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REZUMAT
Micobacteriile nontuberculoase sunt ubicvitare în mediu. În mod obi¿nuit infec¡iile cu aceste microorganisme conven¡ionale afecteazå
copiii imunocompeten¡i. Limfadenitele cervicale sunt cele mai frecvente manifeståri ale infec¡iilor cu micobacterii nontuberculoase;
aceste entitå¡i pot masca o serie de boli severe cum ar fi malignitå¡ile.
Un tratament inadecvat poate determina persisten¡a infec¡iei, ce poate dura luni sau ani, cu o morbiditate semnificativå asociatå.
Articolul abordeazå problema infec¡iilor micobacteriene nontuberculoase cu diagnosticul ¿i tratamentul acestora.
Cuvinte cheie: Infec¡iile micobacteriene nontuberculoase; limfadenitele cervicale; otomastoidita; alte infec¡ii ale capului ¿i gâtului; copil

ABSTRACT
Nontuberculous Mycobacterial infections of the head and neck

Nontuberculous mycobacterium (NTM) infections among children involving the head and neck are common.
Improper treatment can lead to persistent infection lasting months to years, with significant associated morbidity. This article
discusses the problem of NTM head and neck infections, their diagnosis, and treatment.
Key words: Nontuberculous Mycobacterial (NTM); Infections of the Head and Neck; child

REFERATE GENERALE

I. ETIOLOGIE

Genul Mycobacterium este o grupå de bacili ca-

racteriza¡i microscopic prin capsulele lor lipidice dense.

Protec¡ia oferitå de capsula lipidicå inhibå liza bac-

terianå de cåtre macrofage ¿i faciliteazå un råspuns

mediat celular.

În cadrul agen¡ilor patogeni existå un grup hetero-

gen de specii denumite mycobacterii nontuberculoase

(nontuberculous mycobacterial infections-NTM). Acest

grup include specii de mycobacterii altele decât

M tuberculosis, M bovis ¿i M africanum (Brown ¿i

colab, 2000). Multe specii de NTM au fost asociate

unor boli ale copilului, cel mai comun fiind complexul

M avium – intracellulare, M scrofulaceum, M fortui-

tum ¿i M chelonei (tabelul 1).

Sistemul de clasificare anterior al NTM recomandat

de Runyon (1959) bazat pe ratele diferite de cre¿tere,

caracteristice coloniilor ¿i producerea de pigment a

fost înlocuit cu probe ADN mai precise pentru identifi-

carea microorganismelor (Cross ¿i colab, 1998).

NTM sunt ubicuitari în mediu ¿i în mod obi¿nuit

au sediul la nivelul solului. Ace¿ti agen¡i patogeni sunt

endemici în unele arii geografice, în particular în Ves-

tul mijlociu ¿i Sud vestul Statelor Unite (Cross ¿i colab,

1998).

Agen¡ii patogeni pot fi prezen¡i în apa contaminatå,

produsele de lapte, ouå, praf. Pransky ¿i colab (1990)

au demonstrat prezen¡a micobacteriilor nontubercu-

loase ¿i M avium intracellulaire în apa caldå de la

robinet, din gospodårie, la diver¿i copii ce prezintå

limfadenopatie cervicalå.

Prin cre¿terea temporarå a temperaturii apei de la

120°F (recomandatå de Academia Americanå de Pedia-

trie) la 150°F pentru o perioadå de o såptåmânå, pentru

a preveni injuriile prin opårire, Pransky ¿i colab (1990)

au urmårit reducerea sursei poten¡iale de infec¡ie prin

scåderea furnizårii/aprovizionårii cu apå în gospodårie.

Ingestia de alimente contaminate este consideratå

principala cale pentru infec¡iile cu NTM.

La copii, agen¡ii patogeni din grupul NTM pot

påtrunde în organism prin leziunile mucoasei bucale

cauzate de periatul din¡ilor, prin traumatizarea faringelui

sau prin rånirea prin instrumente de explorare contami-

nate (Holland ¿i colab, 2001).

Inocularea directå a ¡esuturilor, de asemenea, poate

så se realizeze la nivelul regiunii gâtului ¿i capului.

Lowry ¿i colab (1988) au raportat un grup de 17 cazuri

de otitå acutå medie cu M chelonei determinatå de

Tabelul 1
Agen¡i patogeni din grupul NTM întâlni¡i în infec¡iile

regiunii gâtului ¿i craniului
M avium-intracellulaire M intracellulaire
M bohemicum M kansasii
M chelonei M malmoense
M fortuitum M marinum
M genovense M scrofulaceum
M haemophilum M simiae

M = mycobacterium
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contaminarea prin instrumentarul otologic folosit în

otolaringologie.

Leziunile cutanate pot fi produse prin abraziuni

traumatice în cursul înotului în piscine sau în alte medii

„umede“ contaminate cu M marinum (exemplu:

granuloame de piscina) (Morgan, 1964).

Spre deosebire de tuberculozå, transmiterea de la

om la om nu a fost demonstratå în cazurile de infec¡ii

cu NTM, excluderea copiilor infecta¡i de la procesul

instructiv-educativ ¿colar, fiind consideratå ca nefiind

necesarå (White ¿i colab, 1986).

II. TABLOUL CLINIC ªI DIAGNOSTIC

1. Limfadenita cervicalå

Limfadenita cervicalå este cea mai comunå infec¡ie

micobacterianå întâlnitå la popula¡ia pediatricå. În

copilårie, 92% din limfadenitele micobacteriene sunt

determinate cu o mare majoritate de speciile NTM

(ca în cazul M avium-intracellulare) sau într-o pro-

por¡ie mai micå (ca în cazul M scrofulaceum) (Lai ¿i

colab, 1984). Aceastå situa¡ie este în contrast cu boala

mico-bacterianå a adultului, care este reprezentatå

uzual de infec¡ia cu M tuberculosis. Cu câteva excep¡ii,

limfade-nita cervicalå determinatå de infec¡ia

micobacterianå nontuberculoaså este monomicrobianå

(Persimoni ¿i colab, 1991). Copiii afecta¡i sunt de obicei

sånåto¿i ¿i sunt între vârsta de 1 an ¿i 5 ani. O predo-

minan¡å u¿or femininå este observatå (White ¿i colab,

1986; Tunkel ¿i colab, 1995; Hazra ¿i colab, 1999;

Taha ¿i colab, 1985).

Infec¡ia se manifestå ca o limfadenopatie unilateralå

ce implicå frecvent grupele ganglionare jugulo-digas-

tric, submandibular ¿i preauricular. Limfadenopatia

bilateralå apare ocazional, dar este mai sugestivå înså

pentru un alt diagnostic. De obicei se noteazå o micå

zonå de necrozå a ganglionilor limfatici, care con¡ine

microorganismul infectant în epicentrul masei inflama-

torii (Pransky ¿i colab, 1990). În stadiul precoce de

infec¡ie, ganglionii limfatici sunt fermi, u¿or sensibili la

palpare, bine circumscri¿i. Se noteazå absen¡a durerii,

eritemului tegumentar ¿i cåldurii locale, manifeståri

asociate, în mod obi¿nuit cu o limfadenitå supuratå

acutå.

Simptomele sunt, în mod obi¿nuit, prezente cu 4-

6 såptåmâni înainte ca pacientul så fie luat în eviden¡å

de medic, de¿i uneori au trecut câteva luni (Tunkel ¿i

colab, 1995; Taha ¿i colab, 1985). Dimensiunile gan-

glionilor limfatici variazå între 1 cm ¿i 7 cm în diame-

tru, media fiind de 3,5 cm (White ¿i colab, 1986; Taha

¿i colab, 1985). Boala este, în mod tipic, limitatå la o

arie localå, iar diseminarea sistemicå largå este rarå

(Starke, 2000). Când infec¡ia localå se extinde necon-

trolat, leziunile satelit pot så se extindå la ¿i grupele

de ganglioni limfatici din ariile învecinate. Insuficient

tratatå, infec¡ia progreseazå frecvent la lichefierea gan-

glionului/ganglionilor afecta¡i, la modificarea tegu-

mentelor supraiacente, ce devin violacee ¿i eventual

la un drenaj printr-un orificiu sinusal.

La copiii ce prezintå o limfadenopatie cervicalå

cronicå este foarte important de a exclude în primul

rând o tuberculozå activå sau o neoplazie. Aceste

entitå¡i sunt puse în discu¡ie de la început de o anam-

nezå sugestivå (tabelul 2).

O insuficien¡å anterioarå de råspuns la terapia

standard cu antibiotice, trebuie så punå în discu¡ie

clinicianului posibilitatea unei infec¡ii cu micobacterii.

Istoric
Debut, cre¿terea „masei“ cervicale
Antecedente de traumatism sau boalå
Contact tuberculos
Febrå
Scådere în greutate
Tuse productivå
Imunizare BCG anterioarå
Zgârieturå de pisicå
Ingestia unor produse de lapte nepasteurizat
Istoric de cålåtorii

Examenul fizic
Semnele vitale ¿i greutatea
„Mase“ cervicale

Localizare, dimensiuni, fluctuen¡å, sensibilitate
Modificåri supraiacente a tegumentelor
Prezen¡a unui orificiu de drenaj
Afectarea glandelor salivare adiacente

Cavitatea oralå
„Erup¡ia“ din¡ilor
Lezarea mucoasei
Tumefac¡ie parafaringianå

Torace
Congestie

Examen neurologic
Neuropatii craniene

Examene paraclinice
Radiologie

Radiografie toracicå
CT-scan
MRI
Ultrasonografie

Teste antigenice
PPD-T

Teste de laborator
Hemograma
Virusul Epstein-Barr
HIV

Microbiologie
Aerobi
Anaerobi
AFB
Colora¡ii ¿i culturi pentru fungi

Histopatologie
Granuloame
Acid-fast staining
Microabcese

Tabelul 2
Evaluarea copilului cu limfadenopatie cervicalå cronicå

(dupå Albright ¿i colab, 2003)
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Întrebårile privind prezen¡a unor simptome constitu-

¡ionale organice sau a unui contact cu un pacient

cunoscut cu tuberculozå sunt obligatorii. Se va cerceta

de rutinå dacå pacientul a vizitat anterior o arie/zonå

cu risc crescut pentru tuberculozå cum ar fi Europa

de Est, Asia, Africa, America Centralå. Ingestia recentå

a unor produse de lapte nepasteurizate din zone în

afara SUA plaseazå copilul la risc pentru infec¡ia cu

M bovis (Albright ¿i colab, 2003).

Istoricul unei imunizåri anterioare cu vaccin BCG

este importantå deoarece acesta va influen¡a interpre-

tarea testului cutanat (IDR la tuberculinå) pentru tuber-

culozå. Un istoric de o zgârieturå sau mu¿cåturå de

pisicå poate ridica suspiciunea posibilitå¡ii entitå¡ii cat-

scratch disease, care poate fi confirmatå prin testare

serologicå.

Un examen fizic complet care se „focalizeazå“ pe

datele oferite în tabelul 2 constituie un sprijin pre¡ios

în stabilirea diagnosticului pozitiv al NTM (nontuber-

culous mycobacterial infections) ¿i al diferen¡ierii de

alte „mase“ cervicale noninflamatorii cum ar fi chistu-

rile congenitale (Albright ¿i colab, 2003). Copiii infec-

ta¡i cu NTM de obicei nu prezintå stare toxicå ¿i au

ocazional febrå. Radiografia toracicå este în mod obi¿-

nuit efectuatå, pentru a elimina o tuberculozå pulmo-

narå, dar este normalå aproape în toate cazurile de

NTM ale regiunii capului ¿i gâtului (White ¿i colab,

1986; Kraus ¿i colab, 1995). Imagistica radiograficå

adi¡ionalå, cum ar fi – CT, ultrasonografia sau MRI –

poate fi necesarå în cazuri selectate, ca extinderea bolii,

dar rar are rol în diagnostic. Datele sugestive oferite

de CT-scan în limfadenitele NTM precoce includ: ring

enhancement (intensificare cu aspect de inel), inflama-

¡ie minimalå marginalå a gråsimii subcutanate ¿i absen-

¡a eviden¡ei unor abcese formate (Hazra ¿i colab,

1999); în stadiul avansat al bolii se pot eviden¡ia colec-

¡ii chistice sugestive de abcese supurative (White ¿i

colab, 1986).

Chiar în condi¡iile unei anamneze amånun¡ite, a unui

examen fizic complet ¿i a unor investiga¡ii imagistice

selective, diferen¡ierea dintre limfadenita cauzatå de

NTM sau de  M tuberculosis poate fi dificilå.

Diagnosticul de limfadenitå tuberculoaså este mai

pu¡in probabil în situa¡iile în care:

1. nu existå nici o datå anamnesticå de contact perso-

nal cu un pacient cu o tuberculozå activå;

2. testele PPD-T (purified protein derivative-tuber-

culous) este sub 15 mm;

3. radiografia pulmonarå normalå;

4. vârsta pacientului este sub 4 ani ¿i

5. membrii familiei au testele PPD-T negative (Starke,

2000).

Datoritå reactivitå¡ii încruci¿ate între PPD-T ¿i anti-

genele NTM trebuie avutå o rezervå totdeauna când

se interpreteazå rezultatele testelor antigenice cutanate,

în prezen¡a unei infec¡ii NTM. Existå în mod clar o

varia¡ie în ceea ce prive¿te valoarea predictivå a testului

PPD la copiii cu infec¡ie NTM. Pacien¡ii cu infec¡ie

NTM pot prezenta rezultate concordante cu o tubercu-

lozå activå, cu toate cå rezultatele intermediare sau

non-reactive sunt mult mai comune. Utilizarea de teste

antigenice care sunt mai sensibile pentru speciile NTM

(PPD-B, PPD-Y ¿i PPD-G) au fost retrase datoritå reac-

¡iilor adverse semnificative, cum ar fi exfolierea sau

apari¡ia de vezicule cutanate.

De aceea, datele histopatologice ¿i culturile ob¡i-

nute din ganglionii limfatici infecta¡i trebuie så stea la

baza diferen¡ierii între NTM ¿i limfadenita tuberculoaså.

În cursul examenului copiilor cu infec¡ie micobac-

terianå non-tuberculoaså este necesarå o investigare

de laborator adi¡ionalå cum ar fi: titrul anticorpilor

heterofili sau testul HIV, ghidate de anamnezå. Hemo-

grama este normalå în limfadenita NTM, ceea ce poate

fi util pentru excluderea unei infec¡ii bacteriene acute

¿i a malignitå¡ilor (White ¿i colab, 1986).

În final, diagnosticul de limfadenitå NTM se ba-

zeazå pe datele histopatologice sau pe culturile din

¡esutul ganglionar. Kraus ¿i colab (2000) au gåsit

microabcese, etichetate ca granuloame, granuloame

necazeificate ¿i rare celule gigante ce par mai sem-

nificative în ganglionii limfatici infecta¡i cu NTM decât

în tuberculozå.

Neutrofilele tind så fie concentrate în centrul gan-

glionilor limfatici infecta¡i – NTM, în timp ce acestea

sunt mai difuz råspândite în cazurile de tuberculozå

(Pinder ¿i colab, 1993). Necroza cazeoaså poate fi pre-

zentå în leziunile avansate ¿i, de asemenea, este mult

mai sugestivå pentru tuberculozå (Cleary ¿i colab,

1995).

Colora¡ia materialului infectant prin metoda Ziehl-

Neelsen demonstreazå prezen¡a de microorganisme

acid-fast în aproximativ 50% din cazuri (Hazra ¿i colab,

1999; Taha ¿i colab, 1985). Timpul necesar pentru

culturile NTM variazå de la cel pu¡in 3 zile la câteva

såptåmâni, în func¡ie de diversele specii. Rata de evi-

den¡iere a agentului patogen în culturi variazå de la

31% la 88% (Cross ¿i colab, 1959; Chao ¿i colab, 2002).

Ob¡inerea de ¡esut pentru examinare poate fi reali-

zatå prin aspira¡ie cu ac fin (FNA – fine needle aspi-

ration) sau prin biopsia unui ganglion infectat. Unii

autori (Starke, 2000) considerå dificil diagnosticul

NTM prin aspira¡ia cu un ac fin (FNA) datoritå

insuficientei vizualizåri a modelului histologic tipic ¿i

a materialului limitat ob¡inut prin aceastå metodå în

scopul efectuårii unor culturi; autorul subliniazå ca

FNA este utilå în situa¡iile în care se suspecteazå în

mod special o malignitate. Excizia ganglionului afectat

¿i biopsia supleazå limitele FNA prin posibilitatea
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examinårii unui fragment ce poate oferi examinarea

arhitecturii ¡esutului ob¡inut ¿i cultura agen¡ilor pato-

geni. Rezultatele sunt mai corecte când „specimenele“

ob¡inute sunt de la periferia ganglionului afectat ¿i nu

din centrul necrozat al acestuia.

2. Otomastoidita

Otita medie/mastoidita pot fi printre cele mai con-

testate diagnostice în infec¡iile NTM ale gâtului ¿i

capului la copil.

Pacien¡ii cu otitå cu NTM sunt de vârstå mai mare

decât copiii cu limfadenitå cervicalå NTM. Copiii

afecta¡i au un istoric de duratå tradus prin infec¡ii otice

recurente ¿i prin necesitatea utilizårii de tuburi de

timpanostomie în antecedente (Nylen ¿i colab, 1994;

Liening ¿i colab, 1997; Kinsella ¿i colab, 1986). Anam-

neza acestor copii poate face confuz tabloul clinic ¿i

så întârzie un diagnostic corect prin posibilitatea

dezvoltårii unei rezisten¡e la antibiotice a agen¡ilor

patogeni uzuali. De aceea situa¡ia în care copiii au

primit multiple cure de antibiotice înainte ce o infec¡ie

oticå cu NTM så fie diagnosticatå corect nu este neobi¿-

nuitå. O serie de autori au constatat prezen¡a unui ¡esut

de granula¡ie friabil în conductul auditiv extern la

copiii la care s-a demnonstrat mai târziu cå aveau otitå

cu NTM (Nylen ¿i colab, 1994; Liening ¿i colab,

1997). În aceste cazuri urechea medie ¿i mastoida erau

invadate de un ¡esut inflamator. Cazurile de otitå cu

evolu¡ie prelungitå care nu råspund la terapia standard

cu antibiotice ¿i la care se constatå în conductul auditiv

un ¡esut de granula¡ie, care la examenul biopsic eliminå

o malignitate – cum ar fi rabdomiosarcomul –, iar

culturile eliminå o infec¡ie fungicå sunt de cele mai

multe ori infec¡ii NTM (Albright ¿i Pransky, 2003).

3. Alte infec¡ii NTM ale regiunii capului ¿i gâtului

În cazuri rare, infec¡iile NTM pot determina afec-

tarea altor „situri“ din jurul capului ¿i gâtului. Cazuri

de sinuzitå NTM au fost raportate de Weiss ¿i colab

(1997) ¿i de Ferguson ¿i colab (1997). Tabloul clinic al

acestor cazuri este similar cu acela al altor cazuri de

sinuzitå bacterianå acutå. Al¡i autori men¡ioneazå infec¡ii

NTM ale tegumentelor ¿i ¡esuturilor moi cu localizare

la distan¡å de regiunea capului ¿i gâtului (Plaus ¿i colab,

1990; Rappaport ¿i colab, 1990). În douå cazuri, Plaus

¿i colab (1990) citeazå o infec¡ie a tegumentelor cu

micobacterii atipice dupå o terapie injectabilå cu steroizi

anabolici prin intermediul acelor contaminate.

4. Infec¡ii NTM la copii cu imunodeficien¡e

Imunitatea gazdei poate modula debutul ¿i evolu¡ia

infec¡iilor NTM. Vesterhus ¿i colab (1998) ¿i Dorman

¿i colab (1998) au descris cazuri familiale de infec¡ii

cu micobacterii atipice la copii imunocompromi¿i, care

prezintå o cre¿tere a susceptibilitå¡ii la boala produså

de micobacterii. Infec¡ia pandemicå HIV a produs,

de asemenea, o cre¿tere a infec¡iilor NTM, în particular

a bolii pulmonare determinate de complexul M avium-

intracellulare.

III. TRATAMENT

Un plan terapeutic trebuie stabilit dupå ce diagnos-

ticul de infec¡ii NTM ale regiunii capului ¿i gâtului a

fost efectuat. În contrast cu boala determinatå de M

tuberculosis, tratamentul infec¡iilor NTM este, în mod

tradi¡ional, chirurgical. Slaba sensibilitate la terapia

cu antibiotice a infec¡iilor NTM limiteazå op¡iunea

medicalå. Apari¡ia noilor antibiotice macrolide înso¡itå

de încercarea de cre¿tere a eficien¡ei antibioticoterapiei,

asociatå la excluderea terapiei chirurgicale a fost

efectuatå cu succese variabile (Albright ¿i Pransky,

2003).

1. Limfadenita cervicalå

Tratamentul limfadenitei cervicale NTM cu antibio-

tice continuå så se dezvolte. De¿i excizia chirurgicalå

fårå antibiotice råmâne managementul standard, o serie

de autori (Harza ¿i colab, 1999; Tessier ¿i colab, 1994;

Berger ¿i colab, 1996) au argumentat ca în cazurile

de limfadenitå cervicalå NTM în stadiile ini¡iale, cu

absen¡a supura¡iei ¿i extensiei la ¡esuturile vecine, poate

fi începutå terapia cu antibiotice. Durata adecvatå a

terapiei este dependentå de råspunsul clinic. Hazra ¿i

colab (1999) recomandå terapia cu claritromicinå (20-

30 mg/kg/zi în 2 prize) sau cu azitromicinå (10 mg/kg/

zi) ¿i etambutol (15 mg/kg/zi în o singurå prizå); la 5

din 10 pacien¡i trata¡i cu aceastå schemå infec¡ia NTM

a fost rezolvatå, nefiind necesarå terapia chirurgicalå.

Eficacitatea terapiei cu claritromicinå (7,5 mg/kg

de 2 ori pe zi) ¿i rifabutin (5 mg/kg/zi), ca ¿i a fluo-

rochinolonelor în infec¡ia NTM a fost documentatå la

copii; cei ce au råspuns la tratament au continuat cura

timp de 21 de zile; cei care nu au råspuns la terapia cu

antibiotice au beneficiat de cura chirurgicalå.

Excizia completå a masei ganglionare råmâne înså

ca terapie standard. Timpul optim de interven¡ie este

variabil cu evolu¡ia bolii. Biopsia prin excizie completå

a ganglionilor cervicali infecta¡i este principala

strategie terapeuticå în limfadenita NTM la copil.

Aceastå strategie (1) procurå un ¡esut adecvat

pentru culturi ¿i histopatologie, (2) previne evolu¡ia

nefavorabilå cosmeticå prin limitarea extensiei infec-

¡iei la tegumentele ¿i ¡esuturile adiacente, ¿i (3) reduce

nevoia unei interven¡ii chirurgicale adi¡ionale, cu un

rezultat cu mare probabilitate mai inferior (Starke,

2000).
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Terapia medicalå singurå, în boala avansatå, este

sugeratå numai la pacien¡ii ai cåror pårin¡i refuzå inter-

ven¡ia chirurgicalå sau sunt ei în¿i¿i candida¡i inadecva¡i

pentru chirurgie, cu consecin¡a cå în aceastå situa¡ie

insuficien¡a terapeuticå apare frecvent.

2. Otomastoidita

Baza terapiei în rarele cazuri de otomastoiditå NTM

o constituie abordarea bilateralå a terapiei – medicalå

¿i chirurgicalå.

Debridarea chirurgicalå este necesarå pentru a

îndeparta ¡esutul de granula¡ie important care caracte-

rizeazå otita NTM. Frecvent este necesarå mastoidec-

tomia. Postoperator, poate fi necesarå chiuretarea

repetatå a cavitå¡ii mastoidiene pentru eliminarea ¡esu-

tului de granula¡ie recurent (care reapare) (Nylen ¿i

colab, 1994).
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adecvatå pe agen¡ii patogeni NTM – de obicei claritro-

micina – este beneficå în managementul otomastoi-

ditei. Timpul optim necesar pentru eradicarea unei

otomastoidite NTM depå¿e¿te, în mod tipic, un an

(Nylen ¿i colab, 1994; Liening ¿i colab, 1994).

3. Alte infec¡ii NTM ale capului ¿i gâtului

Sinuzita NTM este tratatå cu succes prin chirurgie

endoscopicå a sinusului facial afectat cuplatå cu terapie

cu antibiotice (Weiss ¿i colab, 1997; Ferguson ¿i colab,

1997). În cazurile cu afectarea ¡esuturilor moi, debri-

darea largå chirurgicalå asociatå cu antibioticoterapie

s-a dovedit a fi urmatå de succes (Plaus ¿i colab, 1990;

Rappaport ¿i colab, 1990). Grefele cutanate dupå refa-

cerea ¡esutului sånåtos pot fi necesare în cazurile cu

defecte cutanate rezultante.
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