amplificarii efectului terapiei specifice. Or, notiunea de eliologic
are importanta atat pentru formarea conceptuald a medicului, cat
$t importanta pur pragmatica.

3. Patogenia generala

3.1. Rolul factorului etiologic in procesul apariiei bolii. Lezi-
unea ca substrat material al bolii

3.2. Rolul factorilor patogenetici in evolutia bolii. Interelatiile
de cauzi gi efect, Veriga principald a patogeniei. Cercul
vicios

3.3. Rolul reactivitatii organismului in evolutia bolii

Patogenia (din greceste pathos ~ suferintd; logos — stiinta)
este stiinta s1 unul din compartimentele fiziopatologiei teoretice,
care studiazd mecanismeie aparitiei, dezvoltaru si rezolutiei bo-
lit. Patogenia raspundc la intrebarea; Cum apare, se dezvoltd si
se sfarseste boala?

La fel ca si in cazul etiologiei distingem doua notiuni de pa-
togenie: patogenia generald $i patogenia speciald. Patogenia ge-
nerald este un compartiment al fiziopatologiei teoretice, care
studiaza mecanismele generale ale aparitiel, evolutiei si sfargitu-
lui proceselor patologice tipice si ale bolilor. Aceste legi sunt
comune pentru majoritatea bolilor $i poartd un aspect abstract,
teorctic, filozofic. Patogenia speciald studiazi legile aparitiei,
evolutiei $i sfarsitului Fecarei boli concrete, tinand cont de fac-
toru! etiologic, organul, in care se dezvoltd boala, proprietatile
individuale ale organismului. Patogenia speciaia cste prerogativa
disciplinelor clinice, care studiaza bolile respective (boli interne,
boh chirurgicale, boli infectioase §.a.).
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Dintre legititile generale comune pentru toate procesele pa-
tologice si toate bolile, indiferent de cauza provocatoare, specia
biologica, localizarea procesului patologic fac parte urmitoarele:

a) legitdtile intcractiunii cauzei provocatoare $i organismul
in procesul aparitiei bolit; rolul factorului etiologic in procesul
aparifiei s1 evolutiei bolii;

b) legitatile interrelatiilor dintre factorii patogenetici; rolul
factorilor patogenetici in evolutia bolii;

¢} rolul reactivitdtii organismului in aparitia si evolutia bo-

lii.

3.1. Rolul factorului etiologic in procesul aparitiei bolii.
Leziunea ca substrat material al bolii

Efectele primare ale actiunii cauzei asupra organismului i
punctul de start al bolii sunt /eziunile.

Leziune se numeste orice dereglare persistenti si irecupera-
bild a homeostaziei organismului ~ biochimice, structurale, fun-
ctionale, psihice. Concret dishomeostazia se manifesta prin dez-
integrarea structurii $i dereglarea functiei. (Din aceste conside-
rente cauza se mai numeste factor patogen (pathos — boali +
genesis — a da nastere), factor nociv, factor lezant. Astfel pato-
genitatea cauzel este determinatd de capacitatca acesteia de a
provoca leziunca organismului, iar leziunea reprezintd efectul
nemijlocit, primordial al actiunii cauzei bolii i concomitent pri-
mul factor patogenetic, absolut indispensabil pentru desfagura-
rea completd si evolutia ulterioara a bolii {Factor patogenetic —
factorul ce apartine patogeniei, mentine dezvoltarea bolii).

Leziunea este substratul material al oriciret boli. Specificul
leziunii depinde de proprietatile cauzei provocatoare, iar specifi-
cul bolii — de specificul leziunii.

Clasificarea leziunilor s¢ efectueazi in functie de mai multe
criterii.
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A.  In functie de proprietdfile (natura) factorului nociv §i
caracterul leziunilor:

a) leziuni mecanice provocate de factorii mecanici (distruc-
tia, dezintegrarca formatiunilor structuralizate ale organismului
- organite celulare, celule, tesut, organe s.a.);

h) leziuni fizice provocate de factorii fizici (denaturare ter-
micd a substantelor organice, ionizarea moleculelor, formarea
radicalilor liberi si peroxidarea substantelor proprii, polarizarea
celulelor s.a.);

¢) leziuni chimice provocate de substante chimice (dezinte-
grarea sau transformarea chimici a substantelor din componenta
organismului);

d) leziuni complexe mecanice, fizice, chimice, antigenice,
informationale provocate de factorii biologici;

e) dereglari psihice provocate de factorii psihogeni, iar ulte-
rior si leziuni somatice survenite prin mecanismul psiho-soma-
tic.

De mentionat ci cfectele actiunii factorului patogen poartd
amprenta specificului acestuia.

B. In funcie de localizarea leziunii la diferite niveluri
ierarhice de organizare a organismului:

a) leziuni “atomare’” — modificarea structurii elementare a
atomilor din componenta organismului la actiunea asupra lor a
energiilor inalte. La actiunea razelor sau particulelor ionizante se
produce ionizarea atomului cu picrderca sau acapararea electro-
nilor si cu formarea respectiv a perechilor de ioni pozitivi i
negativi; la actiunea neutronilor are loc absorbtia acestora de ca-
tre atomii stabili cu transformarea in clemente nestabile, radio-
active. Aceste modificari primare ale structurii atomilor pot an-
trena modificdn secundare, de exemplu, leziuni moleculare, ra-
dioactivitate indusa cu leziuni radiationale s.a. Totalitatea de fe-
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ziuni “atomare” s-ar putea denumi conventional «patologic
atomara».

b) leziuni moleculare — modificari in structura primar3, se-
cundard, tertiard sau cuaternard a moleculelor, in special a celor
complexe ca proteinele, lipo- si glicoproteinele, ADN, ARN, en-
zimele, hemoglobina, imunoglobulinele, receptorii s.a. Totalita-
tea de boli, care au la bazi leziuni moleculare intrunesc patolo-
gia moleculard cu aga compartimente, ca bolile ereditare genice,
mutatiile genice, hemoglobinopatiile, enzimopatiile, receptoro-
patiile, membranopatiile, imunopatiile.

¢} leziuni subcelulare — afectarea organitelor celulare in
mod selectiv sau nespecific de diferiti factort patogeni: membra-
nele citoplasmatice, care sunt primele tinte ale actiunii factorilor
patogenti st sunt [eczate de majoritatea acestora, antrenind lezium
secundare ale altor organite celulare, nucleul i aparatul genetic
la actiunea mutagenelor in diferite boh ereditare, lizozomii cu
eliberarca de enzime lizozomale $i autoliza ulterioard a celuled,
mitocondriile cu dereglarile proceselor de fosforilare oxidativa,
generare sau conservare a energiel, aparatul Golgi. Deoarece ce-
lula este o structurd complexa cooperatistd, leziunea oriciror or-
ganite conduce la dezintegrarea celulei ca sistem biologic.

d) leziuni celulare — sunt consecinta directa a leziunilor ire-
cuperabile a structurilor subcelulare; totalitatea de leziuni celula-
re constituie patologia celulara (de ex., distrofiile celulare, ne-
croza).

e) leziuni tisulare sau sistemice — afectarea selectiva conco-
mitentd a celuielor de origine unicd, indiferent de localizarea
acestora: osteopatiile {(osteoporoza, ostcodistrofia), miopatiile
(afectarea mugchilor striati in miastenie), afectarca sistemului
sanguin (eritrocitoza primard absolutd, limfoleucozele, mielo-
leucozele), a tesutului conjunctiv (colagenozele), epiteliului
(avitaminoza A) s.a.
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f) leziuni la nivelul organismului integru (leziuni integrale)
— afectarea concomitentd a tuturor structurilor organismului
(boala actinica, hipoxia, intoxicatii, $oc §.a.).

Boala poate si debuteze cu actiunea factorului patogen la
orice nivel de organizarc a organismulut, insa oricare ar fi nive-
lui ierarhic lezat de actiunea nemijlocitd a cauzel in consecingd
apar efecte pe scard ascendentd, pand la dereglén integrale, pen-
tru ca acestea si provoace noi deregliri $1 leziuni in directie des-
cendentd pana la nivel celular. in acest context boala este totali-
tatea de procese patologice situate la toate nivelurile de organi-
zare a organismului.

C. In functie de consecutivitatea aparitiei leziunilor:

a) leziuni primare apirute nemijlocit ca efect al actiunii
factorului patogen;

b) leziuni secundare provocate consecutiv de acliuneca lezi-
unilor primare. Acestea, la randul lor, cauzeaza alte leziuni, pen-
tru ca si ele sa provoace al treilea val de leziuni g.a. Totalitatea
de leziuni ulterioare provocate de efectele actiunii factorului no-
civ provocator de boald constituie leziunile secundare. Este ugor
de observat faplul ca boala niciodatd nu se limiteaza doar la le-
ziunile primare, ¢i include §i leziuni secundare, care le depasesc
ca volum pe cele primare.

Or, substratul material al tuturor bolilor sunt diversele le-
ziuni provocate primordial de factorul nociv, iar ulterior gi de
efectele actiunii acestuia. Intre leziunile primare si cele secunda-
re se instaleaza interrelatii dialectice de cauzi si efect cu trans-
formarea efectului in cauza noua, ceea ce conduce la autoampli-
ficarea gi cxpansia in progresie a leziunilor.

Importanta pragmatica a postulatului despre relatiile dintre
procesele primare §i secundare constd in posibilitatea aplicarii
procedeelor terapeutice, care vor inlatura atat leziunile primare
provocate de factorul nociv, cét $i procesele secundare cu sem-
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nificafie negativa pentru organisin. De exemplu, in procesul in-
flamator se aplica atit terapie antimicrobiana, cat si oprimarea
efectelor secundare, ca hiperemia si exsudatia exagerata.

D. In functie de campul afectat:

a) feziuni locale, regionale — cuprind o structurd anatomica

delimitata (parte de organ, organ, regiune anatomica);

b) leziuni generale ~ cuprind concomitent mai multe regiuni

sau chiar intreg organismul.

intre leziunile locale i cele gencrale se instaleaza anumite
corelatii dialectice.

Pe parcursul bolii indiferent de nivelul leziunilor (atomar,
molecular, subcelular, celular), de debutul bolii (cu leziuni loca-
lizate sau generalizate) are loc o imbinare de leziuni locale §i ge-
nerale prin generalizarea modilicirilor locale si localizarea mo-
dificarilor generale. In acest context orice boald reprezintd un
ansamblu de modificdri locale §i generale.

La actiunea locala a factorului nociv initial are loc alectarea
structurilor din zona de actiune a acestuia, Tnsa ulterior apar le-
ziuni situate in afara zonei supuse actiunii patogene. Astfel de
fenomen se numeste generalizarea procesului local.

Ciile gi mecanismele generalizarii procesului patologic sunt
urmitoarele:

a) mecanismul neurogen: Icziunile primare locale prin inter-
mediul sistemului nervos (receptori, cii aferente, centri nervosi,
cdi eferente) initiaza diferite reflexe animale $i vegetative cu
reactii din partea organelor efectoare, care nu au fost nemijlocit
lezate de factorul patogen; o alta cale neurogena este transportul
axonal neuronal al toxinelor (tetanos) sau al infectului (rabia)
spre sistemul nervos central cu generalizarea efectelor patologi-
ce;

b) mecanismul hematogen — diseminarea toxinelor, germe-
nilor patogeni cu torentul sanguin din zona afectata primar in or-
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ganele distantate $1 implicarea acestora in procesul patologic,
care devine astfel general (de ex., toxemia, septicemia s.a.);

¢) mecanismul limfogen — vehicularea cu torentul limfatic a
toxinelor, germenilor patogeni, celulelor blastomotoase din fo-
carul local primar in organele distan{ate de acesta cu aparifia
focarclor secundare multiple (de ex., metastazarea procesului
septic, a tumorilor maligne);

d) generalizarea prin continuitate — raspandirea procesului
patologic din focarul primar spre structurile limitrofe prin con-
tact direct (de ¢x., procesul inflamator purulent localizat in ficat
poate afecta prin contact direct dialragma, iar mai apoi si plama-
nul);

¢) mecanismul functional — abolirea functiei unui organ
afectat izolat induce dereglari in alle organe dependente de
accastd lunctie { de ex., subalimentatia organismului cu oxigen
din cauza afectiunii plamanului induce modificdri hipoxice in
toate organele consumatoare de oxigen).

in cazul actiunii vaste a factorului patogen, care cuprinde in
cgald masuré i intensitate organismul intreg, nu toate structurile
organismului  sunt afectate in acelasi grad: unele organe sunt
afectate intr-o msurid mai mare comparativ cu celelalte. Afecta-
rea preferentiald a unor structuri la actiunea generalizatd a facto-
rului nociv poartd denumirea de localizarea procesului patolo-
gic.

Ciile st mecanismele de localizare sunt urmitoarele:

a) localizarea ca rezultat al sensibilitatii diferite a structuri-
lor organismului la actiunca nociva a factorului patogen (vulne-
rabilitatca diferitd). Astlel, la actiunea razelor ionizante asupra
intregului organism cele mai vulnerabile, $i respectiv cele mai
lezate, sunt tesuturile cu o activitate mitotica inalta (de ex., orga-
nele hematopoietice, epiteliul intestinal, epiteliul germinativ),
din care cauzid anume aici sunt localizate preponderent afecti-
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unile radiationale; la actiunea generaid a hipoxiei atmosferice cei
mai vulnerabili sunt neuronii corticali, ceeca ce $i provoacd
moartea acestora inaintea altor celule;

b) localizarea prin excretia de catre anumile organe a unor
toxine exogene §i acumularea acestora pana la concentratii noci-
ve — astfel are loc lezarea preponderentd a rinichilor in intoxica-
tille generale cu mercur, a tractului digestiv in intoxicatia cu
plumb,

¢) localizarea prin mecanismul tropismului — o afinitate spe-
cificad a factorului patogen fata de diferite structuri, mediatd de
prezenta receptorilor specilici factorului patogen {sensibilitatea
SNC si a organclor inervate la actiunca mediatorilor respectivi,
sensibilitatea organelor-tintd la actiunea hormonilor), a antigene-
lor (sensibilitatea celulelor depozitare de anticorpi la acliunca
antigenelor in anafilaxie s.a.), prin microecologic favorabila (de
€X., bila reprezinta un mediu nutritiv sclectiv pentru salmonele).

Or, indiferent de debutul procesului patologic (local sau
general), boala reprezinta o imbinare inseparabild de lcziuni lo-
cale si generale. in aceasti viziune boalu este un proces gene-
ral, insd cu o localizare predominantd intr-o structurd sau alia.

Importanta pragmaticd a postulatului despre relatiile dintre
procesele locale i cele generale constd in formularea strategiel
lerapeutice. Astiel, in fiecare boala medicul aplica atat procedee
terapeutice topice, orientate spre lichidarea fenomenelor locale,
cat si terapic generald, orientald spre lichidarea fenomenelor pa-
tologice generale din organism.

E. In functie de caracterul predominant al leziunilor:

a) modificéari structurale;

b) dereglari functionale.
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[nterrclatiile dintre modificarile structurale si dereglirile
functionale poarta un caracter dialectic.

Structura si functia sunt doua categorii dialectice cuplate,
derivate de la formi i continut. Interpretarca incorecta a acestor
doud categorii conduce la colizii conceptuale, initiate de intreba-
rea incorecta: Ce este primordial in boala — leziunile structuraie
sau modificdrile funcfionale? Raportul dintre leziunile structura-
le si dereglarile functionale observate in diferite boli nu este
totdeauna egal, ceca ce a permis evidentierea unor boli “organi-
ce” cu predominarea aparentd a leziunilor structurale si a bolilor
«functionale», in care predomini dereglirile functionale, in timp
ce leziunile structurale aparent lipsesc. De mentionat ¢3 o data
cu aprofundarea cunostintelor noastre despre structura materiei,
cu aprofundarea nivelului de studiere a materici vii, tot mai mult
se estompeazd demarcarca dintre structurd si functie, pentru ca
la nivelul molecular sa dispara completamente, moleculele fiind
concomitent §i structurd si functie (de ex., proteinele din compo-
nenta membranelor celulare sunt concomitent §i structurd de ba-
rierd, si clemente functionale). Péstrarca pana in prezent a divi-
zani bolilor in «organice» si «functionale» poate fi justificata
doar de pe pozitii pragmatice n functie de faptul cu ce metode
diagnostice pot fi depistate mai usor — prin inregistrarea sau
vizualizarea defectelor structurale (de ex., ulcerul gastric) sau
prin inregistrarea dereglarilor functionale (de ex., neurozele).

In viziunea dialeclica boala este o combinatie inseparabild
de leziuni structurale si de dereglari functionale.

De regula, in majoritatea bolilor gradul dereglarilor fun-
ctionale corespunde gradului leziunilor structurale (de ex., inten-
sitatea dereglarilor funciionale in hemoragie este proportionald
cu masa sangelui pierdut), in unele cazuri acest raport este de-
zechilibrat. Astfel, in unele boli leziunilor structurale vaste nu le
corespund dereglari functionale de aceeasi anverguri, ceea ce se
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explica prin excesivitatea biologica a unor structuri (de ex., lipsa
unui rinichi nu se manifestd prin deregliri functionale). Pe de
altd parte, se intdlnesc patologii, in care leziunile structurale
foarte limitate (cu dimensiuni de milimetri) conduc la dereglari
functtonale severe, chiar §i la moarte, ceea ce depinde de impor-
tanta vitala a acestor structuri (de exempiu, centrul respirator,
sistemul conductor al inimii).

Or, in orice boalad pot fi depistate concomitent modificari
de structurd §i dereglari functionale, desi raportul dintre
acestea nu totdeauna este proportional. Din acest postulat ur-
meaza tactica terapeutici, care va consta in aplicarea terapiei
combinate — orientatd spre reparatia detectelor structurale $i
redresarea functiilor perturbate.

Momentul declansator al bolii este actiunea nocivi a facto-
rului patogen, care provoaca leziuni — modificdri de structurd §i
deregldri functionale. Astfel, rolul factorului nociv este absolut
indispensabil si decisiv in declangarea bolii.

in evolutia ulterioara a bolii deja aparute factorul ctiologic
joaca rol diferit.

in unele cazuri factorul etiologic are rol determinant pe tot
parcursul bolii, iar mecanismul dezvoltarii bolii este in intregi-
me, de la inceput si pana la sférsit, sustinut de factorul etiologic.
La fel si toate mantilestarile bolii sunt conditionate de prezenta $i
acfiunea perpetud a cauzel provocatoare; respectiv, inlaturarea
acesteia duce la disparitia manifestarilor bolii, deci boala se in-
trerupe ( de ex., in infectiile acute, intoxicatiile acute);

In a doua categorie de boli factorul etiologic are rol va-
riabil de la decisiv in debutul bolii si in acutizérile (recidivele)
bolilor cronice si pand la indiferent in perioada de remisie
clinicd (de ex., in infectitle cronice specifice, cum ar fi tubercu-
loza, factorul cauzal — micobacteria, are rol decisiv la initierca
bolii, insa persistd in organism si dupd convalescenta fara acti-
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vilate aparentd, devenind iardsi < ccisiv in recidivele tubercu-
lozet).

Exista a treia categorie de boli, in care factorul cauzal joaci
rol de impuls, fiind necesar doar in faza initiald de declangare a
leztunitor primare, iar uiterior boala se dezvoltd in virtutea
mecanismelor patogenetice intrinsece. De ¢x., in traumele meca-
nice, termice, radiationale cauza actioneazi un timp foarte scurt,
pe cand ulterior boala decurge indelungat in lipsa cauzei declan-
satoare. Acestc mecanisine imanent¢ sunt prezente in toate
bolile, insd in cazurile discutate aici ele se manifesta cel mai
elocvent.

Cunoasterea rolutui concret al factorului etiologic in evolu-
tia fiecarei boli permite aplicarea corectd a terapiei etiotrope
(specifice, cauzale) in cazurile, cand factorul etiologic joaca roi
decisiv si in anularea terapici etiotrope cu accent pe terapia pato-
geneticd atunci, cand rolul factorului etiologic diminueaza.

3.2. Rolul factorilor patogenetici in evolutia bolii. Interre-
latiile de cauza gi efect in evolutia bolii. Veriga prin-
cipali a patogeniei. Cercul vicios

Efectele provocate de actiuneca factorului patogen §i totalita-
tea de efecte secundare se numesc factori patogenetici, care
mentin evolutia boli.

Mecanismele principale, care mentin dezvoltarea bolit oda-
ta declangate, sunt factori patogenetici. Intre factorii patogenetici
se stabilesc relatii dialectice de cauza si efect prin transformarea
succesivd si repetatd a fenomenelor din efect in cauzd. Pe par-
cursul bolii acest fenomen se produce dupa cum urmeaza. Cauza
provocatoare (prima cauza, cauza de gradul 1), actionand asupra
organismului provoaca efecte in formd de leziuni, care pot fi
calificate ca factori patogenetici de gradul 1. La randul lor, fac-
torii patogenetici de gradul I devin cauze de gradul II, provo-
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cand consecinte noi — factori patogenetici de gradul II; acestea
din urma se transforma in cauze de gradul Il rezultand efecte
de gradul 111 etc. Astfel, se formeaza un lant lung §i ramificat de
factori patogenetici, legati prin relatiile de cauzi si efect care §i
este forta motrica de dezvoltare a bolii. Efectul primar cauzat de
actiunea cauzei provocatoare reprezintid leziunile primare, pe
cand efectele ulterioare reprezintd leziunile secundare. In majo-
ritatea cazurilor volumul leziunilor secundare depéseste volumuli
celor primare.

Astfel, patogenia oricirei boli reprezinta un lang patogenetic
format din numeroase verigi, constituite dintr-un cupiu de proce-
se patogenetice, dintre care unul este cauza §i allul — efectul,
pentru ca ulterior cel ce a lost efectul sa se transforme in cauza
s.a. De exemplu, in hemoragie unul din multiplele lanturi pato-
genetice de cauze §i efecte legate consecutiv ¢ste anemia — hipo-
xemia — hipoxia miocardului — diminuarea contractibilitdtii —
micsorarea debiwului cardiac — hipoperfuzia organelor — leziuni
celulare - insuficienta organelor.

[n patogenia si evolutia bolii nu toate verigile lantului de
cauze-cfecte joaca rol echivalent, La analiza patogeniei majori-
tatii bolilor s-a constatat ci in fiecare boala exista un cuplu de
procese patogenetice numit veriga principald, de care depinde
mentinerea intregului lant si la inlaturarea careia intregul lant se
dezintegreazi, iar evolutia bolii se intrerupe.

Importanta pragmatica a acestui postulat constd in faptul ca
pentru stoparea evolutiei bolii nu este necesar, dar nict posibil de
a infatura toate fenomenele patologice, ci este suficient doar de a
anihila veriga principald pentru ca tot lantul patogenetic si se
destrathe. De exemplu, in hemoragie veriga principald, care ini-
iazd multiplele procese patologice (hipoxia creierului cu coma,
hipoxia miocardului cu insuficientd cardiaca, hipoxia rinichilor
cu insuficienta renald s.a.), este anemia posthemoragica, iar ani-
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hilarea verigii principale prin trans ‘uzie de sange inlaturd conco-
mitent procesele patologice din toate organele.

Pe parcursul evolutiei clinice a majoritatn bolilor cronice,
cu evolutie indelungatd periodizata apar si se inlocuiesc uncle pe
altele in mod succesiv mai multe verigi esentiale, care capati o
importantd dominantd in anumite perioade evolutive ale bolii.
Aceste procese se numesc veriga dominantd a patogeniei. Sarci-
na medicului este de a urmari succesiunea verigilor dominante i
de a depista la timp trecerca unci perioade a bolii in alta, pentru
a aplica adecvat terapia patogeneticd, orientata spre lichidarea
verigii dominante. Astfel, in evolutia bolii arsilor se pot eviden-
na distinctiv perioadele socului combustional, a toxemici, bacte-
riemiei, care au diferite verigi patogenetice dominante $i necesi-
ta terapie patogenetica specilica acestora.

Spre deoscebire de terapia etiotropd, axata pe factorul cauzal
si conditiile nefavorabile, terapia patogeneticd vizeazd limitarea
sau Tniaturarea factorilor patogenetici.

Dezvoltarea si ramificarea lantului patogenetic poate condu-
ce la aparitia unor fenomene, care au un efect similar cu actiunea
primei cauze — in acest caz lantul patogenetic se inchide, trans-
formindu-se in cerc. Particularitatea acestui cerc consti in faptul
cd ultimul efect din lant amplifica leziunile provocate de prima
cauza §i astfel are loc o reverberatie perpetud a lantului patoge-
netic, insd cu fiecare repetare a acestuia leziunile se aprofundea-
74. Or, are loc o cscaladare a leziunilor in formé de spirala in di-
rectia ascensiunii leziunilor, care conduce la atingerea unui grad
incompatibil cu viata.

Semnificativ este faptul c& organismul nu poate de sine
statator sa intrerupd evolutia acestor fenomene patologice, din
care cauzd un atare cerc patogenetic este numit cerc vicios. Or,
cercul vicios este lantul patogenetic inchis de cauze si efecte, in
care ultimul efect are o actiune similard cu prima cauza. De
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exemplu, la actiunca generald a temperaturilor scizute are loc
diminuarea proceselor catabolice st consecutiv micsgorarea ter-
mogenezei, or, incetinirea proceselor catabolice are acelasi efect
ca §i actiunea primei cauze — micgorarea temperaturii corpului.
Astfel de cercuri vicioase se intdlnesc n fiecare boala, iar sar-
cina medicului consta in depistarea $i intreruperea acestora prin
interventii terapeutice.

3.3. Rolul reactivititii organismului in aparitia si evolutia
bolii

Legitatile descrise mai sus constituie principalele mecanis-
me de aparitie $i evolutie a fenomenelor patologice ale bolil —a
leziunilor manifestate prin modificari structurale si dercglari
functionale. Boala insd nu constd doar din tenomene patologice,
iar organismul nu este un corp mort areactiv. Chiar $i in fumea
materiei moarte orice actiune suscitd o reactie.

Materia vie este dotata suplimentar cu facullatea de reactivi-
fate — capacilatca de a raspunde la orice actiunc din mediul ex-
tem sau intern, inclusiv si la leziunile provocate de actiunea fac-
torilor nocivi, prin modificarea adecvata a structurii $i functiei
conform actiunii excitantului. Or, la actiunea lezantd a factorului
nociv organismul riaspunde cu diterite reactii, predominant cu
caracter biologic bencfic. Reactivitatea organismului se manifes-
1 prin reacyii — acte elementare ale organismului suscitate atat

- de actiunea factorilor patogeni, cat si de cei fiziologici. In acest
context boala nu este numai rezullatul actiunii factorului nociv,
¢l rezuliania interactiunii fuctorului nociv cu organismul viu
reactiv i include in componenta sa atit fenomene patologice
distructive, cét s1 fenomene fiziologice orientate spre restabilirea
.l‘iomeostaziei dereglate. Importanta pragmatica a acestui postulat
constd in faptul ca strategia terapeuticd a medicului va consta
atdt in limitarca actiunii lezante a factorului patogen, cit i con-
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comitent in sustinerea si amplificarca reactiillor fiziologice de
restabilire a homeostaziei.

in plan biologic reactivitatea diferd in functie de specia
biologica (reactivitatea de specie), in functic de particularitatile
de rasd si etnie (reactivitatea de grup sau rasd), de particularita-
tile individuale (reactivitate de sex, vdrstd 3.a.). Aceste criterii
de clasificare au o mare importantd practici, deoarece medicul
va tine permanent seama de parametrii normali ai reactivitatii in-
dividuale a pacientului concret (rasa acestuia, sexul, varsta, erc-
ditatea s.a.).

Facultatea de a reactiona o poseda nu numai organismele in-
tegre, ¢i, de asemenea, si moleculele, organitele celulare, celule-
le, tesuturile, organele si sistemele organismului pluricelular,
fapt ce permite de a vorbi despre reactivitatea in plan larg biolo-
gic ierarhizata la diferite niveluri de organizare a organismului.
Pentru uz medical pragmatic notiunea de reactivitate se utili-
zeaza Tn sens de reactivitate a organismului, privitd ca o totali-
tate dialecticad a reactivitatii tuturor componentilor ierarhici ai
organismului — cclule, fesuturi, organe, sisteme.

Esenta general biologica a reactivititii este conservarea ho-
meostaziei biochimice, structurale, functionale si psihice proprii
speciel biologice §i individului in conditiile variabile ale me-
diului ambiant. Reactiondnd in mod adecvat la actiunile pertur-
bante, organismul corecteaza modificirile produse de acestea i
isi pastreaza integritatea si homeostazia sa structurala gi functi-
onald, homeostazia mediului intern. Astfel reactivitatea se tradu-
ce prin rezistenta de specie §i individuald — capacitatea de a re-
zista la presingul mediului $1 de a-gi péstra identitatea sa biologi-
ca. Or, in cuplul categoriilor dialectice reactivitate — rezistentd,
primatul apartine rezistentei. Anume rezistenta este scopul
major biologic, in timp ce reactivitatea este mijlocul de atingere
a acestui scop.




Dupi cum s-a mentionat mai sus capacitatea de a reactiona
la modificarile mediului este proprie tuturor structurilor organis-
mului la toate nivelurile de organizare. Astfel, unele molecule
complexe ist modifica proprietatile sale in functie de modilicé-
rile mediului. De ex., afinitatea hemoglobinei fata de oxigen se
modifica in functie de concentratia oxigenului si a dioxidului de
carbon, de valoarea pH, de temperaturd, aceasta exprimandu-se
prin curba de disociere a oxihemoglobinei. La fel si activitatea
enzimelor digestive depinde de reactia mediului,

Organitele celulare raspund la diferiti stimulenti prin repli-
carea ADN din nucleu, intensificarea sintezei proteinelor in ri-
bozomi, modificarea raportului dintre procesele oxidative st de
fosforilare in mitocondrii, generarea de citre lizozomi a oxige-
nului atomar si a halogenatilor, inductia sintezel sau aclivarea
diferitelor enzime.

Exemple de reactivitate celulard pot servi reactiile celulare
elementare asa ca multiplicarea, excitatia, secretia, excretia, con-
tractia, fagocitoza, apoptoza, modificdrile vitezei de regenerarc a
{esuturtlor, a respiratiei celulare g.a.

Reactivitatea tisulard se¢ manifestd prin reactii complexe la
nivel de tesut: hipo- si hiperplazie, hipo- si hipertrofie.

La nivel de organ reactivitatea se manifestd prin modifica-
rea functiei specifice, a troficei, metabolismului, circulatiei san-
guine s.a,

Reaclivitatea sistemelor este suscitatd de modificarea para-

- metrilor intrinseci proprii sistemului sau de stimulentii extrinseci
parveniti din alt sistem sau din mediul ambiant. Vectorul reacti-
ilor sistemice este dirijat spre mentinerea homeostaziei sistemu-
lui $i a organismului. De ex., homeostazia presiunii sanguine ar-
teriale este mentinutd prin reactii din partea vaselor si a cordului
‘atdt la modificarea functiei acestor structuri, cat si la solicitdri
‘parvenite din afara sistemului cardiovascular. Un alt sistem reac-
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tiv este sistemul imun, care reactioneazi la contactul cu orice
substanta antigenica xenogena prin reactii imune specifice.

Reactivitatea organismului integru este determinata de reac-
tivitatea tuturor nivelurilor de organizare si este supusa obiecti-
velor majore ale organismului. Reactivitatea organismului se
exprimd prin reactii integrale complexe atat fiziologice (acte
locomotorii, dobandirea hranei, reproducerea, autoconservarea)
cit si patologice (stres, soc, boald).

Dispozitivele reactivitdtii includ mai multe structuri cu fun-
ctii diferite: dispozitivele de receptie a actiunii excitantilor si de
perceptic a modificarilor parametrilor homeostatici, comparato-
rul, care compara valoarea parametrilor actuali cu cea normati-
v, pastratd in memorie genecticd, aparatul, care elaboreaza co-
manda de raspuns i aparatul, care efectueaza raspunsul.

{n functie de semnificatia si intensitatea reactiilor reactivita-
tea poate avea caracter fiziologic sau patologic.

Reactivitatea fiziologicd a organismului este adecvati cali-
tatii §i intensitatii excitantului gi vizeaza pastrarca homeostaziei.
In cazui, in care reactia nu corespunde criteriilor calitative §i
cantitative ale excitantului (este excesiva sau insulicienta in ra-
port cu intensitatea excitantului, nu are caracter adaptativ) e vor-
ba despre reactivitate patologicd. In linii generale reactia pato-
logicd sc caracterizeaza prin trei neadecvaliliti: neadecvatitatea
calitativa, cantitativa si individuala.

Coerenta calitativd a reactiilor s1 excitantului consta in (ap-
tul cd reactia suscitatd de excitant este orientatd spre lichidarea
consecintelor antihomeostatice survenite de pe urma actiunii
acestuia,

Coerenta cantitativa esle corespunderea intensitatii reactiei
organismului $i volumului dishomeostaziei produse de excitant.
O atare reactivitate, intensitatea careia corespunde volumului
dishomeostazici si care poarta un caracter adaplativ este denu-

|
|
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mitd normoergic. Parametrii reactivititii normoergice sunt stabi-
liti prin studii populationale, tinind cont de rasa, sex, varsta,
constitutie si sunt declarati normative pentru majoritatea repre-
zentantilor paturilor omogene ale populatiei. Reactivitatea cu
atare caracter este echivalenta cu rezistenta organismului, prin
urmare cu capacitatea de a-gi pastra homeostazia.

La unele persoane se inregistreaza reactivitatea, care fie ¢d
depaseste diapazonul normoergiei si este denumitd hiperergie,
fie ca se afla sub limitele normei — Aipoergie. De reguld, nivelul
reactivititii corespunde cu cel al rezistentei si astfel normoergia
corespunde rezistentei optime, in timp ce mérirea sau micgorarea
reactivitdtii sunt insotite de marirea sau micgorarea rezistentel.
De exemplu, intensitatea raspunsufui imun masuratd prin titrui
anticorpilor estc totodatd $i masura rezisientei. Exceptii din
aceasta regula constituic cazurile, in carc hiperergia este insotitd
de micsorarea rezistentei, devenind ea singura cauzi a leziunilor
(de ex., in reactiile alergice cu reactivitate exagerala i rezistenta
nuld), iar hipoergia este manifestarea maririt rezistentei organis-
mului (de ex., la persoanele imunizate lipscsle reactia la inocu-
larea factorului infectios respectiv) insa rezistenta este maxima.

Pornind de la aceste premise, sarcina medicului vis-a-vis de
deviatiile reactivitatii (diminuarea sau intensificarea excesiva)
constd in ajustarca reactivitdlii pana la intensitatea normativa
caracteristici omului — reactivitatea exageratd va fi atenuatd, iar
reactivitatea insuficientd va fi stimulata, In prezent medicina
practicd poseda atare posibilitati, de exemplu prin remedii imu-
nostimulatoare sau imunosupresive, factori proinflamatori sau
antinflamatori, remedii pirogene sau antipiretice §.a.

Reactivitatea fiziologica se manifesta prin reactii fiziologice
= reactii adecvate calitativ $i cantitativ excitantulul $i orientate
spre mentinerea sau restabilirea homeostaziei, dezechilibrate de
actiunea factorilor nocivi. De subliniat cd reactiile fiziologice
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sunt declansate att de actiunea excitantilor fiziologici, cat si de
actiunea factorilor nocivi, criteriul principal de calificare a reac-
tiilor fiziologice fiind tendinta de restabilire 2 homeostaziei.

in contextul expunerii conceptului de boald ne vom opri
doar la reactiile fiziologice declangate de leziunile provocate de
factorul nociv. In functie de esenta lor biologica, toate reactiile
fiziologice ale organismului ca raspuns la leziunile provocate de
factorul nociv se sistematizeaza in urmatoarele categorii.

A. Reactii adaptative, prin intermediul carora organismul
sandtos se adapteaza la conditiile noi de existenta, diferite de ce-
le precedente. Reactiile de adaptare servesc la pastrarca homeo-
staziei organismului. Diapazonul intensitafii i durata actiunii
factorilor, in care organismul isi mai piastreazd homeostazia,
constituie capacitatea de adaptare — adaptabilitatea organismu-
fui. Adaptabilitatea este o functiie alat a caracterelor biologice,
de specie, cat si a caracterelor individuale — de sex, varsta, con-
stitutie s.a. Astfel adaptabilitatea este o capacitate individuald i
esentiald Tn definitia sanatatii.

B. Reactii protective, prin intermediul cirora organismui se
apara de actiunea eventual nociva a factorilor patogeni. Acesle
reactii se efectueaza prin:

a) bariere, care impiedici contactul organismuiui cu factorul
nociv i patrunderca acestuia in mediul intern (bariere mecanice
preformate — pielea, mucoasele, bariere chimice — secrefiile
piclii, glandelor digestive, bariere imune locale — lizozim, anti-
corpi secretorn din componenta secrettilor mucoaselor g.a.);

b) atenuarea actiunii factorului patogen deja pétruns in me-
diul intern (sistemele tampon, organele imunitatii, detoxicarea in
ficat s.a.);

¢) eliminarea factorului patogen patruns in organism {orga-
nele excretorii, exhalarea prin plaméani, stranutul, tusca, voma,
diareea s.a.);
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d) formarea de novo de bariere, care limiteaza contactul or-
ganismului cu factorul patogen (incapsulatia, granulatia, petrifi-
catia focarului inflamator).

C. Reactii compensatorii, prin intermediul cdrora organis-
mul compenseaza defectele de structura si deficitul de functie a
unor organe prin surplusul de functie (§i structurd) al altor orga-
ne sinergiste, care primordial nu au fost lezate. Reac{ile com-
pensatorii se pot manifesta:

a) la nivel subcelular (leziunea mitocondriilor duce la am-
plificarea functiei organitelor rimase intacte); la nivel tisular
{micsorarea numarului celulelor duce la amplificarea functiilor
celulelor rimasce intacte);

b) la nivel de organ (abolirea unuia din organele pereche du-
ce la hiperfunctia celui rimas intact), la nivel de sistem (insufi-
cienta cardiacd conduce la spasmul arteriolclor periferice);

~ ¢) la nivelul organismului (deficienta de eritrocite in hemo-
‘ragie prin intermediul penuriei de oxigen duce la activizarea
ventilatiei pulmonare).

- Esenta biologici a reactiilor compensatorii de orice nivel
este pastrarea homeostazici structurale §i functionale a organis-
mului.

D. Reactii reparative, prin intermediul cdrora organismul
tabileste deficitul de structurd si functie instalate in urma ac-
iunii lezante a factorului patogen. Reactiile reparative depind de
wvelul leziunii si se pot desfasura la nivel molecular (autore-
ratia moleculelor lezate de ADN), subcelular (reparatia orga-
itelor celulare), la nivel tisular §i de organ. Esenta reactiilor re-
rative este restabilirea homeostaziei structurale i functionale.
Or, totalitatea de reactii ale organismului (adaptative, pro-
Ive, compensatorii §i reparative} esle orientatd spre mentine-
homeostaziei organismului prin preintdmpinarea actiunii fac-
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torului patogen sau prin restabilirea homeostaziei structurale §i
functionale a organismului dereglate de factorul patogen.

Spre deosebire de cele patru tipuri de reactit fiziologice
biologic rezonabile si orientate spre mentinerca homeostaziei i,
in fine, spre autoconservarea individului, in unele cazuri pot
evolua si reactii patologice.

Reactia patologicd este un act elementar al organismului
suscitat atat de actiunea factorilor patogeni, cat si a celor fiziolo-
gici, dar care cste neadecvatd excitantului din punct de vedere
calitativ (nu corespunde calitatii excitantului i, prin urmare, nu
are caracter homeostatic) $i cantitativ (nu corespunde intensitatii
excitantului, fiind mai slaba sau mat pronuntata). Reactiile pato-
logice reprezintd un element distructiv in cadrul bolii.

in calificarca semnificatici biologice a reactiilor organismu-
lui, de care va depinde interventia intreprinsd de medic, este ne-
cesar de a lua in considerare si caracterul dialectic al reactulor
fiziologice, din care rezultd unele colizii conceptuale.

Reactiile fiziologice de asemenca pot antrena deregliri dis-
homeostatice (de ex., transpiratia excesivd in hipertermie sau
voma in caz de intoxicatic alimentara pot antrena deshidratarca;
hiperventilatia pulmonara in hipoxie conduce la alcaloza respira-
torie). Ulterior aceste consecinte nefaste ale reactiilor fiziologice
vor necesita cle singure corectie medicala.

Reactiile organismului poarta caracter concret in fiecare
caz: una st acceasgi reactie a organismului intdlnita in diferite
boli poate avea caracter fiziologic protectiv ntr-un caz §1 pato-
logic in alt caz (diareea In intoxicatie alimentard are caracter
protectiv, in timp ce acecasi diaree in holerd este pur patologi
ca). Medicul va diferentia caracterul acestei reactii in ambele
cazuri, deoarece tactica terapeutica va fi diametral opusa — sti-
mularea diareei prin laxative in caz de intoxicatie §i stoparea
diareet in caz de holera.
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Reactiile fiziologice poartd caracter ambiguu — una $i ace-
€asl reactie poate avea caracter adaptativ sau compensator (de
€X., hiperventilatia pulmonard la o persoana sinitoasa la alti-
tudine montani moderald poartd un caracter adaptativ si nu ne-
cesita interventil terapeutice, iar aceeasgt hiperventlatie la bol-
navii cardiaci la nivelul marii poarta un caracter compensator $i
necesitd interventia medicului). )
Rezultanta finald a patogeniei este instalarea bolii. In con-
textul interrelatiilor dintre factorul etiologic §i organism boala
reprezinta 0 combinatie inseparabild de /eziuni, orientate spre
dezintegrarea organismului, $i de reactii ale organismului,
orientate spre mentinerea integritdtii. De raportul acestor doud
tendinte va depinde aparitia sau neaparitia bolii, evolutia aces-
- teia spre convalescentd sau spre moarte va depinde de raportul
dintre caracterul si volumul leziunilor si caracterul si intensitatea
reactitlor organismului. De mentionat ¢a acest raport nu este o
valoare absoluld, ci relativa: consecintele leziunilor sunt deter-
minate nu numai de volumu! acestora, ¢i gi de intensitatea reacti-
tlor organismului. [mportanta pragmaticd a acestui postulat
std in faptul ca pentru a dirija e¢volutia bolii in directia con-
lescentei este necesar ca medicul si mentind predominanta
ctitlor organismului fatd de leziunile structurale si dereglarile
funclionale. Aceasta se poate efectua atéat prin diminuarea acti-
it distructive a factorului patogen, cit i prin stimularea reacti-
or fiziologice adaptative, protective, compensatorii §i reparati-
. De exemplu, in ulcerul gastric interventiile medicale urma-
atdt atenuarea actiunilor ulcerogene (reducerca aciditatit
strice}, ¢t si stimularca regenerdrii mucoasci stomacului.
Impulsul evolutiei bolii il constituie confruntarea a doi anti-
2l dialectici — a leziunii, orientate spre dezintegrarea organis-
lui, §i a reactillor homeostatice, orientate spre conservarea in-
itatii organismului.
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