18. Patologia sistemului sanguin

Sangele este constituit din compartimentul solid ( eritrocite, leucocite, trombocite) si cel
lichid (plasma). Raportul dintre volumul elementelor figurate ale sangelui si volumul plasmei
este denumit hematocrit, care la barbati are valoarea de 47 + 5%, iar la femei — 42 + 5%.

Sangele realizeazd urmatoarele functii:

o transportul oxigenului de la pldmani spre tesuturi si a bioxidului de carbon in
directie inversa;

e transportul resurselor plastice (aminoacizi, vitamine) si energetice (glucoza, lipide)
spre tesuturi;

e transportul produsilor metabolici spre organele excretorii (rinichi, piele);

e participd la mentinerea echilibrului hidro-salin si acido- bazic;

e participd la mentinerea homeostaziei termice a organismului,

o realizeaza rezistenta antimicrobiana;

o efectueazd reglarea umorald a functiilor organelor si sistemelor de organe
(transportul hormonilor si substantelor biologic active).

Volumul total de sange la omul sdnatos constituie la barbati 5 — 5,5 litri, la femei — 4 litri
( 6 - 8% din masa corporald). In circulatie se afla aproximativ 3,5 — 4 litri (sdnge circulant) si
circa 1,5 litri (sdnge depozitat). Aceasti stare se definiste ca normovolemie. In functie de
corelatia dintre volumul elementelor figurate ale sangelui si cel al plasmei se disting diverse
forme patologice tipice ale al sangelui: normovolemie oligocitemica (hemodilutie) si
normovolemie policitemici (hemoconcentratie). In diverse stiri volumul singelui circulant
poate fi normal, marit sau micsorat. Cresterea sau scaderea volumului total al sangelui circlant
sunt respectiv desemnate ca hipervolemii si hipovolemii.

18.1. Modificarile volumului singelui circulant

Hipervolemia este cresterea volumul total al sdngelui.

Hipervolemia simpla- cresterea volimului total al sangelui cu mentinerea constanta a
hematocritului. Se instaleaza in cadrul transfuziei unui volum mare de sange si in cadrul efortului
fizic.

Hipervolemia policitemica- cresterea volumului total al sangelui pe baza cresterii
continutului de elemente figurate. Se instaleazd in cadrul transfuziei unui volum mare de masa
eritrocitard, in cadrul hipoxiilor generale de diversa geneza (la altitudine, patologii ale aparatului
respirator, cardiovascular) si in cadrul policitemiei vera (vezi eritrocitoza primara).

Hipervolemia oligocitemica- cresterea volumului total al sangelui pe baza cresterii
volumului de plasma. Ca cauze pot servi: hipersecretia hormonului antidiuretic cu retinerea
ulterioara a apei n organism, afectiuni renale (glomerilonefrita dufuza, insuficienta renald) cu
tulburarea eliminarii apei, transfuzii de substituienti sanguini.

Hipovolemia este micsorarea volumului total sanguin.

Hipovolemia simpla- micsorarea volimului total al sangelui cu mentinerea constanta a
hematocritului. Aceasta stare se poate instala in primele ore dupa o hemoragie acuta.

Hipovolemia policitemica- micsorarea volimului total al sangelui pe baza micsorarii
volumului de plasma. Se constatd in cadrul deshidratarii organismului (diaree, voma incoercibila,
hipertemie, transpiratie abundenta, poliurie).

Hipovolemia oligocitemica- micsorarea volimului total al sangelui pe baza micsorarii
continutului de elemente fugurate. Poate aparea ca rezultat al oprimarii hematopoiezei (anemii
hipo- si aplazice), sau al intensificarii eritrodierezei.

18.2. Modificarile cantitative in sistemul eritrocitar

Schimbarile cantitative in sistemul eritrocitar pot fi divizate in eritrocitoze si anemii.

18.2.1. Eritrocitozele

Eritrocitoza reprezinta cresterea numarului de eritrocite (hematii) intr-o unitate volumetrica
de sange (1 pL). La femei numarul normal de eritrocite este de 4 800 000 + 0,6/ pL, iar la



barbati 5 400 000 + 0,8/ uL. Cantitatea de hemoglobina la femei- 14 + 2 g/dL, la barbati- 16 + 2
g/dL. Eritrocitozele se clasifica in primare si secundare.

Eritrocitoza primara sau eritremia, policitemia vera, boala Vaquez- reprezinta o afectiune
primard a maduvei osoase caracterizatd prin cresterea numarului de eritrocite in sangele periferic
datoritd proliferarii necontrolate a seriei eritrocitare. Aceastd stare este acompaniatd si de
cresterea continutului granulocitelor si trombocitelor. Proliferarea necontrolatd a celulelor
acestora fata de diferiti factori de crestere (interleukina 3).

Manifestarile :

® hematocritul > 47 + 5% la barbati, > 42 + 5 % la femei;
e cefalee, vertije, tulburari ale vederii- ca rezultat al cresterii vascozitatii sangelui si a
formarii de microtrombi In vase;
e dureri abdominale- determinate de dezvoltarea ulcerului gastric ca rezultat al
cresterii continutului de histamina in sange;
e splenomegalie ca rezultal al hiperemiei venoase si stazei;
e pruritd ca rezultat al cresterii continutului de histamina in sange datorita bazofiliei;
e hipertensiune arteriald ca rezultat al cresterii volumului de sdnge.
Principiile de tratament
Tratamentul simptomatic- administrarea blocantelor receptorilor H; si H, histaminici; flebotomia
cu exfuzie de sange.
Tratamentul patogenetic- prin administrarea medicamentelor meilosupresive: antimetabolitilor
(hydroxiurea), interferonului alfa 2b si fosforului radioactiv (**P).
Eritrocitoza secundara absoluta reprezinta cresterea numarului total de eritrocite intr-o
unitate volumetrica de sange pe baza intensificarii eritropoiezei.
Etiologia si patogenia. Eritrocitoza secundara absolutd este determinata de cresterea
nivelului de eritropoietina care poate surveni In urmatoarele cazuri:
e afectiuni cronice pulmonare si cardiace;
cresterea nivelului de carboxihemoglobna (la fumatori);
hiperfunctia corticosuprarenalelor;
tumori producdtoare de eritropoietind (rinichi, ficat);
scaderea nivelului de 2,3-difosfoglicerat in eritrocite; ca rezultat scade afinitatea
hemoglobinei fata de oxigen.
Eritrocitoza secundara relativa (falsa) - reprizinta cresterea numarului de eritrocite intr-o
unitate volumetrica de sange pe baza micsordrii volumului de plasma sau ca rezultat al
redistribuirii eritrocitelor.
Cauzele
e stari asociate cu deshidratarea organismului (diaree, voma, combustii, hipertermie,
poliurie);
e starile stresorii 1Insotite de hipercatecolaminemie cu eliberarea eritrocitelor din
organele depozite in patul sanguin.
18.2.2. Anemia
Anemia reprezintd un simptom, o stare patologica sau o boala caracterizata prin micsorarea
numarului de eritrocite si /sau a cantitatii de hemoglobina intr-o unitate volumetrica de sange.
Clasificarea anemiilor
Dupa patogenie:
I. Anemii prin tulburarea eritropoiezei (anemia hipo- si aplazicd, anemia deficitara de
vitamina By,, acid folic, fier).
II. Anemii prin intensificarea hemolizei (anemii hemolitice cu defect genetic eritrocitar,
anemii hemolitice dobindite).
III. Anemii prin pierderi de eritrocite (anemiile posthemoragice acute si cronice).



1. Anemii prin tulburarea eritropoiezei

Anemia hipo- §i aplazica constituie un sindrom caracterizat prin lezarea primara a celulelor
medulare pluripotente ale mielopoiezei (CFS-GEMM), ceea ce conduce la suprimarea pronuntata
a hematopoiezei, manifestata prin tulburarea diferentierii si proliferarii tuturor celulelor maduvei
osoase mai cu seama ale seriei eritroblastice.

Anemiile hipo si aplazice pot fi ereditare (primare) si dobandite (secundare).

Etiologia si patogenia.

Anemiile hipo si aplazice dobandite apar in rezultatul actiunii factorilor de natura fizica
(radiatia ionizantd), chimicd (administrarea de lungd duratd a levomicetinei, aminazinei,
citostaticelor), biologica (virusii ce provoaca hepatita, mononucleoza infectioasa si a).

In rezultatul actiunii factorilor etiologici se dezvolti hipoplazia miduvei osoase prin
dereglarea sintezei acizilor nucleici, se deregleaza procesul de proliferare a celulelor stem, sau
prin formarea anticorpilor anti- celuld stem.

Manifestrile hematologice in aceste anemii se caracterizeaza prin pancitopenie (micsorarea
numarului tuturor elementelor figurate ale sangelui- eritrocitopenie, trombocitorenie,
leucocitopenie), numarul de reticulocite este micsorat considerabil ( norma 0,5 % - 1,5%). Ca
rezultat al modificarilor hematologice se dezvoltd tabloul clinic caracteristic: hipoxie, scaderea
coagulabilitatii sangelui, susceptibilitatea crescuta la infectii.

Anemia prin carenta vitaminei B,

Vitamina B, nu poate fi sintetizata in organism. Acoperirea necesitatilor vitale depinde de
aportul alimentar i mai ales de absorbtia intestinala a acesteia. Castle a stabilit cd factorul
extrinsec antipernicios din alimente se absoarbe prin intermediul altui factor intrinsec din sucul
gastric. Factorul alimentar extrinsec a fost apoi izolat din ficat, i sa stabilit formula chimica si
denumit vitamina B, sau ciancobalamina.

Sursa de vitamina B, este exclusiv alimentard. In cantitati suficiente se afld in carne, mai
ales in ficat. In produsele alimentare vegetale cantititile de vitamina B, sunt foarte reduse. Ea
este sintetizatd si de catre flora bacteriana din colon, dar aceastd formd nu poate fi absorbitd in
intestinul gros.

Rezervele hepatice de vitamina By, la un adult sdnatos sunt de 2000 micrograme, iar
necesitdtile zilnice nu depasesc 1-5 micrograme.

Absorbtia vitaminei B, incepe prin extragerea din alimente sub actiunea pepsinei gastrice.
Odata eliberatd din substantele alimentare se uneste labil cu ,,factorul intrinsec” din sucul
gastric. Acest factor este o glicoproteina cu masa moleculara peste 200.000, secretata exclusiv de
celulele parietale gastrice. Vitamina B, poseda doua forme metabolice active : metilcobalamina
si 5- dezoxiadenozilcobalamina. Metilcobalamina intervine in sinteza bazelor purinice si

pirimidinice — constituienti necesari ai  structurii  ARN-ului si  ADN-ului. 5-
dezoxiadenozilcobalamina regleaza sinteza acizilor grasi. Deficitul 5-
dezoxiadenozilcobalaminei tulburd sinteza mielinei fibrelor nervose.

Etiologia.

Deficitele vitaminei B, pot fi de aport:

e carentele alimentare;

e carenta factorului intrinsec;

o tulburarea absorbtiei in intestinul subtire (rezectia jejunului, enterite, alcoolism,

invazii cu botricefal);

si de utilizare:
o tulburarea transportului plasmatic a ciancobalaminei;
e tulburarea depozitarii hepatice (ciroze hepatice).
Patogenia.

Deficitul de metilcobalamina conduce la tulburarea sintezei bazelor purinice si
pirimidinice, constituienti necesari ai structurii ARN-ului $i ADN-ului, in rezultat se produce o
modificare a eritropoiezei cu aparitia megaloblastozei. In aceste conditii se blocheaza diviziunea
celulelor eritroblastice si in maduva apar celule mari care nu se mai pot diviza- megaloblasti cu



citoplasma abundenta. Daca aceste celule ajung sa-si piarda nucleul ele devin megalocite sau pot
pastra resturi de nuclei (corpi Jolly, inele Cabot).

Manifestarile hematologice constau in scaderea considerabild a numarului de eritrocite,
apar megaloblasti, megalocite. Indicele cromatic (gradul de saturatie a eritrocitelor cu
hemoglobind) creste pana la 1,1- 1,3 (N-0,85- 1,0). Cantitatea de hemoglobina este considerabil
scazuta.

Manifestarile clinice ale carentei vitaminei B, se traduc prin:

¢ sindromul digestiv -glosita, gastrita atrofica, dereglari ale absorbtiei intestinale;

e sindromul neurologic- demielinezarea nervilor periferici, lezarea neuronilor corticali si
spinali cu tulburari de sensibilitate si motricitate.

Anemia prin carenta de acid folic

Acidul folic intervine, prin derivatii sai activi, in metabolismul acizilor nucleici,
contribuiind la efectuarea normala a mitozelor, in sinteza complexelor pirimidinice, iar impreuna
cu vitamina B - in sinteza timidinfosfatului si uridinfosfatului precum si in sinteza
complexelor purinice, acidului glutamic si a altor compusi organici vitali.

Spre deosebire de vitamina B, interventia acidului folic in metabolismul fosfolipidelor este
mult mai redusa.

Sursele alimentare de acid folic sunt plantele verzi si organele animale (ficatul, rinichii).
De mentionat ca acidul folic, sintetizat de bacteriile enterale, in intestin nu se absorbe.
Necesitatile zilnice in acid folic pentru un adult sunt in medie de 50 micrograme.

Rezervele organismului in acid folic sunt foarte reduse si alcdtuiesc o valoarea
aproximativa a 100 de ratii zilnice, depozitate mai ales in ficat.

Absorbtia acidului folic are loc in jejun si ileon, fiind independenta de secretia gastrica acida
si fara interventia vre-unui factor proteinic analog factorului intrinsec.

Cea mai usor absorbitd este forma libera a acidului folic, eliberatd din compusii organici
alimentari cu concursul conjugazelor, produse de enterocite.

Etiologia.

e regim alimentar cu continut redus de folati;

e tulbararea absorbtiei intestinale;

e scaderea depozitarii hepatice;

e gestatii repetate cu interval redus, lactatie;

e pierderi crescute pe cale renald sau intestinala;

e tulburarea utilizarii folatilor - anomalii congenitale ale metabolismului acidului folic,
alcoolism, tratament cu antagonisti ai acidului folic (metotrexat, trimetoprim,
triamteren).

Patogenia.

Deficitul acidului folic contribuie la tulburarea metabolismului acizilor nucleici,
contribuiind la tulburarea mitozei, cu comutarea tipului normoblastic al hematopoiezei in cel
megaloblastic.

Manifestarile hematologice ale anemiei prin deficitul acidului folic sunt identice cu cele
determinate de carenta vitaminei B,

Principiile de tratament

Administrarea de hidroxicobalamina la bolnavii cu carenta de vitamina B, provoaca o
ameliorare clinicd rapida. Transformarea normoblastica debuteaza la 8 ore dupa prima
administrare si este completd peste 2 zile. In 2-3 zile creste numarul reticulocitelor. Numarul
hematiilor se normalizeaza timp de 4- 8 saptamini. Asocierea de acid folic la tratamentul cu
vitamina B, este avantajoasd. Tratamentul anemiilor megaloblastice prin avitaminoza B,
exclusiv cu acid folic, este inadmisibil, deoarece tulburdrile hematologice sunt corectate dar
evolutia simptomelor neurologice provocate de deficitul Vit B, continua.

Anemia feripriva

In organismul uman cantitatea totald de fier este in jur de 3,5g la barbati si 2,5 g la femei.
Dintre acestea 69% revine fierului bivalent din hemoglobina, 28% - fierului depozitat, iar 3%



intrd In compozitia mioglobinei si enzimelor heminice (citocromi, catalaze, peroxidaze cu fier
trivalent).

Fierul depozitat (28% din fierul total) se afld: in maduva osoasa (10%), splind si muschi
(10%), ficat (8%). Ferul depozitat in ficat, splind si mugschi este inglobat in feritina si
hemosiderina. Hemosiderina reprezintd feritind deproteinezata si denaturatd ce se contine in
macrofage si celulele Kupfer.

Necesititile zilnice de fier constituie 10 mg pentru birbati si 20 mg pentru femei. In
stomac, prin actiunea acidului clorhidric si pepsinei fierul anorganic (hidroxid feric) sau organic
(combinat cu proteine) este eliberat din alimente.

In mediul acid si sub actiunea substantelor reductoare (acid ascorbic, acid citric etc.) fierul
trivalent este transformat in fier bivalent.

Absorbtia fierului incepe in duoden si in partea proximali a jejunului. In enterocit, fierul
bivalent (Fe™) stimuleaza sinteza unei proteine - apoferitina, care se combina labil cu fierul si
se transforma in feritina.

Moleculele de feritind se deplaseaza spre polul vascular al celulei epiteliale, unde predau
fierul unei proteine plasmatice transportoare, sintetizata in ficat numita transferina.

Transferina transporta 85% din fier la maduva rogsie a oaselor si 15% la depozite: ficat,
splina, muschi si la toate celulele organismului.

In maduva rosie, transferina cedeazi fierul celulelor reticulare macrofage, unde fierul este
preluat labil, ca si in enterocite, de o apoferitind si combinandu-se cu ea devine feritina.
Celulele reticulare transmit fierul eritroblastilor. Astfel, fierul ajuns la eritroblasti, printr-un sir
de reactii enzimatice este integrat in molecula de hemoglobina.

Etiologia si patogenia.

Cauzele anemiei ferodeficitare sunt determinate de predominarea pierderilor de fier
comparativ cu aportul acestui oligoelement:

e aport alimentar insuficient;

o absorbtia intestinald insuficientd (dupa gasrectomii, in sindromul de malabsorbtie),

o deficit relativ de fier in perioadele de anabolism intens (sarcind, cresterea rapida in
copilarie si adolescentd);

e pierderile mici si repetate de sange (afectiuni ale tractului gastrointestinal,
menoragii);

Deficitul de fier in plasmd conduce la micsorarea cantitdtii fierului Tn mitocondrii
eritrocariocitelor din maduva osoasd. Aceasta la randul sdu inhibd sinteza hemului, precum si
combinarea acestuia cu globina, ceea ce conduce la diminuarea sintezei hemoglobinei si
mioglobinei. Mai mult ca atat, deficitul de fier = tulburd si sinteza unor enzime: catalazei,
glutationperoxidazei din eritrocite, precum si citocromilor din celulele organelor
parenchimatoase.

Manifestarile hematologice constau in scaderea continutului de hemoglobind, instalarea
hipocromiei (indicele cromatic < 0,7), microcitoza (eritrocite cu dimensiuni sub valorile
normale), poikilocitoza (eritrocite de diverse forme), granulocitopenie si trombocitopenie.

Manifestarile clinice se traduc prin simptome determinate de afectarea epiteliilor: modificari
unghiale cu striatii longitudinale, stomatita angulard, glositd atrofica, gastritd atroficd, rinita
atroficd, sindrom de malabsorbtie intestinala care agraveaza carenta de fier.

Principiile de tratament al anemiilor feriprive

Fierul alimentar este suficient pentru necesitatile zilnice- 1 mg la barbati si 1- 4 mg la
femei. Aportul alimentar este insd la limitd in ultimile luni de sarcind si la sugari la care
necesarul zilnic de fier este de circa 6 mg. Fierul administrat oral in cantitati mari la adultul
sdnatos se absoarbe in cantitdti mici; in caz de deficit de fier la bolnavii cu anemie feripriva,
fierul administrat ca medicament se absoarbe in proportie de 10- 40%. Preparatele de fier sunt
indicate pentru tratamentul anemiilor feriprive care se dezvoltd de cele mai multe ori in cadrul
hemoragiilor cronice, gestatiei si In afectiunile tractului gastro-intestinal.



Administrarea orald de preparate de fier la bolnavii cu anemie feripriva in 2- 5 zile
atenueaza simptomele clinice- astenia, dispneea, manifestarile cutaneo- mucoase. Peste 5- 10 zile
se intensificd eritropoieza, manifestandu-se printr-o reticulocitoza. Cantitatea de hemoglobina
poate creste cu 50% timp de o lund. Continuarea medicatiei timp de cateva luni permite refacerea
depozitelor de fier in organism.

11. Anemii prin intensificarea hemolizei
Durata de viatid a hematiilor este de circa 120 de zile. In conditii normale, procesul de
eritrocitopoiezd este perfect echilibrat cu procesul de eritrodierezd. Anemiile hemolitice se
instaleaza la scaderea duratei de viatd a hematiilor sub 30 zile, cu distrugere crescuta
extravasculara si/sau inravasculara.
Dupa etiologie si patogenie deosebim:
- anemii hemolitice intrinseci (ereditare);
- anemii hemolitice extrinseci (dobandite).
Anemiile hemolitice intrinseci- sunt determinate de un defect genetic cu afectarea:
e membranei eritrocitare (membranopatii- sferocitoza, acantocitoza, stomatocitoza);
e structurii hemoglobinei (hemoglobinopatii calitative sau cantitative- talasemia, siclemia);
e metabolismului eritrocitar (enzimopatii- defici de glucozd- 6- fosfatdehidrogenaza,
piruvatkinaza, glutationperoxidaza).

Anemiile hemolitice extrinseci- se produc sub actiune asupra hematiilor a factorilor
hemolizanti (agenti infectiosi, chimici, fizici, anticorpi). Mecanismele patogenetice ale
hemolizei 1n aceste sutuatii pot fi:

e mecanice (proteze valvulare, hipertensiune arteriala maligna);

o toxice (benzel, toluen, cloroform, tetraclorura de carbon, veninuri de serpi);

o imunologice (transfuzii de sange incompatibil, autoanticorpi antieritrocitari).

Anemile hemolitice dobandite apdrute ca rezultat al actiunii unor medicamente au ca
mecanism formarea unor complexe imune medicament + anticorp. Medicamentul stimuleaza
formarea de anticorpi antimedicament; complexele imune sunt absorbite pe suprafata
eritrocitelor si activeaza complementul producand hemoliza. Anticorpii se produc atata timp cat
existd antigenul In sange. Mai frecvente sunt hemolizele dupd administrarea penicilinei,
chinidinei, chininie, sulfamidelor, fenotiazinelor.

Principiile de tratament al anemiilor hemolitice

1) In scopul micsorarii hemolizei este necesar de a limita actiunea asupra organismului a
factorilor nocivi care au provocat hemoliza (fizici, chimici, biologici) sau utilizarea
tratamentului substituitiv cu factori, carenta cdrora a provocat hemoliza (glutation,
riboflavind).

2) Pentru prevenirea sechestrarii si distrugerii eritrocitelor in splind poate fi efectuata
splenectomia.

3) Limitarea hipoxiei si a consecintelor acesteea (transfuzii de sdnge si masa eritrocitara,
administrarea antihipoxantelor si antioxidantelor).

4) Corectia echilibrului acido- bazic.

5) Normalizarea functiilor organelor si sistemelor de organe dereglate in cadrul hemolizei

(sistemul cardiovascular, ficatul , rinichii).

1II. Anemii prin pierderi de eritrocite

Hemoragia reprezintd extravazarea unei cantitati mari de sange, aparutd in urma lezarii
integritatii peretilor vaselor sanguine si care se caracterizeazd, pe de o parte, printr-un complex
de reactii patologice si prin reactii compensatorii ale organismului, pe de alta parte.

Cauzele care pot provoca hemoragia, sunt diverse:

a) lezarea vaselor sanguine ca rezultat al traumelor, interventiilor chirurgicale etc ;

b) marirea permeabilitatii vaselor microcirculatorii, de ex., In hipoavitaminoza C, boala
actinica ;

¢) micsorarea cogulabilitatii sdngelui etc.



Patogenia perturbarii functiilor organismului In hemoragie, mai cu seama in cea acutd,
cuprinde diverse verigi si factori patogenetici legati in lant de tip cauzd — efect, declansand o
constelatie de simptome clinice intercalate cu diverse procese patologice si reactii compensatorii.

Dupa o hemoragie acutd cu pierderi mari de sange are loc scaderea bruscd a presiunii
arteriale — colapsul, care la randul sdu include un sir de procese patologice cu mult mai importate
decat pierderea numarului de eritrocite (anemia).

Reactiile compensatorii.

Compensarea cardiovasculara incepe chiar in primele secunde dupa hemoragie prin
includerea reactiilor compensatorii cardiovasculare orientate spre intensificarea activitatii
cardiace si modificarea tonusului si calibrului arteriolelor. Stimularea activitatii cardiace este
declansatd de hipoxia mixtda, care conduce la activarea sistemului simpatoadrenal, fapt ce
determind aparitia tahicardiei, cresterea volumului sistolic si debitului cardiac. Scaderea presiunii
oxigenului in sange excitd centrul respirator, provocand respiratia profundd si accelerata.
Acumularea 1n surplus a metabolitilor vasoactivi, cum ar fi adenozina, prostaciclina, kininele,
conduc la dilatarea vaselor microcirculatorii (arteriolelor) in organele de importanta vitala —
creier si cord, astfel marind in aceste organe afluxul de sange.

Concomitent, are loc si constrictia vaselor arteriale din tesutul subcutanat, rinichi, organelle
cavitatii peritoniale si muschi, fapt ce determind o concordanta adecvata dintre volumul sangelui
circulant si volumul patului vascular, mentinand astfel nivelul necesar al hemodimamicii centrale
in faza incipientd a hemoragiei.

Compensare hidrica. Micsorarea volumului sangelui circulant conduce la hidropenie, iar
aceasta, la randul sau, determind excitarea volumreceptorilor soldatd cu hipersecretia de
aldosteron si retinerea ionilor de Na. Hiperosmoza determind excitarea osmoreceptorilor
hipotalamici si stimularea secretiei de ADH, urmata de efecte antidiuretice compensatoare, in
vederea restabilirii volemiei.

Astfel, lantul patogenetic al compensarii hidrice in hemoragia acutd (la a 2-3-a zi dupa
hemoragie) contribuie la  restabilirea volumului sangelui circulant, instalaindu-se o
normovolemie oligocitemica.

Compensarea proteicd. In faza compensarii hidrice volumul sangelui circulant este restabilit
pe seama lichidului interstitial, cantitatea de proteine in sdngele periferic fiind diminuata, fapt, ce
conduce la sporirea proteinsintezei in ficat.

Compensarea medulara. Hipoxia mixta aparuta in hemoragia acutd coduce la stimularea
sintezei eritropoietinei, care are loc in diferite celule ale nefronului, in ficat si splind cu sporirea
proliferarii i maturizarii celulelor hematopoietice, mai cu seama a eritrocitopoiezei.

Anemia posthemoragica acuta apare in urma pierderii unei cantitdti mari de sange ca
rezultat al traumelor, interventiilor chirurgicale insotite de lezareae integritatii peretilor vaselor
sanguine. Se caracterizeazd printr-un complex interdependent de reactii patologice si
compensatoare ale organismului.

In primele 24 ore dupa hemoragia acuti se instaleaza o hipovolemie normocitemicd, indicele
de culoare si nivelul hemoglobinei (Hb) intr-o unitate volumetricd de sange fiind in limitele
valorilor normale, intrucat se produce o pierdee proportionald atit a plasmei, cét si a elementelor
figurate ale sangelui.

La a 2-3-a zi dupa sangerarea acutd se constatd micsorarea numarului de eritrocite intr-o
unitate volumetrica de sange, Hb si hematocritului (Ht), dar indicele de culoare ramane
neschimbat, deoarece in sangele periferic circuld eritrocitele mature, eliberate din depozite.
Hipovolemia conduce la micsorarea presiunii arteriale, iar pierderea de hematii — la aparitia
hipoxiei anemice, care la randul sau conduce la includera reactiilor compensatorii. Volumul
sangelui circulant este restabilit prin mecanismul compensator — patrunderea lichidului din
tesuturi in vasele sanguine, contribuind la instalarea hipovolemiei oligocitemice.

La a 4-5 zi dupa sangerarea acutd se constatd eritrocitopenie, reducerea nivelului de Hb,
hematocritului, indicelui de culoare (mai jos de 0,85) si eritrocite hipocrome (hipocromia),
reflectdnd prevalarea procesului de proliferae a hematiilor fata de cel al sintezei hemoglobinei.



La a 6—a zi dupa sangerare in sangele periferic se constatd cresterea numarului de eritrocite
policromatofile, reticulocite (reticulocitoza), metamielocite si leucocite nesegmentate, fapt ce
denota instalarea compensatiei medulare. Se presupune cd numarul de hematii pierdute poate fi
restabilit de maduva osoasa in timp de 30-35 zile.

Anemia posthemoragica cronica

Anemia posthemoragica cronica este rezultatul unor sangerari neinsemnate dar repetate. Se
atestd 1n ulceratii gastrice sau duodenale, intr-un sir de afectiuni ca: polipii intestinali,
dismenoree, hemoroizi, etc. In aceste situatii organismul pierde cantititi de fier mai mari fata de
cele, ce pot fi restituite cu hrana. La inceput, anemia este compensata, iar ulterior, dacd persista
un timp indelungat rezervele de fier in organism sunt epuizate, ceea ce conduce la aparitia
anemiei fierodeficitare cu hipocromie si microcitoza eritrocitard, cu hipoplazia sau aplazia
maduvei osoase.

Principiile §i metodele de tratament al starilor hemoragice
Masurile terapeutice in cadrul hemoragiilor au ca scop sistarea pierderilor de sange si

inliturarea consecintelor acestora. In atingerea acestui scop se efectuaza:

1. oprirea hemoragiei prin metodda mecanicd (cu ajutorul garoului), si prin aplicarea
hemostaticelor locale (substante vasoconstrictoare-adrenalina), substante biologice care se
comportd ca factori ai coagularii (tromboplastina, trombina);

restabilirea volumului de sange circulant (transfuzii de sdnge si substituienti sanguini);
restabilirea echilibrului hidric, ionic si proteic;
restabilirea echilibrului acido-bazic;
tratamentul simptomatic directionat spre inlaturarea consecintelor hemoragiei si a hipoxiei
(restabilirea functiilor aparatului cardio- vascular, respirator, ficatului, rinichilor).

18.3. Procesele patologice si schimbarile reactive in sistemul leucocitar

Leucocitele sunt elemente figurate cu morfologie diferitd, implicate in procesele de aparare
a organismului (fagocitoza si imunitate specificd). Cele doua functii majore ale leucocitelor sunt
realizate 1n grade diferite de toate cele 5 tipuri de leucocite:

e granulocite (polimorfonucleare) neutrofile;
granulocite (polimorfonucleare) eozinofile;
granulocite (polimorfonucleare) bazofile;
monocite;
e limfocite.

Modificarile cantitative ale leucocitelor sunt exprimate prin leucocitoze si leucopenii.

18.3.1. Leucocitozele

Leucocitozele reprezintd cresterea numarului de leucocite intr-o unitate volumetrica de
sange peste limita maxima normala ( N- 4.000- 9.000 leucocite/pL).

Leucocitoza apare ca o reactie temporard a sistemului hematopoietic la actiunea diversilor
factori etiologici: fizici, chimici, biologici. Deosebim leococitoze fiziologice si patologice.

Leucocitozele fiziologice se constatd in conditii fiziologice, de exemplu, la nou-nascuti,
gravide, dupa efort fizic mare, ingerarea alimentelor etc.

Leucocitozele patologice pot fi de origine inflamatorie (de exemplu, aparutd in meningita,
scarlatind, pneumonie etc.), foxica exogend - in intoxicatii cu benzol, anilind), toxica endogenda —
in uremie, coma diabetica etc., posthemoragica — aparutd dupa sangerarile acute.

Neutrofilele constituie majoritatea leucocitelor sanguine circulante (65%- 75%). Granulele
neutrofilelor contin enzime bactericide (mieloperoxidazd si lizozim), enzime proteolitice
(elastaza, proteaza), hidrolaze acide (catepsine, - glicuronidaza).

Leucocitozele neutrofile (neutrofilia) — cresterea numarului de neutrofile in sangele periferic
in cifre absolute peste limita valorilor normale (6000 — 6500 / pL), constituind in hemograma
peste 75% din numarul total al leucocitelor.

Neutrofilia se constatd in intoxicatii de origine endogena, procese inflamatorii acute,
hipoxie, infarct miocardic, pneumonie, scarlatind, difterie etc.
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Neutropenia — micsorarea numarului absolut de neutrofile in sangele periferic mai jos de

2000 neutrofile/ puL sange.

Neutropenia poate surveni ca rezultat al:

a) reprimadrii granulocitopoiezei,

b) lizei neutrofilelor in patul vascular;

c) redistributiei neutrofilelor in diferite sectoare ale organismului cu stocarea lor in

depozite.

Agranulocitoza reprezinta un sindrom hematologic caracterizat prin micsorarea
considerabila sau lipsa leucocitelor granulate in sangele periferic. Agranulocitoza poate fi
primara, de exemplu, in anemia aplazica sau poate aparea secundar, la actiunea mielotoxica a
unor preparate medicamentoase — citostatice antimetabolice si antibioticele, care oprima
activitatea proliferativd in seria granulocitard cu aparitia unei granulocitopenii grave, uneori
asociate cu trombocitopenie si anemie. In aparitia agranulocitozei pot interveni si unele
mecanisme imune cu formarea de anticorpi antileucocitari (aglutinine, lizine). Unele
medicamente (sulfamidele) formeaza complexe antigen-anticorp pe membrana leucocitelor cu
distrugerea ulterioara a acestora.

Granulocitele eozinofile reprezintda 5% din leucocitele circulante si posedd un bogat
echipament enzimatic (arilsulfataza, proteine cationice, peroxidaza) cu rol in imunatatea
antiparazitari. In reactiile alergice eozinofilele sunt specializate in inglobarea complexelor
antigen- anticorp.

Leucocitoza eozinofila reprezintd o crestere a numarului de eozinofile peste 700 /mm’.

Cauzele leucocitozei eozinofile sunt: bolile alergice (astm bronsic, urticaria, febra de fan,
boala serului), bolile parazitare (trichineloza, echinococoza), insuficienta suprarenalelor,
infarctul miocardic, leucoza mieloida cronica, policitemia vera.

Eozinopenia- micsorarea numarului absolut de eozinofile in sangele periferic mai jos de
valorile minime 80—100/ pL. Eozinopenia poate fi constata in starile de hipercorticism, stres, la
eforturi fizice mari si dupa administrarea terapeutica a corticosteroizilor care au capacitatea de a
inhiba maturizarea eozinofilelor in maduva osoasa.

Granulocitele bazofile sunt cele mai putine granulocite, constituind doar 0,5% -1,5% 1n
formula leucocitard a sangelui periferic. Bazofilele mature din tesuturi se numesc mastocite.
Granulatiile bazofile contin histamina si heparina.

Leucocitoza bazofila reprezinta cresterea numarului de bazofile din sange peste 150/puL.
Bazofilia insoteste de obicei leucoza mieloidd cronicd, policitemiea vera, anemia pernicioasa,
hipotireoza, diabetul zaharat, hepatita acuta (perioada ictericd) etc.

Scaderea numarului de bazofile nu are nici o semnificatie diagnostica.

Limfocitele sunt elementele- cheie ale imunitatii. Din punc de vedere functional imunitatea
se clasifica: imunitate celulara si umorala. Imunitatea celulard este realizata de limfocitele T iar
imunitatea umorald este asiguratd de limfocitele B.

In formula leucocitara se determind 25%- 35% de limfocite.

Limfocitoza reprezinta cresterea numarului de limfocite peste limitele valorilor maxime —
3000/ puL, fiind denumita si limfocitoza absoluta.

Limfocitoza absoluta primara cu valori maxime a numdrului de limfocite este intalnita
constant in leziunile neoplazice ale seriei limfoide - leucoza limfoida cronica, limfoamele non
Hodjkiniene si Hodjkiniene, in care paralel cu modificdrile cantitative ale limfocitelor se
constata si atipismul celular al acestora.

Limfocitoza absoluta secundara (reactiva) se poate constata in infectii virale (de ex., in
mononucleoza infectioasa, tusea convulsiva), in care limfocitoza este asociatd cu monocitoza. O
limfocitoza reactivdi moderatd se observa si in alte boli infectioase virale acute (de ex., in
parotidita epidemicd, varicela, rubeola, rujeola etc.), in bolile infectioase cronice (tuberculoza,
toxoplasmoza, bruceloza, sifilis si a.), In unele tulburari de metabolism (rahitism, hipertiroidie).

Limfocitoza relativa sau falsa o numim in cazul in care numarul total de leucocite este
micsorat in timp ce valoarea procentuald a limfocitelor in formula leucocitard creste pe seama



micsordrii valorii procentuale a altor leucocite, de exemplu, a neutrofilelor. Numarul absolut de
limfocite nu depaseste 3000 limfocite/ pL.

Limfocitoza relativd se constata in afectiunile insotite de neutropenie, agranulocitoza, in
bolile virotice, febra tifoida.

Limfocitopenia reprezinta scaderea numarului absolut de limfocite mai putin de 1500/ pL.

Cauzele limfopeniei sunt: starile stresorii, tuberculoza miliard, uremia cronica,
hipotiroidism, dupd tratament cu corticoizi sau raze X.

Monocitele sunt cele mai mari celule sanguine si constituie 3%- 8% din totalul leucocitelor
circulante. Monocitele au o mare capacitate de fagocitoza.

Monocitoza reprezinta cresterea numarului absolut de monocite peste 800/ L.

Monocitoza este intalnita frecvent in diverse neoplazii specifice (leucemiile monocitare si
mielomonocitare), in bolile mieloproliferative cronice (trombocitemia esentiald, policitemia
vera, metaplazia mieloida etc.).

Monocitoza se constatd in infectiile granulomatoase (tuberculoza si bruceloza), listerioza,
febra tifoida si paratifoida, luesul, infestarea cu protozoare etc.

O monocitoza moderatd se constata la pacientii cu lupus eritematos diseminat, precum si in
unele boli ale tractului gasrointestinal si ficatului (colita ulceroasd, enterita regionala, colita
granulomatoasa, ciroza etc.).

Monocitopenia reprezintd micsorarea numarului de monocite mai jos de valorile minime
270 /uL. Se intalneste n aplazia medulara, in unele leucemii, precum si la pacientii tratati cu
glucocorticoizi.

18.3.2. Leucozele

Leucozele reprezinta afectiuni de origine tumorald a sistemului hematopoietic, avand in
calitate de manifestari proliferarea abundenta a tesutului hematopoietic (hiperplazie), pierderea
capacitatii de diferentiere s1 maturizare a celulelor hematopoietice (anaplazie) si invadarea
organelor nehematopoietice cu celule tumorale (metaplazie).

Etiologia

Rolul radiatiei ionizante. Radiatiile ionizante au efect leucozogen recunoscut. Persoanele
expuse timp Indelungat la doze mici de radiatie (medici radiologi, persoanele expuse la accidente
nucleare) se inbolndvesc de leucoze mai frecvent decat restul populatiei.

Rolul factorilor chimici. Dintre agentii chimici, este demonstrat efectul cancerigen al
compusilor organici din gudron (benzopiren); amineleor aromatice, hidrocarburilor.

Rolul virusurilor. Factorii infectiosi virali au rol etiologic dovedit in producerea leucozelor
la pasari si soareci.

Rolul ereditatii. S-a constatat o incidentd mult mai mare de imbolnaviri de leucoza cu la
persoanele cu anomalii cromozomiale (boala Down, sindromul Klinefelter, Turner), si cu defecte
ereditare ale sistemului imun etc.

18.4. Procese patologice tipice si schimbarile reactive in sistemul trombocitar

Modificarile reactive in sistemul trombocitar sunt reprezentate fie prin trombocitoza, fie
prin trombocitopenie sau prin schimbarea particularitdtilor functionale ale plachetelor
(trombocitopatii) si insotite de multiple perturbari ale activitatii vitale ale organismului. In unele
cazuri, toate aceste variante patologice tipice pot fi asociate.

Trombocitoza reprezintd o stare caracterizatd prin cresterea numarului de trombocite in
sange peste limita normald (Norma 150 000-350 000 / pL ).

Trombocitozele pot fi divizate in reactive si sistemice.

Trombocitozele reactive pot fi atestate 1in perioada premenstruald, postoperatorie (de
exemplu, dupa extirparea splinei), in sangerdri etc.

Trombocitozele sistemice pot sa apard ca urmare a leziunilor sistemice ale organelor
hematopoietice. Mai frecvent pot fi constatate in osteomieloscleroze, eritremie, leucoza mieloida
cronica si mielofibroza.

Trombocitopenia reprezintd micsorarea numarului de trombocite.

Etologia si patogenia. Trombocitopenia poate sd apara ca rezultat al urmatoarelor procese:



a) reprimadrii trombocitopoiezei (actiunea radiatiei ionizante, hipo- aplazie medulard) ;

b) distrugerii intense (lizei) a trombocitelor (actiunea sulfamidelor, citostaticelor, chinidinei,
antocorpilor antitrombocitari, virusilor);

¢) consumului exagerat de plachete (trombogeneza exageratd, sindromul coagularii
intravasculare diseminate);

d) depozitarii abundente a plachetelor in splind (splenomegalie).

Trombocitopatia reprezintd o stare caracterizatd prin dereglarea capacititilor de adeziune,
agregare si coagulare ale plachetelor. La baza trombocitopatiilor stau defectele stabile structurale
si biochimice ale plachetelor.



