consta in efectul sau restrans, si anume pe segmentul anterior
al globului ocular, inlaturarea doar a semnelor locale ale inflamatiei, precum si in lipsa
actiunii patogenetice, ceea ce cauzeaza instalarea unei remisii de scurtd duratd a procesului
inflamator ocular.

Se mai cunoaste metoda de tratament al uveitelor recidivante cu blocade ale zonei
submastoidiene si sfenoidale cu un amestec medicamentos alcatuit din: Lidocaina 20...40
mg, Mexidol 50...100 mg, Dalargin 1...2 mg, Lidaza 16...32 UI., Hemaza 2500...5000 UlI,
executate zilnic, cu un interval de 4...5 ore. Cura de tratament constituie 6...8 proceduri.
Dupa care se executd 3...5 proceduri de plasmafereza cu un volum de 20...25% din volumul
plasmei circulante, cu separarea masei eritrocitare si stimularea unei jumatati a ei cu
Polyoxidoniu 3...6 mg, iar a celeilalte jumatati cu Claforan 500...750 mg, la temperatura de
36,8...37,0°C timp de 30...40 min in combinatie cu iradierea cu raze ultraviolete in timpul
reinfuzarii sangelui [4].

Dezavantajul metodei constd 1n necesitatea utilajului si a incaperilor speciale pentru
executarea metodei, precum si a personalului calificat in acest domeniu, amestecul limfotrop
poate avea reactii adverse si alergice la bolnavi, deoarece este alcatuit din 3...5 componenti,
unde unul din componenti este Dalargin, care stimuleazd formarea anticorpilor si cresterea
raspunsului imun. Aceasta poate provoca extinderea zonei de distrugere a tesutului ocular si
scaderea AV, iar procedura, la care este supus bolnavul, este de lunga durata si problematica.

in calitate de cea mai apropiata metoda de tratament al bolnavilor cu forme active de
tuberculoza oculara este propusd solutia care consta in administrarea limfotropa in zona
procesului mastoidian a amestecului format din Lidaza 16...32 un. si Novocaind 0,5% — 2,0
ml, urmatad de introducerea tuberculostaticului (Tubazidd 10% sau Saluzida 5,0% in doza de
1,0...2,0 ml). Cura de tratament constituie 10...20 proceduri, efectuate peste o zi. Cu scopul
stimularii limfodrenarii, bolnavului i se administreaza per 0s preparatele Trental si Cavinton
[5].

Dezavantajul metodei constd in administrarea fermentului Lidaza, care are o influenta
incertd in inflamatiile tuberculoase active, nu are o actiune atdt de pronuntata asupra reologiei
sangelui si a limfei si are un efect mai redus de detoxicare si diminuare a focarului patologic
ocular. Ca rezultat, datele obtinute la capitolul eficacitatea tratamentului specific sunt mai
modeste. Trebuie de mentionat ca pe parcursul studiului la unii dintre pacienti s-au inregistrat
reactii alergice locale.
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4

Problema pe care o rezolva inventia propusd consta in inldturarea dezavantajelor indicate
si In sporirea eficacitatii tratamentului procesului inflamator tuberculos ocular de diferita
localizare.

Tratamentul inflamatiilor tunicilor oculare, in special a celei vasculare — uveitelor, in
oftalmologie ramane in continuare o provocare. Uveitele sunt una dintre principalele cauze
ale orbirii §i au des o evolutie cronica, trenantd, recidivanta. Luand in consideratie ca in
patogeneza afectiunii un rol important il au reactiile autoimune, induse de antigenul (Ag)
tisular al ochiului, in tratamentul standard se folosesc corticosteroizi §i, recent,
imunosupresori, pentru a suprima reactiile autoimune din organul vizual. In tratamentul
procesului inflamator ocular de etiologie tuberculoasa corticosteroizii induc o inrdutitire a
starii ochiului inflamat, deoarece provoaca o deficientd imunitara care deja exista la pacientii
cu tuberculoza oculara (TBO).

In conformitate cu normativele Ministerului Sanatatii Republicii Moldova, Ordinul nr.180
din 10 august 2001:”Cu privire la implementarea programului national de control al
tuberculozei in Republica Moldova pentru anii 2001-2005”, bolnavii cu diagnosticul
tuberculoza oculara sunt inclusi in categoria standard de tratament: I, cu TBO evolutie grava
si cu localizare asociata a tuberculozei in alte organe, cum ar fi nodulii limfatici intratoracici,
care prevede administrarea a 4 preparate antituberculoase (PAT) (Izoniazida (H) 300
mg/kg/zi, Rifampicina (R) 600 mg/kg/zi, Pirazinamida (Z) 1,5 g/kg/zi, Etambutol (E) 1,2
g/kg/zi sau Streptomicind (S) 1,0 g/kg/zi). Bolnavii cu recidive ale procesului tuberculos se
trateaza dupa categoria a II-a de tratament - 5 PAT (HRZES). Categoria Il — pacientii cu
TBO cazuri noi, - 3 PAT (HRZ).

Terapia antibacteriana masiva necesara pentru distrugerea germenului infectios provoaca
o actiune daunadtoare §i asupra Intregului organism. lar cresterea tulpinilor
polichimiorezistente si multidrogrezistente ale micobacteriei tuberculoase din ultimii ani,
face tratamentul antibacterian mai putin eficient. Asadar, este evidenta necesitatea stringenta
in metode de eficientizare a tratamentului complex antituberculos in procesele inflamatorii
oculare.

Conform inventiei, metoda revendicata consta in aceea ca bilateral in regiunea procesului
mastoidian, paralel cu pavilionul urechii, subcutanat se administreaza consecutiv un amestec
de 0,01...0,02 ml de Heparina de 5000 Ul/ml si 2,0 ml de Novocaina de 0,5%, apoi 1,0...3,0
ml Sol. de Izoniazida de 10%, peste o zi, 10...15 proceduri, totodata, concomitent per 0S se
administreaza Mildronat 250 mg de doud ori pe zi, Izoniazida 300 mg/kg, Rifampicina 600
mg/kg, Pirazinamida 1,5 mg/kg, zilnic, timp de 2 luni, iar In urmatoarele 4 luni per 0s se
administreaza Izoniazidd 300 mg/kg si Rifampicind 600 mg/kg, zilnic.

Metoda asigurd o expozitie si concentratie constantd a PAT si totodatd o minimalizare a
sarcinii medicamentoase cu excluderea actiunii sistemice a tuberculostaticului si
imbunatatirea tolerantei acestuia. Amestecul din Heparind si Novocaind de 0,5%, care
precede administrarii PAT manifestd urmatoarele actiuni: Imbunatatirea limfo- si
microcirculatiei, a limfodrendrii cu o evacuare rapida a produselor metabolice inflamatorii
din orice tunicd oculard, asigurdnd dezintoxicarea la nivel celular-spatiu intercelular,
micsorarea procesului de fibrozare, ameliorarea proprietatilor reologice ale sangelui si limfei,
micsorarea hipoxiei si a hipoxemiei, micgorarea rapida a zonei de ischemie si edem formate
in jurul focarului specific cu reducerea la minim a zonei de distrugere a structurilor fine
oculare asigurand o ameliorare considerabild a AV. Preparatul Mildronat, pe langa influenta
benefica asupra circulatiei sangvine si limfatice, exercitd o crestere a rezistentei tesuturilor la
hipoxie. Rolul preparatelor antituberculoase este anihilarea si distrugerea agentului etiologic.

Metoda propusa permite stoparea rapidd a procesului inflamator ocular §i micsorarea
procesului de fibrozare, imbunatatirea considerabila si restabilirea functiilor vizuale si
obtinerea unei remisii durabile si stabile a procesului tuberculos ocular. Proportia propusa a
amestecului Heparind si Novocaind posedd tropism pronuntat la patul limfatic si asigura
imbunatatirea limfodrenarii si a limfocirculatiei regiunii orbitei si globilor oculari, de
asemenea a microcirculatiei, ce asigura dezintoxicarea rapida si eficientd a tesuturilor
oculare, incepand de la nivelul celula-interstitiu (spatiu intercelular), cu eliberarea produselor
metabolismului si dezintegrarea remediilor medicamentoase si a microbilor cu micsorarea
hipoxiei si a hipoxemiei si reducerea zonei de ischemie formate in jurul focarului specific, cu
optimizarea reologiei limfei si a sangelui i a activitatii lor antioxidanta si imunotropa, ceea
ce asigura o expozitie §i concentratie regionald inaltd si constantd a preparatului
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antituberculos cu minimalizarea sarcinii medicamentoase si a efectelor adverse ale lui asupra
organismului. Preparatul Mildronat accentueaza stimularea limfocirculatiei si efectul de
drenaj, influenteazd suplimentar cresterea rezistentei tesuturilor oculare la hipoxie,
contribuind la reabilitarea tesuturilor adiacente focarului.

Rezultatul inventiei constd in stoparea rapidd a procesului inflamator ocular,
imbunatatirea considerabild a AV diminuate, obtinerea unei remisii stabile si indelungate a
procesului tuberculos ocular si eficientizarea tratamentului specific antituberculos.

Metoda propusé se realizeaza in felul urmator. Bolnavului, care se afld culcat pe spate,
bilateral in regiunea procesului mastoidian, paralel cu pavilionul urechii, subcutanat i se
administreaza consecutiv un amestec de 0,01...0,02 ml de Heparina de 5000 Ul/ml si 2,0 ml
de Novocaina de 0,5%, apoi 1,0...3,0 ml Sol. de Izoniazida de 10%, peste o zi, 10...15
proceduri, totodata, concomitent per 0S i se administreaza Mildronat 250 mg de douad ori pe
zi, Izoniazida 300 mg/kg, Rifampicind 600 mg/kg, Pirazinamida 1,5 mg/kg, zilnic, timp de 2
luni, iar in urmatoarele 4 luni per 0s i se administreaza Izoniazida 300 mg/kg si Rifampicina
600 mg/kg, zilnic.

Avantajele metodei revendicate

Metoda revendicatd este simpld in aplicare §i putin costisitoare. Ea are o argumentare
patogenetica bazatd pe restabilirea parametrilor fiziologici optimali ai functiei de detoxicare a
bazinului limfatic ocular, care se manifesta la nivel de celuld si tesut. Metoda revendicata
asigurd involutia mult mai rapidd a semnelor inflamatorii cu sechele minime, cresterea
considerabild a functiilor vizuale si a acuitatii vizuale si instalarea unei remisii indelungate.

Exemple de realizare a metodei propuse

Metoda propusa a fost studiata in Institutia Medico-Sanitara Publica Institutul
Ftiziopneumologie ,,Chiril Draganiuc” pe un lot de 65 de bolnavi cu tuberculoza oculard cu
diferite localizari, care au fost supusi unui tratament complex conform inventiei revendicate.
in lotul martor au fost inclusi 40 de bolnavi cu afectiuni oculare identice, care au fost supusi
tratamentului antituberculos traditional. S-a analizat numarul de bolnavi cu AV restabilita
pana la norma in loturile respective. in primul lot, in care bolnavii au fost tratati dupa metoda
revendicati, AV s-a restabilit pana la norma fiziologici in 76,5% cazuri. in lotul martor
numai la 31,4% din bolnavi AV a ajuns la valorile normei fiziologice. Mentiondam ca in
primul lot sunt pacienti cu AV mai mare ca unitatea, egald cu ”1,5” si 72,0” — 32,9%, versus
AV egald cu ”’1,5” — 1,7% in lotul cu tratament traditional.

Asadar, constatam ca la bolnavii tratati dupa metoda revendicatd AV este mult mai
imbunatatita si calitativ mai superioara decat la cei tratati traditional.

Exemplul |

Pacientul C., 16 ani. Diagnosticul clinic: Corioretinitd diseminata tuberculoasa a ambilor
ochi (OU). Retinovasculita.

AV OD =0,2; AV 0S=1,0.

A fost supus tratamentului conform metodei revendicate, dupa care s-au constatat
urmatoarele rezultate:

AV OD =1,5; AV OS =1,0. Starea bolnavului s-a ameliorat, se considera sanatos.

Exemplul 11

Pacienta G., 13 ani. Diagnosticul clinic: Keratitd tuberculoasa la OU.

AV OD =0,8; AV 0S=1,0.

A fost supusa tratamentului conform metodei revendicate, dupd care s-au constatat
urmatoarele rezultate:

AV OD =2,0; AV 0OS= 2,0. Starea bolnavei s-a ameliorat, se considera sandtoasa.

Exemplul 11

Pacienta P., 9 ani. Diagnosticul clinic: Kerato-uveita tuberculoasa OU. Miopie gr.I.

AV OD = 0,4 necorijata (n/c); AV OS = 0,4 n/c.

A fost supusa tratamentului conform metodei revendicate, dupd care s-au constatat
urmatoarele rezultate:

AV OD = 1,0 cu corectia -2,5 Sph; AV OS = 1,0 cu corectia -2,5 Sph. Starea bolnavei s-a
ameliorat, se considera sandtoasa.
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(57) Revendicari:

Metoda de tratament al tuberculozei oculare, care consta in aceea ca bilateral in regiunea
procesului mastoidian, paralel cu pavilionul urechii, subcutanat se administreazd consecutiv
un amestec de 0,01...0,02 ml de heparind de 5000 Ul/ml si 2,0 ml de novocaina de 0,5%,
apoi 1,0...3,0 ml solutie de izoniazidd de 10%, peste o zi, 10...15 proceduri, totodata,
concomitent per 0s se administreazd mildronat 250 mg de doud ori pe zi, izoniazidda 300
mg/kg, rifampicind 600 mg/kg, pirazinamida 1,5 mg/kg, zilnic, timp de 2 luni, iar in
urmatoarele 4 luni per 0s se administreaza izoniazida 300 mg/kg si rifampicind 600 mg/kg,
zilnic.
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