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I. Anamneza in boli ale aparatului digestiv

I.1. Simptome in afectiunile tractului digestiv superior

Disfagia - poate fi de cauza neurologicd (disfagie inalta, accentuatd pentru lichide,

frecvent asociata cu tulburari de vorbire) sau de cauza anatomica (in toracele inferior sau

abdomenul superior, disfagie agravatad la ingestia unor alimente voluminoase sau de

consistentd mai crescuta)

Dispepsia - frecvent simptom nespecific, necesita stabilirea relatiei dintre ingestia de

alimente si pozitia corpului - simptomele de boald de reflux gastroesofagian se agraveaza

in ambele situatii

Satietatea precoce - poate fi un simptom de cancer gastric

Greata si varsdturile - pot avea cauza centrald, Tnsa existenta unei relatii directe cu

ingestia de alimente (ex. varsaturi In cantitate mare, in jet, dupd masd) poate sugera o

stenoza pilorica

Hematemeza

— varsaturd cu sange proaspat, rosu, care trebuie tratatd ca o urgenta medicala

— varsatura cu sange digerat, uneori cu aspect de zat de cafea este mai dificil de evaluat, insa
reprezinta cel mai frecvent consecinta unei afectiuni digestive serioase

— hematemeza aparutd dupa episoade anterioare de varsaturi alimentare poate sugera
prezenta unor leziuni de tip Mallory-Weiss

Melena - reprezintd eliminarea de scaun cu aspect moale, negru, lucios, asemanator cu

pacura si indicad o sangerare digestiva superioara - este o urgenta medicala

I.2. Simptome in afectiunile tractului digestiv inferior

Modificari ale tranzitului intestinal

o constipatia este un simptom frecvent asociat cu o dietd saracd in fibre sau cu lipsa
activitatii fizice

o diareea (scaderea inexplicabild) a consistentei scaunelor, in special daca are caracter
persistent, poate reprezenta un simptom al unei afectiuni colonice, inclusiv cancer sau
colita

Rectoragia - eliminarea de sange prin anus

o Sange proaspat dupd defecatie sau identificarea de sdnge pe hartia igienica, sugereaza
prezenta unei afectiuni ano-rectale, inclusiv a hemoroizilor

o eliminarea de scaun amestecat cu sange proaspat poate indica prezenta unei colite sau a
cancerului colo-rectal

Tenesmele — necessitate imperioasd de defecare insotitd de senzatia de golire incompletad a

rectului dupa defecatie sugereaza afectiuni ano-rectale, de exemplu tumori

»PRIMELE 10 CAUZE” DE PREZENTARE

Hemoragie digestiva superioara
Disfagie

Dispepsie

Durere abdominala
Malabsorbtie

Diaree

Anemie feripriva

Rectoragii

Constipatie

Tenesme rectale



»»PRIMELE 10 AFECTIUNI” GASTROENTEROLOGICE
e Afectiuni intestinale functionale

Ulcer peptic

Boala de reflux gastroesofagian

Cancer esofagian

Cancer gastric

Boala celiaca (enteropatieglutenica)

Boli inflamatorii intestinale

»SEMNE DE ALARMA” - SUGESTIVE PENTRU NEOPLAZII
e Scadere progresiva in greutate
e Anorexie
e Simptome de anemie secundara pierderii cronice de sange

Antecedente personale patologice
e Afectiuni gastrointestinale
¢ Boli autoimune
e Interventii chirurgicale abdominale

Tratamente anterioare
e Toate medicamentele prescrise de medic
¢ Anti-inflamatoare non-steroidiene (AINS)
e Medicamente OTC, inclusiv suplimente alimentare (,,herbal remedies”)
e Tratament antibiotic recent

Conditii de viata si munca
e Fumat
e Consum de alcool

I1. Examen obiectiv

General:
o Constitutie: obezitate, suprapondere, casexie
Atitudine antalgica
Paloare
Icter
Eruptii, leziuni cutanate

Semne vitale
e Tensiunea arteriala
e Frecventa cardiaca batai/min.
e Numar respiratii/min.
e Temperatura cutanata

Examenul fetei:
e Paloare conjunctivala/icter

Examenul gurii:
e Examenul buzelor
e Stomatitd angulara (malabsorbtie)



e Ulcere orale (boald Crohn)
¢ Glosite (inflamatii ale limbii): pot fi determinate de anemia feripriva, deficitul de vitamina
B12 sau malabsorbtie

Examenul gatului:
e Adenopatii cervicale si supraclaviculare
e Nodulul (semnul) lui Virchow (adenopatie supraclaviculara stangad), semnifica adenopatia
santineld asociata cu cancerul gastric

Maini:
¢ Koilonochie (unghii concave, cu aspect de lingura, asociate cu anemiaferipriva)
Unghii (degete) hipocratice
Eritroza palmara
Retractia aponevrozeim palmare Dupuytren

Torace:
e Zgomote cardiace, sufluri
e Raluri, zone de matitate pulmonara

Abdomen:

Inspectie:
e Miscdri respiratorii
e Cicatrici
e Distensie abdominala

Auscultatie
e Absenta zgomotelor intestinale 1n iritatia peritoneald (peritonita)
e Accentuarea zgomotelor intestinale in ocluzia intestinala
o Sufluri de stenoze arteriale (artere renale, iliace)
e Murmur venos: ciroza cu anastomoze port-cave si cavo-cave

Palpare superficiala
e sensibilitate abdominala
e mase abdominal palpabile
e orificii herniare (semne de hernie Incarceratd daca se suspecteaza ocluzia intestinala)

Palpare profunda
e mase abdominal palpabile - hepatomegalie — splenomegalie

Percutie
e matitate deplasabild pe flancuri (ascitd)
e matitate suprapubiand (glob vezical)
¢ hepatomegalie
¢ splenomegalie

Tuseu rectal

Hemoroizi

Cancer anorectal

Ampula rectald goala (obstructie intestinald)
Ampula rectald plina cu materii fecale (constipatie)
Sange pe manusa de examinare (neoplazii sau colitd)



III. Investigatii uzuale

Testele hematologice
— hemoleucograma completa
— creatinina serica
— electrolitii serici
— testele functionale hepatice
— coagulograma

Analiza scaunului
— examen macro- $i microscopic
— coprocultura cu antibiograma pentru a exclude infectia in cazul pacientilor care se prezinta
cu diaree
— coproparazitologic pentru pacientii cu istoric de cdldtorii recente (oud parazitare, chiste
sau parazifi), pentru a exclude giardiaza, amoebiaza sau teniaza
— Calprotectina fecald este o proteind-marker care poate fi identificatd in scaun in cursul
proceselor inflamatorii intestinale (autoimune sau infectie). Este frecvent utilizatd in regim
ambulatoriu atat pentru valoarea sa diagnostic cat i pentru monitorizarea activitatii bolii.
Normal: sub 100 pg/g. Un nivel mai mare decat 200 ug/g este sugestiv pentru o boala inflamatorie
intestinald sau o colitd infectioasd. Acest marker fecal nu trebuie utilizat la pacientii in varsta la
care se suspecteaza malignitatea.

Endoscopia

Endoscoapele video transmit imagini color pe un monitor de inaltd rezolutie. Varful
endoscopului poate fi angulat in toate directiile, iar canalele din instrument sunt utilizate pentru
insuflarea aerului, injectarea apei, aspiratia si, respectiv, pasajul (inserarea) accesoriilor, cum ar fi:

— pensa de biopsie

— periile care permit obtinerea unor probe tisulare

— ansele de polipectomie

— acele pentru injectare terapeutica

o Esogastroduodenoscopia (EDS, ,,gastroscopia”) este investigatia de electie pentru afectiunile
tractului gastro intestinal superior care ofera atat posibilitatea unor gesture terapeutice, cat si
prelevarea biopsiilor de mucoasa. Prin endoscopie pot fi identificate esofagita de reflux, gastrita,
ulcerele, precum si tumorile maligne. EDS terapeutica este utilizatd pentru a trata hemoragia
digestiva superioara sau obstructiile benigne, respectiv cele maligne.

e Colonoscopia permite o bund vizualizare a intregului colon si aileonului terminal. Pot fi
recoltate biopsii, iar polipii pot fi excizati endoscopic. Pot fi dilatate stenozele benigne, iar cele
maligne pot fi stentate endoscopic. Cancerul, polipii si boala diverticulara sunt cele mai
frecvente si importante descoperiri colonoscopice.

e Rectoscopia/anuscopia este indicatd la toti pacientii cu antecedente de sangerare rectala cu
sange rosu, proaspat, pentru a identifica o patologie anorectald cum ar fi hemoroizii.

o Sigmoidoscopia, flexibila sau rigida, reprezintd o examinare de rutind in caz de diaree si la
pacientii cu simptomatologie de etaj abdominal inferior, cum ar fi tulburdrile tranzitului
intestinal sau sangerarea rectala.

o un sigmoidoscop rigid este prea ingust si prea lung pentru a permite examinarea adecvata
a canalului anal. El poate vizualiza 20-25 cm din segmentul distal al intestinului gros

o un sigmoidoscop flexibild poate ajunge pana la unghiul splenic al colonului (60 cm) si
este folosit de obicei in sala de endoscopie dupa evacuarea colonului distal folosind clisme
evacuatorii sau supozitoare.

e Enteroscopia cu balon, fie cu balon dublu, fie cu un singur balon, permite examinarea
ntestinului subtire de la duoden la ileon, adoptand atit abordari craniale, cat si caudale, prin
utilizarea unor enteroscoape dedicate, in centre de excelenta cu experienta.



o Capsula endoscopicd este utilizata pentru:
o evaluarea sangerdrii gastro intestinale obscure (dupd gastroscopie si colonoscopie
negative)
o detectia tumorilor intestinului subtire si a bolii inflamatorii intestinale oculte
Ar trebui evitatd daca sunt suspectate stenoze sau stricturi

Imagistica
Radiografiile simple
Radiografia simpla toracica si cea abdominala sunt utilizate In principal pentru investigarea
unui abdomen acut. Interpretarea cliseelor se bazeaza pe analiza imaginilor aerice obiectivate in
interiorul si, respectiv, in exteriorul lumenului intestinal.
Radiografiile simple sunt deosebit de utile:
— cand se suspecteaza obstructia sau perforatia tubului digestiv
— pentru a exclude megacolonul toxic in colita ulcerativa
— pentru evaluarea continutului intestinal la pacientii cu constipatie
— la pacientii cu litiaza biliard veziculard sau cu pancreatitd cronica pot fi evidentiate
calcificari, desi tomografia computerizata este o procedura diagnosticad mult mai sensibila
pentru ambele afectiuni

Ultrasonografia
Ultrasonografia nu presupune iradiere §i reprezintd investigatia de prima intentie pentru
evaluarea distensiei abdominale (ascitd, masa abdominald) sau dacd se suspecteazd o conditie
inflamatorie.
Alte indicatii:
— evidentierea de anse intestinale dilatate cu continut lichidian in ocluzia intestinald sau
aspecte de Ingrosare a peretelui intestinal
— pentru a ghida biopsiile sau drenajul percutan
— cand se suspecteazd un abdomen acut, ecografia poate diagnostica colecistita acuta,
apendicita, limfa denitamezenterica, precum si alte afectiuni inflamatorii

Computer tomografia

Computer tomografia (CT, computed tomography) implica o doza semnificativa de radiafii.

Scannerele rapide multislice moderne, combinate cu tehnici care implica contrastul intra-
luminal si intravenos, imbunatatesc considerabil capacitatea de diagnostic.

Contrastul intraluminal poate fi pozitiv (Gastrografin sau Omnipaque) sau negativ (de obicei,
apd). Peretele intestinal si mezenterul sunt bine vizualizate dupa contrast intravenos, in special cu
contrast intraluminal negativ asociat

CT este larg utilizata ca investigatie de prima linie pentru evaluarea abdomenului acut.

— Este sensibild 1n identificarea unor volume mici de gaz provenite dintr-un viscer perforat,

precum i a extravazarii substantei de contrast din lumenul intestinal.

— Identifica afectiunile inflamatorii, cum ar fi abcesele, apendicita, diverticulita, boala

Crohn si complicatiile.

— In ocluzia intestinald, CT este oferd de obicei diagnosticul atit pentru documentarea

prezentei, cat §i pentru precizarea cauzei obstructiei.

— CT este utilizatd pe scard larga pentru stadializarea cancerelor si pentru ghidarea biopsiei

tumorilor sau a ganglionilor limfatici.

CT cu pneumocolon/Colonografia CT (colonoscopia virtuald) dupa insuflarea de CO, intr-un
colon pregétit anterior ca pentru colonoscopie este o alternativa la colonoscopia standard pentru
diagnosticul tumorilor colonice. In prezent procedura este evaluatd ca test screening pentru
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Rezonanta magnetica nucleard

Rezonanta magnetica nuclearda (RMN) nu presupune iradiere si este deosebit de utild in
evaluarea cancerelor rectale si a abceselor sau fistulelor localizate n regiunea perianala.

Este utila si in evaluarea intestinul subtire (entero RMN) si n patologia hepatobiliara si
pancreatica.

Tomografia cu emisie de pozitroni (PET, positron emission tomography) se bazeaza pe detectarea
metabolismului fluorodeoxiglucozei. Este utilizata pentru stadializarea cancerului esofagian,
gastric si colorectal, pentru detectarea metastazelor si recurentelor neoplaziei. PET/CT adauga
informatii anatomice suplimentare.

Investigatiile cu substanta de contrast

— tranzitul baritat,

— examinarea in dublu contrast cu bariu

— enterocliza (clisma baritata).

Agentii de contrast hidrosolubili (Gastrografin sau Omnipaque) trebuie utilizati preferential
fatd de bariu atunci cand se suspecteaza o perforatie, oriunde ar fi ea localizata la nivelul
intestinului.

Radioizotopii
— masurarea timpului de evacuare gastrica
— 1identificarea unui diverticul Meckel
— tumorilor neuroendocrine
— evaluarea malabsorbtiei sarurilor biliare (scanare SeHCAT)
— detectarea suprapopularii bacteriene intestinale

IV. Semiologia gurii si faringelui
IV.1. Examenul buzelor

a. Culoarea: normala = roz.
— cianotica: insuficientd respiratorie, insuficienta cardiaca (fig. 1.1);
— palide: anemii;
— rosii-violacee: policitemia vera.
b. Modificari de forma si volum ale buzelor
— cheiloschizis = ,,buza de iepure” (congenitald), buza superioara despicata pe linia mediana
(fig. 1.2);
— buze de volum crescut: acromegalie, edem alergic;
— asimetria gurii: dantura deficitara, hemipareze faciale.
c. Leziuni ale buzelor
1. Herpes simplex: vezicula dureroasa - in stari febrile (fig. 1.3);
2. Sancrul sifilitic: tumoreta nodulara, cu ulceratie centrala;
3. Stomatita angulara (perles, ,,zabaluta”): fisurd dureroasa la comisura buzelor. Apare in
carente de vitamina B2, fier;
4. Cheilita: fisuri labiale dureroase, cu formare de crustd si apoi descuamare; evolutie
cronica, frecventa la copii i adolescenti;
5. Mucocelul: nodul translucid verzui, cu diametrul < 1 cm; nu are semnificatie patologica;
6. Carcinomul buzelor: apare frecvent la fumatori; placa induratd ulceratd ce nu se vindeca
spontan;
7. Sindromul Peutz-Jeghers: pigmentatie bruna a buzelor si mucoasei bucale; se Tnsoteste
de polipoza intestinala;
8. Edem angioneurotic: alergic.
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Fig. 1.1. Cianoza limbii, Fig. 1.2. Cheiloschisis. Fig. 1.3. Herpes simplex
buzelor si palmelor.

IV.2. Examenul cavitatii bucale

Bolnavul este invitat sd deschida gura. Medicul foloseste o sursa de lumind, o spatula de
unica folosinta si manusi de unica folosinta.

a. Mirosul gurii (mirosul aerului expirat): foetor ex ore.
— foetor neplacut: igiend deficitard a cavitatii bucale, carii dentare, abcese dentare,
amigdalite cronice;
— foetor de alcool: in intoxicatia cu alcool;
— foetor de acetond (mere acre): cetoacidoza diabetica;
— foetorhepatic (de mucegai): insuficientd hepatica;
— foetoramoniacal (de urind): la bolnavii cu insuficienta renala si uremie;
— foetor fetid: supuratii pulmonare;
— foetor fecaloid: ocluzie intestinala;
— foetor de usturoi: intoxicatia cu fosfor;
— foetor de migdaleamare: in intoxicatia cu cianuri.

b. Examenul dintilor
1. Edentatie partiald sau totald;
2. Carii dentare: leziuni distructive care afecteaza smalful, dentina si camera pulpara,
Principala cauzd la om este Streptococcus mutans, care este cariogen numai in prezenta
zaharului.
3. Eroziuni dentare: expunere la acid (bulimie, reflux gastro-esofagian)
4. Anomalii de culoare a dintilor:
— igiena deficitara;
— fluoroza: dinti cu pete galben-brune;
tratament la gravide cu tetraciclind (copii cu dinti de culoare galben-brund);
— osteogeneza imperfecta (boala ereditard): dinti gri-albastrui, friabili.
. Artritia dintilor: dinti ,,rosi”, cu emailul sters, rimane dentina. Apare la varstnici si la cei
cu carente grave de igiend si alimentatie;
6. Anomalii de implantare: rahitism, sifilis congenital, paradontoza.
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c. Examenul gingiilor
Normal: culoare roz, netede.
Anomalii ale gingiilor:
1. Gingivite: tumefactie dureroasa a gingiilor, care sangereaza foarte usor.

Tabel 1.1. Cauze ale gingivitelor

Cauze
Gingivita cronica Placa bacteriana
Gingivita acuta Spirochete si bacterii fusiforme (igiend precara si fumat)
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Gingivita descuamativa

(gingii atrofice rosiatice) Lichen plan sau pemfigoid mucos cu membrane

Inflamatie (ex. sarcind, scorbut),

Infiltratii (leucemie)

Hiperplazie fibroasd (ex. indusd medicamentos - fenitoin,
ciclosporind, nifedipina)

Tumefiere gingivala

2. Pigmentare gingivala:

— Cel mai frecvent: tatuajul amalgamic (macule albastre-negre prin patrunderea
amalagamului dentar in teuturi)

— intoxicatii cu metalegrele: plumb, bismut, mercur

— medicamente: fenotiazine, antimalarice

d. Examenul mucoasei bucale: normal este roz, neteda.
Anomalii:
1. Eruptii:
— eritematoase pe mucoasa jugald - apar in boli eruptive §i se numesc enantem;
De ex: in rujeola apare semnul Kdplik: in santul gingivo-labial, in dreptul molarilor superiori.
— veziculoase, urmate de ulceratii: infectii virale (varicela, herpes);
— purpurice (puncte rosii): in tulburari de coagulare.
2. Inflamatia mucoasei - stomatita:
- eritematoasa: igiena bucald deficitara, proteze dentare neadecvate;
- eritemato - pultacee: mucoasa rosie, tumefiata, cu depozite purulente alb — galbui;
- cremoasa: depozite cremoase albicioase, datorate infectiei cu Candida albicans;
* dupa tratamente cu antibiotice sau corticoizi
+ la diabetici, la pacienti grav bolnavi si la persoane
imunocompromise - ulceroasa: afte.

Ulceratiile aftoase idiopatice sunt frecvente si afecteaza pana la 25% din populatie. Ulcerele
sunt dureroase, rotunde sau ovalare si prezintd un halou inflamator. Sunt mai frecvente la femei si la
nefumatori, putdnd aparea inca din copildrie si avand tendinta de a se reduce ca numar si frecventa
pana la varsta de 40 de ani. Pot fi afectati si alti membri ai familiei. Nu se constatd niciun semn de
boala sistemica. Nu li se cunoaste cauza. Uneori pot fi descoperite deficite de fier, acid folic sau
vitamina B12 (cu sau fara afectiuni gastro-intestinale).

Ulceratii aftoase secundare:
* Boli gastrointestinale
- Boli inflamatorii intestinale
- Entropatie glutenica
* Infectii
- Virale — virusul herpes simplex, (HSV), virusul imunodeficientei umane (HIV), Coxsackie
- Fungice - candidoza
- Bacteriene - sifilis, tuberculoza
* Boli sistemice
- Artrita reactiva
- Sindrom Behcet
- Lupus eritematos sistemic
* Traumatisme:
- Ex. proteza dentara
* Neoplazii
- Ex. carcinomul cu celule scuamoase
* Medicamente:
- In eritemul multiform major, necroliza epidermica toxica
- Chimioterapie, antimalarice
13



* Boli cutanate:
- Pemfigoid
- Pemfigus
- Lichen plan

3. Pigmentare de mucoasa bucala:

a. Rasiala: omogena si distribuitd simetric

b. Dobéandita:

— Sindromul Peutz Jeghers (polipoza colon ereditard)
— Boala Addison (insuficienta hipofizara)

4. Leziuni precanceroase:

a. Leucoplazia: leziune precanceroasd sub forma de pete albe persistente, constand in
inflamatia si cheratinizarea epiteliului mucoasei. Cauze: traumatisme locale prin carii neglijate,
fumatul, consumul de alcool.

b. Lichenul plan: striuri albe la nivelul mucoasei; uneori se extind spre esofag.

c. fibroza submucoasa

d. eritroplazia (pata rosie).

5. Leziuni canceroase: majoritatea se dezvoltd la nivelul plangeului bucal sau pe marginile
laterale ale limbii.

— Leziunile incipiente pot fi nedureroase

— Tumorile avansate: ulcere dure, dureroase, indurate, cu margini supradenivelate.

— Nevi melanocitari (rari): pe mucoasa bucla si pe palatul dur.

Agentii etiologici includ:

* tutunul

» consumul exagerat de alcool si de nuci areca

* virusul papiloma uman 16

e. Examenul boltei palatine: normal neteda, roz, continua.
Anomalii:
— palatoschizis: ,,gura de lup” (congenitald) (fig. 1.4);
— bolta ogivala apare in rahitism, microsferocitoza, la copii cu vegetatii adenoide

Fig. 1.4. Palatoschizis

f. Examenul valului palatin si luetei:

Normal: Vilul palatin este simetric si se ridica la pronuntarea vocalei ,,A”.

1. Tulburari de motilitate:

— paralizia unilaterala de nerv vag (NC X): asimetrie a valului palatin, partea cu pareza fiind
mai coborata, iar lueta este trasa spre partea sandtoasa: ,,semnul cortinei” (fig. 1.5);

— paralizia bilaterald de nerv vag: valul si lueta atdrnad imobile, iar deglutitia este imposibila.

2. Edemul Quincke: alergic;

3. Eruptii veziculoase: variceld, alte infectii virale;

4. Malformatii: lueta bifida.
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Fig. 1.5. Pareza de nerv vag

g. Examenul limbii:

Limba poate fi afectatd de procese inflamatorii sau maligne.

Se apreciaza volumul, mobilitatea, aspectul. Se examineaza fata dorsald si ventrala a limbii,
precum si marginile limbii.

Modificari patologice:

A. Glosita este limba dureroasa cu aspect rosiatic si neted. Cauze:
— deficitul de vitamina B12, folati, fier, riboflavina si niacina
— infectiile cu Candida

B. Modificari de volum:

1. Macroglosia (volum crescut):
* mixedem;
* acromegalie;
* amiloidoza.

2. Microglosia (volum mic): atrofia musculaturii, apare in:
» paralizii bilaterale de hipoglos;
» afectiuni bulbare;
* paralizie generald progresiva.

C. Modificari de mobilitate: bolnavul este solicitat sa scoata limba.
* imposibilitate: paralizie bilaterald de hipoglos (NC XII);
* deviere laterald: varful limbii Tmpins spre partea bolnava - paralizia unilateralda de
hipoglos;
» tremuraturi ale limbii: alcoolism, tireotoxicoza, paralizie generala progresiva.

D. Modificari de aspect:
1. Limba cu cicatrici laterale:
— anomalii de masticatie (proteze);
— la epileptici (isi musca limba in criza).
2. Limba saburala- cu depozit albicios, care dispare dupa alimentatie.
— 1n sindroame dispeptice biliare;
— dupa pauze alimentare de aprox. 10 ore.
. Limba cu depozit alb, aderent, care nu dispare dupa alimentatie: candidoza bucala
4. Limba cu depozite brune, uscate, aspre (,,prdjitd”, ,limba de papagal”): in sindroame de
deshidratare, in insuficienta renala cronica;
. Limba rosie ,,zmeurie", cu papile evidente: in scarlating;
6. Limba cianotica (fig. 1.1):
— insuficienta respiratorie;
— policitemia vera;
— insuficienta cardiaca.
7. Leucoplazia limbii: placa decolorata albicioasa. Este o stare precanceroasa.

()

[9)]
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8. Carcinomul limbii: formatiune nodulara exulcerata, foarte dureroasa. Diagnosticul se
confirma prin biopsie.
Variante fiziologice particulare ale limbii:
* limba fisurata (adancirea santurilor linguale);
* limba geografica (cu proeminente eritematoase nedureroase i depresiuni); are transmitere
familiala.
* limba ,,paroasa” (hipertrofia papilelor linguale) etc.

IV.3. Examenul faringelui

— se evidentiaza apasand cu spatula pe fata dorsala a limbii si invitand bolnavul sa pronunte
vocala “A”, pentru a ridica valul palatin si lueta;

— se evidentiaza amigdalele palatine si peretele posterior al faringelui;

— se examineaza reflexul de voma atingand usor valul palatin cu spatula (avertizam bolnavul
in prealabil).

Normal: mucoasa faringelui apare rozie, neteda, umeda.

Anomalii ale faringelui:
1. Faringita acuta eritematoasa: se vede mucoasa difuz hiperemiata,
2. Sinuzite, rinite: se vad secretii mucoase sau muco-purulente care se scurg pe peretele
posterior al faringelui;
3. Epistaxis posterior: se vizualizeaza sangele care se scurge pe peretele posterior al
faringelui.

Anomalii ale amigdalelor palatine:

1. Hipertrofia amigdalelor palatine - fara durere, fara congestie:
— frecventa la copii (hipertrofia foliculilor limfatici);
— la adult: poate aparea in boli maligne (leucemii).

2. Hipertrofie cu inflamatie - amigdalita, angina:
« amigdalita eritematoasa: infectii virale sau microbiene;
« amigdalita eritemato-pultacee: puncte albe de puroi;
» amigdalita herpetiforma (herpangina): vezicule;
+ angina ulcero-membranoasa Plaut- Vincent: produsa de fusospirili
» amigdalita pseudo-membranoasa difterica: stare generald grava, febra, risc asfixie
+ angina necrotica- necroze si ulceratii la nivelul amigdalelor palatine:
+ flegmonul amigdalian - infectie grava, cu streptococ sau stafilococ: stare generala

grava, febra, disfagie; trismus, torticolis.

V. Semiologia esofagului

V.1. Sindromul esofagian

Tabel 1.2. Sindromul esofagian

Simptome principale Simptome asociate

1. disfagie 1. sialoree (hipersalivatie)
2. durere esofagiana 2. singultus (sughit)

3. regurgitare 3. eructatii

1. Disfagia: reprezintd osenzatie de inghitire dificila. Poate avea cauze esofagiane sau
extra-esofagiane.
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Disfagia de cauza esofagiand este de mai multe tipuri.
A. Dupa alimentele la care se manifesta:
- partiala: se manifestd doar in cazul alimentelor solide; apare in stenoze esofagiene
moderate.
- totala: se manifesta 1n cazul alimentelor solide si lichide; apare in esofagite, stenoze
esofagiene severe.
- paradoxala: se manifestd doar in cazul alimentelor lichide; apare in achalazie.

B. Dupa modul de instalare:
- acuta: apare in esofagite acute, bol alimentar insuficient masticat, corp strdin in esofag.
- intermitenta: apare in spasm esofagian difuz, hernie hiatala, diverticuli esofagieni.
- cronica: apare in stenoze esofagiene, neoplasm esofagian, achalazie.

C. Dupa mecanismul de producere:
- functionala: apare datoritd unor tulburdri neuro-motorii (achalazie, spasm esofagian
difuz)
- organica: apare datoritd unor anomalii structurale, iar caracterele sale pot indica cauza.

Caractere ale disfagiei esofagiane organice:

» 1nstenoze esofagiene benigne: disfagia este lent progresiva, fara anorexie si fard scadere
ponderala;

* 1in stenoze esofagiene maligne: disfagia este rapid progresiva, cu anorexie si cu scidere
ponderala;

* 1ncaz de inel esofagian inferior Schatzki (fig. 1.6): disfagia este intermitenta,
neprogresiva, fara anorexie si fara scadere ponderala

* in caz de corpi straini esofagieni: disfagia se instaleaza brusc;

* 1n cazul de diverticuli esofagieni: disfagia este intermitenta (fig. 1.7).

Fig. 1.6. Inel esofagian inferior Schatzki
A. Endoscopic B. Examen baritat esofagian

Disfagia extra-esofagiend este de mai multe tipuri.
A. Disfagia oro-faringiana: este resimtitd de bolnav deasupra furculitei sternale. Poate avea
urmatoarele cauze:

* amigdalita,

» faringita,

* glosita,

* carcinom lingual,

* diverticul faringian inferior Zenker (fig. 1.8).
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Fig. 1.7. Diverticuli esofagieni Fig. 1.8. Diverticul faringian inferior Zenker

B. Disfagia din afectiuni mediastinale (fig. 1.9): apare prin comprimarea extrinseca a esofagului
si poate avea urmatoarele cauze:

» adenopatii mediastinale,

* tumori mediastinale,

» afectiuni cardiovasculare: anevrism de aorta, pericardite, valvulopatii mitrale cu dilatarea

atriului stang;
* gusa plonjanta intratoracic;
* neoplasme bronho-pulmonare centrale.

Fig. 1.9. Disfagie prin afectiuni mediastinale care comprima esofagul.
A. Dilatarea atriului stang B. Gusa plonjanta intratoracic

C. Disfagia din boli ale altor organe si sisteme:
« boli neurologice: boala Parkinson, sindroame extrapiramidale, miastenia gravis;
+ neuropatii vegetative: diabet zaharat, etilism cronic, saturnism;
« infectii/intoxicatii: rabie, tetanus, botulism;
« colagenoze: sclerodermie (esofag rigid, fard peristalticd) (fig. 1.10), lupus eritematos,
poliartritd reumatoida;
+ anemie feripriva: sindrom Plummer-Vinson;
+ Dboli infiltrative: amiloidoza.
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Fig. 1.10. Esofag rigid, fara peristaltica, in sclerodermie

D. Disfagia psihogena: este o pseudo-disfagie; apare o senzatie de ,,nod 1n gat”, dar actul
deglutitiei decurge normal si nu se constata suferinte organice ale esofagului.

2. Durerea esofagiana
Poate fi asociata disfagiei sau independenta de aceasta. Se prezinta sub 3 forme:

A. Odinofagia, durere aparuta in momentul deglutitiei

B. Pirozis, senzatie de arsura retrosternala (fig. 1.11)
a) durere toracica retrosternala
b) caracter de arsura, care este accentuata la aplecare Tnainte sau in decubit dorsal
¢) rareori iradiaza catre membrele superioare

Fig. 1.11. Localizarea si iradierea durerii esofagiene

d) este precipitatd de alimente picante, bauturi fierbingi sau alcool
e) este calmata de antiacide

C. Durere toracica spontani, consecinta a spasmului esofagian.

3. Regurgitarea reprezinta revenirea alimentelor din esofag sau stomac 1n cavitatea bucala,
fara greata si fara efort de voma. Se datoreaza unor miscari antiperistaltice ale tubului digestiv.
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Tipuri de regurgitare:

— regurgitarea esofagiand: are continut apos sau cu alimente nedigerate, nu este acida;

— regurgitarea gastrica: contine alimente digerate si este acida.

O variantd a regurgitdrii esofagiene este pituita matinala: regurgitare apoasd, apare la
alcoolici si la gravide.

Simptome asociate unor suferinte esofagiene:
 singultus (sughitul) este un inspir foarte scurt, audibil, produs prin contractia involuntara
a diafragmului
* eructatia consta in eliberare de aer din stomac, pe gura
* sialoreea reprezinta o salivatie abundenta

Examenul obiectiv: esofagul nu este accesibil examenului obiectiv

Explorari paraclinice
1. Examenul radiologic al esofagului se efectueaza cu pasta baritatd groasa si poate
evidentia:
» spasme esofagiene localizate sau difuze (daca sunt spontane, cedeaza la antispastice; daca
nu, pot fi provocate prin administrare de pentagastrind);
* stenoze esofagiene;
+ diverticuli esofagieni;
 varice esofagiene (fig. 1.12);
» reflux gastro-esofagian: se evidentiaza in pozitie Trendelenburg (decubit dorsal
inclinat, cu capul in pozitie decliva).

Fig. 1.12. Examen baritat esofagian. Varice esofagiene

2. Esofagoscopia permite vizualizarea mucoasei esofagiene, biopsia si efectuarea unor teste
speciale.

A. Vizualizare + biopsie de mucoasai: este utila in urmatoarele afectiuni:
a) procese inflamatorii (esofagite): mucoasa apare congestionata, singereaza la atingere,
poate prezenta eroziuni sau ulceratii (fig. 1.14);
b) diverticuli esofagieni;
c) stenoze esofagiene: benigne (cicatriceale) sau maligne (carcinom);
d) spasme esofagiene (fig. 1.13.A);
e) varice esofagiene (fig. 1.13.B);
f) corpi straini esofagieni.
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Fig. 1.13. Examen endoscopic al esofagului. A. Spasm esofagian B. Varice esofagiene

B. Teste speciale:

a) Manometria esofagiani: se utilizeaza pentru a evidentia capacitatea sfincterului esofagian
inferior de a opri refluxul gastro-esofagian si pentru a evidentia tulburarile de motilitate
ale esofagului.

b) pH - metria esofagiani: se masoarda pH-ul esofagian timp de 24 ore, cu ajutorul unui
monitor portabil. Tehnica este considerata ,,standardul de aur” pentru a evidentia refluxul
acid gastro-esofagian si relatia sa cu durerea toracica.

c) Testul de perfuzie esofagiana acida (Bernstein): se instileaza n esofagul inferior solutie
de acid clorhidric 0,1 N si se reproduce simptomatologia pacientului. Se asociaza cu
manometria esofagiana.

C. Pentru evidentierea compresiunilor esofagiene extrinseci se utilizeaza urmatoarele
investigatii paraclinice:

a) Radiografii toracice in incidente speciale;

b) Tomografia computerizata toracica;

c¢) Aortografia.

V.2. Patologia esofagului

ESOFAGITA
Definitie: inflamatie acuta sau cronica a mucoasei esofagiene.
Cauze:
1. Infectioasa: apare de obicei la bolnavi imunodeprimati. Poate fi produsa de:
- bacterii;
- virusuri (de ex. virusul herpetic);
- ciuperci (Candida): dupa antibioterapie.
2. Iritativa:
a. Iritanti chimici:
- medicamente: aspirina, corticoizii administrati oral;
- reflux acid gastro-esofagian (esofagita de reflux);
- substante chimice corozive: acizi sau bazice, ingerate accidental sau voluntar.
b. Iritanti mecanici: corpi strdini.
c. Iritanti termici: alimente prea fierbinti sau prea reci.
d. Radioterapie (folosita in tratamentul unor procese maligne mediastinale).

ESOFAGITA ACUTA POST - CAUSTICA
Definitie: este o esofagita care apare dupa ingestia de substante corozive: soda caustica, acid
sulfuric, acid clorhidric.
Manifestari clinice: sindrom esofagian intens si complet, cu debut brusc.
- disfagie totala (pentru solide si lichide);
- durere si arsura retrosternala;
- regurgitari;
- salivatie abundenta.
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Evolutia este variabila.
- spre vindecare, in formele usoare (dupa 3 saptamani pana la 3 luni)
- spre cronicizare
- spre aparitia unor complicatii, care pot fi:
- imediate: hemoragie digestiva superioard sau perforatie de esofag cu mediastinita acuta
- tardive: stenoze cicatriceale cu disfagie progresiva si denutritie; este posibila
malignizarea

ESOFAGITA DE REFLUX
(BOALA DE REFLUX GASTRO-ESOFAGIAN, BRGE)

Definitie: este o esofagitd produsd de refluxul gastro-esofagian. Mucoasa esofagiana este iritatd
de acid clorhidric si de pepsina.

Cauze ale refluxului gastro-esofagian:
+ Sarcina sau obezitatea
* Ingerarea de grasimi, ciocolata, cafea sau alcool
* Pranzuri copioase
* Fumatul
* Medicamente - antimuscarinice, blocante ale canalelor de calciu, nitrati
» Sclerodermia (scleroza sistemica)
* Tratamentul pentru achalazie
» Hernia hiatala

Manifestari clinice: sindrom esofagian

Pirozisul este simptomul principal.

Acesta este resimtit ca o arsura dureroasa la nivel retrosternal, care este agravata prin aplecarea
in fata, ghemuire si In pozitia culcat, toate aceste pozitii facilitind expunerea la acid.

De obicei, pacientul acuza durere dupa consumul de alimente picante, lichide fierbinti sau
alcool.

Corelatia dintre pirozis si esofagita este slaba. Unii pacienti pot prezenta o forma usoara de
esofagitd, dar au pirozis sever, in timp ce altii au esofagitd severd in absenta simptomatologiei,
putdndu-se insa prezenta cu hematemeza sau anemie feriprivd cauzatd de sangerarea cronica.

Diagnosticul diferential dintre durerea de origine esofagiand si durerea de origine cardiaca
este dificild; 20% dintre cazurile care se prezintd in urgentd cu durere au BRGE. O proba terapeutica
cu medicatie anti- acida este adesea utila, rezolvand durerea indusa de reflux.

Regurgitarea alimentelor si acidului la nivelul cavitatii orale este favorizata in special de
aplecarea spre inainte a corpului sau de decubitul dorsal. Acest lucru poate duce la hipersalivatie
si la manifestari respiratorii (rdguseald, pneumonie de aspiratie, tuse, astm bronsic).

Paraclinic:

1. Endoscopie digestiva superioard: confirma diagnosticul

2. Monitorizarea intraluminala: monitorizarea ambulatorie a pH-ului endo-esofagian timp de
24 de ore — prin tub nazo-gastric sau capsuld wireless Bravo. Un scor DeMeester> 14,72
indica prezenta refluxului.

3. Testarea impedantei electrice: cu ajutorul unui cateter care masoara rezistenta la trecerea
,curentului alternativ” prin continutul esofagului

4. Evaluarea dismotilitdtii esofagiene (monitorizarea presiunii intra-esofagiene). Poate
evidentia un clearance esofagian ineficient
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Fig. 1.14. Esofagitd de reflux. Imagine endoscopica

Clasificare endoscopica a esofagitei de reflux:
grad 0: mucoasa fard modificari evidente, reflux gastro-esofagian prezent
grad I.: mucoasa esofagiana este congestionata (fig. 1.14)
grad II: mucoasa cu eroziuni izolate
grad III: mucoasa cu eroziuni confluente
grad IV: se evidentiaza complicatii locale (ulceratii, stenoze benigne)

Complicatii:

a. Sangerari ale mucoasei esofagiene: pot fi evidente (hematemeza, melend) sau oculte,
ducand la anemie feripriva.

b. Esofag Barrett: pe fond de esofagita de reflux apare metaplazia intestinald (o stare
precanceroasd). Mucoasa esofagiand normala (albicioasd, scuamoasa) rdmane sub forma de insule
(fig.1.15). Evolueaza spre adenocarcinom esofagian. Se asociaza aproape intotdeauna cu hernia
hiatala.

Fig. 1.15. Imagine endoscopica esofagiana. BE: insule de metaplazie intestinala;
SE: insule de mucoasa esofagiand scuamoasa

HERNIA HIATALA
Definitie: reprezintd alunecarea unei portiuni din stomac in torace, prin hiatusul diafrag-
matic. Hernia hiatald poate fi reductibild sau fixata intratoracic.
Exista trei tipuri de hernie hiatala (fig. 1.16):
1. esogastrica axiala (prin ,,alunecare”): produsa prin alunecarea axiala a jonctiunii eso-
gastrice in torace;
2. para-esofagiana (prin ,,rulare”): produsa prin alunecarea marii tuberozitati gastrice in
torace, pe langa esofag;
3. mixta: produsd prin ambele mecanisme.
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Fig. 1.16. Hernie hiatala.
A. Esogastica axiald; B. Para-esofagiana; C. Mixta

Factori favorizanti:

a. Factori care cresc presiunea intra-abdominala;

b. Factori care scad tonusul diafragmatic (varsta avansata, sarcinile numeroase).
Manifestari clinice: sindrom esofagian care se accentueaza post - alimentar si la pozifia cu
trunchiul aplecat Tnainte.
Explorare paraclinica:

a) Endoscopie;

b) Examen baritat eso-gastro-duodenal in pozitie Trendelenburg.

Complicatii:

a) esofagita de reflux;

b) hemoragii digestive superioare oculte sau manifeste;

¢) ulcer peptic esofagian;

d) perforatie esofagiana cu mediastinita;

e) strangularea herniei.

ACHALAZIA
Definitie: se caracterizeaza prin esofag aperistaltic si alterarea relaxarii sfincterului esofagian

inferior. Presiunea esofagiana inferioara este crescuta la peste jumdtate din pacienti.

Manifestari clinice:

1. Disfagie paradoxala (mai intensad pentru lichide decat pentru solide). Bolnavul consuma

mari cantitati de lichide in timpul mesei si forteaza deglutitia prin manevra Valsalva.

2. Durere esofagiana: odinofagie sau durere retrosternald spontana prin spasm esofagian.
3. Regurgitari alimentare post-prandiale, in decubit dorsal. Este posibila aspirarea noc-

turnd a regurgitatului, cu aparitia unei pneumonii de aspiratie.
Starea de nutritie se mentine bund, spre deosebire de stenozele esofagiene.

Explorari paraclinice:

1. Examen baritat esofagian: esofagul apare dilatat, cu lichid de stazi. In mod caracteristic,
portiunea inferioard a esofagului este ingustata ,,in palnie”, la 1-3 cm deasupra diafragmului
(fig. 1.17). Camera cu aer a stomacului este absenta.

2. Tranzitul baritat aratd lipsa peristaltismului si contractii sincrone la nivelul corpului
esofagian, asociate cu dilatarea acestuia. Extremitatea distald a esofagului are aspect de
»cloc de pasare”, determinat de insuficienta relaxarii sfincterului esofagian inferior (SEI).

3. Esofagoscopia este obligatorie, pentru a estima severitatea esofagitei si pentru a exclude
un carcinom esofagian.

4. Computer-tomografia: exclude cancerul esofagian distal.

3. Manometria esofagiana: evidentiazd modificari caracteristice (absenta peristaltismului
esofagian si insuficienta relaxarii SEI).
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Fig. 1.17. Examen baritat esofagian. Achalazie.

SPASMUL ESOFAGIAN DIFUZ
Definitie: este o tulburare functionala a musculaturii esofagiene, caracterizata prin contractii
bizare, intense, si fara peristalticd normala a esofagului.
Cauza este neclara. Poate fi provocat de alimente prea reci sau prea fierbinti. Uneori se asociaza cu
esofagita de reflux.
Manifestari clinice:

1. Disfagie intermitenta;

2. Durere retrosternald spontana, care mimeaza angina pectorala;

3. Regurgitari de alimente recent ingerate.
O forma particulara: esofagul ,,nutcracker” (,,spargator de nuci”): caracterizat printr-o peristaltica
de foarte mare amplitudine (presiuni >200 mm Hg). In aceste cazuri, durerea toracici este mai
frecventa decat disfagia.
Explorari paraclinice:

1. Examen baritat esofagian: contractii puternice, nepropulsive ale esofagului (spontane

sau provocate de pentagastrind), aspect de esofag ,,in tirbuson” (fig. 1.18);
2. Manometria esofagiana: presiune crescuta si sustinutad in esofag.

Fig. 1.18. Examen baritat esofagian. Spasm esofagian difuz

SINDROMUL MALLORY-WEISS

Definitie: sindrom de hemoragie digestiva superioara provocat de aparitia unor fisuri Tn mucoasa
esofagiand juxta-gastrica dupa un efort repetat de voma.

Manifestari clinice: hematemeza aparuta dupa varsaturi repetate. Apare frecvent la alcoolici (dupa
varsaturi provocate de gastrita alcoolicd).

Diagnostic pozitiv: anamneza, endoscopie (fig. 1.19).
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Fig. 1.19. Imagine endoscopica. Sindrom Mallory-Weiss

CANCERUL ESOFAGIAN
Definitie: tumora maligna a esofagului
Factori favorizanti:

1.
2. varsta peste 50 ani;
3.
4
5

sexul masculin;

abuzul de alcool;

. fumatul;
. leziuni esofagiene pre-existente: stricturi esofagiene post-caustice, diverticuli esofagieni,

achalazie.

Manifestari clinice:
A. Sindrom esofagian:

1.

Disfagie care evolueaza progresiv, initial pentru alimente solide, apoi si pentru alimente
semilichide si lichide, cu denutritie importanta;

2. Durere retrosternala: odinofagie sau durere independenta de alimentatie;
3. Regurgitari;
4. Sughit;
5. Eructatii;
6. Hipersialoree a jeun.
B. Manifestari datorate complicatiilor:

1.
2. Disfonie: prin paralizie de recurent;

3. Hemoragie digestiva superioara: prin erodare de vase din mucoasa esofagiana;
4.

5. Invazia organelor mediastinale;

6.

Scéddere ponderala pana la denutritie;

Mediastinita supurata: prin perforarea esofagului;

Metastaze.

Explorari paraclinice:

1.

2.
3. Eco-endoscopia si biopsia cu ac fin;
4.

Examen baritat esofagian (fig. 1.20.A): ingustare neregulatd a lumenului esofagian,
excentrica fata de axul esofagului, cu usoara dilatare si rigiditate a esofagului suprajacent;
Esofagoscopie cu biopsie (fig. 1.20.B): pentru precizarea diagnosticului;

Tomografia computerizata, RMN: pentru aprecierea extinderii in vecinatate.

Fig. 1.20. Cancer esofagian. A. Imagine radiologica. B. Imagine endoscopica

26



VI. Semiologia abdomenului
VI.1. Simptome comune abdominale

1. DUREREA ABDOMINALA
Este cel mai frecvent simptom al patologiei digestive.
Poate avea drept cauze:
= Boli ale organelor abdominale sau ale peretelui abdominal;
= Boli ale organelor extra-abdominale: proiectatd spre abdomen.

Caracterele durerii abdominale:
1. Debutul
. Intensitatea
. Evolutia in timp
. Localizarea
. Iradierea
. Circumstante de aparitie a durerii
. Circumstante de ameliorare sau disparitie a durerii
8. Simptome asociate: febra, diaree, varsaturi etc.
1. Debutul durerii:
e Brusc (supra-acut):
o perforare, infarct, torsiune de organ;
o disectia aortei abdominale.
e Acut (in ciateva ore):
o spasme: colica biliara, colica renala;
o inflamatii acute: apendicita, pancreatitd, colecistita, peritonita.
e Insidios (treptat):
o inflamatii cronice (hepatita, gastritd),
o ulcer peptic,
o tumori abdominale etc.

NN L kW

2. Intensitatea durerii:
+ foarte puternica (atroce): ca o ,,lovitura de cutit”: in perforarile si In torsiunile de organ;
* puternica;
* moderata;
 slaba (jena).

3. Evolutla in timp (fig. 1.21):
continui, progresiva,
* colicativa (crampe): cu accentuari si ameliorari succesive, cu durata de cateva minute sau
ore - apare in spasme de organe cavitare;
* recurenta: intermitenta, cu accentuari si ameliorari succesive, cu durata de cateva zile sau
sdptamani.

Durere continua

“~— Durere colicativa

SEVeInaty

timp

Fig. 1.21. Tipuri de durere abdominala
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Tabel 1.3. Evolutia in timp a durerii abdominale

Continua Colicativa Recurenta
Acuta: Spasme de organe | — angor abdominal
— peritonite cavitare: — ulcer peptic

— colectii purulente

— distensii de organe parenchi-
matoase

— cauze
tromboze

Cronica:

- neoplasme

vasculare: disectii,

— colica biliara,
— colica renala,
— colica intestinala

— colon iritabil

— cauze metabolice

* porfirie acuta intermitenta

* colica saturnina (intoxicatie cu
plumb).

* siclemie (anemie hemoliticd)

4. Localizarea durerii abdominale:

Durerea abdominala difuza: poate avea drept cauze

* Peritonite generalizate
* Cauze intestinale:
» gastro-enterite,
* ocluzie intestinala,
* infarct intestinal
* Cauze metabolice:
» cetoacidoza diabetica,

* porfiria acutd intermitenta,

* colica saturnina,

* siclemia.

Durerea abdominala localizata: poate avea drept cauze - vezi tabel 1.4.

Tabel 1.4. Cauze ale durerii abdominale localizate

Epigastru Boli organe abdominale Boli organe extra- abdominale
e Stomac: e Cardiovasculare:
— ulcer duodenal — angina pectorala
— gastrita — infarct miocardic
¢ Ficat, cai biliare: e Respiratorii:
— hepatita, ficat de staza — pneumonii
— litiaza biliara —pleurezii
— colecistita —embolie pulmonara
e Pancreas:
— pancreatita
— carcinom pancreatic
Hipocondrul ¢ Ficat, cai biliare e Cardiovasculare:
drept — hepatita, ficat de staza — infarct miocardic

— litiaza biliara,

— colecistita

e Abces subfrenic

¢ Rinichi drept:

— litiaza

— pielonefrita

e Unghi hepatic colon:
— inflamatie

— tumora

e Respiratorii:

— pneumonie dreapta
—pleurezie dreapta
—embolie pulmonara dreapta
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Hipocondrul
sting

Splina:

infarct splenic
splenomegalie

Coada pancreasului:
pancreatita

carcinom

Abces subfrenic
Rinichi stang:

e Cardiovasculare:

— infarct miocardic

¢ Respiratorii:

— pneumonie stanga
—pleurezie stanga
—embolie pulmonara stanga

— litiaza
— pielonefrita
e Unghi splenic colon:
— inflamatie
— tumora
Flancul drept e Ureter drept: colicd renala e Coloana lombara:
e Colon drept: — spondiloza
— inflamatie — spondilita
— tumora —hernie de disc
— traumatisme
— tumori
— metastaze
Flancul sting e Ureter stang: colica renala e Coloana lombari:
e Colon stang: —spondiloza
— inflamatie — spondilita
— tumora —hernie de disc
— traumatisme
— tumori
— metastaze
Hipogastru, e Colon: * Coloana lombo-sacrata:
Fosele iliace * dreapta: —spondiloza
¢ cec: — spondilita
o inflamatie, —hernie de disc
o tumora — traumatisme
¢ apendicitd — tumori
* stanga: — metastaze

colon sigmoid:

o inflamatie

o tumora
diverticulita Meckel
Vezica urinara
litiaza vezicala
inflamatie cistita
tumori
Uter/ anexe
inflamatii:
endometrita
anexita
tumori:
fibrom
carcinom
sarcind extrauterind
chist ovarian
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e Prostata
 inflamatii: prostatita
e tumori

— adenom

— carcinom

Mezogastru * Intestin subtire:

* enterite

* obstructii

* Pancreas:

* pancreatitd

e carcinom

¢ Apendicita acuta (atipic)
e Aorta abdominala:

e anevrism

* disectie

e Vena cava inferioara:
» Tromboza

5. Iradierea durerii: poate fi specifica unei anumite etiologii

e Colica renala: durerea iradiazd din regiunea lombara de-a lungul ureterului, spre flanc si
hipogastru

e Colica biliara: durerea iradiaza din hipocondrul drept spre:

— lomba dreapta

— umarul drept

— epigastru

e Pancreatita acuti: durerea din epigastru iradiaza ,,in centura” spre hipocodrul drept si
stang, si spre coloana vertebrala dorsala (vertebrele T;;-T»).

6. Circumstante de aparitie: pot sugera etiologia durerii

Colica biliara: declansata de obicei de grasimi alimentare (oud, maioneze, smantana etc.)
e Colica renala: declansata de trepidatii sau deshidratare.

e Pancreatita acuta: declansata de abuzul de alcool si grasimi alimentare.

e Ulcerul peptic: se manifestd sub forma de crize cu caracter sezonier (primavara si
toamna), exacerbate de unele alimente (acide, condimente) si medicamente (aspirina).

7. Circumstante de ameliorare sau disparitie a durerii:
e Antispastice: calmeaza colica biliara, colica renala.
e Medicamente antiacide, alimente alcaline: calmeaza durerea din ulcerul
duodenal.
¢ Presiunea exercitatia pe abdomen: calmeaza colica saturnina.
¢ Nitroglicerina sublingual: amelioreaza angina abdominala.

8. Simptome asociate durerii:

Colica biliara: greturi, varsaturi alimentare si bilioase, gust amar;
Colica renala: polakiurie, disurie, hematurie;

Pancreatita acuta: stare de soc;

Enterocolite: diaree.

2. DISPEPSIA (INDIGESTIA)
Definitie: senzatie de disconfort asociat cu alimentatia. Constituie un simptom foarte
frecvent, de obicei autolimitat (spontan reversibil).
»Indigestia” apare frecvent, aproximativ 80% din populatie prezintd la un moment dat
tulburari dispeptice.
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Simptome localizate in etajul abdominal
superior

Simptome localizate in etajul abdominal
superior

Pirozis

Aciditate

Eructatii

Durere sau disconfort
Greata

Senzatie de plenitudine
Meteorism

— Constipatie
— Prezenta de resturi alimentare vegetale
nedigerate in scaun

Cauze:
1. Boli digestive
ale esofagului: eofagite, spasm esofagian,

ale colonului: colon iritabil, cancer
2. Boli sistemice
insuficienta renala

- hipercalcemia
. Medicamente (dispepsie iatrogena):
anti-inflamatorii nesteroide
suplimente alimentare de fier si potasiu
corticoizi administrati oral

- intoxicatia digitalica

4. Alte cauze:
abuzul de alcool
- cauze psihice: depresia, anxietatea

Simptome:
1. Durere: localizarea depinde de organul afectat
* retrosternal (esofag, hernie hiatald);
* epigastric (stomac, pancreas, colecist);
 periombilical (intestin subtire);
 flancuri (colon).
2. Intoleranta la anumite alimente:
+ grasimi: boli biliare si pancreatice;
acide: boala ulceroasa;
 lapte: deficit de lactaza.
3. Alergie la anumite alimente:
* urticarie;
colici abdominale;
varsaturi, diaree.
4. Dispepsie gazoasa:
* meteorism (distensie abdominala datorita

hernie hiatala

ale stomacului: ulcer peptic, gastrita acuta
ale ficatului si cdilor biliare: hepatite acute/cronice, litiaza biliara
ale pancreasului: pancreatita cronica, cancer

continutului gazos intestinal crescut);

* eructatii (eliminarea aerului din tubul digestiv pe gurd);

* flatulenta (elimindri de gaze din tubul digestiv pe cale anala).
Sindromul Rémheld: senzatie de plenitudine epigastrica datoratd distensiei aerice gastrice
aerogastrie). Uneori se asociaza cu palpitatii. Cedeaza dupa eructatii

Cauzele dispesiei gazoase:
» aerofagia
consumul de alimente bogate in celuloza
intoleranta la lactoza
sindromul de malabsorbtie.

31




1. Disfagia

2. Scaderea ponderala involuntara

3. Varsaturile

4. Anorexia

5. Hematemeza sau melena

6. Dispepsia recent instalata la varste peste 55 ani

7. Dispepsia ce nu raspunde la tratament simptomatic, la varste sub 55 ani

3. MODIFICARI ALE FOAMEI SI APETITULUI
Definitii si cauze
Apetitul: dorinta de a manca in general sau de a manca anumite alimente.
Foamea: necesitatea de a manca, asociata uneori cu senzatia de arsura epigastrica, cefalee,
ameteli.
Apetit diminuat: hiporexie.
Apetit absent: anorexie. Anorexia poate fi:
- totala
- electiva pentru anumite alimente (de ex. pentru carne in cancerul gastric)
Anorexia se insoteste de scddere ponderala
Cauze ale apetitului diminiat/anorexiei:
A. Boli digestive
1. Boli ale stomacului:
* gastrite acute, cronice
* cancer gastric
2. Boli ale ficatului:
* hepatite acute, cronice
 ciroza hepatica
3. Boli biliare:
* litiaza biliara
* colecistopatii
4. Boli pancreatice:
* pancreatitd cronica
 cancer pancreatic
B. Boli extradigestive
1. Boli acute febrile
2. Boli infectioase cronice
3. Intoxicatii cronice: alcool, fumat
4. Boli metabolice:
- diabet zaharat cu cetoza
- uremia
5. Boli endocrine: insuficienta hipofizara
6. Boli psihice: anorexia nervoasa

Sitofobia: cvitarea constientda a anumitor alimente, de teama durerii.

Hiperorexia: apetit excesiv (ex. in ulcerul duodenal)

Parorexia: apetit pentru alimente neobisnuite (de ex. la gravide)

Pica: alterarea apetitului, cu tendinta ingerarii unor materii nealimentare. Apare la
psihopati.

Polifagia: aport alimentar crescut, in conditiile unui consum metabolic crescut sau
neutilizarii corespunzatoare a principiilor alimentare. Cauze:

* hipertiroidism,

* diabet zaharat decompensat,

* insulinom.

Bulimia: foame excesiva, urmata de ingestia unor cantitati excesive de alimente, care
depasesc necesitatile organismului. Cauze: depresii, tulburdri psihice.
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4. PIROZIS
Definitie: senzatie de arsura retrosternala.
Cauze:

* esofagitd de reflux

* hernie hiatala

* ulcer duodenal

* gastritd de iritatie

5. SINGULTUS (SUGHIT)
A. Fiziologic: postalimentar - este de scurta durata si inofensiv.
B. Patologic:
e Cauze periferice: procese din vecinatatea diafragmului
- abdominale:
 abces subfrenic,
* colecistita,
+ dilatatie gastrica, hernie hiatala,
- toracice:
* tumori mediastinale,
* tumori pulmonare centrale,
* pleurita, pericardita mediastinald
e Cauze centrale:
» encefalita,
* tumori cerebrale,
* dependenta de opiacee.
e Cauze metabolice:
* uremia
Simptome asociate: asociarea disfagiei la singultus sugereaza carcinom esofagian.

6. GREATA S1 VARSATURILE
Greata: repulsie fata de alimente, cu senzatie iminenta de voma.
Viarsatura: act reflex ce are are drept rezultat evacuarea continutului gastric pe gura. Se poate insofi
de:
* paloare, transpiratii
 Dbradicardie, hipotensiune arteriala
* lipotimii, sincope vasovagale

Tabel 1.5. Cauzele greturilor si varsaturilor:

1. Infectii toxi-infectii alimentare
* hepatite acute virale

* pneumonii (copii)

2. Intoxicatii * alcool
* ciuperci
* cobalt, plumb

3. Medicamente * AINS (produc gastrite)

* antibiotice

» digoxin (toxicitate digitalica)
* citostatice

* opiacee

4. Boli gastro-duodenale * gastrite

* ulcer peptic

* staza si distensia gastrica (stenoza pilorica)
* cancer gastric

* ocluzia intestinala: varsaturi fecaloide
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5. Abdomen ,,acut”  apendicita
* colecistita
* pancreatita
» ocluzia intestinala

6. Boli ale sistemului nervos central | ¢ sindrom vestibular

* migrena (tulburari vasomotorii)

* meningita

* tumori cerebrale - hipertensiunea intracraniana
(varsaturi in ,jet”, fard greatd)

7. Boli metabolice si endocrine * cetoacidoza diabetica
* hipercalcemia

+ insuficienta hepatica
* uremia

* boala Addison

* tireotoxicoza

8. Alte cauze * orice durere puternica
* cauze psihice: stress
9. Cauze fiziologice * sarcina

* raul de ,,miscare”

Caracterul varsaturilor:
1. Dupa frecventa:
- episodice (ocazionale);
- zilnice (1-2/zi);
o post-prandiale: in stenoza pilorica
o matinale: la etilici si gravide
- frecvente ( 3-4/zi);
« incoercibile (5-20/zi): sarcind cu disgravidie, gastritd acuta, intoxicatii.
2. Dupa volum:
» mic: sub 100 ml;
» mediu: 200-300 ml;
- mare (peste 500 ml): in stenoza pilorica.
3. Dupa gust:
« amar: colecistopatii;
« acru: ulcer duodenal.
4. Dupa miros:
 acru: varsaturi cu suc gastric;
* amoniacal: uremie;
* aromat: cetoacidoza diabetica;
» fecaloid: ocluzie intestinala;
* de alcool: intoxicatie acuta etanolica.
5. Dupa relatia cu durerea:
« varsaturile de cauza gastrica: apar in momentul maxim al durerii, pe care o calmeaza,
« varsaturile de cauza biliara: repetitive, uneori incoercibile, nu calmeaza durerea.
6. Dupa continut:
- apos: gastrite;
- mucos: in sarcina;
- alimentar:
— cu alimente ingerate recent: dispepsie acutd;
— cu alimente ingerate cu 12-24 ore n urma: stenoza pilorica;
- bilios: in colecistopatii (prin reflux biliar);
- poraceu (verzui-cenugiu apos), cu suc intestinal: in stadiul initial al ocluziei intestinale;
- fecaloid: in stadiul tardiv al ocluziei intestinale;
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- putrid: 1n gastritd acuta flegmonoasa;

- hemoragic: in sangerari esofagiene, gastrice sau duodenale.
Sindromul varsaturilor ciclice: crize de varsaturi intense care dureaza cateva ore pana la cateva
zile, separate de perioade de acalmie.

- Se pot asocia cu cefalee de tip migrena

- Pot fi asociate cu consumul de canabis (hiperemeza canabinoida)

- Trebuie excluse cauze organice
Complicatii ale varsaturilor

* sindrom Mallory-Weiss;

* pneumonii prin aspiratie in caile respiratorii;

e alcaloza metabolicad hipokaliemica;

e deshidratare (hipotensiune arteriald, ameteli, lipotimii).

7. HEMORAGIILE IN TUBULDIGESTIV

Hemoragiile digestive, acute si cronice

Hemoragiile digestive superioare (HDS) (deasupra unghiului duodeno-jejunal Treitz)
Hemoragiile digestive reprezintd una dintre cele mai frecvente urgente medicale.
Manifestarile principale sunt reprezentate de hematemeza (varsatura cu sange) si melend

(emisia de scaune de culoare neagra, gudronata, prin digestia sangelui).

— Scaune cu aspect de melena pot aparea, insa, si in cazul unei sangerari din orice leziune
localizata proximal de colonul ascendent (jejun, ileon, cec) sau chiar de la nivelul
colonului ascendent.

— Uneori, in urma unei sangerari masive de la nivelul tractului gastrointestinal superior,
prin rect poate fi emis sange nedigerat (hematochezie), dar in acest caz sangerarea
digestiva este aproape intotdeauna insotita de soc hemoragic.

— Emisia de sdnge inchis la culoare, amestecat cu cheaguri, fird prezenta socului
hemoragic, se datoreazd cel mai adesea sangerarilor provenind de la nivelul tractului
gastrointestinal inferior.

De remarcat, scaunul poate fi rosu franc (sanguinolent) sau maroniu, in cazul unei

hemoragii digestive superioare masive sau active.

Cauze de HDS
Cauze majore:
Ulcer peptic gastric sau duodenal (50%)
Gastopatia hemoragica si eroziva (15-20%)
Varice eso-gastrice (10-20%)
Sindrom Mallory-Weiss (5-10%)
Esofagita de reflux (2-5%)
Abuz de alcool
. Medicamente (Aspirina si alte AINS; corticoterapia asociata cu AINS;
antlcoagulantele nu provoaca 1n sine hemoragii digestive acute, dar sangerarea de orice
cauza este mai abundenta daca pacientul este anticoagulat.
8. Carcinom gastric (rareori)
9. Malformatii arterio-venoase
Cauze mai rare:
1. Ectazia vasculara antrala gastrica (GAVE)
2. Telangiectazia ereditara (sindrom Osler-Rendu-Weber)
3. Pseudoxantoma elasticum
4. Discrazii sanguine
5. Leziunea Dieulafoy
6. Gastropatia portal-hipertensiva
7. Fistula aorto-digestiva post-chirurgicala (grefa aorticd)

NounhLd—
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Abordare: toate cazurile de HDS recentd (< 48 ore) se interneaza si se urmdresc in spital. In
85% din cazuri sangerarea se opreste spontan in primele 48 de ore.

Tablou clinic:
Anamneza
— Utilizarea de: antiinflamatoare nesteroidiene (AINS), aspirind, anticoagulante, anti-
agregante plachetare;
— Consum excesiv de alcool;
— Hemoragie gastrointestinala (GI) in antecedente;
— Boala hepatica;
— Coagulopatii.
Simptome §i semne
* Dureri abdominale;
* Hematemeza (varsatura cu sange rosu proaspat) sau varsaturd ,,in zat de cafea” (cu sange
digerat);
* Melend/ scaun de culoare neagra, gudronata (scaunele pot fi si net sanguinolente sau
maronii in cazul hemoragiilor digestive superioare masive sau intens active).
Examenul obiectiv
» Tahicardia si modificarile tensiunii arteriale in ortostatism sugereaza o hemoragie moderata
pana la severa;

— Hipotensiunea arteriala sugereaza o pierdere de sange care poate pune in pericol viata
pacientului (hipotensiunea arteriald poate aparea tardiv in cazul unui pacient adult tanar,
anterior sanatos).

» Tuseul rectal se efectueaza pentru a apreciea culoarea scaunului (melena versus
hematochezie versus culoare normald, maron);

+ Sensibilitatea abdominald exagerata cu de semne de iritatie peritoneald (ex. aparare
musculard) sugereaza perforatia.

Semne de soc hemoragic:
— paloare, extremitati reci
— TAS <100 mmHg, puls >100 batai/minut
— Hemoglobina<10 g/dl la pacienti cu hemoragie recenta sau activa

Explorari:
— Hemoleucograma: nivelul hemoglobinei reprezintde un indicator slab al necesarului de
transfuzie sanguina (anemia nu apare imediat, deoarece inca nu s-a produs hemodilutia)
— Endoscopia digestiva superioara: permite identificarea cauzei hemoragiei in peste 80% din
cazuri, permite manevre terapeutice de oprire a sangerarii si evalueaza riscul de resangerare.

Urmatorii factori influenteaza riscul de resingerare si deces:

e varsta

* prezenta unei comorbiditati : de ex. insuficientd cardiacd, cardiopatie ischemicd, boala
cronica de rinichi (BCR) si afectiuni maligne

* prezenta semnelor §i simptomelor socului hemoragic (paloare, extremitati reci, tahicardie
si hipotensiune arteriald)

* tipul de leziuni descoperite la endoscopie

» stigmate de sangerare recentad la endoscopie, ex. cheag de sange aderent, vas de sange
vizibil

* semne clinice de boala hepatica cronica. Hemoragia asociata cu boala hepatica este adesea
severd si are risc de recidiva dacd provine din varice esofagiene. Se poate dezvolta
insuficienta hepatica.
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Hemoragia digestiva inferioara acuta
Sangerarea masiva de la nivelul tractului digestiv inferior este rara.

Cauze:

boala diverticulara

polipi (sangerari mici, dar frecvente)
angiodisplazii (sangerare oculta)

colita ischemice

colita infectioasa

boala Crohn, colita ulcerativa (de obicei cu diaree)
cancer de colo-rectal

cancer de cec (deseori sangerare oculta)
ulcer rectal solitar

diverticul Meckel

hemoroizi: hemoragii mici, recurente
fisuri anale: frecvent

Diagnostic pozitiv:

Anamneza

Examen clinic cu tuseu rectal

Explorari:

o Proctoscopie

o Sigmoidoscopie flexibild sau colonoscopie

o Video capsula endoscopica

o Angiografia pentru a pune in evidentd o malformatie vasculard (ex. angiodisplazie).
Randamentul acestei explorari este scazut si reprezinta o examinare de ultima intentie

Hemoragiile digestive cronice
Pacientii cu sangerare cronica se prezintd cu anemie prin deficit de fier.

Primul obiectiv este de a exclude un cancer, localizat in special la nivelul stomacului sau
colonului, respectiv o boala celiaca.

Pierderea cronica de sange poate sd survina din oricare dintre leziunile care pot produce
hemoragie acuta.

Varicele esofagiene sangereaza de obicei acut $i numai rareori cronic.

In tarile subdezvoltate, cauza unei sangerari cronice cu sediul la nivelul tubului digestiv
este reprezentatd cel mai adesea de prezenta unor parazifi (viermele cu carlig -
Hookworm).

Se recomanda efectuarea endoscopiei digestive superioare si inferioare in cursul aceleiasi
internari, mai ales la barbati sau la femeile In postmenopauza:

- Endoscopia digestiva superioard reprezintd de obicei explorarea initiald. Trebuie
prelevate biopsii duodenale pentru o eventuala boala celiaca, chiar daca markerii serologici
au fost recoltati.

- Colonoscopia este urmatoarea procedurd indicata si orice leziune descoperitd trebuie
biopsiatad sau rezecata.

- Tomografia computerizatd: indicatd la pacientii tarati cu suspiciune de cancer
colorectal.

- Colonoscopia virtuala: este o alternativa pentru endoscopia digestiva inferioara.

- In cazul in care gastroscopia, colonoscopia si biopsiile duodenale nu au pus in evidenta
0 cauzd a sangerdrii, va fi necesard investigarea intestinului subtire. Videocapsula
endoscopica este metoda de investigatie de ales, cu limitarea data de lipsa potentialului
terapeutic. Diagnosticul pozitiv se realizeaza in 60-85% din cazuri, iar leziunile cu risc
de sangerare pot fi identificate si tratate ulterior prin enteroscopie cu balon.

- Rareori, injectarea intravenoasa a unei substante coloidale marcata cu technetium poate

evidentia sangerarea dintr-un diverticul Meckel.

37



8. DIAREEA

Definitie: prezenta a peste 3 scaune moi in 24 de ore. Lb geaca: trecere rapida (tranzit intestinal
accelerat).

Mecanisme:

1. Diareea osmotica

Mucoasa tubului digestiv actioneaza ca 0 membrana semipermeabild, iar fluidele patrund in
intestin dacd in lumenul intestinului existd cantitdfi mari de substante hipertonene absorbabile.
Acest eveniment survine din cauza faptului ca pacientul:

* aingerat o substantd neabsorbabila (ex. purgativ- sulfat de magneziu, sauun antiacid pe

baza de magneziu)

* prezintd malabsorbtie generalizata, iar concentratii crescute de solvat (de ex. glucoza)

raman in lumen

» prezintd un deficit specific de absorbtie (deficit de dizaharidaza sau malabsorbtia glucoza-

galactoza).

Volumul diareei produs prin aceste mecanisme este redus de absorbtia fluidului la nivelul
ileonului si colonului. Diareea inceteaza cand pacientul nu mai ia alimentul sau medicamentul care
produce diareea.

2. Diareea secretorie

Exista atat o activare a secretiei intestinale de fluid si electroliti, cat si o absorbtie scazuta.

Cauze comune de diaree secretorie:

» enterotoxine (ex. holera, toxina termolabild si termostabila a E. coli, toxina Clostridium-

difficile)

* hormoni (ex. peptidul intestinal vasoactiv in sindromul Verner-Morrison)

* prezenta sarurilor biliare in colon dupa o rezectie ileala

* prezenta acizilor grasi in colon dupa o rezectie ileala

* anumite laxative (ex. docusat de sodiu).

3. Diareea inflamatorie (distructie mucosala)

Diareea apare din cauza distrugerii celulelor de la nivelul mucoasei, astfel ca exista o
pierdere de fluid si sdnge. Ulterior apare deficitul in absorbtia apei si electrolitilor.
Cauza:

* de regula infectioasa (ex. dizenterie prin infectia cu Shigella)

* inflamatorie (boala inflamatorie intestinald).

4. Motilitatea anormala
Diareea este cauzata de motilitatea anormala a tractului digestiv superior.
Cauze:
* Diabetul zaharat
* Sindromul post-vagotonie
Simptomele pot fi exacerbate de suprapopularea bacteriana a intestinului.

Diareea acuta: duratd < 14 zile.
Cauza: de obicei infectioasa, virala sau bacteriana.
Cele mai frecvente cauze:
* Infectia virala, ex. norovirus sau rotavirus
* Toxiinfectia alimentara provocata de E. coli (produce o diaree secretorie)
» Toxiinfectia alimentara provocata de Salmonella, Campylobacter sau Staphylococcus
* Infectia cu Clostridium difficile (cel mai frecvent din cauza unei cure recente cu
antibiotice)
* Apa sau alimente contaminate (,,diareea calatorului”), deseori cu paraziti:
o Giardia lamblia
o Entamoeba histolytica
o Schisostomiaza
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Manifestarile clinice asociate cu diareea: febra, durerea abdominala si varsaturile.

* Scaunele sunt de obicei moi si apoase, dar pot prezenta si sange.

* Daca diareea este severa, poate aparea sindromul de deshidratare, in special la copii si la
varstnici.

Explorari:

* Explorarea cheie este trimiterea la laborator a unei probe de scaun pentru a se izola un
agent patogen. Examenul microscopic al scaunului si coprocultura sunt esentiale la toti
pacientii.

» Pacientii cu risc (varstnici, cei din caminele de batrani, istoric recent de consum de
antibiotice) trebuie testati si pentru infectia cu Chlostridium difficile (anaerob).

» Examenul coproparazitologic (pentru oud, chisturi si parazifi) se recomanda in
urmatoarele cazuri:

o diaree persistentd (>14 zile, <30 zile)

o barbati care au intretinut relatii sexuale cu alti barbati

o pacienti imunosupresati

o istoric recent de calatorie peste hotare

o dacd se suspecteazd giardiaza/amoebiaza/criptosporidium.

Diareea cronica: persista peste 30 de zile.

Cauze:
Tabel 1.6.Cauze frecvente Cauze mai putin
’ Cauze rare
frecvente
1. Sindrom de intestin iritabil 1. Enterita radica 1. VIP-om
2. Colita microscopica 2. Limfom 2. Tumora carcinoida
3. Boli inflamatorii intestinale 3. Diabet 3. Gastrinom
4. Cancer de colon 4. Incontinenta fecala 4. Boala Whipple
5. Medicamente 5. Suprapopulare bacte- | 5. Amiloidoza
6. Dieta riana 6. Sprue tropical
7. Diareea provocata de acizi biliari | 6. Hipertiroidism 7. Boala Addison
8. Insuficienta pancreatica 7. Rezectie de intestin
9. Boala celiaca subtire
10. Diaree de revarsare (overflow 8. Ischemie mezenterica
diarrhoea) 9. Pancreatita cronica

Tablou clinic:
 Istoricul minutios este important si trebuie sa cuprinda debutul, durata si severitatea
simptomelor.
* Manifestari asociate:
O scaune cu sange,
dureri abdominale,
scaderea in greutate
steatoreea,
modificari recente ale medicatiei, alimentatia sau alti factori care ar putea declansa
diareea.
* Examen clinic complet.
Explorari initiale:
* Hemoleucograma completa, creatinina serica, electrolitii serici, functia tiroidiana
* Anticorpi pentru boala celiacd: Atc anti-transglutaminaza, Atc anti-endomisium
* Calcproteinafecala
* Coprocultura
» Toxinele fecale pentru Chlostridium difficilae

@)
©)
@)
©)
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Explorari mai complexe:

* Endoscopia digestiva inferioara (sigmoidoscopie flexibild); colonoscopia totala se cere
daca:
o Exista anemie prin deficit de fier
o Caclproteina fecala este crescuta (suspiciune de BII)
o Pacientul este varstnic (screening pentru polipi sau cancer colo-rectal)

* Imagistica: CT abdomen, RMN de intestine subtire, CT pancreatic

* Videocapsula intestinala

* Testul SSHCAT

» Testul respirator cu hidrogen: pentru intoleranta la lactoza.

5. CONSTIPATIA
Este un simptom foarte frecvent, mai ales la femei si persoanele varstnice.
Consensul utilizat in cercetare (criteriile Roma IV) defineste constipatia avand cel putin 2
criterii din urmatoarele, pe o perioada de minim 3 luni:
scaderea frecventei scaunelor (<3 scaune/saptamana)
efortul de defecatie >25% din timp
scaune de consistenta tare (scala Bristol, formele tip 1-2) in >25% defecatii
evacuarea incompleta si senzatia de blocaj anorectal in >25% de defecatii
manevre manual folosite pentru a stimuli procesul de defecatie in >25% de defecatii
(evacuare digitala, suportul planseului pelvin)
Simptome insotitoare:
e Dbalonare abdominala si/sau disconfort abdominal (asemanator cu sindromul intestinului

kW=

iritabil),
e durere locala si perianala

Cauze:
Tabel 1.7.Cauzele constipatiei

Generale Psihologice

* Aport inadecvat de fibre * Depresia

* Imobilitate * Anorexia nervoasa
Metabolice/endocrine * Nevoi reprimate de a defeca (calatorii)

* Diabetul zaharat Gastro-intestinale

* Hipercalcemie * Obstructie intestinala si pseudo obstructie
* Hipotiroidism * Boala colonica, ex. carcinom, boala diver-
* Porfirie ticulara

Functionale  Aganglionzi, ex. boala lui Hirschsprung,
¢ Sindromul colonului iritabil boala Chagas

* Tranzit intestinal idiopatic Incetinit « Afectiuni anale dureroase, ex. fisura anali
Medicamente Tulburiri defecatorii

* Opiacee  prolaps rectal, prolapsul mucoasei,

* Antimuscarinice * invaginatie si sindromul ulcerului rectal

* Blocante ale canalelor de calciu, ex. e rectocel mare

Verapamil + dissinergia planseului pelvin/anismus

* Antidepresive, ex. triciclice + megacolon

* Fier

Neurologice

* Leziuni ale maduvei spinarii

* Boala Parkinson

Diagnostic: bazat pe istoricul bolii.

Daca a avut loc o schimbare recenta in tranzitul intestinal 1n asociere cu alte simptome
semnificative (ex. sangerare rectald), este indicata colonoscopia sau CT. Prin aceste metode, cauzele
gastro-intestinale, cum ar fi cancerul colorectal si Ingustarile segmentelor colonice din cadrul bolii
diverticulare, pot fi excluse.
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Forme clinice
Constipatia poate fi clasificatd in trei mari categorii, dar frecvent exista suprapuneri:
* tranzit normal prin colon
* tulburari de defecatie
* tranzit incetinit
Tulburarile de defecatie se pot asocia cu tranzitul incetinit

Constipatia cu tranzit normal

Scaunul traverseaza colonul intr-un ritm normal, frecventa scaunului este normala dar cu
toate acestea pacientii considera ca sunt constipati, datorita dificultatilor de evacuare si consistentei
crescute a scaunelor.

Pacientii mai pot acuza dureri abdominale si balonari.

Se ddiferentiazd de constipatia cu tranzit incetinit prin studiul tranzitului colonic utilizand
markeri radioopaci. Se inghit in zilele 1, 2 si 3 capsule care contin 20 forme radio-opace. Dupa 120
de ore dupa prima ingestie se efectueaza radiografie abdominala. Prezenta de peste 4 forme din prima
categorie, peste 6 din a 2-a categorie si peste 2 din a 3-a categorie denota tranzit incetinit moderat
spre sever.

Tulburari de defecatie

O contractie ,,paradoxald” mai curand decat relaxarea normald a muschilor puborectali si a
sfincterului anal extern poate preveni evacuarea (dissinergia planseului pelvin, anismus). Acestea
sunt datorate 1n special disfunctiei sfincterului anal si a planseului pelvin.

Rectocelul anterior apare cand septul rectovaginal este slabit, ceea ce produce bombarea
peretelui anterior al rectului Tn vagin. Dacd diametrul este mai mare de 3 cm se poate realiza
prinderea in capcana a scaunului.

La unii pacien{i mucoasa peretelui rectal anterior prolabeaza in timpul efortului de
defecatie, impiedicand trecerea scaunului, in timp ce la alfii se poate produce o invaginatie a
mucoasei.

La unii pacienti, rectul poate deveni excesiv de sensibil in prezenta unor volume mici de
materii fecale ceea ce rezulta in nevoia de a defeca frecvent cantitati mici de scaun si senzatia de
evacuare incompleta.

Tulburéarile de defecatie pot fi adesea evaluate prin efectuarea proctografiei de evacuare
si testelor de fiziologie anorectala.

Constipatia cu tranzit intestinal incetinit

Constipatia cu tranzit intestinal Incetinit apare predominant la femeile tinere care au evacuari
intestinale cu frecventa scazuta (de obicei mai pufin de odatd pe saptamana). Afectiunea incepe
adesea la pubertate iar simptomele includ o nevoie rara de defecatie, balonare, dureri abdominale si
disconfort.

Unii pacienti cu forme severe de constipatie cu tranzit intestinal scazut au golirea
intdrziata a colonului proximal, iar altii absenta motilititii colonice stimulata de alimentatie.

S-au evidentiat anomalii histopatologice la nivelul colonului la unii dintre pacientii cu
constipatie cu tranzit incetinit.

Unii pacienti au asociate tulburdri ale motilitatii intestinului subtire (pseudo-
obstructie idiopatica cronica a intestinului).

VI1.2. Examenul obiectiv al abdomenului

Conditii de examinare:

Medicul examineaza plasandu-se in partea dreapta a bolnavului.

Bolnavul se afla in decubit dorsal, cu trunchiul putin ridicat pe perna si genunchii flectati,
pentru a relaxa musculatura abdominala. Bolnavul tine membrele superioare pe langa trunchi sau le
uneste in portiunea inferioara a toracelui. 41



Topografia abdominala:

Abdomenul poate fi impartit in 4 cadrane trasand doua linii imaginare, una orizontald si una
verticala, prin ombilic (fig. 1.22).

Cele 4 cadrane sunt: superior drept, superior stang, inferior drept, inferior stang.

Cadranele abdomenulm

Apendice
L xifoid
e 4

Cadran Cadran
superior superior
drept stang
Cadran .
inferior Cadran
drept m:l:e-n-:-r
stang

sunfiza publani

Fig. 1.22. Impirtirea abdomenului in cadrane

O alta impartire topograficd este impartirea in 9 regiuni topografice, trasind 4 linii
imaginare (fig. 1.23):

- 0 linie orizontala prin marginea inferioara a rebordurilor costale;

- o linie orizontala prin spinele iliace antero-superioare;

- 2 linii verticale prin marginea externa a muschilor drepti; abdominali (continuarea pe
abdomen a liniilor medio-claviculare).

O reghind topgiafice ale abdomenulii

hlrzogastiu Epagazhin

Hipagasinm

M ool
Flame drept sting
Hiporondia Flame
drept sting
Foza Fosa
lkwes iliaeh
dreaprt stangd

Fig. 1.23. Impirtirea abdomenului in 9 regiuni topografice

Cele 9 regiuni topografice sunt: epigastrul, mezogastrul (regiunea ombilicald), hipogastrul
(regiunea suprapubiand), hipocondrul drept, hipocondrul stang, flancul drept, flancul sting, fosa
iliaca dreapta, fosa iliaca stanga.

Examenul obiectiv al abdomenului se face in urmatoarea ordine:
1. Inspectie

2. Auscultatie

3. Percutie

4. Palpare
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1. Inspectia:

Se observa:

a. conturul abdomenului: abdomenul normal este plat;

b. modificari tegumentare: sangerari, cicatrici, vergeturi (albe sidefii dupa sarcina si in
obezitate; rosii-violacee in sindromul Cushing - fig. 1.24), vase subcutanate dilatate (apar
in sindromul de hipertensiune portald);
aspectul cicatricii ombilicale (normal - infundata);

. insertia parului pubian: se modifica in ciroza hepatica;

e. participarea abdomenului la miscarile respiratorii: absentd in sindromul de iritatie
peritoneala (peritonote - abdomen ,,de lemn”);

f. prezenta unor pulsatii anormale.

2o

Fig. 1.24. Vergeturi abdominale in sindrom Cushing (rosii-violacee)

Modificari de contur ale abdomenului (fig. 1.25):

A. Abdomen bombat global, cu cicatricea ombilicald deprimata: in obezitate si meteorism;

B. Abdomen bombat global, cu cicatricea ombilicala proeminenta: in prezenta lichidului de
ascitd; in ortostatism, bombarea este predominant anterioard (,,in desagd”); in decubit
lateral, bombarea este predominant laterala (abdomen ,,de batracian”);

C. Abdomen escavat (scafoid): in stari de denutritie, casexie;

D. Abdomen bombat in regiunea inferioara (vezi tabel 1.8)

E. Abdomen bombat in regiunea superioara (vezi tabel 1.8)

Fig. 1.25. Modificari de contur ale abdomenului.
Legenda X: apendice xifoid; O: cicatrice ombilicald; P: simfiza pubiana
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Tabel 1.8. Cauze de bombiri localizate ale abdomenului

Abdomen superior — hepatomegalie

— splenomegalie
— stomac cu stenoza pilorica

Abdomen inferior — relaxarea musculaturii abdominale

— glob vezical
— tumori ovariene sau uterine
— sarcina

Orificii herniare — hernie ombilicala

— hernia liniei albe abdominale

Cicatrici post-operatorii — eventratii (fig. 1.26)

Fig. 1.26. Eventratie abdominala

Miscdarile abdominale anormale:

miscari peristaltice exagerate: apar Tnaintea unui obstacol

stenoza pilorica (in epigastru)

subocluzia intestinala (deasupra obstacolului)

pulsatii ale aortei abdominale (in epigastru): se vad la persoanele slabe; pulsatii ale unui
anevtrim aortic - formatiune tumorald pulsatila si expansiva;

pulsatii ale ventriculului drept in epigastru (semnul Harzer): la bolnavii cu insuficienta
cardiaca dreapta.

2. Auscultatia
Normal: se aud zgomote hidroaerice (borborigme, garguimente), cu o frecventa de 5-30/
minut, datorate peristalticii intestinale.

Anomalii la auscultatie:
1. Absenta zgomotelor intestinale - in ileus paralitic;
2. Garguimente - zgomote intestinale lungi, asociate cu colici si oprirea tranzitului gazos si

de materii fecale. Apar in subocluzii intestinale.

3. Frecaturi peritoneale - apar in inflamatii ale peritoneului:

- 1n hipocondrul drept: semn de perihepatita;
- in hipocondrul stang: semn de perisplenita.

4. Sufluri abdominale (fig. 1.27): apar la nivelul vaselor;

- arteriale: prin ingustari realizate de placi ateromatoase

- 1in epigastru: la nivelul aortei abdominale;

- paraombilical: la nivelul arterelor renale;

- deasupra arcadei inghinale: pe arterele iliace;

- venoase: murmur venos peri-ombilical si in epigastru apare in sindromul de
hipertensiune portald (ciroza hepatica).
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A. Ausculiarea aoriel ahdominale 51 arerelor

C. Auseublarea oo venos.

Fig. 1.27. Auscultarea suflurilor abdominale

3. Percutia

Se efectueaza in toate cadranele abdomenului, se noteaza zonele de timpanism si cele de
matitate (fig. 1.28).

Fig. 1.28. Percutia abdomenului

Apoi se percutd matitatea hepatica, splenica si zona de timpanism Traube.

Matitatea hepatica: se percutd de sus in jos toracele pe linia medio-claviculara dreapta si de
jos in sus flancul drept, de-a lungul marginii externe a dreptului abdominal. In mod normal,
matitatea hepatica incepe in spatiul V intercostal drept si se termina la rebordul costal (unde se
palpeazd marginea inferioara a ficatului), iar dimensiunea ficatului este de 6-12 cm (fig. 1.29).

Marirea matitatii hepatice apare in caz de hepatomegalie.

Disparitia matitatii hepatice apare in caz de:

1. pneumoperitoneu (ulcer perforat)

2. interpozitie de colon (sindrom Chilaiditi)

3. situs inversus (matitate hepatica in stanga)
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Fig. 1.29. Percutia ficatului

Spatiul Traube: zona de timpanism corespunzand bulei cu aer a stomacului. Spatiul Traube
este delimitat de in jos de rebordul costal stang, in sus de matitatea cardiacd, la dreapta de matitatea
hepatica iar la stanga de matitatea splenica (fig. 1.30).

Fig. 1.30. Percutia spatiului Traube

Percutia splinei: se face dinspre epigastru si hipocondrul stang spre linia axilard medie a
hemitoracelui stang (fig. 1.31). Splina se percutd pe o arie proiectata intre coastele 9-11, cu
diametru longitudinal de 10-11 c¢m si un diametru transversal de 3-4 cm.

Fig. 1.31. Percutia splinei
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Percutia globului vezical sau uterului gravid: percutand in hipagstru, se obtine o zona de
matitate cu convexitatea in sus.

Percutia lichidului de asciti: dacd se suspecteazd prezenta lichidului de ascitd, se
efectueaza urmatoarele manevre de percutie:

a. percutia ,,in evantai”: incepand de la apendicele xifoid, se percutd radiar spre flancuri,
fosele iliace si hipogastru, si se marcheaza zonele in care incepe matitatea. Unind semnele de
marcare se obtine o linie cu concavitatea in sus (matitatea lichidului de ascita) (fig. 1.32.A).

b. semnul ,,valului”’: bolnavul se afla in decubit dorsal; un ajutor apasa pe linia alba
abdominala cu marginea cubitald mainii (pentru a Tmpiedica transmiterea undei de val prin peretele
abdominal); medicul examinator plaseaza mainile pe flancurile abdomenului; cu una din maini
percutd flancul abdomenului, cu cealaltd palpeazd unda de val transmisa prin lichidul de ascita (fig.
1.32.B).

c. deplasarea pe flancuri a matitatii: se stabileste limita laterald a matitatii lichidiene
percutand pe o linie orizontald dinspre ombilic spre un flanc; se pune bolnavul in decubit lateral si
se repetd manevra de percutie; in cazul lichidului de ascita, limita laterala a lichidului a coborat
(datorita gravitatiei). (fig. 1. 33).

d. semnul ,,cubului de gheatd”: se percutd cu varful degetelor suprafata ficatului marit;
dacd in cavitatea peritoneald se afla lichid de ascita, ficatul coboara ca un cub de gheatd intr-un

pahar cu apd, apoi revine la suprafata.
\
o

Fig. 1.33. Demonstrarea deplasarii matitatii lichidului de ascita

47



4. Palparea

Se efectueaza dupa auscultatie si percutie, pentru ca aceste manevre influenteaza motilitatea
intestinala.
Palparea superficiald: se palpeazd cu blandete toate cadranele abdomenului, deprimand cu
aproximativ 1 cm peretele abdominal; se urmareste mimica bolnavului, pentru a seziza disconfortul
indus de durere.

In mod normal: palparea superficiali este nedureroasa.

Anomalii la palparea superficiala:

1. Sensibilitatea cutanatd exageratd: se numeste hiperestezie cutanata si este semn de
iritatie peritoneald (abdomen acut)

- se insoteste de contractura involuntara a muschilor peretelui abdominal (,,aparare
musculara”), care poate fi localizata sau generalizata.

- durerea se exacerbeaza la decomprimarea bruscd a abdomenului (semnul Blumberg) (fig.
1.34).
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Fig. 1.34. Semnul Blumberg

2. Mase tumorale superficiale: sunt localizate in peretele abdominal si fixate de el. Raman
palpabile cand bolnavul 1si contractd musculatura abdominald (de ex. ridica capul de pe pernd),
spre deosebire de tumorile profunde, care nu mai pot fi palpate dupa aceastd manevra. Exemple:
lipoame, hematoame in teaca dreptului abdominal.

3. Examinarea orificiilor herniare (linia alba, ombilicul, regiunile inghinale): sunt palpate
superficial in timp ce bolnavul este invitat sa tuseascd. Sensibilitatea metodei creste dacd bolnavul
este ridicat in ortostatism.

Herniile sunt mase tumorale cu impuls de tuse, reductibile spontan sau prin palpare.

Herniile nereductibile: sunt fixate in orificiul herniar.

Herniile strangulate sunt fixate si necrozate datoritd ischemiei mezenterice. Sunt dureroase
si se insotesc de varsaturi si ileus mecanic.

Palparea profundd se efectueaza mai puternic, pentru a invinge rezistenta peretelui abdominal. Ea
exploreaza:
- viscerele intraperitoneale (cu mezou), care sunt mobile fatd de peretele abdominal posterior;
- viscerele retroperitoneale, care sunt imobile.

Date oferite de palparea profunda:

. mdrimea viscerului

. consistenta (elastica, ferma, dura)

. sensibilitatea (dureros sau nu la palpare)

. suprafata (regulatd sau neregulata)

. mobilitatea (la palpare sau cu miscarile respiratorii)
. pulsatii transmise.

AN DN B W=
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Tehnici de palpare profunda (fig. 1.35):

1. monomanuala;

2. bimanuala: cu mainile alaturate sau aplicate una peste cealalta;

3. prin acrosaj (,,agatare”) cu pulpa degetelor, medicul plasandu-se spre umarul bolnavului,
cu fata spre abdomen,;

4. prin balotare (pentru organele retroperitoneale): o mana pe peretele abdominal anterior -
palpeaza profund, cealaltd mana in regiunea lombara - ridica viscerul spre mana plasata anterior.

Fig. 1.35. Tehnici de palpare profunda abdominala.
A. Momomanuala; B, C: Bimanuala; D. Prin acrosare; E. Prin balotare

Puncte dureroase la palparea abdomenului
1. Punctul subxifoidian, situat imediat sub apendicele xifoid,

Punctul epigastric, in treimea superioara a liniei xifo-ombilicale

Punctul solar: in treimea inferioara a liniei xifo-ombilicale

Punctul colecistic: la intersectia liniei medio-claviculare cu rebordul costal drept

Punctul duodenal: pe bisectoarea unghiului dintre linia mediand si linia care uneste

ombilicul cu linia axilara anterioara, la 2 cm in sus;

Punctul Desjardin - situat la 5-7 cm pe linia ce uneste ombilicul cu axild dreapta - in

afectiunile capului pancreatic; zona pancreatico-coledociana

7. Punctele apendiculare sunt in numar de trei: Mc Burney, Moriss si Lanz.

8. Punctele ureterale anterioare superioare: situate la intersectia liniei ombilicale cu
marginea dreptilor abdominali,

9. Punctele ureterale anterioare mijlocii - la intersectia marginea drepti abdominali cu
linia care uneste SIAS

Nk

a

49



Palparea apendicelui cecal: este dureros 1n apendicita acuta.

Se palpeaza urmatoarele puncte apendiculare (fig. 1.36):

- punctul Mac Burney: la unirea treimii externe cu cele doua treimi interne ale liniei ce
uneste splina iliacd antero-superioara cu ombilicul;

- punctul Lanz: la intersectia marginii externe a dreptului abdominal cu orizontala ce uneste
spinele iliace antero-superioare;
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Fig. 1.36. Palparea punctelor apendiculare

- manevra Jaworski (pentru examinarea apendicelui daca este retrocecal): medicul ridica cu
mana stangd membrul inferior drept in extensie al pacientului, iar cu mana dreaptd palpeaza

profund fosa iliaca dreaptd; Apendicele retrocecal este comprimat intre cec si muschiul psoas; este
dureros daca este inflamat.

Tuseul rectal:

- bolnavul in pozitie de decubit lateral cu genunchii flectati sau in pozitie genu-pectorala (fig.
1.37);

- se inspecteaza orificiul anal pentru fisuri, inflamatii, hemoroizi;

- cu indexul mainii drepte, Tnmanusat si lubrefiat cu vaselind, se patrunde printr-o migcare de
ingurubare prin orificiul anal in rect

- se palpeaza peretii rectului, fundul de sac peritoneal Douglas, prostata, respectiv uterul si
anexele;

- se verificd materialul extras din rect: materii fecale, singe, mucus sau puroi.

Fig. 1.37. Pozitie genu-pectorala
VI1.3. Explorarea paraclinica a abdomenului

1. RADIOGRAFIA ABDOMINALA SIMPLA
Evidentiaza:
- continut gazos intestinal crescut in caz de aerocolie
- pneumoperitoneu: prezenta de aer sub cupola diafragmaticd daca bolnavul se afla in
ortostatism, sau subombilical daca bolnavul este in decubit dorsal (fig. 1.38);
- imagini hidro-aerice multiple, in ,,cuiburi de randunicd”, in ocluzia intestinala (fig. 1.39);
- calcificari:
- de aortd abdominala;
- calculi: biliari, renali;
- de tumori abdominale.
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Fig. 1.38. Pneumoperitoneu Fig. 1.39. Ocluzie intestinala

2. EXAMINARI RADIOLOGICE CU SUBSTANTA BARITATA:

- examen baritatesofago-gastro-duodenal: evidentiazd anomalii morfologice si/sau
functionale ale tubului digestiv (pliuri ingrosate, nise ulceroase, stenoze, dilatari, anomalii
de peristaltism)

- examen baritat intestinal: dupa inghitirea pastei baritate se urmareste pasajul acesteia
din stomac in jejun si apoi in ileon;

- irigografia intestinald: pasta baritatd este introdusd sub formd de clisma in rect; se
vizualizeaza colonul si ileonul terminal (fig. 1.40).

3. EXPLORARI RADIOLOGICE INVAZIVE: cu injectarea substantei de contrast Tn vase
(arteriografii, splenoportografii, cavografii) (fig. 1.41).

Fig. 1.40. Irigografie Fig. 1.41. Arteriografie celiaca

4. ECOGRAFIA SI TOMOGRAFIA COMPUTERIZATA ABDOMINALA
Permit:
- masurarea diametrelor ficatului, splinei, pancreasului, rinichilor;
- aprecierea structurii organelor parenchimatoase (omogena sau nu);
- evidentierea cailor biliare — lumen, calculi (imagini hiperecogene cu con de umbra
posterioara) (fig. 1.71);
- evidentierea formatiunilor tumorale;
- evidentierea lichidului de ascita: transsonic;
- evidentierea structurilor retroperitoneale (vase, ganglioni, tumori, abcese, hematoame).

5. ENDOSCOPIA DIGESTIVA: se efectueaza cu ajutorul fibroscopului; permite vizualizarea mucoasei
tractului gastro-intestinal si biopsia fintita.
— cu fibroscopul introdus prin cavitatea bucald se efectueaza esofagoscopie, gastroscopie,
duodenoscopie;
— cu fibroscopul introdus prin rect se efectueazd rectoscopie, recto-sigmoidoscopie,
colonoscopie.
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6. PARACENTEZA: constd in punctionarea cavitd{ii peritoneale pentru extragerea lichidului de
ascitd; se efectueaza in scop diagnostic §i terapeutic.

7. LAPAROSCOPIA: constd in vizualizarea si eventual biopsia organelor intraperitoneale, dupa
introducerea laparoscopului printr-o ,,butonierd” in peretele abdominal. Poate fi utilizatd si ca
tehnica chirurgicala (colecistectomie).

8. LAPARATOMIA EXPLORATORIE: este interventie chirurgicala in scop diagnostic, dacd acesta
ramane neclar dupd explorarile anterioare.

PARACENTEZA
Indicatii:
 diagnostice (evidentierea si analiza lichidului de ascita);
* terapeutice (evacuarea lichidului, introducerea unor medicamente in peritoneu).

Tehnica:

— se efectueazd 1n flancul stdng, pe linia ce uneste spina iliacd antero-superioard cu
ombilicul, la unirea treimii externe cu cele doud treimi interne (colonul sigmoid are mezou
si ,,fuge” din calea acului);

— se evitd vasele dilatate (colaterale venoase) pentru a nu produce sangerari;

— se dezinfecteaza tegumentul cu alcool iodat;

— se anesteziaza peretele abdominal, strat cu strat, cu Xilina 1%, apoi se patrunde cu acul pe
traiectul anesteziat pana ce este strapuns peritoneul;

— se aspira 1n seringd o cantitate de lichid de ascita pentru examene de laborator;

— se detaseaza seringa lasand acul pe loc si si se atageaza la ac un tub de perfuzie, lasand
lichidul de ascitd sa se acumuleze Intr-un recipient; se evacueaza maximum 5 litri de
lichid;

— dupa terminarea paracentezei se scoate acul, se maseaza usor locul punctiei cu un tampon
de vata imbibat in alcool (pentru a nu rdmane traiect de fistuld), apoi se aplicad un
pansament steril;

— se aplicd un bandaj compresiv pe abdomen, pentru ca presiunea din abdomen si nu scada
brusc (se reface lichidul de ascita).

Tabel 1.9. Tipuri si cauze ale lichidului de ascita:
Sero-Citrin
TRANSUDAT (<3 g% proteine) EXUDAT (>3g% proteine)

(Reactia Rivalta negativa) (Reactia Rivalta pozitiva)
* ciroza hepatica * carcinomatoza peritoneala.
* pericardita cronica constrictiva * TBC peritoneal
* insuficienta cardiaca congestiva » sindrom Budd-Chiari (trom-
* insuficienta renala boza venelor suprahepatice)
* sindrom nefrotic cu hipopro- * ascita infectata
teinemie
* sindrom Demons-Meigs (tumora
ovariana)

Hemoragic
* neoplasme (neoplasm hepatic, adenociroza)
+ pileflebita, tromboza venei splenice
* pancreatita acuta
Chilos (bogat n grasimi)
» obstructii limfatice traumatice sau tumorale ale cisternei, ductului limfatic principal sau
ganglionilor mezenterici.
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Examenul microscopic al lichidului de ascita:
Transudatil: contine rare hematii, leuc (<250/mm”), celule mezoteliale;
Exudatul contine:

celule inflamatorii: leucocite peste 250/ mm3, limfocite;

o in peritonitele bacteriene netuberculoase predomind neutrofilele

o 1n peritonitele bacteriene tuberculoase predomina limfocitele, insotite de hematii
hematiile frecvente: pot avea origini diferite;

o cele intacte provin din sangerare la locul punctiei

o cele ratatinate provin din lichidul de ascita hemoragic

celulele atipice: apar in neoplazii

bacterii: pot fi evidentiate pe frotiuri colorate Gram sau Ziehl-Neelson

Examenul biochimic al lichidului de ascita poate indica:

amilaze crescute: in pancreatita acuta;

concentratie de grasimi la peste dublul valorii plasmatice: in lichidul de ascita chilos;
concentratie de grasimi crescutd, dar sub dublul valorii plasmatice: in lichidul de ascita
pseudo-chilos (in unele ciroze hepatice).

Examenul bacteriologic al lichidului de ascita: se face prin insdmantari pe medii de cultura
conventionale sau selective.

Complicatii ale paracentezei:

bk W=

fistule persistente ale peretelui abdominal (daca este infiltrat edematos);

sangerare (sindrom hemoragipar, punctionarea unui vas);

infectarea ascitei;

peritonita prin inteparea unei anse intestinale;

tulburari hidro-electrolitice care pot precipita encefalopatia porto-cavd sau sindromul
hepato-renal.

VII. Semiologia stomacului si duodenului

VIIL.1. Simptome, examen obiectiv, explorari

Simptome functionale:

Durere epigastrica

Pirozis

Modificarea foamei si apetitului
Intoleranta fata de unele alimente
Greturi, varsaturi (calmeaza durerea)
Hemoragii digestive superioare
Scadere ponderala

Examen obiectiv
Inspectia epigastului:

bombat: in stenoza pilorica, neoplasm gastric;
escavat: in stari de denutritie;

miscari peristaltice vizibile: in stenoza pilorica;
imobil: in ulcer perforat, cu peritonita.

Auscultatie: zgomote peristaltice ale stomacului

accentuate in stenoza pilorica,
absente in gastropareza.
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Percutie
- clapotaj epigastric a jeun (zgomot hidro-aeric produs de continutul lichidian si aeric al
stomacului): apare in stenoza pilorica
- hipersonoritate cu disparitia matitatii hepatice: in ulcerul peptic perforat, cu

pneumoperitoneu
Palpare
- superficiald — hiperestezie cutanata in ulcer perforat cu peritonita;
- profunda:

o durere epigastrica:
 difuza in gastrite;
* la stanga liniei albe - in ulcerele gastrice;
* punctul duodenal (pe linia ce uneste ombilicul cu punctul cistic, la 2 cm deasupra
ombilicului) sensibil 1n ulcerul duodenal.
o tumora palpabila: in neoplasm gastric.

Explorari paraclinice

o Teste pentru infectia cu Helicobacter pylori;
Examen baritat gastro-duodenal;
Endoscopie digestiva superioara;
Determinarea gastrinemieti

o
o
o
o Determinarea hemoragiilor oculte in scaun

VII.2. Patologia gastro-duodenala

GASTRITA ST GASTROPATIA
Definitie: ,,Gastrita” reprezintd inflamatia asociatd agresiunii mucoasei gastrice.
,»Gastropatia” indicd deteriorarea si regenerarea celulelor epiteliale, in absenta inflamatiei.

Etiologie:
Gastrita

a) Cauza cea mai frecventa: infectia cu Helicobacter pylori

b) Gastita autoimuna: 5% din cazuri

¢) Infectii virale: citomegalovirus, herpes simplex

d) Refluxul duodenogastric

e) Cauze specifice: ex. boala Crohn (mai frecventa la copii)
Inflamatia cronicd, in special indusd de H. pylori, poate duce la metaplazia intestinala a
mucoasei gastrice, o stare pre-canceroasa.
Gastrita autoimuna: afecteaza fundul si corpul stomacului (pangastrita), ceea ce duce la
gastritd atrofica si pierderea celulelor parietale, cu aclorhidrie si deficit de factor
intrinsec—sindromul clinic de ,,anemie pernicioasa” (megaloblastica).
Metaplazia, de obicei de tip intestinal, apare aproape Intotdeauna in contextul gastritei atrofice.
Autoanticorpii anti-celule parietale gastrice sunt frecventi, dar nespecifici;
Anticorpii anti-factor intrinsec sunt mai rari, dar mai specifici.
Gastrita antrala: apare ca o consecinta a infectiei cu H. pylori. Determina hipergastrinemie din
cauza eliberarii de gastrina din celulele G antrale. Hiperaciditatea gastrica este de obicei asimptomatica,
dar poate duce la aparitia de ulceratii duodenale.

Gastropatia
a) Agenti iritanti (medicamente, AINS, alcool)
b) Refux biliar
¢) Congestie cronica
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Gastropatia acutd eroziva/hemoragica poate apare si in situatii de ischemie a mucoasei
gastrice:

a) Stres sever

b) Arsuri (ulcerul Curling)

¢) Traumatisme

d) Soc

e) Insuficientd renald

f) Hipertensiunea portala (gastropatie portal-hipertensiva)

Simptome gastrita si gastropatie: sindrom dispeptic necaracteristic
durere epigastrica nesistematizata

anorexie

greturi, varsaturi

- HDS (hematemeza sau melend)

Examen obiectiv:
* Sensibilitate epigastrica difuza
» Semne de deshidratare: dupa varsaturi
- hipotensiune arteriala
- tahicardie
- oligurie
- tetanie (alcaloza metabolica prin pierdere de HCI)
e Examenul varsaturilor (continut, miros)

Investigatii paraclinice:

Gastroscopia: evidentiazd mucoasa gastricd congestionatd, uneori cu eroziuni superficiale
(nu depasesc musculara mucoasei) si puncte hemoragice. Aceste modificari apar dupa aproximativ
12 ore de la agresiunea asupra mucoasei gastrice. Afecteaza in mod caracteristic corpul stomacului,
uneori si antrul (fig. 1.42)

Fig. 1.42. Imagine endoscopica.

BOALA ULCEROASA PEPTICA

Definitie: ulcerul peptic reprezinta o pierdere de substantd la nivelul mucoasei gastrice sau
duodenale care depaseste in profunzime musculara mucoasei. Poate fi acut (fara fibroza) sau cronic
(cu fibroza) (fig. 1.43). In jurul ulcerului: mucoasa este congestionata, friabild si singeranda, iar
microscopic se constata o crestere a numarului celulelor inflamatorii.
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1. Exsudat cn polimorfonucleare

2. Necrozd fibrinoidi
3. Tesut de granulagie
Eroziune Iﬁﬁr % 4. Tesut fibros
MM

SM Tesut fibros
MP

§
CAVITATEA PERITONEALA

Fig. 1.43. Diferenta dintre eroziune, ulcer acut si ulcer cronic.

Legenda: M: mucoasa; MM: musculara mucoasei; SM: submucoasa; MP: musculara propria; S: seroasa

Localizare:

UG: mai frecvent pe mica curburd, in apropierea unghiului gastric; poate fi localizat in
orice parte a stomacului.

UD: mai frecvent in prima ortiune a duodenului.

ulcere peptice multiple: in sindromul Zollinger-Ellison (tumora secretantd de gastrind)

Epidemiologie: U.D. afecteaza aprox 10% din populatia adultd si este de 2-3 ori mai frecvent decat

U.G.

Atat U.D., cat si U.G. sunt frecvente la varstnici

Mai frecvente in tarile In curs de dezvoltare, In legdtura cu rata ridicata a infectiei cu H.
pylori

In tarile dezvoltate, mai frecvente ulcerele peptice induse de AINS Infectia cu
Helicobacter pylori (incriminata in 70% din UG, 90% din UD);

Etiologie:

Infectia cu H. pylori

Medicamente: AINS;

Fumatul,

Fact genetici (masa crescuta de celule parietale, grupa sanguind Ol);
Tulburari endocrine:

Hiperparatiroidismul: prin hipercalcemie;

sindromul Zollinger-Ellison: prin hipergastrinemie.

Patogenia ulcerului peptic: dezechilibrul intre factorii de agresiune si cei de protectie ai mucoasei
tubului digetsiv.

Exces al factorilor de agresiune:
a. Infectie cu Helicobacterpylori;
b. Hipersecretie clorhidro-peptica;
¢. Refluxul duodeno-gastric (acizi biliari).

Deficit al factorilor de citoprotectie:
a. Secretie de mucus, bicarbonat si prostaglandine;
b. Integritatea barierei mucoase;
¢. Microvascularizatia.
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Simptome
A. Durerea epigastrica caracteristica
- mica periodicitate: ritmata de alimentatie; apare la
* 30 min. post-prandial: in UG
* 3-4 ore post-prandial: in UD
- marea periodicitate: caracter sezonier (durerea apare primavara si toamna)
* Perioadele dureroase au durata de citeva sdptamani.
* Perioadele de acalmie pot dura unul sau mai multi ani
* Durerea este accentuata de alimente acide si AINS, este calmata de alcaline.
« In UD: durerea se accentueaza noaptea (hipervagotonie)
* Schimbarea caracterului durerii ulceroase indica aparitia de complicatii.
B. Greturi
C. Varsaturi cu caracter acid, care atenueaza durerea ulceroasa;
D. Pirozis
E. Regurgitari acide
F. Tulburari de apetit:
a. Apetit crescut cu “foame dureroasa” in UD ;
b. Anorexie cu scadere ponderala: in UG;
G. Tulburari de tranzit
a. Constipatie;
b. Diaree: in sindromul Zollinger-Ellison (tumora pancreatica secretantd de gastrina, care
stimuleaza excesiv secretia clorhidro-pepticd); apar ulcere peptice multiple, care nu
raspund la tratament sau recidiveaza, cu scaune diareice

Examenul obiectiv:
* Facies de tip ulceros (slab, cu santuri nazolabiale adancite)
* Sensibilitate epigastrica:
- In UG: la stanga liniei albe abdominale
- In UD: punct duodenal sensibil

Examene paraclinice:
* Endoscopia digestiva superioard: confirma diagnosticul
* Teste pentru infectia cu Helicobacter pylori
* Determinarea hemoragiilor oculte Tn scaun
* Determinarea gastrinemiei (suspiciune de sindrom Zollinger-Ellison)

Investigatii de laborator
a. Depistarea infectiei cu Helicobacterpylori: bacil spiral, gram negativ, producator de ureaza

- Pentru diagnosticul initial se determina nivelul seric al anticorpilor anti-Helicobacter;

- Pentru a verifica eficienta tratamentului anti-Helicobacter se efectueaza testul ureazei sau
determinarea antigenului Helicobacter in scaun.

- Pentru testul ureazei se administreaza oral o dozd de uree marcatd cu carbon radioactiv.
Daca pacientul este infectat, bacteria descompune ureea si elibereaza CO, radioactiv, care
se determina in aerul expirat la 30 minute dupa ingerarea ureei.

b. Nivelul gastrinemiei serice: este crescut in sindromul Zollinger-Ellison.
c. Depistarea hemoragiilor oculte in scaun: este recomandata in cazul bolnavilor cu anemie.

Complicatii ale ulcerului peptic:

- Hemoragia digestiva superioara (HDS): apare prin erodarea unui vas; se manifesta
prin hematemeza, melena sau hemoragii oculte in scaun;

- Perforatia: ulcerul depaseste seroasa si se deschide 1n cavitatea peritoneald; apare brusc o
durere intensd, continud, exagerata de miscarile respiratorii, insotitd de varsaturi; examen obiectiv-
hiperestezie cutanata, diparifia matitatii hepatice, contracturd musculard (abdomen ,,de lemn”);
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- Penetratia (perforatia acoperitd): ulcerul depaseste seroasa stomacului si patrunde intr-un
organ parenchimatos invecinat (de obicei pancreas); durerea ulceroasa isi pierde mica periodici-
tate, devenind permanenta, foarte intensa, cu exacerbare nocturna.

- Stenoza pilorica: ulcerul situat In vecindtatea pilorului impiedica evacuarea stomacului. Apar
senzatie de plenitudine epigastrica si varsaturi abundente, cu alimente ingerate in urma cu mai multe
zile. Examen obiectiv: bombarea epigastrului, clapotaj epigastric a jeun,

CANCERUL GASTRIC
Definitie: tumora maligna a stomacului (adenocarcinom).
Epidemiologie: al 4-lea cel mai frecvent tip de cancer si a 2-a cauza de mortalitate prin cancer.
Este de 2 ori mai frecvent la barbati. Mai frecvent in Asia Orientald, Europa de Est si America de
Sud. Incidenta in scadere legata de reducerea infectiei cu H. pylori si de imbunatatirea modului de
conservare a alimentelor; creste incidenta cancerelor gastrice proximale este in crestere in
Occident, avand trasaturi foarte asemanatoare cu adenocarcinomul esofagian asociat esofagului
Barrett.
Etiopatogenie: multifactoriala.

Factori predispozanti sunt:

1. Infectia cu Helicobacterpylori: cea mai frecventa cauza;

2. Factori alimentari: dieta bogatd in sare, nitratii alimentari (se transforma in nitrozamine

de catre bacterii la pH neutru, in stomacul pacientilor cu aclorhidrie)

3. Fumatul

4. Anomalii genetice:

- pierderea heterogenitatii genelor supresoare tumorale, cum ar fi p53 (50% din cancere) -

gena care codifica APC (adenomatouspolyposis coli): n >1/3 din cancerele gastrice

- mutatii ale genei CDH-1 (focare familale de cancer gastric difuz)

- grupa sanguina Al

5. Rudele de grad I ale pacientilor cu cancer gastric: risc de 2-3 ori mai mare, dar legat

de mai ales mediul de viata

6. Anemia pernicioasa: datorita gastritei atrofice insotitoare

7. Gastrectomia partiala indiferent daca este efectuata pentru un ulcer gastric sau duodenal;

probabil datorita lipsei de eradicare a infectiei cu H. pylori.

Morfopatologic:

Cancerul gastric incipient: adenocarcinom limitat la mucoasa si submucoasa, indiferent de
prezenta metastazelor ganglionare. Supravietuirea este de 90% la 5 ani. in cancerul gastric avansat
- supravietuirea la 5 ani este de 10%.

Tipul I- intestinal, cu structuri glandulare bine diferentiate. Leziuni polipoide sau ulcerate cu
marimi bine delimitate, rotunjite; metaplazie intestinald asociata cu infectia H. pylori. Afecteaza
mai ales stomacul distal, este mai frecvent la pacienti cu gastritd atrofica.

Tipul 2- difuz: cu celule nediferentiate care tind sa infiltreze peretele gastric. Poate afecta orice
regiune a stomacului, dar mai frecvent la cardia. Prognostic mai nefavorabil. Intervine
mutatia genei CDH-1. Incidenta este similard 1n toate regiunile geografice, apare mai des la
tineri. In Occident, aprox 50% din cancerele gastrice apar la nivelul stomacului proximal.
Cancerul gastric care determina infiltrarea submucoasei difuze a peretelui gastric cu Ingrosarea si
cresterea rigiditatii acestuia poarta numele de ,,linita plastica”.

Simptome
1. Stadiul precoce: fard simptome specifice, uneori chiar asimptomatic (50%), fiind
depistati prin programe de screening.
- Sindrom dispeptic:
+ senzatie de plenitudine epigastricd (cancer piloric);
* de tip pseudoulceros (cancer al micii curburi) ;
 de tip esofagian (disfagie): cancer juxta-cardial.
- Sindroame paraneoplazice: tromboflebite migratorii
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2.

Stadiul avansat: nu existd niciun simptom specific

Cel mai frecvent simptom: durerea epigastrica, greu de diferentiat de durerea ulceroasa
peptica (poate fi ameliorata de alimentatie si de medicatia antiacida); poate varia ca
intensitate sau poate fi constanta si severa)

Greata

Anorexie electiva pentru carne

Varsaturi: sunt frecvente; repetitive daca tumora afecteaza pilorul

Disfagie: cand tumora afecteaza fundul stomacului

Hemoragii digestive superioare (de obicei hemoragii oculte cu anemie feripriva);

Scéadere ponderala pand la emaciere.

Examen obiectiv:

stare de denutritie pana la emaciere;

tegumente palide, cu nuantd gélbuie;

abdomen: formatiune tumorala epigastrica (50% din cazuri);
metastaze

o ganglionare (supraclavicular stang: ganglionul Virchow-Troisier);
o hepatice: hepatomegalie neregulata, icter.

o peritoneale: ascitd

o osoase, cerebrale, pulmonare

sindroame paraneoplazice: dermatomiozita, acantozis nigricans

Investigatii

1.

biopsie
biopsii.

Gastroscopia: permite vizualizarea, biopsia si clasificarea cancerului gastric (fig. 1.44). O
negativa nu exclude neaparat diagnosticul. Din leziunile suspecte se preleveaza 8-10
Cancerul gastric de tip difuz poate raméane nedetectat la examenul endocopic, necesitd

biopsii multiple si profunde.

2.

Fig. 1.44. Imagine endoscopica. Cancer gastric.

Stadializare:

ex CT al toracelui si abdomenului, in prezenta unui stomac incércat cu apa (ingrosarea
peretelui gastric si metastaze)

Ecoendoscopia: pentru stadializarea locald a tumorii

Laparoscopia: la pacientii candidati pentru o interventie chirurgicald pentru a exclude

invazia peritoneala

Tomografia cu emisie de pozitroni (PETsi PET/CT) poate fi utila pentru delimitarea

suplimentara a tumorii.

Pentru stadializare se utilizeaza clasificarea TNM (tumora primara, adenopatii, metastaze la
distanta).

Supravietuirea e influentatd de stadiul TNM si de gradul de diferentiere al tumorii.
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VIII. Semiologia intestinului
VIIIL.1. Anamnezi, examen obiectiv, investigatii

Simptome:
- durere abdominala: colica intestinala;
- dispepsie: intoleranta la anumite alimente;
- dispepsie gazoasd; tulburari de tranzit: constipatie, diaree; sangerari: hematochezie;
proctalgii, tenesme rectale

Istoricul bolii:
Debut:

- Brusc: perforatie, volvulus, infarct mezenteric;

- Acut: ocluzie intestinala, apendicita acuta;

- Cronic: colita ulcerativa (CU), boald Crohn, neoplasme.
Evolutie:

- Regresiva: spontan sau sub tratament

- Progresiva: tumori, TBC

- Intermitenta: colon iritabil, CU

Examen obiectiv:

Semne indirecte la examenul gurii:
- tulburari trofice ale mucoaselor: stomatitd angulara, glosita, ulceratii bucale;
- starea dentitiei;
- hipertrofie de glande salivare (parotidad),

Examenul abdomenului
Inspectie:
* contur;
* participare la miscarile respiratorii;
* cicatrici, echimoze, fistule de perete abdominal.
Auscultatie: zgomotele intestinale
» absente 1n ileus paralitic;
* intense in ileus mechanic (deasupra obstacolului)
Percutie:
* meteorism;
* matitate circumscrisa sau deplasabila.
Palpare:
 superficiala: hernii, hiperestezie cutanata, aparare musculard;
+ profunda: durere, mase tumorale.

Tuseul rectal
* tonus sfincter anal;
* hemoroizi, fisuri, abcese anale;
* confinutul scaunului: sdnge, mucus, puroi.

EXPLORARI PARACLINICE:
EXAMENE DIN SCAUN
1. Farda pregatire prealabild (examen coprologic)
A. Macroscopic:
Scaunul normal are o greutate de 100g.
Numarul normal este de 1-2 scaune/zi.
Aspect normal: cilindric, cu diametrul de 3-5 cm, brun, pastos.
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Modificari macroscopice:
Cantitatea: crescuta in diaree, scazuta in
constipatie; Forma:

schibale - in constipatie hipertona,
fecalom - 1n constipatie atona,
de ,,creion” - in neoplasm de colon.

+ Consistenta: crescuta prin deshidratare in constipatie, scdzuta prin cresterea continutului
apos 1n diaree.
¢ Culoare:
+ galbuie: in diete lactate;
* neagra: melenda, medicamente sau alimente care coloreaza scaunul;
+ verzuie: dupa descarcari de bild in duoden;
+ alba-cretoasa: in icter mecanic (bila nu ajunge in duoden);
» galbena, cu picaturi de grasime: in caz de steatoree.
¢ Miros:

» acru: diaree de fermentatie;
* putrid: diaree de putrefactie;
* ranced: steatoree;

 fetid: scaun cu puroi.

¢ Constituenti anormali ai scaunului

1. Sange:
o Hematochezie: singe rosu
= este amestecat cu materii fecale in boli ale colonului;
» finveleste materiile fecale in boli anorectale;
o Melena: sangele este digerat in stomac (apare negru).
2. Mucus: dupa laxative, In colita mucoasa, CU, dizenterie.
3. Puroi: in dizenterie, CU, abcese colon.
4. Paraziti intestinali
5. Corpi straini inghititi
6. Resturi alimentare nedigerate - lienterie

B. Microscopic: poate evidentia modificari in situatii patologice.

Amidon: se coloreaza in albastru cu solutie Lugol; indica maldigestie glucidica;

Celuloza digerabila: indicd deficit de masticatie, maldigestie gastrica sau tranzit
intestinal accelerat;

Fibre musculare nedigerate (creatoree):

 cu nuclei prezenti: indica maldigestie pancreatica;

* cu striatiuni prezente: indica maldigestie gastrica;

Grasimi neutre > 6g/24h (steatoree): se coloreaza rosu-portocaliu cu solutie Sudan

I,
indica deficit de lipaza pancreatica.

Acizi grasi: indica deficit de saruri biliare sau tranzit intestinal accelerat;
Elemente celulare:

* Hematii: digerate - in caz de HDS; nedigerate - in caz de hematochezie;
* Leucocite: in procese inflamatorii (CU, cancere, infectii).

Oua de paraziti

2. Examenul bacteriologic al scaunului (coprocultura)
¢ Flora normala
¢ Flora conditionat patogena:

e E.coli
e Enterococ
» Stafilococauriu

¢ Flora patogena: Salmonella, Shigella



3. Examen serologic: pentru detectarea anticorpilor fata de:
* Salmonella
» Entamoebahistolitica etc.

4. Test de incdrcare pentru malabsorbtia vitaminei B12: testul Schilling.
- se administreaza oral 1 pg vitamina Bi,*;
- dupa cateva ore se administreaza intramuscular Img (1000 pg) vitamina B,, care reduce
preluarea hepatica a vitaminei B, radioactive.
- se determind concentratia vitaminei B;,* in urina colectata timp de 24 ore; normal se
elimind In urind peste 10% din doza administratd oral; in caz de malabsorbtie a vitaminei
B2, in urind se elimina sub 5%.

Proba se repeta dupa administrarea orald de factor intrinsec Castle:
» daca malabsorbtia vitaminei Bj, s-a datorat deficitului de factor intrinsec Castle (anemie
Biermer) absorbtia vitaminei B, se corecteaza,
» daca absorbtia vitaminei Bj, nu se corecteazd dupd administrare de factor Castle, se
suspecteazd infestatia cu Botriocephalus si se repeta testul dupd administrare de
antibiotic oral timp de doua sdptamani.

EXPLORARI ENDOSCOPICE
1. Tubajul duodenal cu sonda Miller. Se introduce sonda in jejun sub control radioscopic si
se aspird sucul jejunal. Se fac determinari din sucul jejunal. Se recomandd in sindroame de
malabsorbtie jejunala.
2. Biopsia jejunali: se efectueaza examen microscopic al mucoasei jejunale si determinari
enzimatice in celulele jejunale. Se recomanda in sindroame de malabsorbtie jejunala.
3. Testul SeHCAT
4. Testul respirator cu hidrogen: pentru intoleranta la lactoza.
5. Endoscopia si biopsia intestinala inferioara
* Rectoscopia: endoscopul patrunde pana la 6 cm de la anus. Se evidentiaza: hemoroizi,
fisuri anale, inflamatii, tumori rectale.
Rectosigmoidoscopia: se patrunde pana la 20-30 cm de anus.
» Colonoscopia: se patrunde pana la valva ileocecala.
Se evidentiaza: inflamatii, polipi, diverticuli (fig. 1.45), tumori.

Fig. 1.45. Imagini endoscopice.
A. Polipi colon B. Diverticuli colon

EXPLORARI RADIOLOGICE
1. Radiografia abdominala simpla: indicatii - ileus paralitic, ileus mecanic, pneumo-
peritoneu.
2. Examenul baritat intestinal dupa ingestia de sulfat de bariu: pasajul intestinal complet
dureaza 24 ore. Aceastd duratd este crescutd in constipatie si scazutd in sindroame de
malabsorbtie, boli inflamatorii ale intestinului.
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3. Irigoclisma (irigografia): sulfatul de bariu este introdus prin anus, sub forma de clisma
(fig. 1.41). Se evidentiaza anomalii ale colonului.
4. Studii cu izotopi radioactivi:
a. Scintigrama cu albumini marcati cu Tc” injectat i-v: pentru localizarea unui
diverticul Meckel inflamat sau pentru aprecierea extinderii bolii inflamatorii intestinale.
b. Eritrocite marcate cu Cr>': pentru diagnosticul hemoragiilor obscure si recurente;
c. Leucocite marcate cu Tc”: pentru localizarea abceselor intestinale sau pentru
determinarea extinderii bolii inflamatorii a intestinului;
5. Tomografia computerizati abdominald, RMN: pentru depistarea de tumori, inflamatii
intestinale;
6. Arteriografia mezenterica: pentru diagnosticul angiodisplaziilor intestinale (cauza de
hemoragii intestinale inferioare) (fig. 1.46).
7. Endoscopia virtuala computerizata, cu capsula: vizualizeaza intregul tub digestiv.

Fig. 1.46. Arteriografie mezenterica

VIII.2. Patologia intestinului

A. TULBURARI FUNCTIONALE DE MOTILITATE.

A.1. SINDROMUL DE INTESTIN IRITABIL (SII)

Definitie: reprezinta cea mai comuna afectiune functionald a tubului digestiv, afectand colonul. Se
asociaza frecvent cu stresul, anxietatea si depresia, oboseala cronica.

Conform criteriilor de diagnostic (Roma IV din 2016), este necesara prezenta in cel putin o
zi pe saptamana din ultimele 3 luni adurerilor abdominale recurente asociate cu 2 sau mai
multe dintre urmatoarele:

1. Probleme legate de defecatie.

2. Debut cu modificari in frecventa scaunelor.

3. Debut asociat cu modificari in forma (aspectul) scaunelor.

Tabel 1.11. Clasificarea sindromului de intestin iritabil dupa aspectul scaunului

Scaune tari, cu schibale >25% si scaune moi sau

Cu predominanta constipatiei (SII-C) apoase <25%
0

Scaune tari, cu schibale >25% si scaune moi sau

Cu predominanta diareei (SII-D) apoase <25%
0

Scaune tari, cu schibale >25% si scaune moi sau

Forma mixta (SII-M) apoase <25%
0

SII neclasificat Criterii insuficiente pentru SII-C, D sau M

Se impun investigatii in plus daca:

A. Manifestari: cu suspiciune de diaree organica: febra, rectoragii, dureri nocturne, scadere
ponderala.

B. Probe biologice de inflamatie: crescute calprotectina sau lactoferina
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A.2. SINDROMUL DE DURERE-FLATULENTA-BALONARE-DISMOTILITATE INTESTINALA
Definitie: reprezinta o tulburare functionald de motilitate care afecteaza intestinul subtire si partial
colonul (cecul, colonul ascendent, flexura hepatica si 2/3 ale colonului transvers).

Simptome: dureri abdominale si balonare, fard modificari ale scaunelor.

Pacientii cu simptome severe §i cronice, care pot surveni si nocturn, s-a dovedit cad prezintd
modificari manometrice corespunzatoare diagnosticului de pseudo-obstructie intestinald cronica
idiopatica (CIIP, chronic idiopathic intestinal pseudo-obstruction), specific unei neuropatii enterice.

Biopsii din intreaga grosime a peretelui intestinal pot confirma acest diagnostic prin evidentierea
unui deficit de colorare a actinei la nivelul stratului circular intern al muschiului neted.

Mai precis, trebuie considerat ca acesti pacienti suferd de o afectiune neuromusculara a
intestinului. Aproape 10% sunt identificati si cu o alta afectiune autoimuna

A.3. DIAREEA FUNCTIONALA
Diaree cronica neinsotitd de dureri abdominale, cu urmatoarele caractere: matinala sau post-
prandiald, cu urgenta de a defeca si senzatie de epuizare dupa defecare.

A.4. ABUZUL DE PURGATIVE

Mai frecvent la femei. Diaree cronica. de obicei cu volum mare (>1 L pe zi), iar pacientii pot
prezenta un nivel scazut de potasiu. Analiza biochimicd a scaunului poate ajuta la diagnosticul
abuzului de laxative.

B. SINDROMUL DE MALABSORBTIE

Definitie: sindrom caracterizat prin deficit de asimilare a principiilor nutritive, datoritd unor
tulburari de absorbtie intestinala.

Malabsorbtia poate afecta macronutrienti (glucide, lipide, proteine), micronutrienti (vitamine,
minerale) sau ambele categorii, producand deficite nutrifionale si simptome gastrointestinale.

Cauze ale malabsorbtiei intestinale:
1. Boala celiaca
2. Dermatita herpetiforma
3. Sprue tropical
4. Suprapopularea bacteriana
5. Rezectia intestinala
6. Boala Whipple
7. Enteropatia radica
8. Infestarea parazitard (ex. Giardia lamblia)

Manifestdri clinice
Malabsorbtia se suspecteaza la pacienti cu diaree cronicd, anemie, scadere ponderala.

Simptome si semne nespecifice
1.Sindrom dispeptic gazos: balonari, eructatii, flatulenta
2. Crampe abdominale
3. Diaree cronica, uneori steatoree
4. Modificari ale foamei si apetitului
5. Scadere ponderala

Simptome si semne specifice nutrientului malabsorbit:

Tabel 1.12. Simptome si semne specifice nutrientului malabsorbit

Simptome si semne specifice Nutrient malabsorbit
Anemie microcitara, hipocroma Fier

Anemie macrocitara Vitamina By, acid folic
Séngerari, echimoze, petesii Vitamine K 51 C
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Spasm carpopedal Ca, Mg
Edeme Proteine
Glosita Fier, vitamine B, si B, acid folic
Tulburéari de vedere nocturna Vitamina A
Dureri musculare, osoase, fracturi patologice K, Mg, Ca, vitamina D
Neuropatie periferica Vitamine B; Bg, B 1»
Probe biologice

1. Sindrom inflamator: prezent in boli intestinale inflamatorii
2. Sindrom anemic:
- anemie microcitard: prin malabsorbtia Fe.
- anemie megaloblastica: prin malabsorbtia vitaminei B12 si a acidului folic
3. ELFO: in malabsorbtie proteica scad proteinele totale si albuminele plasmatice
4. Ionograma plasmatica: indica tulburari electrolitice (scazute Ca, K, Mg)
5. Timp Quick (TQ): alungit, indice de protrombina (IP) scazut. Indica coagulopatie prin
carenta vitaminei K; se corecteaza dupa administrarea parenterald de vitamina K (test Koller).
6. Explorari specifice cauzei malabsorbtiei

B.1. BOALA CELIACA (ENTEROPATIA GLUTENICA, SPRUE NETROPICAL)
Definitie: afectiune autoimuna, in care inflamatia mucoasei jejunului se amelioreaza atunci cand se
exclude din alimentatie glutenul si reapare cand acesta este reintrodus. Glutenul se regaseste in
proteinele din grau, orz si ovaz. Aproximativ 1% din populatie prezintd aceasta afectiune, dar
majoritatea persoanelor au forme subclinice.
Patogenie: inflamatia mucoasei jejunale determina atrofie microvilozitara si diaree.
Factori genetici: crestere semnificativa a bolii celiace in randul persoanelor din aceeasi familie, dar
modul de mostenire al afectiunii nu este cunoscut; 10-15% din rudele de gradul I vor dezvolta
boala, cu toate ca pot ramane si asimptomatice. Rata de concordantd la gemenii identici este de
70%. Genele HLA-DQ?2 si HLA-DQS8 se asociaza cu boala celiaca.
Factori de mediu: alaptarea la san, varsta la care se introduce glutenul in alimentatie, infectia cu
rotavirus in copilarie.
Manifestari clinice: debuteaza la 6 luni (la diversificarea alimentatiei sau la introducerea
alimentelor cu gluten), se pot manifesta la orice varsta. Varful de diagnostic la adulti este in decada
a V-a, cu precadere la femei.
Toti pacientii cu SII ar trebui testati pentru boala celiaca.
e Forme asimptomatice: depistate intAmplator, la teste biologice (VEM crescut prin deficit
de folati, deficit de fier 1n sarcind)
e Forme simptomatice:
o Simptome nespecifice: fatigabilitate, stare de rdu asociate cu anemie micro- $i macrocitara
o Simptome de SII: toti trebuie testati pentru boala celiaca
o Forme severe: durere abdominala, diaree cu steatoree (10-40 g/zi), scadere ponderala
e Simptome asociate:
o Ulcere la nivelul cavitatii bucale si stomatitd angulara recurenta
Dermatita herpetiforma
Infertilitate
Anxietate, depresie
manifestari ale carentei de Ca si vitamina D: osteoproza (apare inclusiv la pacientii care
tin dietd fara gluten);
e Complicatii:
o Tetania
o Osteomalacia
o Malnutritia severa cu edeme periferice
o Simptome neurologice: parestezii, ataxie (calcificari cerebrale), oboseald musculara,
polineuropatie

o O O O
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e Asociere cu:
o Atopii
o Boli autoimune: tiroidiene, diabet zaharat de tip 1, sindrom
Sjogren
Diagnostic:
A. Serologie:

o Cele mai sensibile teste sunt anticorpii anti-endomisium (EMA, endomysial antibodies) si
anti-transglutaminaza tisulard (tTG, tissuetransglutaminase), sensibilitate 95%. Titrurile
lor se coreleaza cu severitatea leziunilor mucosale si deci pot fi utilizate pentru monitorizarea
respectarii dietei.

o Testele standard: anticorpi anti-gliadind prezenti (IgA); dacd acestia sunt scdzuti, trebuie
utilizate teste bazate pe IgG (ex. anticorpi antigliadind deaminata) (DGP, de aminated
gliadin peptide).

B. Biopsia intestinala: standardul de aur - se recomandd in toate cazurile cu serologie pozitiva,
pentru confirmare. Se recomanda prelevarea a 4-6 specimene din portiunea a doua a duodenului si
din bulb. Semnele endoscopice frecvente: absenta pliurilor mucoasei si modelul in mozaic al
suprafetei faldurilor (fig. 1.47). Ca testul sa fie considerat relevant, pacientii trebuie sa se afle sub
o dieta care contine gluten in momentul efectudrii endoscopiei digestive superioare.

Fig. 1.47. Atrofie de vili i microvili

C. Tiparea HLA: HLA-DQ2, HLA-DQS.

SPRUE TROPICAL
Definitie: sindrom de diaree cronica cu malabsorbtie severd pentru doud sau mai multe substante,
care apare la cei care au calatorit sau locuiesc in regiunile tropicale, unde are un caracter endemic.
Etiologie: necunoscuta, posibil infectioasa (raspunde la tratament cu Tetraciclind).
Simptome: diaree severa cu malnutritie, anorexie, scadere ponderald - care apare la cateva zile
dupa o célatorie la tropice.
Teste de laborator: nespecifice.
Biopsia intestinald: indica atrofii ale vilozitatilor intestinale care sunt mai putin severe decat in
boala celiaca, dar pe intregul intestin subtire.

BOALA WHIPPLE
Definitie: sindrom de malabsorbtie de etiologie infectioasa, cauzatd de Tropheryma whipple.
Apare de obicei la barbati de varstda medie, de rasa alba, la varstnici. Raspunde la tratament cu
Trimetoprim si sulfametoxazol.
Simptome:

- diaree cronicd, cu steatoree;

- dureri abdominale

- artrita sau artralgii

- manifestari sistemice: febra, scadere ponderald, limfadenopatii periferice

- afectari viscerale: pulmonara, cardiaca, neurologica.
Biopsia jejunald: infiltrarea mucoasei cu macrofage care contin material PAS pozitiv (fig. 1.48)
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Fig. 1.48. Boala Whipple: infiltrarea laminei proprii cu macrofage spumoase PAS pozitive

In microscopie electronica: se evidentiaza T. Whipplei in interiorul
macrofagelor. Serologie:

- Anticorpii T. Whipplei.

- Test pentru confirmare de tip PCR (polymerase chain reaction).

INTOLERANTA LA LACTOZA

Definitie: sindrom clinic in care ingestia de lactozd cauzeazd simptome precum diaree, dureri
abdominale, balonare si flatulenta, sindromul de malabsorbtie fiind cauzat de deficitul de lactaza .

Cauze:

- congenital: este permanent.

- dobandit: este temporar (apare dupa enterite acute, lambliaza).
Paraclinic:

o examen de scaun: diaree cu caracter acid (de fermentatie)

o test de toleranta la lactoza: se administreaza oral 50 g de lactoza, se determind glicemia

dupa 2 ore (nu creste)
o biopsie de mucoasa jejunala (deficit de lactaza).

BOALA INFLAMATORIE INTESTINALA (BII)

Definitie: boala inflamatorie cronica intestinald, nespecifici, de etiologie necunoscuta,
caracterizata prin diaree si dureri abdominale. Cuprinde boala Crohn (BC), care poate afecta orice

portiune a tubului digestive si colita ulceroasa (CU), care afecteaza numai colonul.
Etiopatogenie: interactiune intre mai multi factori
¢ Factori genetici: boli poligenice complexe
- Cel mai puternic factor de risc independent: istoricul familial pozitiv
- Factori genetici majori: gena NOD2 de pe Cz 16, genele HLA de pe Cz 6
¢ Factori de mediu si alti factori de risc
- Fumatul
- AINS
- Igiena
- Factori nutritionali (alaptatul la san protejeaza)
- Factori psihologici: stresul, depresia
- Apendicectomia: ar avea rol protector fatda de CU, creste riscul de BC
* Microbiota intestinala: diversitatea redusa a speciilor microbiene la pacientii cu BII.
- concentratii mai mari de Bacteroides si E. coli,
- concentratii mai mici de bifidobacterii si Faecalibacterium prausnitzii

¢ Sistemul imun intestinal: sistemul imun mucosal are un raspuns inadecvat la antigenii
din lumen, ca de exemplu bacteriile §i antigenii care pot patrunde in mucoasa printr-un epiteliul
permeabil. Liganzii bacterieni interactioneaza cu sistemul imun innascut si cu cel dobandit prin
intermediul receptorilor Toll-like, receptori exprimati atat la nivelul epiteliului cat si a celulelor
prezentatoare de antigen. Deficientele apar in cleareance-ul bacteriei invadante de catre
componentele sistemul imun dobdndit, de exemplu neutrofilele, ceea ce poate determina o activare

inadecvata a raspunsului imun cdstigat.
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Boala Crohn (enterita regionala)

Poate afecta orice segment al tubului digestiv: de la cavitatea bucald pana la anus, dar
afecteaza mai frecvent ileonul terminal si colonul ascendent.
Simptome:

febra;

dureri abdominale:

- continue sau cu caracter de crampa,

- localizate in fosa iliaca dreapta sau periombilical,
diaree moderata;

steatoree 1n ileita terminal;

diaree cu sange cand este afectat si colonul;

forme severe: astenie, anorexie, scadere ponderal;
asociere cu alte boli autoimune.

Examen obiectiv:

durere la palpare si impastare in fosa iliacd dreapta;
tuseu rectal: inflamatie, fisuri, abcese perianale.

Explorari paraclinice
Probe biologice:

Sindrom inflamator: VSH crescut, Proteina C reactiva crescuta;

Anemie: cronicd normocromd normocitard; hipocroma microcitara prin pierdere de Fe;
megaloblastica prin pierdere de acidfolic sau vitamina B12;

Hipoproteinemie in forme severe (prin pierderi de proteine);

Hemoculturi: daca exista suspiciune de de septicemie;

Serologie: anticorpi perinucleari ANCA (pANCA) negativi si anticorpi ASCA pozitivi

Endoscopia si imagistica radiologica: se examineazad intregul tub digestiv. Sunt necesare doua
biopsii in 5 zone, incluzand rectul si ileonul terminal.
1. Pasaj intestinal baritat la 3 ore de la ingestie (fig. 1.49):

- ulceratii ale mucoasei (aspect de ,,pietre pava;j”),
- fistule (aspect de ,,spiculi”),
- stenoze rigide.

2. Examen CT cu substanta de contrast orala

3. Enterocliza cu RMN

4. Capsula endoscopica

5. Examinari cu radionuclizi cu leucocite marcate cu indiu sau tehnetiu: identifica zonele de
inflamatie si abcesele extraintestinale
Examene endoscopice rectoscopia si colonoscopia cu biopsie.

Criterii de diagnostic ale bolii Crohn:

1. Leziuni inflamatorii segmentare (zonele de inflamatie sunt separate de zone sandtoase)
si profunde (inflamatia cuprinde toata grosimea mucoasei i toate straturile intestinului).

2. Ulceratii usoare, neuniforme, superficiale (aftoide), la ulceratii larg raspandite si profunde
care realizeaza aspect de piatra de pavaj.

2. Prezenta granuloamelor inflamatorii necazeoase, cu celule gigante si epiteloide (fig. 1.50).

Fig. 1.49. Pasaj baritat intestinal. Fig. 1.50. Granulom inflamator
Apect ileon terminal 1n boala Crohn necazeos 1n boala Crohn
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Colita ulcerativa (CU)

Boala inflamatorie intestinala care afecteaza exclusiv mucoasa colonului si rectului. Mucoasa
este eritematoasi, cu aspect inflamator si singereaza usor (este friabild). In formele severe de boald
pot fi prezente ulcere extensive iar mucoasa inflamata adiacenta poate capata aspectul de polipi
post-inflamator (pseudo-polipi).

Simptome:
- diaree cu singe si mucus;
- dureri abdominale: in flancul si fosa iliaca stanga;
- tenesme rectale;
- in forme severe: febra, anemie, deshidratare, denutritie.

Examen obiectiv:
- afectare cutanatd: piodermite;
- abdomen: durere si aparare musculara in flancul si fosa iliaca stanga;
- tuseu rectal: sfincter anal spastic, rectoragie.

Explorari paraclinice
Probe biologice:
- sindrom inflamator: VSH crescut, PCR crescuta, leucocitoza,
trombocitoza;
- anemie: microcitara (prin pierdere de Fe);
- hipoproteinemie: in forme severe;
- serologie: pANCA poate fi pozitiv;
- ex. scaunului: calcproteina/lactoferina fecald poate fi crescuta
e pentru excluderea diareei infectioase: coprocultura, toxina CI. difficilae,
examen microscopic pentru amoebiaza, serologie pentru citomegalovirus
Colonoscopia cu biopsii de mucoasa: standardul de aur
Macroscopic: mucoasa friabila, sangereaza la atingere, ulceratii confluente, pseudopolipi
inflamatori
Microscopia: leziuni inflamatorii cronice, difuze si superficiale (fig. 1.51)
Cromendoscopia: pentru a exclude displazia
Imagistica:
1. Rgrafia abdominali pe gol: in forme severe acute pentru a exclude dilatarea colonica.
Alte tehnici imagistice sunt rar folosite pentru evaluarea pacientilor cu colitd
ulcerativa, intrucat endoscopia este de preferat.
2. Ecografia abdominala: inflamatia peretelui colonie, prezenta lichidului liber In cavitatea
abdominala.

Fig. 1.51. CU. Infiltrat inflamator cronic

Tabel 1.13. Diferente histologice intre boala Crohn si colita ulcerativa

Aspecte histologice Boala Crohn Colita ulcerativa
Inflamatie Profunda (transmurald) focala Mucoasa continua
Granuloame ++ Rare

Celule caliciforme Celule caliciforme Numar scazut
Abcese criptice + ++
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SINDROMUL RECTOSIGMOIDIAN

Definitie: sindrom clinic caracterizat prin:
- dureri abdominale in fosa iliaca stanga, cu iradiere 1n sacru, perineu, pelvis;
- tenesmerectale;
- scaune cu: sange, mucus, puroi.

- diarei acute si cronice; dizenterie (Shigella)
- colita ulcerativa

- cancerul recto-sigmoidian.
Examen obiectiv: durere la palpare 1n fosa iliaca stanga, cu coarda colica.
Tuseu rectal: sange, mucus $i puroi.
Explorari paraclinice:
- probe biologice
- examen coprologic
- explorari imagistice: enteroclizd cu RMN, rectosigmoidoscopie, biopsie

CANCERUL COLO-RECTAL
Definitie: tumord maligna a tubului digestiv, de obicei adenocarcinom. Ocupa locul 3 al
cancerelor in lume. Incidenta creste cu varsta. Varsta medie de diagnosticare este de 60-65 ani.
Etiologia: necunoscuta.
Factori genetici: anomali la un numar de gene de reglare si poate fi imparfita in trei cai
principale:
¢ Instabilitatea cromozomiald - acumularea secventiald a mutatiilor genetice in genele
supresoare tumorale, initiatda de obicei de o mutatie a genei care codificd polipoza
adenomatoasa colonica
+ Fenotipul metilator al insulei CpG - Acumularea treptatd a mutatiilor genetice in genele
supresoare tumorale care stau la baza carcinogenezei cu structurd mixta si au o predilectie
pentru colonul proximal.
+ Instabilitatea microsatelita - repararea defectuoasd a ADN-ului prin inactivarea genelor de
supresie tumorala; afecteaza de asemenea cu predilectie colonul proximal.
Factori favorizanti: cei mai puternici sunt istoricul familial si varsta.

Tabel 1.14. Factori de risc ai cancerului colorectal

Risc crescut Risc scazut

1. Varsta Inaintata 1. Consum de legume, usturoi,
2. Grasimile animale (saturate) si consumul de carne rosie lapte si calciu

3. Consumul de zahar 2. Exerecitii fizice (doar colon)
4. Polipii colorectali 3. Aspirina (inclusiv in doze
5. Istoric familial de cancer colorectal si polipi colonici mici) sau alte AINS

6. Boald inflamatorie intestinala cronica

7. Obezitate (corp si abdomen)

8. Fumat

9. Consum de alcool

10. Acromegalie

11. Radioterapie abdominala

12. Ureterosigmoidostomie

Simptome:
Primele simptome sugestive:
- modificarea tranzitului intestinal cu scaune mai frecvente si scazute in consistenta,
alternanta constipatie-diaree, constipatie rebela,
- sangerari rectale,
- tenesme,
- simptome de anemie.
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Pacientii cu varste de peste 35-40 ani care prezintd simptome noi legate de intestinul gros
trebuie investigati.

- dureri abdominale sub forma de crampe,

- sindroame subocluzive intestinale,

- scaun subtire, ca un ,,creion”.
Examen obiectiv:

- masa tumorala palpabild: abdominala sau rectal;

- tuseul rectal: obligatoriu.

Explorari paraclinice:

* Test Hemoccult pentru depistarea hemoragiilor oculte in scaun: se utilizeazad pentru
screening in masa

* Antigen tumoral CEA (carcino-embrionar): este putin util in diagnosticul primar si nu
trebuie efectuat ca test de screening. In schimb, este util pentru urmdrire, cresterea
nivelului seric sugerand reaparitia bolii.

* Clisma baritata cu dublu contrast poate vizualiza intestinal gros, dar a fost inlocuitd de
colonografia CT (fig. 1.52.A);

* Colonoscopia reprezinta standardul de aur pentru investigatie si permite biopsia pentru
histologie. Biopsia tumorii este obligatorie (fig. 1.52.B).

Fig. 1.52. Neoplasm de colon. A. Irigografie B. Colonoscopie

* Ecografia endoanala si RMN de pelvis sunt utile 1n stadializarea cancerului rectal.

* CT torace, abdomen si pelvis evalueazd dimensiunea tumorii, raspandirea locala,
metastazele hepatice si pulmonare, contribuind la stadializarea tumorii.

* Scanarea PET este utild pentru detectarca metastazelor oculte si pentru evaluarea
leziunilor suspecte gasite la CT sau RMN.

* IRM este utila pentru evaluarea leziunilor suspecte gasite la CT sau ecografie, in special
in ficat.

IX. Semiologia ficatului

IX.1. Anamneza, examen obiectiv, investigatii

Simptome in boala hepatica acuta:
» Poate fi asimptomatica sau anicterica
* Boala simptomaticd, de obicei virald, produce stare de rdu general, anorexie si febra
 Icterul apare de obicei in relatie cu evolutia progresiva a bolii
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Simptome in boala hepatica cronica
* Simptome nespecifice, in special slabiciune (astenie-fatigabilitate), anorexie si oboseala
* Durere 1n hipocondrul drept datorata distensiei capsulei hepatice
+ Distensie abdominala datorata ascitei
* Edeme la nivelul gleznelor datorita retentiei de fluide
» Sangerari cutaneo-mucoase (echimoze, gingivoragii)
* Hematemeza §i melena prin hemoragie variceala
* Prurit datorat colestazei - de obicei un simptom precoce in colangita biliara primitiva

(CBP)

» Disfunctie endocrina: ginecomastie, pierderea libidoului si amenoree
* Confuzie si somonolentd datorata encefalopatiei hepatice

Antecedente personale patologice

* Orice boala in antecedente care afecteaza ficatul, arborele biliar, pancreasul sau intestinul

* Insuficientd cardiaca

e Istoric de boala autoimuna

* Manifestari apartinand sindromului metabolic: obezitate, diabet, guta, hipercolesterolemie

Medicamente

 Utilizarea recenta a antibioticelor (anumite antibiotice pot produce colestaza)

» Supradozaj de paracetamol

* Istoric complet al medicatiei, cu stabilirea unei relatii de cauzalitate cu boala hepatica
Antecedente heredo-colaterale: Istoric de icter, boald hepaticd sau boald specifica, precum

hemocromatoza

Factori de risc pentru hepatita virald
* Copildria petrecutd in tari unde hepatita B sau C este endemica
» Ace contaminate — tatuaje nesigure, utilizatori de droguri injectabile
* Activitate sexuala neprotejata de risc inalt

Consum de alcool: istoric detaliat.

Tabel 1.15.

Dimensiunea
consumului de alcool

Gradul
de dependenta

Felul
in care priveste abstinenta

* Tipul preferat de alcool (bere,
vin, spirtoase); concentratia
alcoolica acolo unde este rele-
vant (berea ,,super-tare” poate
contine pand la 10% etanol)

* Consumul zilnic (In cani, sticle
sau pahare, convertite apoi in
unitati)

* Numarul de zile de abstinenta
pe saptamana

* Frecventa consumului a mai
mult de 8 unitafi cu o singura
ocazie

* Durata consumului de alcool si
schimbarile in consum de-a
lungul timpului

* Numarul de ori in care
alcoolul a interferat cu acti-
vitatile normale (ex. mersul la
locul de munca)

* Numarul de ori cand
persoana nu a fost capabila sa
se opreasca din baut odata ce
a Inceput sa bea

* Necesitatea unei bauturi
matinale pentru a ,,Incepe ziua’]
* Sentimentul de vinovatie
referitor la consumul de alcool
* Preocuparea (grija) din
partea familiei si a prieteni-
lor referitoare la consumul

de alcool

* Ranirea personala sau a
altora cauzata de alcool

* Constientizarea riscului
referitor la nivelul curent de
consum de alcool (daca acesta
depaseste nivelurile tinta)

* Vointa de a reduce consu-

mul versus abstinenta
completa

« Incerciri anterioare de
renuntare

» Experiente anterioare in
grupuri de suport, incluzand
Alcoolicii Anonimi i terapie
comportamentala cognitiva

* Surse de suport: membrii
familiei, prietenii apropiati,
grupurile sociale sau religioase
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Examen obiectiv
Boala hepatici acutd: putine semne, in afara icterului sau a hepatomegaliei. In faza colestatica a
bolii, se manifesta scaunele deschise la culoare si urina inchisa la culoare.
Boala hepaticd cronica:
Semne generale:
e Icter
* Foetor de alcool sau foetor hepaticus (insuficienta hepatica)
* Encefalopatie
* Scédere ponderala
* Leziuni de grataj
* Tip constitutional Chwosteck (membre subtiri, abdomen
voluminos) Facies:
* Ochi: icter, inel Kayser-Fleischer (boala Wilson), xantelasme palpebrale
+ Semne impregnare alcool: conjunctive congestionate, nas rosu, venectazii pe pometi
» Tumefiere parotidiana
« Examenul gurii: buze ,,carminate”, limba ,,lucioasa” depapilata (glositd)

* Flapping tremor
* Eritem palmar
* Contractura Dupuytren (alcool)
* Unghii:
o Bombate (hipocratism digital)
o Leuconichie
Torace:
+ Stelute vasculare
* Ginecomastie
Abdomen:
 Cicatrice ombilicald, vene subcutanate abdominale, insertia parului
* Distensie abdominala (ascita - matitate mobila cu pozitia pacientului)
* Hepatomegalie (sau ficat mic 1n ciroza hepaticd)
* Vezicula biliara palpabila
* Splenomegalie
* Tumora
Aparat uro-genital: atrofie testiculara
Membre inferioare:
 Atrofia musculaturii
* Edeme cu godeu
* Echimoze

Examenul obiectiv abdomenului: I, A, Pe, Pa.
Inspectie:
1. abdomen marit de volum:
* 1n etajul superior: prin hepatomegalie
» difuz, cu ombilic infundat: in caz meteorim
* difuz, cu ombilic proeminent: in caz de ascita
2. vene subcutanate dilatate:
+ periombilicale in ,,cap de meduza”: ciroza hepatica - circulatie colaterala porto-cava
« pe flancuri: ciroza hepatica- circulatie colaterald cavo-cava.
« numai in etajul abdominal superior: sindromul Budd Chiari (tromboza venelor
suprahepatice)
Auscultatie:
«  murmur venos la nivelul venelor colaterale dilatate periombilical: 1n ciroza hepatica;
« rar: frecatura a capsulei Glisson in cazul tumorilor hepatice (hepatoame sau metastaze).
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Percutie:
* pentru determinarea limitelor superioara si inferioara a ficatului si masurarea diametrului
hepatic pe linia medioclaviculara dreapta (normal: 9 -11 cm) (fig. 1.29)
» pentru depistarea lichidului de ascita (vezi tehnica);
- percutie ,,in evantai”: matitate decliva, cu concavitatea in sus si deplasabila cu pozitia
pacientului;
- semnul ,,valului” si semnul ,,cubului de gheata”
Palparea ficatului: se efectueaza monomanual, bimanual si prin acrosare.

Palparea ficatului (fig. 1.36):

- se delimiteaza marginea inferioard a ficatului prin palpare bimanuald, in timp ce pacientul
inspird (fig. 1.33.B).

Normal se afla la nivelul rebordului costal (fig. 1.54).

Dacd marginea inferioara se palpeaza sub rebordul costal se apreciaza: la cati cm sub rebord
este palpabild si caracterul ei (netedd, rotunjitd, ascutitd), suprafata ficatului (netedd sau
neregulatd), consistenta (elastica, ferma, durd), sensibilitatea (ficat dureros sau nu la palpare),
prezenta unor pulsatii hepatice (semn de insuficienta tricuspidiana)

N Linia
Linia medioclavic
medioclavic

Rebordul SpVie

costal

Fig. 1.54. Marginea inferioara a ficatului

in caz de hepatomegalie se descriu urmitoarele caractere:
1. Marginea inferioard — este neteda si localizatd la nivelul rebordului costal drept.
In conditii patologice este:
e coborata sub rebordul costal: se masoara la cati cm.
* rotunjita, nodulara sau ascutitd
2. Suprafata ficatului: este neteda. In conditii patologice este neregulata.
3. Consistenta ficatului: este elastica. In conditii patologice devine ferma sau dura.
4. Sensibilitate: ficatul este nedureros la palpare. In conditii patologice devine dureros la palpare.
5. Pulsatii transmise ale ficatului: apar in insuficienta tricuspidiana.

Fig. 1.55. Lob hepatic Riedel
Cauzele hepatomegaliei
1. Aparenta (falsa)
* Diafragm jos-situat: coboara atat marginea superioard cat si cea inferioara, diametrul
hepatic ramane normal;
* Lob Riedel: este o prelungire fiziologica a lobului hepatic drept spre flancul drept
(fig. 1.55);
» Ciroza (stadiu timpuriu)
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2. Inflamatie

* Hepatita

* Schistosomiaza

» Abscese (piogen sau amoebian)
3. Chisturi

* Hidatic

* Ficat polichistic
4. Metabolice

* Ficat gras (steatozd)

* Depunere de amiloid (amiloidoza)

* Tulburarea de stocare a glicogenului (glicogenoza)
5. Hematologice

* Leucemii

» Limfome

* Boli mieloproliferative

* Talasemie
6. Tumori

* Carcinoame primare si secundare
7. Congestie venoasa

* Insuficienta cardiaca

* Pericarditd constrictiva

* Ocluzia venelor hepatice (sindrom Budd-Chiari)
8. Obstructie biliara

« In particular, extrahepatica

Ficatul de dimensiuni reduse:
+ prezent in cirozad hepaticd post-necrotica;
» dacd dimensiunile ficatului scad in cursul unei hepatite acute: indicd necroza hepatica
severa.

Palparea colecistului (punctului cistic):
- punctul cistic se afla la intersectia dintre rebordul costal sau marginea inferioara hepatica cu
marginea externd a dreptului abdominal sau cu linia care uneste ombilicul cu varful axilei drepte.

Fig. 1.57. Palparea colecistului prin acrosare

Manevra Murphy consta in palparea colecistului prin acrosarea punctului cistic sub rebordul
costal, in inspir (fig 1.56). Manevra Murphy este pozitivdi dacd provoacd durere cu inhibitie
antalgica a respiratiei.

Palparea colecistului destins — semnificatie:

* dureros: litiaza biliara, colecistita

» nedureros: semnul Courvoisier (cancer de cap de pancreas)
Palparea splinei marite in afectiuni ale ficatului:

* hepatita cronica activa

* ciroza hepatica
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Palparea splinei:

- cu bolnavul in decubit dorsal: se delimiteaza polul inferior al splinei prin palpare profunda
bimanuald, prin acrosaj sub rebordul costal (fig. 1.57.A), sau prin balotare (fig. 1.57.B) sau,
invitand bolnavul sa inspire adanc.

- manevra Chiray si Pavel: bolnavul in decubit lateral drept, cu genunchii flectati si bratul
stang deasupra capului; se acroseaza polul inferior al splinei sub rebordul costal stang, in inspir
profund (fig. 1.57.C).

Fig. 1.57. Palparea splinei.
A. Prin acrosare; B. Prin balotare; C. Manevra Chiray-Pavel

Normal: splina nu se palpeaza. Daca splina este palpabila: se descriu caracterele ei (marime,
consistenta, sensibilitate, suprafata, pulsatii transmise).

Investigatii:

Teste serice de screening
- Teste pentru hepatitd B 51 C

Autoanticorpi

Feritind (hemocromatoza)

Nivelul de a-1 antitripsina

Ceruloplasmina (la pacienti tineri)

Ultrasonografie
- Evaluare pentru steatohepatita sau ciroza

Excluderea obstructiei cailor biliare

Prezenta maselor tumorale

Evidenierea congestiei hepatice sau a trombozei de vena porta
- Evaluarea ascitei

Teste de specialitate non-invazive
- Elastografie tranzitorie (rigiditate hepatica crescuta in ciroza hepatica)
- RMN hepatic sau colangiopancreatografie prin rezonanta magneticd (MRCP)
- Ecocardiografie (pentru ciroza cardiacd)
- CT abdomen

Teste invazive
- Biopsie hepatica
- ERCP (colangiopancreatografia endocopica retrograda)

Explorari biologice
1. Testele ,,functiei hepatice”

a. Albumina serica: este marker al functiei de sinteza hepaticd si este utild pentru
cuantificarea severitatii bolii hepatice cronice. Intr-o boald hepatici acutd, nivelurile
initiale de albumina pot fi normale. Alte cauze de hipoalbuminemie: malnutritia, pierderea
urinard de proteine, sepsis-ul.

Valori normale 50-60%; 3, 5-5 g%

b. Bilirubina sericd: hepatocitul are rolul de a capta bilirubina neconjugata (directd), de a o
conjuga si de a elimina bilirubina conjugata (indirecta).
Bilirubina totala (BT): valori normale 0,8-1 mg%.
Creste in subicter (1-5 mg%) si icter (peste 5 mg%).
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Bilirubina indirecta (BI) sau neconjugata: valori normale sub 0,8 mg%.

Creste in hemolize si deficite de preluare a bilirubinei de catre hepatocit (ictere
prehepatice).

Bilirubina directa (BD) sau conjugata: valori normale sub 0,2 mg%.

Creste in obstructii biliare intra sau extrahepatice (ictere colestatice).

In icterele de cauza hepatocelulard, cresc atat bilirubina directa cat si cea indirecta.

c. Timpul de protrombina (TP), timpul Quick:este de asemenea un marker al functiei
hepatice de sinteza. Datorita vietii scurte de Tnjumatatire, este un indicator sensibil atat in
bolile hepatice acute, cat si in cele cronice. Deficitul de vitamind K ar trebui exclus ca o
cauza de prelungirea TP prin administrarea unui bolus intravenos (10 mg) de vitamina K
(testul Koller). In caz de deficit de vitamind K, TP se corecteaza.

Deficitul de vitamina K este prezent in obstructiile biliare, deoarece concentratia scazuta
intestinala de saruri biliare conduce la absorbtia diminuata a vitaminei K.

Timp Quick (TQ): normal 15 secunde; Indice de protrombina (IP): normal 100%.
Timpii de protrombina variaza in functie de laborator, fiind dependentide tromboplastina
utilizata la testare.

INR, International Normalized Ratio a fost dezvoltatd pentru standardizarea
anticoagularii cu derivatii cumarinici, dar este foarte variabil in bolile hepatice si poate
produce diferente mari atunci cand este inclus in scorurile prognostice pentru ciroza in
centre diferite.

Valoare normala INR =1

Un INR in crestere la un pacient cu boald hepaticd §i care nu se corecteaza prin
administrarea de vitamind K este un semn de prognostic rau.

2. Biochimia hepatica

a. Sindrom de hepatocitoliza: indica necroze hepatocitare. Consta in cresterea in ser a unor

enzime, vitamine $i microelemente datorita distrugerii de hepatocite.

A. Amino transferazele:

* Aspartat aminotransferaza AST:valori normale = 8-20 UI/L

- Este o 1n principal o enzimd mitocondriald (80% 1n mitocondrii, 20% in citoplasma
celulelor hepatice, miocardice, rinichiului si creierului).

- creste in necroze hepatocitare, infarct miocardic acut, insuficienta cardiacd congestiva,
leziuni ale musculaturii striate;

* Alanin aminotransferaza ALT: valori normale: 8-20 UI/L

- este o enzima din citosol, mai specifica ficatului si deci o crestere a nivelului seric se
intalneste, practic, doar in bolile hepatice.

Raportul De Rittis = AST/ALT = 1,6 (scade in afectiuni ale ficatului, prin cresterea ALAT).

ASAT si ALAT cresc la valori de:

- peste 10 ori peste valorile normale: in hepatite acute;

- 2-5 ori peste valorile normale: in hepatita cronica persistenta;

- 5-10 ori peste valorile normale: in hepatita cronica activa.

o In hepatitele virale ALT este mai mare decat AST, cu exceptia situatiei in care este
prezentd ciroza, cand AST este mai mare decat ALT. La pacientii cu hepatita virala, un
raport AST / ALT mai mare de 1 indica ciroza.

o In boala hepatici alcoolici si steatohepatitd, AST este deseori mai mare decat ALT.

o La pacientii cu boald hepatica fara ciroza, la care AST este mai mare decat ALT,
alcoolul sau obezitatea sunt agentii etiologici cei mai probabili.

B. Fosfataza alcalina (FA)

Fosfataza alcalind este prezentd in membranele celulelor canaliculare biliare si sinusoidale,
dar si in os, intestin si placentd. Daca este necesar, originea sa poate fi precizatd prin separarea
electroforetica a izoenzimelor sau cu anticorpi monoclonali specifici osului.

In practica clinica, daci si GGT are valori patologice, atunci originea FA se presupune a fi
hepatica (colestazd).
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Valori normale 20-70 UI/L. Creste 1n colestaza si in leziuni osoase.

- 1in colestaze intra - si extrahepatice: cresterea este de peste 4-6 ori peste valorile normale.

- in metastazele hepatice si ciroza biliard primitiva: cresterea este la valori de peste 1000
UI/L.

C. Gamma-glutamil transpeptidaza (GGT)
GGT este o enzima microzomala prezenta la nivel hepatic si, de asemenea, la nivelul multor
tesuturi.
Valori normale: 8-40 UI/L
Crestere indusa de:
1. medicamente, cum sunt fenitoina, warfarina, rifampicina si
2. de consumul de bauturi alcoolice. Daca FA este normala, un nivel seric crescut de GGT
poate fi un indicator util pentru consumul cronic de alcool.
3. steatoza hepaticd. In absenta altor anomalii ale testelor functionale hepatice, un GGT
numai usor crescut poate fi ignorat in siguranta.
4. colestaza, cresterea GGT este paralela cu FA, avand o cale similara de excretie.

D. Proteinele totale si fractiunile globulinelor:

Valori normale ale proteinele totale: 7-8 g%;

Globulinele plasmatice: valori normale 3,5 g%; cresc in hepatite cronice §i ciroza
hepatica.

* alpha - 1 globuline: 4%;

 alpha - 2 globuline: 8% (cresc in hepatite si ciroze alcoolice);

e beta - globuline: 12% (cresc in ciroza biliara primitiva);

* gamma — globuline: 16-20% (crescute la 25-30% in hepatite cronice; peste 30% (2g%) in

ciroza hepatica.

3. MarKkerii virali
- anticorpi de tip IgM fata de virusul hepatitic A (anti-HAV): in hepatita acutd A;
- antigen de suprafatd AgHBs: prezent in hepatita B;
- anticorpi fatd de virusul hepatitic C (anti-HCV) si ARN-HCV: prezenti in hepatita C.

4. Teste hematologice

* Anemie: Hb sub 11 g%, Ht sub 35%; poate fi:
- microcitard hipocroma: prin pierderi repetate de sange;
- macrocitara cu sferocite: la bolnavi cu etilism cronic;
- megaloblastica: prin deficit de vitamina B12;
- normocitara cu schizocite: hemoliza prin hiper-splenism.

* Leucopenie: leucocite sub 4000/mm’. Apare la bolnavi cu splenomegalie si hiper-
splenism.

« Trombocitopenie: trombocite <150.000/mm’. Apare frecvent in ciroza hepatica (supresie
medulard indusa de alcool, distrugere prin splenomegalie si hipersplenism.

5. Teste biochimice:

* ol -antitripsina - deficitul acestei enzime poate produce ciroza (+ emfizem).

* « - fetoproteina - este Tn mod normal produsa de ficatul fetal. La adulti, reaparitia sa in
concentratii crescande sau inalte indica posibilitatea carcinomului hepatocelular.
- In sarcin, concentratiile crescute in sange si in lichidul amniotic sugereaza defecte ale

tubului neural fetal.

- Alte cauze: hepatita, boald hepatica cronica, teratoame

* Cuprul urinar este crescut, iar cuprul seric i ceruloplasmina sunt scazute in boala Wilson

* Fe seric, transferina si feritina: cresc in hemocromatoza
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6. Teste imunologice:
A. Imunoglobulinele serice: cresterea gamma-globulinelor ar fi rezultatul fagocitozei reduse
realizatd de cétre celulele sinusoidale si celulele Kupffer a antigenelor absorbite la nivel intestinal.
Aceste antigene stimuleaza apoi productia de anticorpi in splina, ganglioni limfatici, tesutul limfoid
si infiltratele cu plasmocite din spatiile porte
Imuno-electroforeza
» Ig G: cresc in afectiuni hepatita autoimuna;
* IgG4: creste in hepatita autoimund/colangiopatie si pancreatita autoimuna
» Ig A: cresc 1n afectiuni hepatice alcoolice
» Ig M: cresc in ciroza biliara primitiva.
B. Autoanticorpii serici:
- anticorpi anti-nucleari, anti-muschi neted (anti-actind), anti-microzomali ficat-rinichi
(anti-LKM): prezenti in hepatite autoimune;
- anticorpi anti-mitocondriali (AMA): prezenti in ciroza biliara primitiva; specific este
subtipul M2.
- anticorpii anti-citoplasma polinuclearelor neutrofile (ANCA): prezenti in colangita
sclerozanta primitiva

7. Markeri de fibroza hepatica: se bazeaza pe determinarea acidului hialuronic, peptidului
aminoterminal procolagen III si inhibitorului tisular de metaloproteinaza.

a. Algoritmul APRI (raportul aspartataminotransferaza/trombocite)

b. Algoritmul Fibrotest

c. Testul imbunatatit de fibroza hepatica (ELF, enhanced liver fibrosis).

Aceste teste au o sensibilitate/specificitate inalta pentru detectia sau infirmarea cirozei, dar
sunt mai putin eficiente In determinarea nivelurilor intermediare de fibroza. Combinatia dintre ele
si testele de fibroza mecanice non-invazive, asa cum este elastografia tranzitorie unidimensionala
permit multor pacienti sa evite biopsia hepatica pentru a se evalua fibroza.

8. Analiza genetica:
- Hemocromatoza ereditara: gena HFE
- o-1 antitripsinad
- Boala Wilson

Explorari imagistice
1. Ecografia abdominald

Ficatul normal apare ca o structura relativ omogena (fig. 1.58). Pot fi vizualizate, de asemenea,
vezicula biliara, calea biliara principald, pancreasul, vena porta si alte structuri ale abdomenului.

Indicatii:

1. Depistarea obstructiilor biliare extrahepatice (caile biliare sunt de obicei dilatate, mai ales in
boala avansatd). De notat ca opioidele pot cauza dilatatie biliara fara obstructie, astfel Incat
examindrile la utilizatorii de droguri injectabile releva de obicei dilatatie biliara extra hepatica.
Evaluarea unui pacient icteric (pentru a exclude obstructia).

Evaluarea hepatomegaliei/splenomegaliei.

Evidentierea calculilor biliari.

Evaluarea leziunilor hepatice focale - leziuni >1 cm.

Evaluarea permeabilitatii venei porte si a venelor hepatice.

Evaluarea parenchimului hepatic - infiltrarea grasa difuza conduce la un aspect hepatic

»stralucitor” la ultrasonografie.

8. Identificarea cirozei - 1n ciroza avansata, conturul capsular este neregulat, iar splina este
de multe ori maritd. De notat ca o ultrasonografie normala nu exclude ciroza.

9. Evaluarea cresterii in dimensiuni a ganglionilor limfatici.

10. Pot fi puse in evidenta si alte mase abdominale, iar prin ghidaj ultrasonografie se pot

obtine biopsii.

Nownbkwd
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Ultrasonografia Doppler color poate demonstra vascularizatia unei leziuni, respectiv directia
fluxului sanguin portal si din venele hepatice.

Rigiditatea hepatica (elastografia tranzitorie unidimensionala): cu ajutorul Fibroscan-ului,
este generatd o vibratie de frecventa si amplitudine joasa care este transmisad in ficat, iar viteza
undei se coreleaza cu rigiditatea hepaticd. Rigiditatea (masuratd in kPa) creste odata cu agravarea
fibrozei hepatice.

- poate exclude cu certitudine ciroza, iar in ciroza constituitd cresterea rigiditatii hepatice

este asociata cu un risc crescut de complicatii.

- este mai putin eficientd pentru determinarea gradelor mai mici de fibroza, in acest caz este
necesard combinarea ei cu testele biologice de fibroza.

- Nu poate fi utilizata In prezenta ascitei sau a obezitafii morbide si este influentata de
inflamatia tisulara hepatica si de congestia vasculara.

Tehnica ,,Acoustic radiation force impulse imaging” (ARFI) este incorporatd intr-un
echipament ecografic standard §i are acelasi principiu fizic cu cel al elastografiei tranzitorii
unidimensionale.

2. CT, RMN hepatic cu substantd de contrast (fig.1.59): pentru evidentierea de tumori hepatice
primitive si secundare, chiste hepatice, vascularizatie hepatica, etc.
3. Scintigrama hepatica: cu izotopi radioactivi

In scintigrafia hepaticd cu 99111Tc-IODIDA, iododietilul IDA marcat cu technetiu este
absorbit de catre hepatocite si excretat rapid in sistemul biliar.

Principalele utilizari sunt in diagnosticul:

- colecistitei acute

- icterului datorat fie atreziei biliare, fie hepatitei din perioada neonatala.

4. Colangiopancreatografia prin rezonantd magneticd

- obtine imagini de calitate 1naltd a anatomiei arborelui biliar.

- se recomanda cind ultrasonografia evidentiaza imagini biliare patologice

- poate 1nlocui colangiopancreatografia endoscopica retrograda diagnostica (dar nu si pe cea
terapeutica)

5. Explorari radiologice invazive:

- arteriografia hepatica (fig.1.60): evidentiaza tumori hepaticehipervascularizate; a fost
inlocuita de CT spiral si RMN.

- splenoportografia: evidentiaza anastomoze venoase porto-cave. A fost inlocuitd de
angiografia cu analiza de substractie computerizata.

- cateterizarea venoasa hepaticd permite diagnosticul anomaliilor venoase hepatice la
pacientii cu sindrom Budd-Chiari si este utilizata, de asemenea, pentru a masura indirect
presiunea portala.

6. Endoscopia digestiva:
- Superioard: utilizata pentru:
o diagnosticul si tratamentul varicelor esofagiene
o detectia gastropatiei portal hipertensive
o detectia leziunilor asociate, cum sunt ulcerele peptice.

- Colonoscopia poate obiectiva colopatia portal hipertensiva.

- Capsula endoscopica poate identifica varice la nivelul intestinului subtire.

- Colangiopancreatografia endoscopica retrogradi (ERCP) pune in evidenta ductele
biliare si pancreatice

7. Biopsia hepatica percutand cu ac: se efectueaza sub control CT sau ecografic, sub anestezie
locala, pentru diagnosticul morfologic al bolii hepatice.

Indicatii:
A. Diagnostic
1. Numeroase boli hepatice parenchimatoase
2. Teste hepatice alterate de etiologie necunoscuta
3. Febra de origine necunoscuta
4. Modificari focale sau difuze in studiile imagistice (rar, pentru carcinomul hepatocelular)
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5. Hepalomegalie inexplicabila
6. Boala hepatica indusa medicamentos
7. Post transplant hepatic
B. Prognostic
1. Stadializarea unei boli hepatice parenchimatoase cunoscute, ex. hepatita B/C, steatoza
hepatica non-alcoolica, colangita biliara primitiva, hepatita autoimuna, colangita sclerozanta
primitiva
2. Hemocromatoza si boala hepatica indusa de alcool
C. Tratament: Formularea planurilor de tratament pe baza analizei histologice
Contraindicatiile uzuale ale biopsiei hepatice percutane
Pacient necooperant
INR crescut (>1,5)
Trombocite <60.000/mL
Ascita
Colestaza extrahepatica
Ciroza hepatica.

S S e

Fig. 1.58. Ecografie hepatica Fig. 1.59. CT abdominal. Tumorda  Fig. 1.60. Arteriografie.
normala hepatica Tumora hepatica

IX.2. Sindroamele hepatice

SINDROMUL ICTERIC
Definitie: sindrom caracterizat prin culoarea galbena a tegumentelor si mucoaselor determinatd de
hiperbilirubinemie.
o Examinarea se face obligatoriu la lumind naturala.
o Diagnosticul diferential se face cu ,,pseudo-icterul” dat de atebrina, acid picric, caroten
(sclerele raman albe).
Clasificarea icterelor
1. icter hemolitic - cresterea aportului de bilirubina la celulele hepatice
2. hiperbilirubinemii congenitale - defecte de conjugare
3. icter colestatic - incluzind boala hepatica hepatocelulard (parenchimatoasa) si obstructia
ductelor biliare mari.
I. Ictere hemolitice: cresterea aportului de bilirubind neconjugata la celulele hepatice (pre-
hepatice).
Hiperproductia de bilirubina neconjugata se datoreaza hemolizei.
1. Distrugerea de eritrocite circulante: hemoliza;
a. intrasplenica (hipersplenism, anemii hemolitice);
b. intravasculara (hemoliza microangiopatica);
c. extravasculara: in tesuturi (infarcte viscerale, hematoame).
2. Distrugerea eritrocitelor In maduva hematopoetica: eritropoeza ineficientd (anemia
Biermer).
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Icterul hemolitic este de obicei usor (BT = 4-6 mg%), deoarece ficatul normofunctional poate
prelua usor bilirubina neconjugatd. Aceasta nu este hidrosolubila, nu trece in urina (icter
,acoluric). Urobilinogenul urinar este crescut.

Manifestari clinice:

Icter palid (flavin) datoritd anemiei
Ficat de dimensiuni normale

Splina marita

Calculi biliari

Ulceratii la nivelul membrelor inferioare
Urina hipercroma, scaun hipercolic

Biologic:

Bilirubina neconjugati T

Normale: FA serica. AST, ALT, albumina serica
Haptoglobinele serice: ¥

Ex. urina: bilirubina si saruri biliare absente, urobilinogen 77T

I1. Hiperbilirubinemii congenitale non-hemolitice
I1. A. Tipuri neconjugate: prin deficit ereditar de glucuronil-transferazd (UGT)

L

2.

minor: sindrom Gilbert - cea mai comuna forma de icter familial; este asimptomatic;
creste bilirubina neconjugata fara semne de hemoliza, numarul de reticulocite este normal,
nivel scazut de UGT-1.

moderat, sever: sindrom Crigler Najjar - este foarte rar.

Tipul I - autozomal recesiv (scaderea UGT, supravietuiesc pand la varsta adultd);
Tipul II - autozomal dominant - absenta totala a UGT.
I1. B. Tipuri conjugate: defecte ereditare ale excretiei hepatocitare de bilirubina.

1.

Sindromul Dubin-Johnson (autozomal recesiv): icter idiopatic benign, cronic, fara prurit.
Este accentuat de boli intercurente, contraceptive, sarcind. Caracteristic - In hepatocite se
gaseste un pigment negru ,,melanin-like”, ficatul are culoare neagra.

Sindromul Rotor (autozomal recesiv): are de asemenea evolutie cronica, benigna, fara
prurit. Fara pigment negru in hepatocite

Colestaza intrahepaticd recurentd benignd (autozomal recesivd): atacuri recurente de
prurit, icter, steatoree, scadere ponderald si sindrom biologic de colestaza. Ciile biliare
sunt normale. Evolutia este benigna.

Colestaza intrahepatici recurentd progresivd: afectiune autozomal recesiva caracterizatd
prin secretie deficitara de acizi biliari. Evolueaza spre hepatitd cronica si ciroza hepatica.
Icterul recurent de sarcind: apare in ultimul trimestru de sarcind (icter, prurit, sdindrom
biologic de colestazd). Se remite dupa nastere.

II1. Icterul colestatic

1.

a.

SHRS

NN R R

Colestazd intrahepaticd: boald hepatocelulara parenchimatoasa cu insuficientd secretie
biliara, (defecte intrinseci sau inflamatii ale cdilor biliare intrahepatice)

Colestaza indusd de medicamente:

- Hormoni sexuali: contraceptive orale, testosteron

- Tetraciclina

- Anestezic hepatotoxic: halothan

Boli ale ficatului: hepatita virala, hepatita alcoolica, ciroza - orice tip, infiltratii/ invazii
hepatice.

Colangita autoimund

Septicemie

Soc operator: hipotensiune arteriala;

Colestaza extrahepatica: apare ca o consecintd a obstructiei fluxului biliar in caile biliare
mari, in orice punct al arborelui biliar distal de canalele biliare intrahepatice

Calculi la nivelul cdii biliare principale

Carcinom
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- Cai biliare
- Pancreas ce
- Ampula lui

falic
Valer

c. Strictura (stenoza) biliard
d. Colangita sclerozanta

e. Pseudochist pancreatic
Manifestari clinice:

- Icter cu nuanta rubinie (boald hepatica parenchimatoasa) sau verdin (colestaza extrahepatica)

Prurit cutanat in colestaza extrahepatica

- Hepatomegalie 1n colestaza intrahepatica
- Splenomegalie 1n colestaza intrahepatica
- Urina inchisa la culoare (hipercroma), scaune deschise la culoare (hipocolice)

Probe biologice:

- Colestaza intraheptica: bilirubina neconjugati ™ si bilirubina conjugata T
Colestaza extrahepatica: doar bilirubina conjugata T
- Colestaza intrahepatica: FA sericiT, ASTsi ALTT, albumina serical
- Colestaza extrahepatica: hipercolesterolemie
- Ex. urini: bilirubina conjugata T (colurie), saruri biliare T (colalurie), urobilinogen T in

colestaza intrahepatica/\ sau absent in colestaza extrahepatica

Tabel 1.16. Semne clinice si biologice in sindromul icteric

.o Colestaza Colestaza
Semne Hemolitic . . .
intrahepatica extrahepatica
Icter Palid, flavin Rubin, congestiv Verdin, cenusiu
Urina Hipercroma Hipercroma Hipercroma
Scaun Hipercolic Hipocolic Acolic, grasos
Ficatul Normal/Marit Marit Marit
Splina Maritd Normald/Marita Normala
Altele Colica biliara | ~  --—--- Prurit, bradicardie
Probe biologice din singe
BT T 1 )
BI ) 1 N
BD N ) T
Trans-aminaze N ) N/
Sindrom N +++ ++
inflamator
Altele Anemie Sd. hepatopriv Hlperfzolegterolfe mie,
Hiperlipemie
Examen de urina
Colurie (BD) -— ++ +++
Colalurie
(siruri biliare) - T T
e +++

Urobilinogen >10mg/24h ++ J/Absent

SINDROMUL DE HIPERTENSIUNE PORTALA (HTP)
Definitie: sindrom de crestere a presiunii in vena portd >10 mmHg (valori normale: sub 7-10

mmHg).
Cauze:
A. Prehepatice

1. Tromboza venei porte: pileflebita;
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B. Intrahepatice:
1. Pre-sinusoidala: schisostomiaza, sarcoidoza, colangita biliard primitiva
2. Sinusoidala:
- Ciroza hepatica (ex. alcoolicd)
- Transformare nodulara partiala
- Fibroza hepatica congenitald
3. Post-sinusoidala:
- Boala veno-ocluziva
- Sindrom Budd-Chiari

C. Posthepatice
1. Pericardita cronica constrictiva;
2. Insuficienta cardiacd dreapta — ciroza cardiaca (rar).
3. Obstructia venei cave inferioare

Manifestarile HTP
1. Circulatie venoasa colaterala — asigura drenajul sangelui din sistemul venos port in vena cava
A. Superficiala:
1. Tip porto-cav superior - supraombilical ,,cap de meduza” Cruveillher-Baumgarten;
2. Tip porto-cav inferior: infra-ombilicala;
3. Tip cavo-cav: pe flancuri.
B. Profunda (viscerala)
1. Varice esofagiene si gastrice — bariu pasaj, gastroscopie;
2. Hemoroizi secundari — inspectia regiunii anale, rectoscopie;
2. Splenomegalia:
o este de tip congestiv prin cresterea volumului de sange;
o are consistenta crescutd (prin fibroza);
o se asociaza uneori cu hiperspenism (alterarea functiei imunologice splenice), ducand la:
- anemie;
- leucopenie;
- trombocitopenie;
- pancitopenie (anemie, leucopenie si trombocitopenie).
3. Ascita — acumulare de lichid 1n cavitatea peritoneala.
Examenul obiectiv: evidentiaza ascita 1n cantitate mai mare de un litru.
Inspectie (fig. 1.61):
- Abdomen globulos: aspect de ,,desaga” in ortostatism, de ,,batracian” in clinostatism;
- Hernie ombilicala;
- Circulatie venoasa superficiala.

Fig. 1.61. Aspectul abdomenului in sindromul ascitic
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Auscultatie: murmur venosla nivelul venelor subcutanate dilatate
Percutie:
- decubit dorsal: matitate cu concavitatea craniala;
- decubit lateral: matitate deplasabila in flancuri;
- semnul ,,valului”;
- semnul ,,cubului de gheata”.
Palpare:
- tegumente intinse, sub tensiune;
- rezistentd elastica
Explorari paraclinice
o Examenul paraclinic al esofagului (baritat, endoscopie): varice esofagiene;
o Echografia abdominala (fig. 1.62):
= Ascita (vizibila si In cantitati sub 500 ml.);
= Splenomegalie;
= Dilatarea venei porte;
o Paracenteza: se extrage lichid de tip transudat;
= gerocitrin;
= reactia Rivalta este negativa;
= Jeucocite sub 250/mm3;
= steril.

Fig. 1.62. Ecografie abdominala. Ficat cirotic. Lichid de ascita

Ascita din ciroza hepatica poate deveni exudativa in caz de complicatii
a) cancer hepatic (adenociroza)

b) peritonita bacteriand spontana;

¢) prin contributia factorului limfatic — hiperproductie de limfa.

SINDROMUL DE ENCEFALOPATIE PORTO-CAVA
Definitie: este un sindrom constand din tulburari psihice si neurologice, secundare insuficientei
hepatocelulare si hipertensiunii portale cu sunturi porto-sistemice. Toxinele neinactivate de ficat
altereaza metabolismul neuronilor.
Patogenie:
A. Toxine incriminate
1. Amoniac;
2. Acizi grag liberi cu lant scurt (butiric, valeric, octanoic);
3. Mercaptani;
4. Amino-acizi aromatici: tirozina.
B. Factori favorizanti
1. Dieta bogata in proteine;
2. Hemoragii in tubul digestiv;
3. Constipatie — creste timpul de contact dintre bacterii §i proteine;
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4. Infectii;

5. Hipovolemie, hipopotasemie (abuz de diuretice);
6. Sedative;

7. Interventii chirurgicale.

Semne clinice
A. Forma acuta tranzitorie
- este precipitata de unul din factorii favorizanti;
- ese reversibila (de cele mai multe ori).
B. Forma cronica
1. Tulburari psihice (de constienta si comportament)
- apatie, lentoare intelectuald;
- Iirascibilitate, agresivitate;
- crize de agitatie alternand cu perioade de somnolenta;
- delir, halucinatii, coma.
2. Tulburari neurologice: semne de hipertonie extrapiramidal;
- ,.flapping tremor”;
- reflex cutanat plantar pozitiv bilateral (Babinski pozitiv).

Probe biologice
o Amoniemie crescuta;
o Teste hepatice alterate.

Electroencefalograma
o Scad undele normale — alfa;
o Cresc undele patologice — delta.

SINDROMUL DE INSUFICIENTA HEPATICA
Definitie: sindrom clinic si biologic asociat necrozei si insuficientei hepatocelulare.
Forme clinice:

1. Acuta — in hepatita acuta fulminanta;

2. Cronica — in hepatita cronica agresiva, ciroza hepatica, neoplasm hepatic.

Semne clinice ale sindromului de insuficienta hepatica:
1. Fatigabilitate, somnolenta;
2. Sindrom dispeptic hepato-biliar:
o 1napetentd,
o greturl,
o varsaturi,
o gust amar, balonari;
3. Sindrom icteric;
4. Edeme hipoproteice: albe, moi, simetrice, cu godeu persistent;
5. Sindrom hemoragipar: sangerari cutaneo-mucoase
o echimoze la traumatisme minime;
o gingivoragii, epistaxis, metroragii, hematurii, hemoragii digestive.
6. Tulburari neurologice: encefalopatie hepatica;
7. Tulburari endocrine prin defect de inactivare hepatica:
o hiperestrogenism
o hiperaldosteronism

Hiperestrogenismul determind urmatoarele modificari:
o Semne cutaneo-mucoase:
» stelute vasculare,
* venectazii,

86



* buze carminate,

* limba rosie-lacuita,

* eritroza palmo-plantara.
o La barbati

* ginecomastie,

* hipotrofie testiculara,

» piele moale, catifelata,

* pilozitate redusa cu implantare de tip feminin.
o La femeli

* amenoree la tinere,

* metroragii in premenopauza.

Hiperaldosteronismul determind retentie de Na si apa, cu pierdere urinard de K. Apar edeme prin
retentie hidrosalind, care evolueaza in paralel cu ascita.

Semne biologice ale sindromului de insuficienta hepatica:
o sindrom hepatocitolitic intens;
o sindrom hepatopriv (anomalii ale testelor de functie hepatica);
o hiperbilirubinemie mixta.

Evolutie: spre agravare progresiva, pana la coma, deces

SINDROMUL HEPATO-RENAL
Definitie: sindrom de insuficienta renald functionala (rinichii sunt normali morfologic), ce apare la
bolnavi cu ciroza hepatica si ascita masiva.
Mecanism: hipovolemie plasmaticd, cu scaderea fluxului sanguin renal.
Clinic:
o oligurie cu densitate urinard normala;
o ureea si creatinina plasmatica - crescute;
O ureea urinara - normala.
Evolutie: foarte grava, cu deces.

IX.3. Patologia ficatului

HEPATITA ACUTA
Definitie: proces inflamator acut si difuz al parenchimului hepatic, asociat cu necroze hepatocitare.
Etiologie:

o Infectioasa — virala;

o Toxica — alcoolicd, medicamentoasa;

o Ischemica — in hipotensiune arteriald severa.

HEPATITA VIRALA ACUTA
Etiologie: produsa de virusurile hepatitice (A, B, C, D, E, G).

Transmiterea
o pe cale orala (in hepatita cu virus A sau E): incubatie de aproximativ o lund; posibile
epidemii;
o pe cale parenterala (transfuzii de sange, tratamente injectabile sau stomatologice):
incubatie 2-6 luni.
O prin contact cu sange sau secretii contaminate cu virus.

Morfopatologic: infiltrat inflamator cu celule mononucleare; balonizéri si necroze hepatocitare;
nuclei hepatocitaripicnotici (corpi acidofili) (fig. 1.63)
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Fig. 1.63. Hepatita acuta

Simptome:
A. Perioada prodromala nespecifica (pre-icterica):
sindrom dispeptic hepato-biliar,
sindrom febril pseudo-gripal,
sindrom astenic,
sindrom dureros abdominal (hepatalgii).
. Perioada de stare: icter
C. Perioada de convalescenta
Examen obiectiv
o icter rubin, cu urini hipercrome si scaune hipocholice;
o hepatomegalie dureroasa cu suprafata neteda;
o splenomegalie (in 20% din cazuri).
Explorari biologice
- sindrom hepatocitolitic: precede aparitia icterului; transaminazele serice cresc la valori de
peste 10 ori valorile normale; ALT creste mai mult decat AST;
- sindrom colestatic. hiperbilirubinemie mixta; cresterea bilirubinemiei depaseste
cresterea fosfatazei alcaline;
- sindrom hepatopriv: alungirea timpului de protrombind; se cere doar daca transaminazele
depasesc 1000 UI/L si se suspecteaza hepatita acuta fulminanta;
- sindrom inflamator: cresc usor gama-globulinele serice;
- teste etiologice-markerii virali: indica prezenta infectiei active sau cronice, respectiv a
imunitatii antivirale.
Hepatita A:
» Faza acuta: prezenti anticorpi anti-HAVde tip IgM;
» Faza de imunitate dupa vindecare: prezenti anticorpi anti-HAV de tip IgG
Hepatita B:
* Antigene :
» Ag HBs: marker de infectie virala;
» Ag HBe: marker de replicare virala;
* Atc anti HBc:
* de tip IgM: marker de faza acuta (indica hepatitd acutd);
* de tip IgG: marker de faza cronica:
- asociati cu antigene virale: indica hepatita cronica;
- fara antigene virele: indicd imunitate anti-virala.
Suprainfectia hepatitei B cu virus hepatitic D.
Virusul Deste un virus cu ARN incomplet, care necesitd prezenta virusului B pentru
replicare. Markerii infectiei cu virus D sunt:
* 1n faza acuta: doar Atc anti HDV de tip IgM;
* in faza cronica: asociere de Atc anti HDV de tip IgM si IgG;
* imunitate: doar Atc anti-HDV de tip IgG.
Hepatita C: prezenta virusului in organism este demonstrata de:
* tehnici care evidentiaza ARN viral n hepatocite;
* prezenta Atc anti-HCV.

WO O OO0
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Biopsia hepatica: nu este necesard in hepatita acuta, iar modificarile nu sunt specifice etiologiei;
se recomanda in hepatite acute cu evolutie prelungiti. In cazul hepatitei cu virus B pot apare
hepatocite cu aspect de ,sticla mati”. In hepatita cu virus C se evidentiazi ARN-ul viral in
hepatocite.
Evolutia hepatitelor acute:

- spre vindecare;

- spre deces 1n faza acuta: hepatite acute fulminante;

- spre cronicizare (cu exceptia hepatitelor A si E).

- hepatita cronica poate evolua spre ciroza hepatica si cancer hepatic.

HEPATITA CRONICA
Definitie: inflamatie difuza a parenchimului hepatic, cu o duratd care depaseste 6 luni si cu teste
functionale hepatice care se mentin alterate.
Clasificarea hepatitei cronice:
A. Etiologica:
a. virusala:
- infectii cu virus B (cu sau fara co-infectie cu virus D),
- infectii cu virus C;
b. toxica:
- alcool,
- medicamente (izonioazida, nitrofurantoin, acetaminofen);
- toxice profesionale: tetraclorura de carbon, insecto-fungicide;
c. auto-imuna: teste virale negative, prezenti auto-anticorpi, prezente haplotipuri asociate
cu tulburari auto-imune (HLA: B1, B8, DR3, DR4).
d. ereditara: deficit de a |- antitripsina, boald Wilson.
e. idiopatica
B. Morfopatologica: clasificarea contemporana a hepatitei cronice (tabel XIII).
Se apreciaza:
a. gradul de activitate, in functie de intensitatea inflamatiei si necrozei (scorul KNODELL,
tabel XI);
b. stadiul, in functie de gradul fibrozei, care reflecta progresia bolii (tabel XII).
Inflamatia §i necroza sunt potential reversibile, fibroza este ireversibila.

Tabel 1.17. Scorul Knodell de activitate a hepatitei cronice

Componenta Scor

1. Necroza periportald, cu sau fara necroza in punte 0-10
2. Modificari degenerative intralobulare si necroza focala 0-10
3. Inflamatie portala 0-4
4. Fibroza 0-4
Scor maxim 22

Tabel 1.18. Cuantificarea fibrozei (stadiul de progresie a hepatitei cronice)

Grad Fibroza

0 Absenta

1 Usoara

2 Moderata

3 Severa, incluzand fibroza 1n ,,punti”
4 Ciroza hepatica

Tabel 1.19. Clasificarea contemporand a hepatitei cronice

Hepatita cronica Gradul (activitatea) \ Stadiul (fibroza)
Persistenta Minima sau ugoara Fara sau usoard
Lobulara Usoara sau moderata Usoara

Activd Moderata sau severa Moderata sau severa
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Manifestari clinice:

- 1/3 din cazuri: manifestarile apar in continuarea unei hepatite acute;
- 2/3 din cazuri: debuteaza insidios, ca o hepatita ,,de novo”.

Simptome:
- absente;

- simptome generale usoare: astenie, greata, fatigabilitate, rar subfebrilitati;
- disconfort abdominal usor (hepatalgii).

Examen obiectiv general:

- icterul: de obicei absent; apare in hepatita cronica activa,
- hepatita cronica cu virus C: poate determina manifestari auto-imune prin crioglobuline
circulante: vasculite cutaneo-mucoase, purpurd, artralgii, mialgii, glomerulonefrite,

nevrite.
Examen obiectiv local:

- hepatomegalie usoard, ferma, cu suprafata neteda, usor dureroasa;
- posibil splenomegalie in hepatita cronica activa.

Probe biologice:

» Sindrom hepatocitolitic: transaminaze crescute de 2-5 ori valorile normale 1n cea
persistenta si lobulard), de 5-10 ori valorile normale in forma activa;

» Sindrom hepatopriv moderat: IP = 70%

» Sindrom inflamator: usor sau moderat;

« Sindrom colestatic: prezent In forma activa;

» Sindrom hematologic: prezent in forma activa cu hipersplenism: anemie, leucopenie,

trombocitopenie.
Teste etiologice:

» markeri ai infectiei virale: In hepatite virale;
» auto-anticorpi in hepatite autoimune;
» cauze ereditare: ceruloplasmina (boala Wilson), o, - antitripsina.

Biopsia hepatica: este necesara pentru diagnostic si clasificare morfopatologica (tabel 1.20, fig.

1.64).

Tabel 1.20. Modificari histopatologice in hepatita cronica

Hepatita
cronica persistenta

Hepatita
cronica lobulara

Hepatita
cronica activa

Inflamatie portala minima

Inflamatie portala usoara.

Inflamatie portald moderatd sau
severd, care se extinde in lob (in
formele autoimune: multe limfocite
si plasmocite).

Platforma limitanta: intacta

Platforma limitanta: intacta

Platforma limitanta: erodata.

Hepatocite dispuse normal, in
»pietre de pavaj”, cu necroze
minime.

Prezente focare de inflama-
tie si necroza in interiorul
lobulului hepatic

Necroza hepatocitelor de la periferia
lobulului: piecemeal necrosis.
Necroze hepatocitare in ,,punti” brid-
ging necrosis), care unesc spatiile porte
cu venele centrolobulare.

Fibroza portala: minima.

Fibroza portala: usoara

Fibroza portald moderatd sau severa,
cu patrundere de septuri in lobuli.

Arhitectura lobulara: pastrata

Arhitectura lobulara: pas-
trata

Arhitectura lobulara: pastrata, desi
existd semne de regenerare hepatica:
in ,,rozete” si ,,pseudo-lobuli”.
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Fig. 1.64. Hepatita cronica. A. Persistentd B. Lobulara C. Activa

Evolutie: cronica, cu perioade de acutizare (exacerbare);
- daca etiologia este toxica: este posibila regresia dupa indepartarea toxicului;
- formele auto-imune: raspund la tratament, dar pot evolua spre ciroza hepatica;
- formele virale: evolueaza spre ciroza hepatica si posibil spre cancer hepatic.

HEPATITA MEDICAMENTOASA
Definitie: afectiune inflamatorie difuza a ficatului, cu caracter acut sau cronic, datorata actiunii
nocive a unor medicamente.
Este reversibila dupa oprirea tratamentului.
Etiologie:
1. Medicamente cu actiune toxica directa: efectul este previzibil si in relatie directd cu doza
(Paracetamol, Tetraciclind);
2. Medicamente cu efect colestatic prin leziuni ale cailor biliare intrahepatice: anti-
conceptionale orale, hormoni anabolizanti, antitiroidiene;
3. Medicamente cu reactie de idiosincrazie: efectul este imprevizibil, apare dupa o perioada
de latenta si nu este in relatie cu doza administratd (anestezice generale, tuberculostatice,
AINS, Amiodarona etc.);
4. Medicamente ce produc reactii de auto-imunizare (auto-anticorpi): Methyldopa, sulfamide.

HEPATOPATIA ALCOOLICA

Definitie: este o suferinta a ficatului indusa de consumul excesiv de alcool.

Consumul permis de alcool pentru persoanele sandtoase este de 0-1 unitati/zi.

O unitate de alcool este reprezentatd de: 40 ml bautura spirtoasa, 140 ml vin, 350 ml bere.

Riscul de hepatopatie alcoolica apare la un consum zilnic de alcool de peste 40g/zi pentru barbati
si peste 20g/zi pentru femei, timp de peste 5 ani.

Cantitatea de alcool in grame se calculeaza Inmultind volumul de bautura (ml) cu continutul
procentual de alcool (40% pentru spirtoase, 12% pentru vin, 5% pentru bere).

Modificari hepatice induse de alcool:
1. steatoza hepatica;
2. hepatita alcoolica acuta sau cronica;
3. ciroza hepatica.

Markeri clinici ai consumului de etanol
1. venectazii pe pometi;
2. conjunctive congestionate;
3. tremuraturi ale extremitatilor.

Markeri biologici ale hepatopatiei etanolice
1. gamma-glutamiltranspeptidaza crescuta;
2. alpha -2 globulinele crescute;
3. IgA crescuta;
4. anemie macrocitara cu sferocite.
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Markeri morfologici ai hepatopatiei alcoolice (fig. 1.65):
1. lipodistrofie (hepatocitebalonizate, incarcate cu grasime care impinge nucleul la periferie
— aspect de ,,inel cu pecete”);
2. corpusculi hialini Mallory (material eozinofil dispus perinuclear);
3. fibroza peri-centrolobulara.

Evolutie:
- steatoza hepatica si hepatita alcoolica fard fibroza: sunt reversibile daca se opreste
consumul de alcool;
- fibroza si ciroza hepatica: sunt ireversibile.

Fig. 1.65. Hepatopatie alcoolica

CIROZA HEPATICA (CH)
Definitie: este stadiul final de evolutie al bolilor hepatice. Se caracterizeaza prin alterarea
arhitecturii hepatice de catre noduli de regenerare si fibroza (fig. 1.66)

Septuri fibroase

Noduli
de regenerare

Fig. 1.66. Ciroza hepatica

Macroscopic, ficatul cirotic are:
- dimensiuni marite (ciroza hipertoficd) sau mici (ciroza atroficd);
- culoare mai deschisa decat cea normala: galben-bruna, prin Ingrosarea capsulei Glisson;
- suprafata neregulata datoritd nodulilor de regenerare;
- marginea inferioara ascutita sau rotunjita prin noduli.

Cauze si clasificare etiologica a cirozei hepatice:
I. Alcool: ciroza alcoolica Laennec
I1. Infectii: ciroza post-infectioasa.

a. virale: hepatite B, C;

b. bacteriene: bruceloza;

c. parazitare: echinococoza.
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III. Ciroza auto-imuna
IV. Ciroza iatrogena:
a. medicamente: izoniazida, amiodarond, tolbutamida, methotrexat, methyldopa;
b. by-passjejuno-colic (tratament pentru obezitate).
V. Obstructii biliare:
a. intrahepatice: ciroza biliara primitiva;
b. extrahepatice: ciroza biliara secundara.
VI. Cauze vasculare:
a. insuficienta cardiaca, pericardita cronica constrictiva (ciroza cardiaca);
c. sindrom Budd-Chiari (tromboza venelor suprahepatice);
d. boala veno-ocluziva hepatica;
e. tromboza venei porte.
VII. Tezaurismoze sau alte anomalii metabolice ereditare:
a. deficitul de a; antitripsin;
b. fibroza chistica;
b. boala Wilson (depunere de cupru);
¢. hemocromatoza (depunere de fier);
d. glicogenoze;
e. galactozemie;
f. fructozemie;
e. anomalii lipidice (boala Gaucher).
VIII. Ciroza idiopatica

Clasificare morfologica
I. Ciroza micronodulara: micronoduli de 2-3 mm, relativ egali intre ei, repartizati in toti lobulii
hepatici si separati prin benzi de tesut fibros.

Ficatul este initial marit de volum prin steatoza, apoi devine mic, dur si nodular (ficat ,,in
tinte”). Exemple:

- ciroza alcoolica Laennec,

- ciroza cardiaca,

- ciroza dupa by-passjejuno-colic,

- ciroza din tezaurismoze si deficit de alpha-1 antitripisina.

I1. Ciroza macronodularia: macronoduli de peste 3 mm diametru, inegali intre ei, care pot ingloba
si lobuli hepatici normali.

Apare dupa necroze hepatocitare 1n plaje intinse:

- ciroza post-virusala,

- ciroza autoimuna,

- ciroza indusa de medicamente toxice.

II1. Ciroza biliara: poate fi macronodulard, micronodulara sau mixta (macro si micronodulara)

In stadiile initiale ale cirozei: ficatul este marit de volum (prin steatozi, colestaza,
inflamatie). In stadii avansate: ficatul este mic, dur, deformat si nu se mai poate recunoaste tipul
morfopatologic initial.

Clasificare functionala

Pentru aprecierea stadiului evolutiv al cirozei hepatice se utilizeaza indicele Child- Pugh

(tabel 1.21):

Tabel 1.21. Indicele Child-Pugh pentru evaluarea stadiului evolutiv al cirozei hepatice

Criterii 1 punct 2 puncte 3 puncte
Encefalopatie portala absenta usoara coma
Ascita absenta mica voluminoasa
Albumina plasmatica >3.5 g% 2,8-3,5 g% <2,8 g%
Bilirubina totala <1,5 mg% 1,5-3 mg% >3 mg%
Indicele de protrombina >65% 40-65% <40%
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5-6 puncte = clasa A = CH compensata, inactiva
7-9 puncte = clasa B = CH compensata, activa
10-11 puncte = clasa C = CH decompensata
Simtome functionale in ciroza hepatica
- absente: timp de mai multi ani.
- prezente:
. sindrom astenic
. sindrom dispeptic de tip hepatobiliar
. sindrom icteric
. sindrom ascito-edematos
. tulburari endocrine
. tulburari neurologice
. manifestari alergice
Examen obiectiv general:
= Starea de nutritie: afectata in faze avansate (denutritie, casexie)
= Tip constitutional Chwosteck:
o abdomen voluminos prin ascita (fig. 1.61)
o membre subtiate prin atrofii musculare
* Tegumente si mucoase
o semne de hiperestrogenism: prin reducerea inactivarii hepatice.
- acneerozacee,
- stelute vasculare (fig. 1.68),
- buze carminate,
- limba rosie depapilata,
- eritroza palmo-plantara
- pilozitate redusa, cu implantare de tip feminin la barbati -
ginecomastie la barbati.
o manifestari hemoragipare:
- echimoze, epistaxis: prin deficit de protrombind;
- purpurd, petesii (mai ales la nivelul membrelor inferioare): prin trombocitopenie.
o coloratie icterica:
- de tip congestiv (rubin)
- de colestatic (verdin, cu prurit i leziuni de grataj)
= Tesut celular subcutanat: edeme albe, moi, cu godeu persistent (prin hiperaldosteronism
si hipoproteinemie);
= Tesut muscular: hipotrofia musculaturii scheletice;
= Ap osteo-articular:
o degete hippocratice, cu unghii in ,,sticla de ceasornic”;
o retractia aponevrozei palmare (Dupuytren): in ciroza alcoolicd;
o unghii albe (fig. 1.69).
= Examen neurologic:
o Examenul starii de constienta
o Flapping tremor: prezent in encefalopatia portala;
o Reflex cutanat plantar Babinski: pozitiv bilateral in encefalopatia portala.

NN RN =

Fig. 1.68. Stelute vasculare Fig. 1.69. Ungii albe
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Examenul obiectiv al abdomenului
Inspectie
o abdomen destins de volum prin lichid de ascita;
o cicatrice ombilicala proeminenta, uneori hernie ombilicala
o circulatie colaterald venoasa superficiala de tip port-cav sau cavo-cav.
Auscultatie: murmur venos la nivelul circulatiei colaterale venoase subcutanate
Percutia lichidului de ascita:
» matitate lichidiand cu concavitatea orientatd in sus (bolnavul in decubit dorsal), depla-
sabila pe flancuri in decubit lateral
« semnul ,,valului”
» semnul ,,cubului de gheata”
Palpare
= hepatomegalie durd cu marginea inferioara ascutita, nedureroasd; suprafata este neteda in
ciroza micronodulara si neregulata in ciroza macronodulard;
= 1n ciroza hepatica atrofica: ficatul este de dimensiuni mici, uneori greu de palpat;
= splenomegalie congestiva: moderata, de consistenta ferma.

Probele biologice in ciroza hepatica:
1. Sindrom hepatocitolitic: prezent in CH activa
2. Sindrom hepatopriv:
a. IP < 65%, necorectat de testul Koller
b. Hipo-albuminemie < 3,5g%
3. Sindrom colestatic:
- absent in CH inactiva
- moderat (BT < 5mg%) in CH activa
- intens (BT >5 mg%) in CH colestatica
4. Inflamator mezenchimal: prezent in CH activa (y glob > 35%, > 3g% )
5. Sindrom hematologic: hipersplenism (anemie, leucopenie, trombocitopenie).
6. Sindrom imunologic:
a. Imunoglobulinele
= A: cresc in ciroza alcoolica;
= M: cresc in ciroza biliard primitiva;
= G: cresc in ciroza post-virusala
b. Auto-anticorpi:
= anti-muschi neted, anti-nucleari: prezenti in ciroza hepatica autoimuna;
= anti-mitocondriali: prezenti in ciroza biliarad primitiva.
7. Markeri virali
» Prezenti: in ciroza hepatica post-virusala;
» Absenti: cautdm auto-anticorpi
8. Teste biochimice: cupru si ceruloplasmina; sideremie-transferind-feritind; o-1 antitripsina
9. Markeri genetici

Explorari paraclinice in ciroza hepatica:
1. Ecografia abdominala
a. Dimensiunile ficatului: hepatomegalie sau ficat de dimensiuni reduse; lobul caudat este
crescut in raport cu lobul drept.
b. Structura ficatului: neomogena (steatoza, fibroza, noduli de regenerare).
c. Semne de hipertensiune portala
» dilatarea venei porte si a venei splenice,
« splenomegalie,
« lichid de ascita.
2. Elastografia tranzitorie unidimensionala (Fibroscan): daca rigiditatea este > 25kPa se
recomanda endoscopie pentru varice esofagiene.
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3. Endoscopia digestiva: vizualizeazd varice esofagiene si gastrice; colonoscopie in caz de
colopatie.
4. Tomografia computerizata:

a. Dimensiunile ficatului

b. Structura ficatului: noduli de regenerare

c. Semne de hipertensiune portala (splenomegalie, colaterale venoase)

d. Contrastul in faza arteriald: util pentru diagnosticul adenocirozei hepatice (carcinom

hepatocelular, HCC)

5. RMN: pentru diagnosticul tumorilor benigne (hemangioame) si maligne. Colangiografia RMN:
evidentiaza arborele biliar.
6. Biopsia hepatica: pentru a masura concentratia hepatica de fier (> 180 umol/g greutate uscata a
fragmentului de biopsie hepatica indica hemocromatoza).

Complicatiile cirozei hepatice
1. Hemoragia digestiva superioara: este ocomplicatie grava, frecvent urmata de deces.
- apare prin ruperea varicelor esofagiene, fiind favorizata de tulburarile de coagulare;
- se manifesta prin hematemeza si melena;
- se complica de obicei cu encefalopatia portald sau cu sindrom hepato-renal.
2. Infectarea ascitei: prin efractia florei bacteriene intestinale.
3. Ruptura cicatricei ombilicale
4. Tulburari hidro-electrolitice si acidobazice
= alcaloza
= hipopotasemia
= hiponatremia dilutionald
5. Sindromul hepato-renal este precipitat de:
= hemoragii digestive
= abuz de diuretice
= paracenteze masive
6. Encefalopatia portala
7. Pileflebita (tromboza venei porte) se manifestd prin:
= febra
= dureri abdominale
= gplenomegalie brusc instalata, dureroasa
= hemoragie digestiva superioara prin rupere de varice esofagiene
8. Adenociroza: neoplasm hepatic grefat pe ciroza hepatica.
= simptome: inapetentd cu scadere ponderald, dureri In hipocondrul drept, subfebrilitati;
= examen obiectiv: hepatomegalia devine extrem de durd, de consistentd cartilaginoasa,
dureroasa;
= lichidul de ascita devine exudativ sau hemoragic;
= biologic: cresc - fosfataza alcalina, a-feto-proteina.
* imagistica: ecografie, CT, RMN cu substanta de contrast (hipervascularizatia arteriala a
nodulului si ,,washout” rapid in faza venoasa portala)

. ficatul atrofic;

2. ascita (deces dupa 2-3 ani);
3. icterul;

4. hipoalbuminemia < 30% ;
5

6

sk

. indicele protrombina < 40%;
. prezenta insuficientei renale (sindromul hepato-renal).
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X. Semiologia cailor biliare
X.1. Simptome, examen obiectiv, investigatii

Simptome biliare
1. Dispepsia biliara: jend subcostala dreapta
 senzatie de greutate in hipocondrul drept si epigastru;
* iradiaza in ,,semicenturd” spre lomba si umarul drept;
» 1insotita de:
- 1napetenta,
- greturi,
- varsaturi alimentare si bilioase,
- gust amar
- eructatii, balonari postprandiale,
- migrena.
* are ritmicitate §i periodicitate de tip alimentar
- simptomele apar tardiv postprandial: dupa 3-4 ore;
- perioadele dureroase sunt in general scurte: 3- 4 zile.
* tulburarile apar dupd ingestia anumitor alimente:
- coleretice — stimuleaza secretia biliara
- colagoge (colecistokinetice) — stimuleaza motilitatea
o grasimi, oud, maioneze;
O sosuri, rantasuri;
o cafea, ciocolata

2. Colica biliara: durere paroxistica, violenta, produsa de spasmul si distensia brusca a cailor biliare

/ C_ﬁ\ I.
.\ -\|

Fig. 1.70. Sediul si iradierea durerii in colica biliard

* Localizare: hipocondrul drept (fig. 1.70)
* Iradiere

- Tipica - spre lomba, umarul si zona subscapulara dreapta;

- Atipica - spre stanga (sugereaza afectare pancreaticd) sau spre fosa iliacd dreapta.
* Intensitate: moderata la inceput, dar creste progresiv;
» Caracter: colicativa
* Durata: 1-4 ore; daca se prelungeste peste 4 ore sugereaza aparifia unei complicatii;
* Factori declansanti

- alimente — coleretice, colecistokinetice;

- psihici — emotii, stresuri;

- hormonali — premenstrual, sarcind, dupa nastere;

- mecanici — trepidatii.
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* Simptome insotitoare
- greturi, varsaturi;
- transpiratii, ameteli;
- tulburari de tranzit:
o diaree (la sfarsitul crizei);
o ileus paralitic (reflex).
Cauzele colicii biliare:
* Dischinezii biliare:
- Vezicula hipertona
- Hiper-reactiva
+ Litiaza biliara:
- Vezicala
- Coledociana
* Colecistita acuta/cronica
» Parazitoze — lambliaza
Diagnostic diferential al colicii biliare:
« afectiuni pleuro-pulmonare bazale drepte: pleuritd, pleurezie, pneumonie;
* infarctul miocardic acut (mai ales cel inferior);
* ulcer peptic perforat;
* pancreatita acut,
 colica renala dreapta;
 apendicita acuta.
Examen obiectiv:
* Starea de nutritie
- obezitate — la bolnavii cu litiaza biliara;
- scadere ponderald — neoplasm de céi biliare.
* Tegumente / mucoase
- subicter/icter verdin — litiaza coledociana, coledocite;
- masca biliara (hiperpigmentare periorbitard) — suferinte biliare cronice;
- xantelasme palpebrale — n hipercolesterolemie;
- excoriatii tegumentare — datorate pruritului;
- alergodermii — urticarie, eczeme.
* Examenul abdomenului:
- punctul cistic dureros;
- manevra Murphy pozitiva,
- colecist palpabil.
Diagnostic diferential al colecistului palpabil:
* lob Riedel hepatic
* tumora hepatica
* rinichi drept ptozat
» tumora de unghi hepatic al colonului
* tumora de perete abdominal: fibrom, lipom.
Explorarea paraclinica a cailor biliare
* Echografia abdominala: metoda de electie pentru diagnosticarea calculilor biliari
- metoda neinvaziva
- vizualizeaza caile biliare intrahepatice, colecistul, coledocul
- apreciazd marimea, forma, localizarea diferitelor structur
Calculii biliari: apar ca imagini hiperecogene cu con de umbra posterioara;
 Litiaza biliara — in interiorul colecistului (fig. 1.71)
 Litiaza coledociana — coledoc dilatat deasupra obstacolului;
Hidropsul vezicular — colecist dilatat cu calcul inclavat in canalul cistic;
Colecistita cronica — colecist cu pereti ingrosati, cu dublu contur;
Vezicula de ,,portelan” — pereti Ingrosati, hiperecogeni;
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Malformatii congenitale de colecist sau cai billiare.

* Ecoendoscopia (EUS): permite vizualizare si extragere calculi biliari din coledoc, plasare
de stent, biopsie de leziuni.

* Metode radiologice
- Colangiopancreatografia endoscopica retrograda (CERP) (fig. 1.72)
- Colangiografia percutanata transhepatica
- Colangiografia intra-operatorie

* Metode radioizotopice
- scintigrafia cu Tc-99 HIDA — pentru colecistita acuta;
- scintigrafia cu Ga-67 — pentru colecistita, angiocolita.

Fig. 1.72. Colecisto-colangiografie endocopica retrograda.
X.2. Patologia biliara

DISKINEZIILE BILIARE
Definitie: sunt tulburari de contractilitate si de tonus ale cailor biliare.
Colecistatonia: apare prin deficit de contractilitate a colecistului, fard obstacol mecanic.
Apare frecvent la persoane tinere, longiline, cu ptoza viscerala
- subiectiv: dispepsie biliara,
- examen obiectiv: punct cistic sensibil, eventual colecist palpabil;
- ecografie abdominald: colecist destins, fara calculi;
- evolutie: capricioasa;
- complicatii: litiaza biliara, colecistita cronica nelitiazica.
Vezicula hiperkinetica: apare prin contractilitate crescuta a colecistului.
Caugze: traume psihice, emotii, hipertiroidie, ulcer peptic, colon iritabil.
- subiectiv: dispepsie/colica biliard care apare imediat dupa ingestia de alimente colecisto-
kinetice (determina evacuarea brutala a bilei in intestin);
- examen obiectiv: punct cistic sensibil;
- ecografie abdominald: colecistul este mic, contractat;
- evolutie cronica, uneori cu colici foarte violente.
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Vezica hipertona (sifopatia): tulburare de evacuare datoritd unor obstacole organo-functionale la ni-
velul ,,sifonului” (regiunea infundibulo-cervico-cisticd), a carui ingustare poate fi congenitala sau
dobandita.

- subiectiv: dispepsie/colica biliara

- examen obiectiv: punct cistic sensibil

- evolutie cronica cu acutizari

- complicatii: litiaza biliara, colecistita cronica nelitiazica

LITIAZA BILIARA
Formare de calculi datoritad precipitarii unor constituenti ai bilei
* Factori favorizanti:
- varsta (riscul creste cu varsta);
- sexul feminin;
- multiparitatea
- obezitatea + sindrom metabolic
- diabetul zaharat
- scaderea rapida in greutate
- dieta bogata 1n grasimi animale, sdraca in fibre
- medicamente (de ex. anticonceptionale orale)
- ciroza hepatica
- rezectii ileale
- leziuni ale coloanei vertebrale
- acromegalia sub tratament cu octeotrid
- nutritia parenterala totala
* Forme clinice
- structura calculilor (colesterolici, pigmentari, micsti);
- localizare (veziculard, coledociana, intrahepatica)
- numarul calculilor (unici/multipli)

LITIAZA VEZICULARA:
* Forme clinice
- latenta
- dispeptica
- colicativa
» Complicatii
- Mecanice
o Hidrops vezicular (calcul in canalul cistic)
o Litiaza coledociana
- Infectioase - colecistita acuta, cronica;
- Degenerative — neoplasm de cai biliare

COLECISTITA ACUTA
Definitie: inflamatie acuta a colecistului.
Manifestari clinice:
» debuteaza cu colica biliara urmata de febra, dureri hipocondrul drept;
* durerea persistd > 24 ore;
* iradiaza spre spate si umarul drept;
 greturi, varsaturi alimentare si bilioase.
Examen obiectiv:
* Inspectie
- facies suferind,
- bolnav palid, imobil in pozitie antalgica (membre inferioare flectate),
- hipomobilitate inspiratorie a epigastrului
* Auscultatie — ,,silentiu abdominal” in ileus paralitic
* Percutie in hipocondrul drept — durere, prin peritonitd localizata (fig. 1.73);
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» Palpare superficiala - hiperestezie cutanata in hipocondrul drept;
* Palpare profunda
- semne de iritatie peritoneala: aparare musculara, impastare;
- hidrops vezicular — formatiune piriforma, de consistentd elastica, cu suprafatd neteda,
dureroasd, mobila in ,,limba de clopot”;
- colecist plin cu calculi — este dur, ovalar, cu crepitatii la palpare;
- neoplasm de vezica biliard — se palpeaza o formatiune lemnoasa, dura, se continud in sus
cu ficatul.
Explorari paraclinice:
- sindrom inflamator intens: VSHT, proteina C reactiva 7T, leucocitozi cu polinucleoza;
- sindrom hepatocitolitic si colestatic moderat (daca intense- suspiciune litiaza coledociand);
- cresterea amilazei si lipazei pancreatice 1n ser indica o reactie pancreatica.
- ecografie abdominala: sensibilitate la atingerea peretelui abdominal cu sonda, calculi in
colecist, ingrosarea peretelui veziculei biliare
Complicatii
» empiemul vezicular — piocolecist (bild purulentd)
» perforatie de colecist, urmata de peritonita;
 angiocolitd acutd — inflamatia cailor biliare intrahepatice;
* septicemie.

Fig. 1.73. Percutia hipocondrului drept in colecistita acuta

Diagnostic diferential al colecistitei acute: afectiuni cu febra si durere in hipocondrul drept
* pancreatita acutd, ulcer perforat, abces hepatic
* pneumonie bazala dreaptd, infarctul miocardic acut

COLECISTITA CRONICA
Definitie: se caracterizeaza prin modificari inflamatorii cronice si degenerative ale peretelui vezicular
 depuneri de colesterol ,,vezicula fragd”, ,,colesteroloza”;
* calcificari de perete ,,vezicula de portelan”;
e vezicula mica retractatd — sclero-atrofica;
» vezicula deformata, tractionata — pericolecistita.
Clinic: dispepsie cu perioade de colici biliare §i colecistita acuta
Examen obiectiv: colecist mic, nepalpabil; manevra Murphy pozitiva.
Explorari paraclinice:
» probe biologice — nespecifice;
» ecografie — colecist mic, cu pereti Ingrosati, cu calcul 1n interior.

LITIAZA COLEDOCIANA
Clinic: se manifesta prin triada CHARCOT
a. Colica biliara — determinad migrarea calcului din colecist in coledoc, cu cresterea presiunii
in ,,amonte”;
b. Febra septica, cu frisoane repetate: indicd angiocolita acutd obstructiva (inflamatia
cailor biliare intrahepatice);
c. Icterul - este colestatic (verzui, cu urini hipercrome, scaune acolice).
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Examen obiectiv:
* Durere in regiunea pancreatico-duodenala
* Hepatomegalie (colestaza)
Complicatii
* Acute: angiocolita supurat;
* Cronice: ciroza biliara secundara.
Explorari paraclinice:
* Probe biologice
- sindrom inflamator — VSHT, proteina C reactiva®l, leucocitoza cu neutrofilie;
- sindrom colestatic extrahepatic — bilirubina directd crescutd, colesterol crescut,
fosfataza alcalina crescuta.
- sindrom hepatocitolitic — colestaza prelungita
» Explorari imagistice: coledoc dilatat, cu calculi.
- ecografie abdominala
- colangiografie endoscopica retrograda (fig.1.74)
- tomografie computerizatd, RMN abdominal.

Fig. 1.74. Colangiografie endoscopica retrograda. Litiaza coledociana

XI. Semiologia pancreasului
XI.1.Simptome, examen obiectiv, investigatii

Durerea pancreatica:
 sediu: epigastru si peri-ombilical;
* iradiere:
,»in bard transversald” (spre hipocondrii si regiunile lombare);
- posterioara (spre coloana vertebrala dorsala si regiunea interscapulo-vertebrala);
* intensitate:
- moderatd in pancreatita cronica;
- foarte violentd — ,,marea drama abdominald” - In pancreatita acuta.
* apare post-prandial, mai ales dupa consum de grasimi si bauturi alcoolice;
* se accentueaza in decubit dorsal, se amelioreaza la aplecarea inainte a trunchiului (procubit).
Sindrom dispeptic pancreatic:
* modificari ale apetitului
 greturi, varsaturi alimentare sau bilioase
* sughit
* meteorism, eructatii, flatulenta
* scaune moi, abundente, grasoase (steatoree), cu resturi alimentare nedigerate
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Examen obiectiv abdominal
» Inspectie

- formatiune tumorald epigastica: neoplasm pancreatic;

- echimoza peri-ombilicala: semnul Cullen (in pancreatita acuta);

- echimoza pe flanc: semnul Gray-Turner (in pancreatita acutd);

* Auscultatie: silentiu abdominal (ileus paralitic) in pancreatita acuta
* Palpare:

- usoara aparare musculara epigastrica — in pancreatita acuta;

- zona pancreatico-coledociana sensibild (zona delimitatd de verticala prin ombilic si de linia ce
uneste ombilicul cu varful axilei drepte, pe o distanta de 5 cm de la ombilic);

- palparea unor formatiuni tumorale epigastrice, care pot fi fluctuente (abcese), elastice
(chiste), dure (cancer).

- manevra Grott: bolnavul in decubit dorsal, cu gambele flectate si pumnii sub regiunea
lombara. Se apasa la marginea externd a muschiului drept abdominal sting, sub rebordul
costal stang, impingand astfel pancreasul spre coloana vertebrala.

- Manevra Mallet-Guy: bolnav in decubit lateral drept, cu coapsele semiflectate. Se patrunde
cu varful degetelor la marginea externa a dreptului abdominal, la 3-4 ¢cm sub rebordul costal
stang. Se comprima astfel coada pancreasului.

Explorari paraclinice
I. Explorarea functiei exocrine pancreatice
A. Enzimele pancreatice (lipaza serica, amilaza serica si urinara): crescute in pancreatita acuta;
nu au valoare 1n pancreatita cronica si cancerul pancreatic
* lipaza serica: valori normale < 160 UI/L;
* amilazemia valori normale <2000 UI/L;
» amilazuria: valori normale < 8000 UI/24 ore;
B. Teste directe, invazive: pe analiza aspiratului duodenal dupa o stimularea prealabila a secretiei
pancreatice, folosind fie sonda nazo-duodenald, fie aspiratia endoscopica. Se determina cantitatea
de enzime pancreatice si bicarbonat in sucul intestinal.
- testul original: implica stimularea pancreatica prin ingestia unui pranz specific (testul
pranzului Lundh); nu se mai efectueaza.
- in prezent: stimularea pancreaticaA prin administrarea intravenoasa de secretind si
colecistokinina
In pancreatita cronica: insuficientd exopancreatici totald (scizute volumul sucului duodenal
si concentratia enzimelor);
In cancerul pancreatic: insuficientd exopancreatici cantitativa (volumul sucului duodenal
scazut, concentratia de bicarbonati si de enzime pancreatice ramane normala).
C. Teste indirecte, neinvazive:
C.1. Teste fecale
a. Elastaza fecald: scaderea elastazei pancreatice Tn pancreatita cronica moderatd si
severd. Este test screening pentru insuficienta pancreaticd exocrind. Rezultat fals
pozitiv in caz de diaree.
b. Dozarea lipidelor fecale: se efectueaza rar. Steatoree (grasimi fecale > 6 g/zi)
C.2. Teste orale
a. Testul PABA (acid p-amino benzoic)
b. Testul pancreolauril (dilaurat de fluoresceind)
Se administreazi pe cale orali. In urma digestiei exocrine pancreatice rezulti substante care
se determind cantitativ Tn urind cu teste disponibile comercial. Sensibilitate bund pentru
insuficienta pancreaticd exocrind moderata si severa.

I1. Explorarea functiei endocrine pancreatice:
» determinarea nivelelor plasmatice ale hormonilor pancreatici: insulind, glucagon;
* teste pentru verificarea metabolismului glucidic (glicemie, glicozurie, test de toleranta la
glucoza, hemoglobina glicata HbAlc): sunt modificate in diabetul zaharat.

103



Tabel 1.22. Valorile glicemiei in prediabet si diabet zaharat

Glicemia a jeun: Testul de toleranta la glucoza | Hemoglobina glicata

oral (TTGO): se administreaza 75 | HbAlc: reflectd nivelul gli-
g glucoza pulvis per os si se | cemiei din ultimele 2-3 luni
determind glicemia dupa 2 ore.

* normald: 70-110 mg% * normal: < 140 mg% * normal: <5,7%
* prediabet: 111-126 mg% * prediabet: 140-198 mg% * prediabet: 5,7- 6,4%
* diabet zaharat: > 126 mg% | ¢ diabet zaharat: > 198 mg% * diabet zaharat: >6,5%

recoltata in 2 zile diferite

II1. Explorari imagistice:
A. Ecografia abdominald: metoda screening pentru inflamatia sau neoplazia pancreasului. Nu
exclude neoplasmul pancreatic. Evidentiaza:

calculi biliari

dimensiunile si structura pancreasului;

zone de necroza pancreatice (Iin pancreatita acutd);

chiste, calcificari pancreatice;

tumori pancreatice (formatiuni ecodense neomogene);

dilatarea coledocului, colecistului si cailor biliare intrahepatice: in cancerul de cap de
pancreas.

B. Examinari radiologice:

Radiografia abdominala simpli: calcificari pancreatice in pancreatita cronica, mai
ales alcoolica.

CT cu substanta de contrast: ,,standardul de aur” pentru patologia pancreasului

RMN, colangio-RMN: vizualizeaza ductul pancreatic si arborele biliar

Ecoendoscopia (EUS, endoscopic ultrasound): metoda de electie pentru evidentierea
calculilor din portiunea distald a coledocului, pancreatitei cronice, chistelor pancreatice si
tumorilor pancreatice de dimensiuni mici. Permite biopsia cu ac fin si drenarea formatiunilor
chistice.

Colangiopancreatografia endoscopica retrograda: invaziva, risc de a declansa o
pancreatitd acuta.

Tomografia cu emisie de pozitroni cu 18 — fluorodeoxiglucoza (PET 18F-FDGQG) si
Gallium pentru localizarea tumorilor neuroendocrine, a leziunilor de mici dimensiuni,
multifocale si pentru detectarea metastazelor pancreatice.

XI.2. Patologia pancreasului

PANCREATITA ACUTA

Definitie: inflamatie acuta a pancreasului, declansata de activarea prematura a pro-enzimelor
pancreatice 1n interiorul glandei, ca raspuns la diverse agresiuni acute.

Etiologie:

Factori frecventi:

- litiaza biliara (reflux de bila 1n canalele pancreatice);

- abuz de etanol.

- iatrogenie (ERCP, interventii chirurgicale)

- 1diopatice (< 10%)

Cauze mai rare:

- traumatisme abdominale

- infectii (virus urlian - parotidita epidemica, Coxsackie B, adenovirus)
- tumori pancreatice

- ereditare

- anomalii congenitale ale pancreasului (ex. pancreas divisum)
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- metabolice (hipercalcemie, hipertrigliceridemie)
- venin (scorpion, pdianjen)

- disfunctia sfincterului Oddi

- diverse

- medicamente:
azatioprina/mercaptopurina
didanozina

estrogeni

antibiotice (tetraciclina)
acid valproic

furosemid

sulfonamide
aminosalicilati
corticosteroizi
metronidazol

IECA

O O O O O O O O O 0 O

Simptome:
Durerea pancreatica acuta

paroxisticd, cu debut brusc in plina stare de sanatate aparenta;

factorul declansant poate fi:

- un abuz alimentar (alcool si grasimi)

- o colica biliara

- o crizd de penetratie a ulcerului peptic in pancreas

localizata in epigastru si peri-ombilical;

iradiaza transversal,,in bard” sau transfixiant, ca o ,,lovitura de pumnal” (interscapulo-
vertebral T2-T4) prin inflamarea retroperitoneului;

foarte violenta: ,,marea drama abdominala”.

Tulburari dispeptice acute

varsaturi alimentare sau bilioase, incoercibile, care intensifica durerea;
sughit rebel;

meteorism;

uneori oprirea tranzitului intestinal (ileus paralitic).

Stare de soc:

in forme severe - bolnav confuz, agitat, transpirat, cu hipotensiune si tahicardie, oligurie.

Examen obiectiv abdominal

Inspectie

- abdomen destins, participa superficial la miscarile respiratorii;

- echimoze ombilicale (Cullen) sau pe flancuri (Gray-Turner): sunt semn de agresiune
enzimatica si apar dupa 5-7 zile de la debutul pancreatitei ecute.

Auscultatie: posibil silentiu abdominal (ileus paralitic).

Percutie:

- timpanism, cu pastrarea matitatii hepatice (meteorism);

- posibil lichid de ascitd (matitate decliva deplasabild pe flancuri, in decubit lateral).

Palpare:

- hiperestezie cutanata in epigastru, hipocondrul stang si la baza hemitoracelui stang,
pana la vetrebrele T11-T12.

- abdomen difuz dureros la palpare, dar cu sensibilitate maxima in epigastru
- ugoard apdrare musculara epigastrica (poate fi nvinsa prin palpare profunda)
- zona pancreatico-duodenala sensibild, manevrele Grott si Mallet-Guy pozitive.
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Explorari imagistice:

Radiografia abdominala pe gol: obligatorie pentru a exclude o perforatie gastro-

duodenala

- calcificari in aria pancreasului (semn de pancreatitd cronicd) (fig.1.75) saua

colecistului (semn de litiaza biliard);

- ileus localizat: ansa intestinala ,,sentinela” in cadranul superior stang sau in centrul
abdomenului;

Radiografia toracica: efuziune pleurala de obicei stanga, uneori bilaterala;

Ecografie abdominala: test screening pentru o eventuala cauza biliarad a pancreatitei

- litiaza biliara

- edem de pancreas, necroze, colectii intra- sau peripancreatice

CT abdominal cu substanta de contrast: se efectueaza in primele 72 de ore

- pancreas cu: edem, zone de necrozd, pseudochiste, abcese (fig. 1.76);

- lichid de ascita

RMN: evalueaza gradul de afectare a pancreasului, deceleaza calculii in cdile biliare,
diferentiaza eziunile cu continut solid de cele inflamatorii solide

ERCP: metoda de indepartare a calculilor din calea biliara principala (pancreatita biliard)

Fig. 1.75. Radiografie abdominala Fig. 1.76. CT abdominal.
pe gol. Calcificari pancreatice. Pancreatita acuta

Probe biologice: se recolteaza la internare se repeta dupa 24 si 48 ore, pentru a urmari evolutia.

Sindrom inflamator: VSH crescut, proteina C reactiva crescutd, leucocitoza >10.000/
mm’ cu neutrofilie > 80%;
Sindrom anemic: anemie normocroma, normocitara (prin hemoragie);
Determinari enzimatice pancreatice: lipaza si amilaza sericd cresc de peste 3 ori peste
valorile normale in primele 24 ore, si revin la valorile normale dupa 3-5 zile. Amilaza
pancreaticd creste si in urind (unde se mentine crescutd timp de doud sdptdmani), In
lichidul pleural si in cel de ascita.
Determinari metabolice:
- glicemia si glicozuria cresc tranzitor prin deficit de insulina
- hiperlipemie;
- hipocalcemie, hipopotasemie, acidoza metabolica.
Determinari legate afectarea ficatului:
- sindrom hepatocitolitic moderat: cresc AST, ALT
- sindrom icteric moderat:

o de tip colestatic extrahepatic: prin edem al capului pancreatic;

o de tip hemolitic: prin rezorbtia hematomului retroperitoneal;

o de tip colestatic intrahepatic: prin agresiune hepatocitara enzimatica.
Determinari legate de afectarea rinichilor: sindrom de insuficienta renala prin
hipoperfuzie - cresc ureea si creatinina plasmatica, acidoza metabolica.
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Evolutie:

vindecare: pancreatita acutd edematoasa;
cronicizare cu recidive;
deces prin complicatii.

Complicatii:

Digestive:

- Pancreatice - pseudochiste, abcese, ascita pancreatica (exudativa);

- Intestinale - ileus paralitic, hemoragii gastrointestinale si intraperitoneale prin erodarea
unor vase;

- Hepatobiliare - icter colestatic (prin compresie pe coledoc).

Complicatii sistemice: prin toxemie enzimatica.

- Respiratorii: insuficienta respiratorie acuta;

- Cardiovasculare: stare de soc, moarte subita.

- Renale: insuficienta renald acuta (prin stare de soc);

- Metabolice: hiperglicemie, hiperlipemie, hipocalcemie;

- Hematologice: coagulare intravasculara diseminata;

- Neurologice: encefalopatie toxemica.

Criteriile Ranson rognostic sever in pancreatita acuta;

La internare:

Varsta > 55 ani

Glicemia > 200 mg%
LDH seric > 600 UI/L
ASAT > 250 UI/L
Leucocitoza > 16.000/mm?®

La 48 ore:

Scaderea Ht cu > 10%

Retentie lichidiana > 6L

Cresterea ureei cu > 5 mg/dL
Hipocalcemie: Ca plasmatic < 8 mg/dL
Hipoxemie: Pa O2 < 60 mmHg
Deficitul de baze >4 mEq/L

PANCREATITA CRONICA

Definitie: inflamatie cronica, ireversibild, a pancreasului, caracterizatd prin fibroza interstitiala,
dilatari ale canaliculelor pancreatice si atrofii ale acinilor glandulari.

Etiologie:

Alcoolul

Boala cronica de rinichi

Ereditara:

o Fibroza chistica

o Anomalii ale tripsinogenului si ale inhibitorilor acestuia
Pancreatita cronica tropicald

Cauze obstructive

Traumatisme

Idiopatice

Hipercalcemia

Pancreatita acuta recurenta
Autoimunitatea (imunoglobulina G4)
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Simptome:
Durerea pancreatica cronica

jena in epigastru si periombilical, cu iradiere ,,in bara transversala”;
ritmata de alimentatie: apare precoce post-prandial, dureaza 2-3 ore;
nu este calmata de alcaline, este accentuatd de consumul de alcool;
episoadele dureroase se mentin cateva zile;

pe acest fond apar exacerbari: colici pancreatice.

Tulburari dispeptice

anorexie cu scadere ponderala;

greturi, varsaturi alimentare sau bilioase;
meteorism, flatulenta;

steatoree.

Tulburari neuro-psihice:

astenie fizica si psihica;
depresie;
anxietate.

Examen obiectiv:
General:

Stare generala influentata: stare de slabire, denutritie (prin maldigestie si malabsorbtie);
Examenul tegumentelor

- icter colestatic verdin, cu prurit;

- melanodermie: in pacreatite cronice cu evolutie indelungata;

Tesut celular subcutanat

- slab reprezentat (denutritie);

- edeme gambiere moi, palide, cu godeu persistent (prin hipo-proteinemie);

Atrofii musculare

Hipocratism digital

Examenul abdomenului:

Inspectie: abdomen escavat (scafoid)

Palpare:

- zona pancreatico-duodenala sensibila;

- manevre specifice: Grott si Mallet-Guy;

- splenomegalie si ascitd: in caz de hipertensiune portald prin tromboza venei splenice.

Explorari paraclinice:

Nivelurile serice ale amilazei si lipazei pot fi episodic crescute, insd intr-un stadiu
avansat al bolii este posibil sd nu mai existe suficient tesut pancreatic rezidual care sa
produca cresterea enzimelor pancreatice n sange.

Nivelurile serice de 1gG4 trebuie masurate la cei la care este suspectatd etiologia
autoimuna a pancreatitei.

Elastaza fecald este scazuta la majoritatea pacientilor cu afectare moderat-severd a
functiei exocrine a pancreasului.

Analiza mutatiilor genetice ar trebui efectuata in cazuri selectionate unde etiologia este
incertd. Efectuarea acesteia este mai relevantd la pacientii cu varsta sub 40 de ani, in
centrele de referinta.

Ecografia transabdominali este frecvent utilizatd ca metoda imagistica de prima intentie
(Fig. 1.77).

Tomografia cu substanta de contrast furnizeazd informatii mai detaliate. Prezenta
calcificarilor pancreatice si dilatarea ductului Wirsung permit stabilirea rapida a
diagnosticului de pancreatita cronica

IRM cu MRCP (colangio-RM) este utilizatd pentru a evidentia modificari mici ale
ductului pancreatic, care pot fi prezente in cazurile la care alte investigatii imagistice nu
au descris anomalii ale ductului Wirsung. Administrarea intravenoasd de secretind in
timpul MRCP poate permite achizifionarea de imagini in dinamica ale distensiei ductului
pancreatic, ceea ce ofera o evaluare indirecta a functiei exocrine.
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MRCP a inlocuit utilizarea ERCP in scop diagnostic.
EUS este utilizata din ce Tn ce mai frecvent atunci cand diagnosticul ramane neclar dupa
evaludrile imagistice anterioare

Evolutie: cronica, cu acutizari (precipitate de obicei de consumul de alcool).
Complicatii:

Locale: pseudochiste pancreatice:

- apar la 3-4 saptamani dupa un episod de pancreatita;

- se palpeaza ca niste formatiuni tumorale elastice;

- aurisc de infectare (abcese pancreatice) sau de hemoragii.

De vecinatate

- ascita pancreatica: lichid peritoneal exudativ, bogat in amilaza;
- icter colestatic cu ciroza biliara secundara;

- sindrom de hipertensiune portala: prin tromboza de vena splenica.
Generale

- diabet zaharat secundar pancreatic;

- malnutritie prin maldigestie si malabsorbtie.

Fig. 1.77. Ecografie abdominala. Pancreatita cronica.

CANCERUL PANCREATIC

Definitie: adenocarcinom cu originea in epiteliului ductelor pancreatice. Media de varsta: 71 ani.
Predomina la sexul masculin.

Etiologie: necunoscuta.

Factori favorizanti:

fumatul: creste de 2 ori riscul de aparitie

consumul excesiv de alcool sau cafea

istoricul de diabet zaharat sau de pancreatita cronica

predispozitia ereditara: risc de 50 ori mai mare la cei care prezintd mutatia genetica
PRSS-1, risc crescut la rudele pacientilor cu cancer pancreatic

Simptome: apar tarziu in evolutia bolii, 2/3 din cancerele localizate la nivelul capului
pancreasului, restul la nivelul corpului si cozii.
1. Durere pancreatica:

initial durerile sunt vagi si intermitente;

ulterior durerea devine intensa si continua;

are caracter transfixiant: iradiaza din epigastru spre coloana vertebrald dorsala

se accentueaza in decubit dorsal

scade in clinostatism si Tn pozitia cu truchiul flectat anterior, de aceea bolnavul adopta o
pozitie antalgicd genupectorala

In cancerul capului pancreatic: durerea este precedata de icter.
In cancerul corpului pancreatic: durerea este localizata ,,in corset”, prin iritarea plexului
solar.
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In cancerul cozii pancreasului: durerea este localizati in hipocondrul sting si iradiaza spre
baza toracelui si umarul stang; este urmata de icter.
2. Icter: de tip colestatic, cu urini hipercrome si scaune hipocolice, neprecedat de colica biliara
3. Sindrom dispeptic:

* inapetentd ce duce la scadere ponderals;

» greturi, varsaturi
4. Tulburari neuro-psihice:

* astenie fizica si psihica,

 depresie,

* anxietate

Examen obiectiv
General:
* stare de slabire mergand pana la denutritie;
 subicter sau icter colestatic verdin, intens (melas), cu prurit;
» adenopatii metastatice: dure, nedureroase (fosa supra-claviculara stanga);
 tromboflebite recidivante, migratorii: sindrom paraneoplazic.
Examenul abdomenului:
+ formatiune tumorald epigastrica, palpabild: in 20% din cazuri;
* colecist destins: semnul Courvoisier-Terrier: in cancerul capului pancreatic;
* hepatomegalie (prin invazie neoplazica): durd, neregulata, dureroasa.

Explorari paraclinice:

1. Ecografia transabdominala (fig. 1.78) este investigatia imagistica initiald la majoritatea
pacientilor. Daca tumora produce obstructia coledocului, ultrasonografia abdominala deceleaza
dilatarea cailor biliare intrahepatice/extrahepatice, precum si imagini care sugereaza o formatiune
la nivelul capului pancreasului. Ecografia este mai putin utila, cu o sensibilitate de numai 60%,
atunci cand tumora este situatd la nivelul corpului si cozii pancreasului, in special din cauza
suprapunerii gazelor intestinale.

O evaluare ecografica transabdominala initiald normala nu exclude diagnosticul de cancer
pancreatic, daca exista un context clinic sugestiv.

2.Tomografia computerizata cu substanti de contrast confirma de cele mai multe ori prezenta
unei leziuni tumorale. De asemenea, evalueazd afectarea ganglionilor limfatici si prezenta
metastazelor.

Examinarea toracelui prin CT va exclude metastazele pulmonare.

3. EUS este cea mai sensibila (>85%) procedura nechirurgicald pentru detectarea cancerului
pancreatic. Este valoroasd pentru caracterizarea leziunilor mici (< 2 cm) ale pancreasului, care pot
sd nu fie observate la examinarea CT. Este in prezent metoda de electie pentru obtinerea
confirmarii citologicea malignitatii, prin biopsie cu ac fin.

4. IRM si PET sunt tehnici utilizate la o proportie mica de pacienti, in special atunci cand tumora
locala si/sau metastazele nu au fost descrise adecvat.

5. Markerul tumoral CA 19-9: rol in orientarea diagnosticului si monitorizarea cancerului
pancreatic. Are o sensibilitate buna (80%), dar o rata ridicata de rezultate fals-pozitive.

Fig. 1.78. Ecografie abdominala. Neoplasm pancreatic
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I. Anamneza, examen obiectiv, investigatii

Anamneza
1. Simptome functionale si generale

- Durerea reno-urinard - Tulburdri de mictiune - Modificari cantitative urinare -
Modificari de aspect ale urinii - Simptome generale si din parte altor aparate/sisteme: febra,
scadere ponderald, transpiratii,
paloare, etc.
2. Istoricul simptomelor:

- Durata oricdror simptome prezente - Ocazil anterioare in care s-ar fi putut efectua
analiza urinei sau masurarea ureei si
creatininei serice, eX. pre-angajare sau asigurare medicala

- Istoric de litiaza renald, infectii urinare, glomerulonefrite
3. AHC: istoricul familial de afectiuni reno-urinare
4. APP: factori de risc pentru boli renale

- HTA (nefropatie hipertensiva)

- Diabet zaharat (nefropatie diabetica)

- Boli inflamatorii sistemice - colagenoze (vascularite)

- Infectii virale

- Mielom multiplu

- Conditii de injurie renala acuta: sepsis, deshidratare
S. Conditii de viata si de munca

- Agenti nefrotoxici cunoscuti (cum ar fi antiinflamatoare nonsteroidiene - AINS),
remedii traditionale sau vegetale
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Simptome functionale

1. DUREREA RENO-URINARA

Apare prin distensia cdilor excretoare si contractura musculaturii netede.
Localizare:

I. LOMBARA: poate imbrica mai multe aspecte dupa localizare si intensitate:
a. Jena (durere de mica intensitate):

- Dbilaterald — glomerulonefrite acute (GNA), glomerulonefrite cronice (GNC), TBC renal
- unilaterala - litiaza renala unilaterala, hidronefroza

b. Durere intensa

- unilaterald continud — apare in infarct renal, pionefroza, flegmon perirenal (fig. 2.1.A).
- unilaterala colicativa (fig. 2.1.B) — apare in colica renala

3

AN
£

Fig. 2.1. A. Durere lombara B. Colica renald C. Durere hipogastrica

COLICA RENALA - provocati de migrarea pe ureter de:

- calculi (80% din cazuri)
- cheaguri de sange

- fragmente tumorale

- parazifi

- cazeum, etc.

Caracterele colicii renale:

¢ Debut: brusc
e Intensitate: mare;
¢ Sediu: lombar unilateral
e Iradiere: pe traiectul ureterului, in flancul si fosa iliacd omonima, spre hipogastru si
organele genitale externe
Durata: ore, zile
e Fenomene asociate:
- stare de agitatie;
- tulburari ale mictiunii: disurie, algurie, polakiurie
- modificari calitative sau cantitative ale urinii: hematurie microscopicd sau macro-
scopicd, uneori anurie
- tulburari digestive reflexe: greturi, varsaturi, constipatie, uneori ileus paralitic

II. HIPOGASTRICA:

a.

b.

Distensia vezicald - senzatie de tensiune dureroasa care dispare dupa evacuarea urinii; apare in
globul vezical (fig. 2.1.C)

Tenesmul vezical - durere hipogastrica asociatd cu necesitatea imperioasa de a urina, urmata de
eliminarea unei cantitdti mici de urind; apare in cistitd, TBC vezical, neoplasm vezical

Durerea de tip prostatic - durere cu iradiere in perineu, sacru, organele genitale; cedeaza dupa
mictiune sau defecatie; apare in prostatite, adenom sau cancer de prostata
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III. URETRALA:
- senzatia de arsura se accentueaza in cursul mictiunii
- apare n migrari de calculi, uretrite (gonococice sau negonococice), etc.

2. TULBURARILE DE MICTIUNE
1. Mictiunea dificila (disuria).
- initiala: 1n stricturi uretrale, adenom de prostata, prostatite
- terminala: in cistite, TBC vezical, cistocel
- totald: In vezica neurologica, scleroza multipla, tabes
2. Durerea la mictiune (alguria) - coexista adesea cu disuria; apare in uretrite, afectiuni vezicale
3. Mictiunea cu intreruperi ale jetului - apare 1n litiaza vezicala
4. Mictiunea incompleta (retentia incompleta de urind) - determina distensie dureroasa a vezicii
urinare. Apare in uropatie obstructiva joasd (adenom de prostata, stenoza de col vezical, strictura
de uretra).
5. Mictiunea imposibila (retentia completa de urind, globul vezical)
Cauze:
* mecanice - uropatie obstructiva joasa
= reflexe - interventii pe micul bazin, nasteri
= neurogene — diabet zaharat, tabes, leziuni medulare
6. Incontinenta urinard - reprezinta pierderea involuntara de urind, cu caracter permanent sau
intermitent.
Cauze:
= urologice - leziuni sfincteriene vezicale
= ginecologice - multiparitate
= neurologice - accidente vasculare cerebrale, leziuni medulare, neuropatie diabetica
= psihogene - frica
= falsa incontinenta urinara - apare in globul vezical cu urinare prin ,,prea plin”
7. Enurezis - mictiuni involuntare, de obicei noaptea - Tn somn
8. Polakiuria — mictiuni frecvente, dar cu diureza normala
Cauze:
= colica renala
= Dboli ale vezicii urinare: cistitad, TBC vezical, neoplasm
= adenom de prostata
9. Nicturia - inversarea raportului normal nictemeral al mictiunilor (raport normal zi/noapte: 3/1)
Cauze: insuficienta renala cronica, insuficienta cardiaca, adenom de prostata, tratament diuretic

3. MODIFICARI CANTITATIVE URINARE
Diureza normala: 800-2000 ml/24 ore.
Modificari ale diurezei:
1. Poliurie: diureza >2000 ml/24 ore
= tranzitorie
- dupa ingestia de lichide, alcool
- dupa tratament diuretic
- dupa tahicardii paroxistice supraventriculare (eliberare de hormon natriuretic atrial)
= permanenta:
- diabet insipid hipofizar sau nefrogen
- diabet zaharat cu poliurie osmotica
- boala cronica de rinichi compensata prin poliurie
2. Oligurie: diureza < 500 ml/24 ore
3. Anurie: diureza <100 ml/24 ore
= scadderea perfuziei renale: in sindrom de deshidratare, soc, insuficienta cardiaca, etc.
» insuficientd renald acutd in perioada de stare
= boald cronica de rinichi in stadiul de uremie
= anurie calculoasa: obstacol pe rinichi unic chirurgical sau functional
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4. MODIFICARI ALE ASPECTULUI URINII
Urina normala este limpede la emisie, de culoare galben-pai.
1. Urina tulbure:
= imediat dupa emisie, poate contine:
- puroi: infectii urinare (piurie)
- sange: hematurie (rosie-bruna)
- limfa: chilurie
- grasimi: lipurie (sindrom nefrotic)
= tardiv dupa emisie - contine sarurilor (fosfati si urati) precipitate in urina alcalina
2. Urina incolora - apare 1n poliurii fiziologice sau patologice
3. Urina rosietica:
= transparentd: contine pigmenti
A. endogeni:
- hemoglobina (hemoliza intravasculard): hemoglobinurie
- porfirine: porfirinurii
- mioglobina: zdrobiri musculare (crush-syndrome): mioglobinurie
B. exogeni:
- pigmenti alimentari
- medicamente: algocalmin, rifampicina, fenolftaleina, piramidon
= tulbure: contine singe (hematurie macroscopica)
4. Urina galben-brund: culoarea este data de
= pigmenti biliari (colalurie): in ictere
= medicamente (acid picric)
5. Urina neagra
» la emisie, in melanurie (melanoame)
= dupa expunere la lumina: in alcaptonurie
6. Urina verde-albastra — apare dupa administrare de albastru de metilen (urodezinfectant)
7. Urina de aspect laptos (chilurie) — apare in obstructii limfatice cu ruperea limfaticelor renale
(de ex infestare cu Filarii)
8. Urina spumoasa — apare in proteinurii importante.

Examen obiectiv in afectiuni reno-urinare
General:
= (Crestere ponderala: hiperhidratare
= Scadere ponderala: in insuficienta renald cronica, carcinom renal
Modificari cutanate:
= Xeroza (uscdciunea tegumentelor si mucoaselor) datorita atrofiei de glande sebacee si
sudoripare
= Paloare: datoritd anemiei (deficit de eritopoetind)
= Hiperpigmentare cutanata: datoritd depunerii de urocromi
= Leziuni de grataj secundare pruritului uremic
= Petesii, purpud, echimoze: datorita disfunctiei plachetare in mediul uremic
= Edeme renale prin hiperhidratare:
- albe, moi, pufoase, nedureroase, cu godeu persistent
- apar dimineata mai ales la fatd, pleoape
- in evolutie cuprind membrele inferioare si seroasele (anasarca)
Aparat respirator:
- disritmie Kussmaul
- raluri bronsice (bronsita uremica)
- raluri subcrepitante (edem pulmonar prin hiperhidratare)
Aparat cardiovascular:
- HTA
- Raluri de staza, edeme gambiere (insuficienta cardiaca)
- Aritmii
- Frecatura pericardica
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Modificari digestive: gura deshidratatd, limba de culoare bruna (,,pra;jita”)
Modificari neurologice: prezente in insuficienta renald acuta si in BCR cu uremie
= (Confuzie, obnubilare
= Flapping tremor
Aparat osteo-articular: osteodistrofie renala in BCR cu uremie: dureri osoase si articulare,
deformari osoase, fracturi
Local
Inspectie:
e bombare unilaterald lombara
- tumori, hematoame
- hidronefroze gigante
bombare bilaterala lombara: polichistoza
eritem, edem, sensibilitate in loja renald - flegmon perirenal
cicatrici post-operatorii in regiunea lombara
bombarea hipogastrului - glob vezical
Auscultatie: in regiunea lombard sau periombilical (la 2 cm lateral de ombilic), se pot decela
sufluri sistolice 1n stenoza de artera renala (fig. 2.2)

] artenal renal

Fig. 2.2. Auscultarea suflului arterial in stenoza Fig. 2.3. Manevra Giordano si palparea
de artera renala punctelor ureterale posterioare

Percutie:

a. Percutia rinichilor in lomba, cu marginea cubitala a mainii (manevra Giordano) (fig. 2.3).
Manevra este dureroasa (pozitiva) in litiaza renald, glomerulonefrite acute, pielonefrite
acute, hidronefroza, pionefroza;

b. Percutia rinichiului ptozat sau marit in hipocondru sau flanc: determina sonoritate,
deoarece se percuta colonul;

¢. Percutia globului vezical determinad matitate hipogastrica bine delimitata, cu convexita-
tea in sus.

Palpare:

a. Palparea rinichilor: rinichii normali nu sunt palpabili, devin palpabili daca sunt mariti sau
ptozati.

Metode:

s Procedeul bimanual GUYON - pacientul in decubit dorsal; examinatorul plaseaza o
mand pe regiunea lombard, cealaltd mana in hipocondru; se palpeaza prin balotare, n
timp ce pacientul inspird profund.

s Procedeul bimanual ISRAEL — este similar cu procedeul anterior, dar examinarea se
face cu pacientul in decubit lateral: decubit sting pentru rinichiul drept, decubit drept
pentru rinichiul stang;

» Procedeul monomanual GLENARD — se poate utiliza in cazul pacientilor slabi;
examinatorul palpeaza cu o singurd mana, policele fiind plasat in hipocondru, iar restul
degetelor in regiunea lombara. Se utilizeaza mana stdnga pentru rinichiul drept, mana
dreapta pentru rinichiul stang.
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Fig. 2.4. Palparea rinichiului stang. Procedeul Guyon

b. Palparea punctelor ureterale: sunt sensibile in litiaza sau inflamatii reno-ureterale.
= Punctele ureterale posterioare - se palpeaza in lomba:
o Punctul costo-vertebral - in unghiul dintre coasta a XII-a si coloana vertebrala;
o Punctul costo-muscular - in unghiul dintre coasta a XII-a §i marginea externa a
musculaturii lombare.
= Punctele ureterale anterioare - se palpeaza la nivelul abdomenului (fig. 2.5);
o Punctul ureteral superior — corespunde bazinetului; se palpeaza la intersectia
orizontalei prin ombilic cu marginea externa a dreptului abdominal;
o Punctul ureteral mijlociu - la intersectia dintre orizontald prin spina iliaca antero-
superioard i marginea externa a dreptului abdominal;
o Punctul ureteral inferior - corespunde ureterului terminal si se palpeaza prin tuseu
rectal.

pus — _,i z 1‘.
'|
\
pum —f——= )
|~

Fig. 2.5. Palparea punctelor ureterale anterioare

c. Palparea globului vezical: formatiune tumorala hipogastrica de consistenta elastica,
renitentd, bine delimitata, cu convexitatea in sus.
d. Tuseu rectal:
= palparea punctului ureteral inferior
= la barbati: palparea prostatei, veziculelor seminale §i uretrei prostatice
= palparea unor formatiuni tumorale pelvine.

Exploriri paraclinice in boli reno-urinare
I. EXAMENUL DE URINA
A. Macroscopic:
1. Diureza: valoare normala 800-2000 ml/zi;
2. Culoare: galben-pai, variaza in functie de concentratie;
3. Transparenta;
4. Miros: caracteristic. Modificari ale mirosului:
- amoniacal — in infectii urinare;
- de mere acre — 1n diabet zaharat cu cetonurie;
- putrid — 1n infectii cu anaerobi.
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B. Fizico-chimic:
1. Densitatea specifica urinara (DS) si osmolaritatea:
Densitatea urinard este o masura a greutdtii particulelor dizolvate n urind si se determind cu
urodensimetrul; valoare normala = 1015-1022.
Osmolaritatea urinara reflectd numarul particulelor dizolvate In urind si se determind prin
masurarea punctului crioscopic sau a rezistivitatii urinii; valoare normala: 800-1200 mOsm/I.
Ambele variaza invers proportional cu diureza.
- corelatia nu se pastreaza in BRC si tubulopatii: se pierde capacitatea tubulara de
concentrare a urinii (poliurie cu urind diluatd)
- oligurie cu urind concentratd (DS crescutd): sugereaza injurie acutd pre-renala
- oligurie cu urind diluatd (DS scazutd): sugereaza injurie acutd intra-renald (necroza
tubulara acuta)
- densitatea urinara poate fi fals crescuta prin proteinurie, glicozurie, substante de contrast
iodate

Tabel 2.1. Densitatea si osmolaritatea urinara

Densitate Osmolaritate (mOsm/l)
Hipostenurie 1015-1018 400-600
Izostenurie 1010-1015 300
Subizostenurie 1005-1010 150-200

2. Reactia urinii (pH-ul urinar):
Se determina cu pH-metrul sau cu hartia indicatoare;
Reactia normala este acida (5.5-6.54);
= pH-ul acid apare in caz de regim bogat in carne, efort fizic, acidoza tubulard renal;
favorizeaza precipitarea cristalelor de urati;
= PH alcalin apare in caz de regim lacto-vegetarian, infectii de tract urinar, alcaloze metabolice
(dupa varsaturi, diaree); favorizeaza precipitarea cristalelor de fosfati calcici si amoniaco-
magnezieni.
Determinare pH-ului urinar: utila in investigarea si tratamentul acidozei tubulare renale.

3. Examenul biochimic al urinii

» Uree: 20-30 g/24h (scazutd in BRC);

* Creatinina: 1-2 g/24h (scazuta in BRC);

» Acid uric: 300-700 mg/24h (scazut in BRC, crescut in hiperuricemii);

» Urobilinogen: 2-4 mg/24h (crescut in ictere colestatice intrahepatice si hemolitice,
absent in ictere colestatice extahepatice);

» (Catecolamine: crescute in feocromocitom;

» Calciu: crescute 1n afectiuni tubulare;

* Magneziu: crescut in tubulopatii;

» Potasiu: 50-100 mEq/24h (crescut in tubulopatii si hiperaldosteronism);

* Sodiu: 130-260 mEq/24h (crescut in tubulopatii, scazut in hiperalosteronism);

* Plumb: prezent in saturnism.

PROTEINURIE: prezenta de proteine in urina. Proteinuria poate Insoti alte anomalii urinare (de ex.
hematuria), sau poate fi izolata.
Limita superioard a normalului: proteine < 150 mg/zi, albumine < 30 mg/zi
Determinarea proteinuriei:
Macroscopic: proteinuria masiva determind aspect spumos al urinii.
Calitativ: se folosesc bandelete urinare; se noteaza: usoara +, moderata ++, severa +++, masiva ++++;
Cantitativ: proteinuria poate fi:
- usoara: < 0,5 g/24 ore;
- moderata: 0,5-0,9 g/24h;
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- severa: 1-3 g/24h;
- masiva (nefrotica) > 3,5g/24h.
Electroforetic, proteinuria poate fi:
- selectiva (peste 80% albumine);
- neselectiva (albumine si globuline);
- paraproteina (proteinuriec Bence—Jones in mielomul multiplu): proteina precipitd la
incalzirea urinii la 40-60°C si se redizolva la 80-100°C.
Albuminurie:
- Microalbuminurie: 30-300 mh/24 ore;
- Macroalbuminurie: > 300 mg/24 ore.

Bandeletele urinare: detecteaza o proteinurie de 50-150 mg/L si sunt proiectate pentru a testa fie
albuminuria, fie proteinuria.

Daca bandeleta testeaza proteinurie la doud probe separate de urind: trebuie masurat raportul
proteine urinare/creatinina urinara (uPCR) sau raportul albumina urinara/creatinina
urinara (uACR). Deoarece proteinuria este mai mare decat albuminuria, uPCR > uACR.

La diabetici, testul screening preferat pentru microalbuminurie este uACR.

Ambele teste se exprima In mg proteina (albumini)/mmol creatinina.

Proteinuria se obtine inmultind uPCR cu 10. De ex. dacd uPCR=3-30 mg/mmol—proteinurie
30-300/zi

Albuminuria se obtine inmultind uACR cu 15. De ex, dacd uACR = 2.5-20 mg/mmol —
albuminurie 30-300 mg/zi.

Testul uPCR este un test relativ ieftin si identifica pacientii a caror proteinurie este de origine
tubulara sau glomerulara.

ACR si nivelurile PCR sunt predictori independenti ai mortalitatii de cauza cardiovasculara
si ai mortalititii de orice cauza in populatia generala. Ofera o stratificare mai buna a
pacientilor cu BCR pentru evenimentele renale viitoare.

Febra, exercitiul fizic si ortostatismul (proteinurie posturald), toate cresc eliminarea de proteine
prin urind, dar au semnificatie benigna.

Electroforeza urinard si imunofixarea pot detecta lanturi usoare, care pot fi prezente in mielomul
multiplu in lipsa paraproteinelor serice detectabile.

Mecanisme ale proteinuriei:

a. Glomerulara: apare prin cresterea permeabilitdtii membranei bazale glomerulare, in
glomerulopatii primare sau secundare; de obicei proteinele sunt albumine;

b. Tubulara: prin scaderea reabsorbtiei tubulare proximale, Tn afectiuni tubulo-interstitiale;
se asociazd de reguld cu alte anomalii tubulare (pierdere de bicarbonat, glicozurie,
aminoacidurie);

¢. Vasculara: infarct renal, tromboza de vena renala;

c¢. Prin disproteinemii: apare atunci cand concentratia plasmatica a proteinelor cu lanturi
usoare depaseste capacitatea tubulard de reabsorbtie (de ex. in mielomul multiplu, boala
Waldenstrom);

d. Functionala: apare prin cresterea fluxului sanguin renal (stéri febrile, efort fizic, insuficienta
cardiaca cu debit crescut), ceea ce determina o crestere a transportului de proteine plasmatice
spre nefron; proteinuria este de obicei < 1 g/24 ore si dispare cand fluxul sanguin renal
revine la normal.

d. Proteinuria ortostatica: reprezinta o conditie benignd, cu mecanism neclar, care apare
dupa ortostatism prelungit si dispare dupa repaus la pat. De obicei este < 0,5 g/24 ore.

e. Alte cauze:

- post-renale: afectiuni ale cailor urinare (litiaza, infectii, neoplasme)
- pre-renale: insuficientd cardiaca, hipotensiune arteriala
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GLICOZURIE: prezenta glucozei in urina.
In mod normal, glucoza este absenti in urina, fiind reabsorbita la nivelul tubilor renali.
Prezenta glicozuriei semnifica:
* diabet zaharat - la glicemii > 180 mg% este depasitd capacitatea tubulara de reabsorbtie
tubulara;
* diabet renal - apare la glicemii < 180 mg%, prin tubulopatie.
Glicozuria poate fi determinata calitativ sau cantitativ (g/24 ore).

CETONURIE: prezenta corpilor cetonici n urina.
Se determina cu bandelete urinare.
Cauze: cetoacidoza diabetica, cetoza de foame, varsaturi incoercibile, consum de alcool.

LIPURIE: prezenta lipidelor 1n urind; cauze: sindrom nefrotic.

PIGMENTURIE: prezenta pigmentilor in urina.
* bilirubina directd (colalurie) - in ictere colestatice intra- si posthepatice;
* hemoglobina (hemoglobinurie) - in hemolizele intravasculare (ictere prehepatice);
* mioglobina (mioglobinurie) - in sindromul de strivire.

4. Examenul microscopic al urinii (sedimentul urinar)
A. Sedimentul urinar simplu:
Se examineaza la microscop sedimentul rezultat din centrifugarea timp de 5 minute la 2000 rotatii
pe minut a 15 ml urind proaspatd; normal: sedimentul urinar simplu contine / camp microscopic:
- cateva celule epiteliale plate,
- 1-2 hematii,
- 1-2 leucocite,
- rari cilindri hialini (1 la 3 cdmpuri),
- rare cristale.
B. Sedimentul urinar minutat (4ddis- Hamburger):
dimineata bolnavul urineaza, apoi bea 200 ml ceai; se colecteaza urina in urmatoarele 3 ore; se
centrifugheaza un esantion de 10 ml; sedimentul urinar se examineaza la microscop;
Normal, sedimentul urinar minutat contine:
- hematii < 1000/min.
- leucocite < 2000/min.
- cilindri hialini < 3/min.

HEMATURIA
Definitie: prezenta de sange in urina.
Hematurie microscopica: nu modifica culoarea urinii, este depistatd chimic sau microscopic
(> 5-6 hematii/camp, > 5000 hematii/min.);
Hematiile examinate cu obiectivul mare al microscopului — (HPF, high power field) sunt descrise
drept dismorfice (modificate ca formd) daca provin din compenentele initiale ale nefronului
(hematurie glomerulard) si pot fi insotite de cilindri hematici, acestia din urma fiind modelati dupa
forma lumenului tubular distal (fig. 2.7).
Cilindrii hematici - chiar daca se identificd izolati - indica intotdeauna afectare glomerulara.
O bandeleta urinara care este intens pozitivd pentru hematurie, fara a se putea obiectiva prezenta
hematiilor la microscopie, ar putea sugera prezenta hemoglobinuriei sau mioglobinuriei.
Hematurie macroscopica: urina are culoare rosie-bruna, este tulbure, poate contine cheaguri,
microscopic, campul este plin de hematii la numarare > 300.000 hematii/min).
Diagnosticul diferential se face cu:

- sangele ajuns in urind din cdile genitale (pentru precizare - se recolteazd urina cu sonda

urinard);
- pigmenti urinari: uroporfirina, hemoglobina, mioglobina, bilirubina;
- medicamente sau alimente care coloreaza urina in rosu.
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Originea hematuriei: bolnavul este solicitat sd urineze in trei recipiente transparente (proba celor
trei pahare, fig. 2.6):
- hematurie initiala (prezentd doar in primul recipient) — indicd origine subvezicalda
(afectiuni ale uretrei);
- hematurie terminala (prezenta doar in ultimul recipient) — indica origine prostatica sau la
baza vezicii urinare;
- hematurie totala (prezenta in toate recipientele) — indica origine vezicala sau in amonte
(renald sau extrarenald)

A. Hematurie initiala

B. Hematurie terminala

C. Hematurie totala

Fig. 2.6. Proba celor trei pahare

Fig. 2.7. Hematii dismorfe in urind; cilindru eritrocitar

LEUCOCITURIA
Reprezinta cresterea numarului de leucocite in urind (> 10/camp, > 6000/min.).
Semnifica prezenta unei reactii inflamatorii la nivelul tractului urinar.
Cauze:
* infectii de tract urinar - coexista cu bacteriuria (fig. 2.8)
* piurie sterila (fara bacteriurie) - TBC urogenital
Cilindrii leucocitari - atesta originea renald a leucocituriei.
Celulele Sternheimer-Malbin — sunt leucocite atipice, patognomonice pentru pielonefrita
(leucocite rotunde, cu nucleu sferic si granulatii citoplasmatice in miscare browniana).

Fig. 2.8. Leucociturie

CILINDRURIA

Cilindrii urinari sunt mase cilindrice de mucoproteine in care pot fi inglobate elemente celulare cu
origine la nivelul tubilor renali.

Semnificatie: reprezintd semn cert de afectare renala.
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Tipuri:
Cilindri acelulari:
* hialini — apar prin coagularea proteinelor in tubi (proteinurii glomerulare sau tubulare)
(fig. 2.9);
» grasosi — formati din grasimi neutre, colesterol (in lipuria din sindromul nefrotic);
» pigmentari — formati din hemoglobina (hemolize intravasculare), mioglobina (sindrom de
zdrobire), bilirubina directd (ictere).
Cilindri celulari:
> epiteliali:
o granulosi: contin celule epiteliale descuamate si degenerate granular;
o granulo-grasosi: contin celule epiteliale descuamate si degenerate granular si grasos.
* leucocitari: contin leucocite; indica inflamatii tubulo-interstitiale;
* eritrocitari: contin eritrocite; indicd hematurie de origine glomerulara;
* cirogi: dismorfi, de dimensiuni mari; apar in faza terminald a insuficientei renale.

Fig. 2.9. Cilindru hialin

CELULE EPITELIALE
- prezenta lor in numar mare denota inflamatii ale tractului urinar
- pot fi:
* rotunde — provin din tubii renali;
* pavimentoase — provin din uretere sau vezica urinara;
 atipice — indica tumori de uroepiteliu sau renale.

Fig. 2.10. Celule epiteliale Fig. 2.11. Cristale de oxalat de calciu

CRISTALELE URINARE:

Sunt saruri urinare precipitate sub forma de cristale.
« cristale de acid uric, urati, oxalati — prezente 1n urina acida;
 cristale de fosfati amoniaco-magnezieni — prezente in urina alcalina;
+ cristale de colesterol — prezente 1n sindromul nefrotic;
* cristale de bilirubina — prezente 1n ictere.

GERMENI BACTERIENI: se evidentiaza cu bandelete urinare si in sedimentul urinar colorat Gram,;
semnifica infectie de tract urinar daca coexista cu leucociturie.
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Bandeletele urinare pentru bacteriurie se bazeaza pe detectarea mitritilor produsi prin reducerea
nitratului urinar de catre bacterii, si de asemenea pe detectarea esterazei leucocitare, o enzima
specifica neutrofilelor. Ambele teste au limitari, in special la pacientii varstnici.

Cand testul este pozitiv, ar trebui trimis un esantion din jetul intermediar pentru microscopie,

.....

5. Examenul bacteriologic al urinii (urocultura). Se utilizeazd pentru diagnosticul
etiologic al infectiilor de tract urinar.
Tehnica:

- dimineata, dupd toaleta locala, se colecteaza 10 ml. din jetul urinar mijlociu intr-un

recipient steril;

- din urina recoltata steril se Tnsdimanteaza 1 ml. pe mediu de cultura (geloza-sange)

- rezultatul se citeste dupa 72 de ore:
Uroculturd sterild: nu cresc germenti;
Bacteriurie fiziologica: < 10.000 germeni/ml.;
Bacteriurie de granita: 10.000-100.000 germeni/ml.;
Infectie urinara: > 100.000 germeni/ml. (fig. 2.12).
In caz de infectie urinari, se identificd germenul din uroculturi si se efectueazi antibiograma prin
aplicarea pe mediul de cultura cu colonii microbiene a unor rondele de hartie de filtru imbibate cu
solutie de antibiotic.

Fig. 2.12. Urocultura pozitiva

II. EXAMENUL SANGELUI iN AFECTIUNI RENO-URINARE
A. SINDROMUL DE RETENTIE AZOTATA: apare prin scaderea elimindrii renale a produsilor
catabolismului proteic.
1. Ureea plasmatica: se filtreaza glomerular si se reabsoarbe pasiv tubular; este putin fidela
pentru aprecierea functiei renale,
- creste 1n insuficienta renala, dar si in aportul crescut de proteine, stress, febra, arsuri,
intoxicatii.
Valori normale: 20- 40 mg%
2. Creatinina plasmatica: se filtreaza glomerular si se secreta tubular;
- este mai fidela in aprecierea functiei renale;
- depinde de filtrarea glomerulara si de rata productiei musculare (constantd); nu depinde
de aportul alimentar, nici de catabolism proteic.
Valori normale: 0,6-1,2 mg%
3. Acidul uric plasmatic: se filtreaza glomerular, se reabsoarbe tubular si se secreta.
- este produsul final de catabolism al purinelor;
- creste prin defect de eliminare in insuficienta renald, sau prin exces de producere in
gutd, distructii tisulare, leucemii, sindrom de liza tumorala.
Valori normale: 3-5 mg%

B. pH-UL SANGUIN SI REZERVA ALCALINA

pH normal: 7,3-7,4;

Rezerva alcalind normala: 23-27 mEq/L;

In insuficienta renala apar acidoza metabolica prin sciderea elimindrii tubulare de acizi si sciderea
reabsorbtiei tubulare de bicarbonat.
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C.IONOGRAMA PLASMATICA:

Tabel 2. 2. Ionograma plasmaticd normala

Cationi Valori normale Anioni Valori normale
Na" 142 mEq/I Cl 103 mEq/1
K" 5 mEq/l HCO:; 27 mEq/l
Ca™" 5 mEg/l HPO, 2 mEq/l
Mg™ 3 mEq/l HSO4 1 mEq/l

Altii 22 mEq/l
TOTAL 155 mEq/l Total 155 mEq/l

Potasemia:

- scade in tubulopatii cu poliurie si are risc de fibrilatie ventriculara;
- creste Tn oligoanurii si are risc de asistolie ventriculara.
In insuficienta renald cronica:
- cresc fosfatii si sulfatii;
- scad calciul, clorul si bicarbonatii.

D. Electroforeza proteinelor plasmatice:

Tabel 2.3. Electroforeza normala a proteinelor plasmatice:

Fractiune proteica Valori normale
Proteine totale 6-8 g %
Albumine 50-60% (4-6 g%)
Globuline 40-50%  (2g%)
alfa, - globuline 4%

alfa, _ globuline 8%

beta - globuline 12%

gamma - globuline 16%

In sindromul nefrotic: se constata hipoproteinemie cu hipoalbuminemie, cresc alfa, si beta-globulinele.

E. Lipidograma plasmatica:

Valori normale:

Lipide totale: 400-800 mg%o;

Colesterol total: <200 mg%

Aceste valori cresc In sindromul nefrotic.

I11. Probe de clearance in explorarea renala
Clearance-ul reprezinta volumul de plasma epurat complet de o substanta la nivel renal, in unitatea
de timp.

| 74
Clearance = U x P (ml/min)
Fig. 2.13. Formula de calcul pentru clearance
unde:
U = concentratia substantei in urin;

V = volum urinar/minut;
P = concentratia substantei in plasma.

Explorarea filtrarii glomerulare: Rata filtrarii glomerulare (RFG)
Valori normale:

- La adulti: 120-130 ml/min/1.73 m?

- La varstnici (= 65 ani): 75 ml/min/1.73 m?
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Boala cronici de rinichi (BCR) se defineste prin sciderea Cler < 60 ml/min/1,73 m* timp de peste
3 luni. Ideal, RFG se masoara prin determinarea clearance-ului inulinei, substanta care este filtrata
glomerular, fard a fi reabsorbita sau secretata tubular.
In practica, se masoara clearance-ul creatininei endogene.
Tehnica calcularii clearance-ului creatininei endogene (Cler):

- se recolteaza a jeun creatinina plasmatica, apoi bolnavul urineaza;

- bolnavul bea 500 ml ceai usor incalzit;

- se colecteaza urina in urmatoarele 2 ore sau 24 de ore si se calculeaza debitul urinar in

ml/min;
- se calculeaza Clcr cu formula:

Cr, x Vol,

Cler =
r Crpl

Fig. 2.14. Calcularea clearance-ului creatininei

Clearance-ul creatininei se exprima in ml/min.
Deoarece Clcr creste cu masa corporald, se corecteaza impartindu-1 la valoarea suprafetei
corporale. In medie: aria suprafetei corporale la adult este de 1,73 m”.
Estimarea Clcr se poate face prin formula Cockroft, tinand cont de varsta, sex, creatinina
plasmatica si greutatea corporala.

[140 — varsta (ani)] X G (kg)

Clcr = x 0,85 i
r 72 X creatinina serica (mg%) (femei)

Fig. 2.16. Estimarea clearance-ului creatininei prin formula Cockroft

IV. Alte teste sanguine:
A. Biochimie:
* Electroforeza si imunofixarea cu identificarea lanturilor usoare libere din ser in mielomul
multiplu
» Calciu, fosfat
» Fosfataza alcalind, cu sau fara PTH intact
» Functia hepatica, creatin-kinaza si lactat-dehidrogenaza
* Glicemia si HbAIC, care estimeaza controlul cronic al diabetului
B. Hematologie
* Hemoleucograma completa
*+ VSH
» Teste pentru siclemie, atunci cand aceasta intrd in discutie
C. Imunologie
» Componentele complementului pot fi scazute in afectiunile renale active cauzate de lupusul
eritematos sistemic (LES), glomerulonefrita mezangiocapilarad, glomerulonefrita post-
streptococica si crioglobulinemie.
* Screeningul autoanticorpilor este util in detectarea LES, sclerodermiei, granulomatozei cu
poliangeita, poliangeitei microscopice si sindromului Goodpasture.
+ Anticorpii anti-receptorului pentru fosfolipazd A2 sunt pozitivi in nefropatia membranoa-
sa.
* Crioglobulinele sunt masurate in afectdrile glomerulare inexplicabile, in special
glomerulonefrita mezangiocapilara.
* Anticorpii pentru antigenele streptococice (titrul anticorpilor antistreptolizina O (ASLO,
anti-ADN-aza B) sunt evaluati daca se ia 1n calcul glomerulonefrita post-streptococica.
* Anticorpii impotriva hepatitei B si C pot indica poliarterita, nefropatie membranoasa
(hepatita B) sau afectare renala crioglobulinemica (hepatita C).
* Anticorpii impotriva HIV confirma posibilitatea afectarii renale asociate cu HIV.
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V. Explorari imagistice
1. Ecografia renala:
Ecografia renald si a vezicii urinare este sigurd si non-invaziva, cu evitarea radiatiilor ionizante si a
expunerii la substanta de contrast.
In diagnosticul afectarilor renale, este metoda imagisticd de electie pentru:
» evaluarea dimensiunilor si a simetriei renale

- dimensiunile rinichilor (normal: 11-14 cm);
- indicele parenchimatos (normal > 1,5 cm);

- conturul renal (normal: regulat);
Un rinichi cu dimensiuni normale si functie anormala sugereazd o cauza acutd a afectarii, din
moment ce afectiunile cronice duc in timp la scaderea lungimii si volumui renal)
* excluderea obstructiei, atat la nivelul vezicii urinare sau ureterale (cu hidronefroza
unilaterald sau bilaterald), cat la nivel renal (in cazul in care dilatarea pielocaliceald poate
sugera o suferintd ureterald inaltd sau pelvind) (fig. 2.17)
 caracterizarea maselor renale ca fiind fie chistice (fie chisturi simple sau rinichi poli-
chistici), fie complexe si solide (tumori renale benigne si maligne sau colectii infectate)
 ghidarea interventiilor care vizeaza eliminarea obstructiei (nefrostomie percutanata)
» confirmarea patentei venei renale si sugerarea (dar nu dovedirea) unei afectiuni arteriale
renale, prin ultrasonografie Doppler (Duplex)
* investigarea tumorilor vezicii urinare sau a litiazei; imaginile obtinute dupa golirea vezicii
urinare (post-mictiune) permit evaluarea golirii vezicii urinare

Fig. 2.17. Ecografie renala. Calcul renal

2. Tomografia computerizata
Tomografia computerizatd (CT) fara substantd de contrast este investigatia de prima linie pentru
cazurile de colicd ureterald si in suspiciunea de calculi renali. Aceasta a inlocuit urografia de excretie
(cunoscuta si sub denumirea de urografie intravenoasa (UI'V) sau pielografie intravenoasa (PIV)).
CT este de asemenea folosita pentru:

 caracterizarea maselor renale suspecte dupa ecografie (fig. 2.18)

 stadializarea tumorilor renale si ale vezicii urinare

* evaluarea retroperitoneului pentru tumori, fibroza retroperitoneala (peri-aortitd) si alte

cauze de obstructie urcterala

 evaluarea traumelor renale severe

* vizualizarea arterelor si venelor renale prin angiogratie CT
Dezavantajele includ expunerea la radiatii ionizante i nefrotoxicitatea substantei de contrast.
Tomografia cu emisie de pozitroni (PET, positron emission tomography), utilizand 18F-fluoro-
deoxiglucoza (FDG), este utila pentru detectarea infectiilor (ex. intr-un chist), inflamatiei sau
tumorilor si este adesea utilizat impreuna cu CT (PET /CT).

3. Imagistica prin rezonanta magnetica nucleara (IRM)
Este utilizata ca alternativa la CT, fara a folosi radiatii ionizante:
» pentru stadializarea cancerului de prostatd (si, de asemenea, a cancerului renal si al vezicii
urinare)
* pentru reconstruirea anatomiei arterelor renale folosind angiografia prin rezonanta magne-
tica (MRA, magnetic resonance angiography) cu gadolinium ca mediu de contrast
Food and Drug Administration (FDA) sfatuieste sa nu se foloseascd gadolinium la pacientii cu
insuficienta renald din cauza riscului de dezvoltare a fibrozei sistemice nefrogene.

126



4. Radiografia renala simpla:
O radiografie simpld a abdomenului poate fi utila pentru identificarea calcificarilor sau a calculilor
radiodensi atat la nivel renal, cat si la nivelul pelvisului renal, ureterelor sau vezicii urinare.

5. Pielografia anterograda: implicd punctia percutanatd a sistemului pielocaliceal si
injectarea unei substante de contrast pentru a putea vizualiza sistemul pielocaliceal si ureterul pana
la nivelul obstructiei.

Pot fi amplasate tuburi de dren si stenturi in timpul procedurii (fig. 2.19).

6. Cistouretrografia
Dupa cateterizarea vezicii urinare, contrastul este instilat in vezica. Cateterul este apoi indepartat si
pacientul evaluat in timpul golirii vezicii urinare pentru a verifica prezenta refluxului vezico-
ureteral si pentru a studia golirea uretrei si a vezicii urinare.
Cistouretrografia este utilizata la copii cu infectii urinare recurente (fig. 2.20). Rar este adecvata la
adulti, hipertrofia vezicala aparuta la varsta adultd ducand la disparitia refluxului vezico-ureteral.

7. Aortografia sau arteriografia renala
Angiografia conventionald sau angiografia cu substractie digitala (DSA, digital subtraction
angiography) sunt utilizate In mod diagnostic si, de asemenea, in scop terapeutic, in cazurile de
suspiciune de stenoza de artera renald, pentru a permite angioplastia cu balon si stentarea ulterioara
(fig. 2.22).
Complicatii: embolia cu cristale de colesterol si leziunile renale induse de contrast (nefropatie de
contrast).

8. Scintigrafia renala
Studiile cu izotopi sunt utile pentru investigarea dinamica sau statici a perfuziei sau excretiei
renale. Dupa injectarea intravenoasa a unui bolus de trasor, emisiile din rinichi pot fi Tnregistrate
printr-o camerda gamma (fig. 2.21).

Acidul dietilenetriaminepenta-acetic marcat cu Technetium (99mTc-DTPA) este excretat
prin filtrare glomerulara si poate fi utilizat pentru evaluarea perfuziei renale (ex.in stenoza de artera
renald).

Acidul dimercaptosuccinic marcat cu technetium (99mTc-DMSA) este filtrat de glomerul si
apoi se leaga de celulele tubulare proximale.

Evaludrile statice sunt utile pentru a caracteriza contribugia relativa in functia globala a rinichilor
asimetrici si pentru a evidentia ariile cu ,,deficientd de fotoni” (unde izotopul nu este vizibil), sugestive
pentru cicatrici sau infarct, in comparatie cu absorbtia sanatoasa a tesuturilor.

Mercapto-acetyltriglycine (MAG3) marcat cu tehnetium (99mTc) este excretat prin secretie
tubulara, astfel incat rezistenta la curgere in pelvis sau ureter (cu obstructie) prelungeste tranzitul
parenchimatos al trasorului cu o intarziere in golirea pelvisului. Pe renograme complete, curba timp-
activitate nu reuseste sa scadd dupa un varf initial sau continud sa creasca confirmand obstructia.
Furosemidul poate fi administrat pentru a creste debitul urinar si pentru a sublinia intarzierea golirii,
in vederea stabilirii diagnosticului.

Fig. 2.18. CT abdominal. Fig. 2.19. Pielografie Fig. 2.20. Cistografie permictionala.
Rinichi polichistic ascendentd Reflux vezico-ureteral.
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Fig. 2.21. Scintigrafie Fig. 2.22. Arteriografie. Stenoza
renald bilaterala de artera renala

9. Cistoscopia: evidentiaza inflamatii, tumori, calculi vezicali, etc.

10. Punctia biopsie renala:
Se efectueaza sub control ecografic, In centre de specialitate, necesitdnd interpretare de catre un
anatomopatolog cu experienta.
Are urmatoarele indicatii si contraindicatii (tabel 2.4.)

Tabel 2. 4. Punctia biopsie renala

Indicatii Complicatii Contra indicatii

- sindroame nefritice - hematurie macroscopica, |- rinichi unic congenital
- sindrom nefrotic la adult uneori abundenta sau chirurgical

- BRC de cauza neclara -dureri 1n flanc, uneorj- rinichi mic

- IRA cu evolutie prelungita acuzate la varful umarului |- diateza hemoragica

- boala sistemica cu afectare renala - hematom perirenal - HTA severa

- proteinurie persistentd semnificativa | - anevrism arteriovenos - lipsa de consimtamant a
- hematurie persistenta - infectie bolnavului

- hematurie dupa investigatii urologice

- disfunctie de grefa renala

I1. Patologie reno-urinara

INFECTIILE URINARE (1U)
e determinate de prezenta si inmultirea unor germeni patogeni in tractul urinar;
¢ se traduc prin bacteriurie >100.000 germeni/ml.
Clasificare:
A. Localizare
- joase: afecteaza vezica urinard, uretra, prostata
- 1nalte: localizate in parenchimul renal (pielonefrite)
B. Evolutie:
- acute
- cronice

INFECTII URINARE JOASE (INFECTII DE TRACT URINAR, ITU)
Etiopatogenie
Factori determinanti: infectii bacteriene - E. coli, Proteus, Stafilococ, Enterococ, Pseudomonas,
Klebsiella, etc.
Factori favorizanti locali:
» femei: uretra scurtd, inflamatii utero-anexiale, modificarile hormonale in sarcina
» barbati: obstacole sub-vezicale (stricturi uretrale, afectiuni ale prostatei)
* copii: afectiuni congenitale stenozante (fimoza).
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* la orice varsta:
- igiena deficitara
- sonda urinara sau instrumentarea tractului urinar
- litiaza urinard
- staza tractului urinar (golirea incompletd a vezicii urinare)
- cistocel, vezica neurogena
Factori favorizanti generali: scaderea rezistentei generale a organismului (de ex. diabetul zaharat
sau imunosupresia, dementa)
Calea de infectie: ascendentd
Stare generald: buna
- Pacientii imunodeprimati: asimptomatici
- Varstnici: instalarea sau agravarea confuziei poate fi singurul simptom
- Copii mici: simptome atipice-iritabilitate, deficit de crestere
Simptome functionale:
1. Durere in hipogastru - de tip tenesm vezical, cu necesitate imperioasa de a urina
2. Tulburari de mictiune:
- polakiurie (frecventa crescuta a mictiunilor)
- algurie (mictiuni dureroase)
- disurie (mictiuni dificile)
3. Modificari ale aspectului urinii: piurie (urina tulbure, opaca la emisie, urdt mirositoare),
hematurie.
Examen obiectiv:
* Durere la palpare in hipogastru;
* Tuseu rectal sau vaginal: pentru examenul prostatei/uterului si anexelor.
Probe biologice
Examenul urinii:
* Piurie (urind opacad, urat mirositoare);
* Diureza si densitatea urinara: normala;
* Sedimentul urinar:
- leucociturie
- hematurie mai mica decat leucocituria
- bacteriurie
Bandelete urinare: test pozitiv pentru nitriti si esteraza leucocitara
Urocultura: bacteriurie semnificativa
» Femei simptomatice:
- >10* germeni coliformi/mL plus piurie (> 10 leucocite/L)
- sau>10° alti germeni patogeni/mL urina
- sau orice crestere de germeni patogeni in urina obtinuta prin aspirat suprapubian
* Barbati simptomatici: > 10°germeni patogeni/mL urini
* Pacienti asimptomatici: > 10° germeni patogeni/mL urind in doud specimene de urini
diferite
Examenul sdngelui evidentiaza doar un sindrom inflamator:
* VSH crescut
* Leucocitoza cu polinucleoza
» Probele functionale renale sunt normale
Daca urocultura este sterila, dar simptomele persista, de luat in considerare:
* Disurie abacteriana (sindrom uretral):
- vaginita atrofica sau uretritd la varstnici
- infectie cu Chlamidia sau tuberculoza cu piurie sterila
 C(Cistita interstitiala: autoimuna, afecteaza femei cu varsta de peste 40 de ani. Cistoscopia:
arata modificari tipice inflamatorii cu ulceratii la nivel vezical.
* Vezica iritabild: polakiurie cu eliminare de cantitdfi mici de urina. Poate apare dupa ITU.
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Explorari imagistice: se efectueaza in cazul cistitelor trenante si recidivante.
Cistoscopia (fig. 2.23):
- hiperemia si edemul mucoase vezicale
- poate depista: tumori vezicale, calculi vezicali, TBC vezical
Cistouretrografia:
- reflux vezico-ureteral: favorizeaza aparitia infectiilor urinare inalte
- reziduul vezical post-mictional: apare In obstacole vezicale (stricturi uretrale, adenom de
prostatd), care favorizeaza aparitia cistitei acute
- evidentierea stricturilor uretrale

Fig. 2.23. Cistoscopie

Evolutie dupa tratament:
» Reciadere: recurentd a bacteriuriei cu acelasi germen in decurs de 7 zile de la incheierea
tratamentului antibiotic.
* Reinfectie: reaparitia bacteriuriei cu acelasi germen sau cu un germen diferit dupa 14 zile
de la incheierea tratamentului antibiotic.
* Lipsa de raspuns la tratament: sugereaza asocierea cu litiaza, rinichi sclerozati, boala
polichistica sau prostatitd bacteriana.

PIELONEFRITA ACUTA (PNA)
Definitie: nefropatie tubulo-interstitiala acuta (fig. 2.24), bacteriana, nespecifica
Etiologie: infectia bacteriana (E. coli, Proteus, Piocianic, Enterococ, Stafilococ etc.)
Calea de infectie:

* Ascendenta (cea mai frecventa)

* Hematogena (rard): in septicemii

* Limfatica: sindrom entero-renal (Heitz- Boyer) - in constipatia cronica

Fig. 2.24. Nefropatie tubulointerstitiala acuta
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Factori favorizanti:
1. Staza urinara - nefropatia obstructiva
2. Tulburari dinamice: refluxul vezico-ureteral, vezica neurogena
3. Manevre urologice instrumentale - cistoscopii, sondaje vezicale etc.
4. Tulburari metabolice: diabet zaharat, hiperuricemii, hipokalemii
5. Abuz de medicamente:
- fenacetina: toxica
- corticoizii, imunosupresoarele: scad imunitatea
- opiaceele: produc pareze ale cailor urinare.
6. Nefropatii pre-existente
Manifestdari clinice PNA
Debut: brusc.
Simptome generale:
stare generald influentata
febra (pana la 40°C)
frisoane, tranpiratii
tulburari dispeptice necaracteristice
Simptome functionale:
- lombalgii uni - sau bilaterale, cu caracter continuu sau colicativ
- tulburari de mictiune si de aspect al urinii: polakiurie, algurie, piurie
Examen obiectiv:
Palpare
- rinichi marit, palpabil
- puncte costo-vertebral si costo-muscular dureroase
Percutie: manevra Giordano pozitiva uni - sau bilateral
Tuseu rectal (vaginal): se cauta procese patologice in micul bazin
Probe biologice
Examenul de urina:
- piurie: urina tulbure opalescenta la emisie
- oligurie cu densitate normala sau usor scazuta
- proteinurie tubulara: moderata (sub 1 g/24 ore), neselectiva
- sediment: leucociturie semnificativa, cilindri leucocitari, bacteriurie
Urocultura: pozitiva, se identifica agentul microbian
Examenul sangelui:
- VSH accelerat, leucocitoza cu polinucleoza
- azotemia (uree si creatinind crescute) apar in PNA cu oligo-anurie sau cu necroza papilara
acutd (mai frecventa la diabetici)
Explorari imagistice (radiografie renala simpla, ecografie abdominala, uro-CT sau uro-RMN pot
evidentia:
- nefromegalie tranzitorie
- staza pielocaliceala (dilatarea calicelor si bazinetului)
- eventuali calculi renali

PIELONEFRITA CRONICA (PNC)
Definitie: nefropatie tubulo-interstitiala bacteriand, nespecifica, cronica
Etiopatogenie: cea a infectiilor urinare
Manifestari clinice:
Debut: insidios. Exista antecedente de PNA - in 60% din cazuri
Simptome generale:

- paloare

- astenie
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- cefalee
- subfebrilitati
- tulburari dispeptice necaracteristice
Simptome functionale:
- lombalgie surda, uni - sau bilaterala
- tulburari de mictiune
- poliurie cu nicturie
- intermitent: polakiurie algurie piurie
- modificari ale aspectului urinii:
o urina decoloratd
o urind intermitent tulbure prin piurie
Simptome datorita complicatiilor:
* HTA: apare tardiv si de obicei are o evolutie benignd; poate fi maligna (acceleratd) in
PNC unilaterala, prin mecanism Goldblatt
+ BRC
* Edeme: apar datoritd insuficientei cardiace secundare hipertensiunii arteriale sau datorita
amiloidozei renale
Examen obiectiv:
Palpare:

- rinichiul fiind mic, nu se palpeaza decat daca este ptozat

- punctele costo-vertebral si costo-muscular sunt sensibile
Percutie: manevra Giordano este pozitiva uni - sau bilateral
Probe biologice:
1. Examenul urinii:

* poliurie hipostenurica

 proteinurie redusa (sub 1 g/24 ore), neselectiva

+ sediment urinar:

hematurie discreta sau absenta

- leucociturie semnificativa, cu celule Sternheimer-Malbin >10% din leucocitele urinare
- cilindri leucocitari
- bacteriurie semnificativa intermitent
» urocultura pozitiva in perioadele de activitate si sterild in perioadele inactive
2. Examenul sdngelui:
» Sindrom inflamator intermitent: VSH crescut, leucocitoza
» Sindrom azotemic (BRC):
- retentie azotata moderata
- acidoza metabolica
- anemie
* Tulburari hidro-electrolitice prin sindroame tubulare: ,nefrite cu pierdere de apa, sare,
potasiu, calciu etc.
* Probe functionale renale:
- alterarea precoce a functiilor tubulare: de concentrare a urinii, de alcalinizare,
acidifiere;
- menfinerea normald a filtrarii glomerulare (Cl creatinina scade tardiv)
Explorari imagistice:
1. Ecografia renali:
- rinichi micsorati asimetric, cu conturul neregulat
- deformari pielo-caliceale
- eventuali calcului renali
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2. Uro-CT sau uro-RMN (fig. 2.25) se efectueaza numai daca clearance-ul creatininei > 30ml/min.
Evidentiaza:

- Iintarzierea aparitiei substantei de contrast

- rinichi micgorati asimetric, cu conturul boselat, cu corticala

ingustatd - calicele deformate, dilatate in ,,cap de maciuca”, sau

ingustate

- bazinet hipoton, dilatat — hidronefroza

- ureter dilatat, hipoton: uretero-hidronefroza

- factori favorizanti: calculi, reflux vezico-ureteral, obstacol subvezical
3. Alte explorari imagistice

» Pielografie ascendenta retrograda sau descendenta: in caz de rinichi ,,mut functional”;

+ Scintigrama renala cu 7C -99: evidentiaza procese inflamatorii interstifiale.

» Punctia biopsie renald. pentru evaluarea leziunilor histologice in PNC atipice (fig. 2.26).
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Fig. 2.25. Uro-RMN. PNC. Fig. 2.26. Nefrita tubulo-interstitiala
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Hidronefroza dreapta cronicd
LITIAZA RENALA

Definitie: boala a cailor urinare constand din formarea in interiorul lor a unor calculi rezultati din
precipitarea unor substante care in mod normal se afld dizolvate 1n urina.
Etiopatogenie: ruperea echilibrului dintre cristaloizii si coloizii urinari, in prezenta factorilor
favorizanti.
Factori predispozanti la ,,producdtorii idiopatici” de calculi:
» Compozitia chimica a urinii
* Urina concentrata (deshidratare)
 Deficitul inhibitorilor care previn cristalizarea in urina normala
- Glicozaminoglicani
- Nefrocalcina (de origine tubulard)
- Proteina Tamm-Horsfall: inhiba cristalizarea oxalatului urinar, dar in forma
sub-sialilatda promoveaza formarea de calculi
Cauzele litiazei renale

Tabel 2.5. Cauzele litiazei renale

- Deshidratare » Cistinurie

- Hipercalcemie * Boli renale primare (rinichi polichistic, boald chistica
- Hipercalciurie medulara renald, acidoza renala tubulara)

- Hiperoxalurie * Medicamente care:

- Hiperuricemie, hiperuricozurie | - promoveaza formarea calculilor de calciu (ex. diureticele de
- Infectii ansa, antiacidele, glucocorticoizii, teofilina, vitaminele D si

C, acetazolamida);
- favorizeaza calculii de acid uric (ex. tiazidele, salicilatii);
- precipita 1n calculi (ex. indinavir, triamteren, sulfadiazina).
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Clasificarea litiazei renale:
1. Dupa structura calculilor:
* anorganici: oxalici, calcici, fosfatici
* organici: uratici, cistinici, xantinici
* micsti, infectiosi
1. Dupa mecansimul de producere:
+ litiaza renala ,,de organ”: are factorizanti locali
* litiaza renald ,,de organism’: apare datorita unor tulburari metabolice
II1. Dupa localizarea calculilor: litiaza renala, ureterala, vezicala, uretrald

Manifestari clinice:
A. Litiaza renala latenta (asimptomaticd): calculi imobili, in calice sau bazinet
B. Litiaza renala manifesta:
+ colicd renald
* lombalgie cronicd, cu hematurie macroscopica intermitenta - de obicei dupa efort fizic
* infectie urinara
* anurie calculoasa: apare prin obstacol complet pe rinichi unic chirurgical sau functional
Colica renala: declansata de trepidatii (calatorii), ingestii de lichide in cantitati mari sau de
tratamentul diuretic
Caracterele durerii: vezi pagina 113. Durata: cateva ore; se poate repeta dupa intervale de luni sau
ani.
Examen obiectiv:
Bolnavul este agitat, isi cautd o pozitie antalgica.
Palpare:
- rinichi palpabil in caz de hidronefroza
- punctele ureterale dureroase (mai ales costo-vertebral si costo-muscular).
Percutie: manevra Giordano pozitiva.
Probe biologice:
Examenul urinii: urina este de aspect normal sau rosie tulbure (hematurie macroscopica)
* Diureza:
- normala
- scazuta (deshidratare)
- anurie - In obstacol complet pe rinichi unic
* Sumar de urina:
- proteinurie: urme (cantitate mica)
- sediment urinar: hematurie cu hematii intacte (din cai urinare), cristalurie
* Bandelete urinare: hematurie, proteinurie
* Analiza chimica a calculilor eliminati
* Analiza unei mostre de urind din jetul mijlociu: microscopie (cristale), urocultura
Examenul sangelui:
* normal
* sindrom inflamator: in litiaza complicata cu infectie urinara
» sindrom de retentie azotata: uree, creatinina, eRFG
* electrolitii si calciul seric
Explorari imagistice: vizualizarea calculilor prin
1. Ecografie renala: evidentiaza calculii renali si dilatarea sistemului pielocaliceal; calculii
ureterali nu se vad bine.
2. Radiografia renala simpla: calculi radio-opaci (fig. 2.27)
3. Tomografia computerizata uro-CT: evidentiaza rinichii, ureterele si vezica urinara, cu
sensibilitate > 95%. Evidentiaza inclusiv calculii radiotransparenti (acid uric).
4. Urografia de excretie, cu substanta de contrast (fig. 2.28): calculii apar ca defecte de umplere
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Fig. 2.27. Radiografie renala Fig. 2.28. Urografie de excretie.
simpla. Calcul renal drept Calcul ureteral drept

NEFROPATIILE GLOMERULARE
Definitie: dupa aspectul histologic, se numesc glomerulonefritedaca predomina inflamatia, sau
glomerulopatii daca inflamatia lipseste.
Se descriu 4 sindroame glomerulare:

1. Sindromul nefrotic: proteinurie masiva (>3,5 g/zi), hipoalbuminemie, edeme, lipidurie si

hiperlipidemie. Cauza cea mai frecventa este malfunctia sau lezarea podocitelor.

2. Sindromul nefritic (glomerulonefrita):

- Glomerulonefrita acuta: debut brusc al hematuriei glomerulare (cilindri hematici sau
hematii dismorfe), proteinurie de rang non-nefrotic, edeme, hipertensiune arteriala si
afectare renala tranzitorie

- Glomerulonefrita rapid progresiva: caracteristicile nefritei acute, necroza focala cu sau
fara semilune si insuficienta renala rapid progresiva pe parcursul citorva saptamani.

3. Prezentdri mixte nefritice/nefiotice: glomerulonefrita face parte dintr-o boald sistemica

(ex. nefrita lupica, crioglobulinemia sau purpura Henoch-Schonlein) si este asociata
sindromului nefrotic.

4. Hematurie asimptomaticd, proteinurie sau ambele.

Tabel 2.6. Investigarea bolilor glomerulare

Investigatii Constatari pozitive
Microscopie urinara Eritrocite, cilindrii eritrocitari

. . Proteinuria de rang nefrotic sau sub-
Proteine urinare .

nefrotic

Uree sericd Poate fi crescutd
Creatinind serica Poate fi crescutd
Cultura (exudat faringian, secretie din ureche, prele- | Organism care cauzeaza nefrita (nu intot-
vare de pe pielea inflamata) deauna)
Titrul antistreptolizina-O Crescut in nefrita poststreptococica
Nivelul C3 si C4 Poate fi scdzut
Anticorpi antinucleari (ANA) Prezenti in lupusul erutematos sistemic

Anti i anti-citoplasm linuclearelor neutrofil A )
ticorpt anti-citoplasma polinuclearelor neutrotile Pozitivi in unele vasculite

(ANCA)

Anticorpi anti membrana bazald glomerulara (anti- Pozitivi in sindromul Goodpasture

MBG)

Crioglobuline Crescute 1n crioglobulinemie

Radiografie toracica Cardiomegalie, edem pulmonar (nu intot-
deauna)

Imagistica renala De obicei normala

Biopsie renala Orice glomerulopatie
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SINDROMUL NEFROTIC (SN)

Definitie: sindrom clinico-biologic caracterizat prin proteinurie >3,5g/24h.

Apare datoritd unei deteriorari structurale a barierei glomerulare (podocite, membrand bazala,
endoteliu fenestrat) si alterdrii sarcinii electrice, ceea ce permite trecerea mai multor molecule,
inclusiv cu greutate molecularda mai mare, 1n spatiul urinar.

Aceste modifocari apar in urma deepunerii de complexe imune circulante sau de anticorpi pe
membrana bazald glomerulara, sau in urma unor leziuni directe ale membranei bazale
glomerulare.

Tabel 2.7. Componente ale sindromului nefrotic

Obligatorii Facultative

1. proteinurie > 3,5 g/ 24 ore 1. hiperlipemie
2. hipoproteinemie < 4 g% 2. edeme

3. hipoalbuminemie < 3 g%

Tabel 2.8. Clasificarea sindromului nefrotic

Sindrom nefrotic: proteinurie selectiva, Sindrom mixt nefrotic/nefritic (SMNN):
fara: proteinurie neselectiva, cu:

hematurie hematurie

HTA HTA

insuficienta renala insuficienta renala

Tabel 2.9. Etiologia sindromului nefrotic
Sindrom nefrotic

Primar (80%) Secundar (20%)
Nefropatia cu leziuni minime (NLM) - | Amiloidoza
fuziune podocitelor Nefropatie diabetica
Sindromul nefrotic congenital Colagenoze
Glomeruloscleroza focala si segmentara Neoplasme
Nefropatia membranoasa Medicamente: AINS, Litiu, antibiotice (cefalospo-

rine, rifampicind, ampicilind), bifosfonati, sulfalazina
Droguri: heroina
Infectii: VHC, HIV, TBC
Atopia (30% din cazuri)
Sindrom mixt nefrotic/nefritic (SMNN)

Primar Secundar
Glomerulonefrita mezangiocapilara Lupusul eritematos sistemic
Glomerulonefrita mezangiala proliferativa | Boala crioglobulinemica
Sindromul Henoch-Schénlein
Glomerulopatia idiopatica fibrilara
Glomerulopatia imunotactoida
Glomerulonefropatia cu fibronectina

Manifestari clinico-biologice ale SN
1. Sindrom urinar
* oligurie (<700 ml/24 ore) cu densitate urinara normala
* proteinurie > 3,5 g/24 ore
- selectiva (> 80% albumine): SN
- neselectiva (<80% albumine): SMNN
* sediment urinar:
- cristale de colesterol (lipurie) - birefringente in lumind polarizata, cu aspect in ,,cruce
de Malta” (fig. 2.29)
- cilindri - hialini (proteici), grasosi
- hematurie, cu cilindri hematici - in SMNN
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Fig. 2.29. Cristale de colesterol in lumina birefringenta.
Aspect 1n ,,cruce de Malta”

2. Sindrom umoral:
* electroforeza proteinelor plasmatice (fig. 2.30):
- hipoproteinemie <4 g%
- hipoalbuminemie < 3 g%
- crescute a-2 si B-globulinele

- y-globulinele sunt scazute (exceptie SN din amiloidoza si lupus eritematos, in care sunt
normale sau crescute)
+ imunoelectroforeza: scad Ig G (prin pierdere urinard);
» complementul seric (C3) scazut in SN post-streptococic si din lupus eritematos, normal
in rest;
* hiperlipemie >700 mg%, hipercolesterolemie >250 mg% si trigliceride >150 mg%.

3. Sindrom edematos: edeme de tip nefrotic, apar cand albuminele plasmatice scad < 2,5 g%.
- sunt albe, moi, pufoase, cu godeu persistent

- debuteaza la fata, apar apoi in regiuni declive (gambe, regiunea sacratd), cu evolutie spre
ansarca

4. Sindrom cardio-vascular: hipertensiune arteriald secundara reno-parenchimatoasa, prezenta
in SMNN, prin mecanism de retentie hidro-salina.

,»palida* (bolnavul are tegumente palide)
- de tip sistolo-diastolic
- are complicatii - cardiace, cerebrale, oculare si renale.

5. Sindrom de insuficienta renala (retentie azotata): prezent in SMINN.
Biologic: cresc ureea, creatinina, acidul uric In plasma; scade clearance-ul creatininei.
Insuficienta renala poate fi:
- organicd: prin leziuni glomerulare;
- functionala: prin hipovolemie plasmatica (datoritd edemelor).
Punctia biopsie renala: obligatorie pentru diagnosticul de SN din amiloidoza, glomeruloscleroza
diabetica, colagenoze, si pentru evaluarea leziunilor glomerulare.

A B
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Fig. 2.30. Electroforeza proteinelor plasmatice. A. Sindrom nefrotic B. Aspect normal
Legenda: A: albumine; a4, a2, B, Y - globuline
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GLOMERULONEFRITELE (GN):
Definitie: afectiuni glomerulare inflamatorii, mediate imunologic, caracterizate:
* histopatologic - prin exudat, proliferare, hialinoza si scleroza glomerulara;
* clinic - prin sindrom nefritic acut, subacut (rapid progresiv) sau cronic.
Sunt implicate imunitatea celulara (limfocite T, macrofage/celule dendritice), imunitatea umorala
(anticorpi, complexe imune, complement seric) si alti mediatori inflamatori (inclusiv citokine,
chemokine si cascada coagularii). Antigenul tinta poate fi cunoscut (infectii, cancere, medicamente)
sau necunoscut.
GN primara poate aparea la indivizi cu predipozitie ereditard (gene ale complexului major de
histocompatibilitate MHC de tip HLA-A1, B8, DR2 si DR3), pe fondul factorilor de mediu.
Componentele sindromului nefritic:
1. Hematurie (macroscopicd sau microscopicd) - cu cilindri eritrocitari la microscopia
urinara
Proteinurie
Hipertensiune
Edem (periorbital, picior sau sacral)
Oligurie temporara
6. Uremie.
Etiologia GNA:
I. Post-Infectioase:
» Streptococice
* Nestreptococice
- Bacteriene: stafilococ, pneumococ, Legionella, sifilis
- Virale: HVB, HVC, HIV, oreion (v. urlian), echovirus, V. Epstein-Barr
- Parazitare: toxoplasma, malarie, schizostomiaza, trichinoza
I1. Endocardita infectioasa (GN focala si segmentara)
I11. Nefrita de sunt (sunturi ventriculo-peritoneale infectate)
IV. Abces visceral (mai ales pulmonar)
V. Vasculite
* Colagenoze: lupus eritematos, poliarteritd nodoasa, boala Wegener
* Boli hematologice: purpura Schénlein-Henoch, crioglobulinemie

Nk

Glomerulonefrita difuza acuta (GNDA) post-streptococica
Definitie: inflamatie difuza acutd cu neutrofile a glomerulilor renali (fig. 2.30), iar microscopia
electronica se evidentiaza depozite de IgG si complement pe membrana bazala glomerulard (fig. 2.31).
Survine la 1-3 saptamani dupa o infectie streptococica (angind, otitd medie sau celulitd) cu streptococ
3-hemolitic de grup A Lancefield de tip nefritogenic si evolueaza cu sindrom nefritic acut.

- este rard in tarile dezvoltate

- poate surveni la orice varsta, dar este mai frecventa la copii si adolescenti.

- este mai frecventa la barbati decat la femei (2:1).

Fig. 2.30. Inflamatie glomerulara

difuza acuta membrana bazala glomerulara
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Tablou clinic
1. Infectie streptococica acuta: amigdalita, scarlatind, erizipel, otita
2. Perioada de latenta de 1-3 saptamani: se formeaza complexele imune circulante.
3. Debutul GNDA:
- brusc: febrd, lombalgii, stare generala alterata
- printr-o complicatie (de obicei cardio-vasculard)
4. Perioada de stare: sindrom nefritic acut
a) Sindrom urinar:

- urini rosiatice, tulburi, in ,,spalaturd de carne” (hematurie macroscopica)
- oligurie: 400-600 ml1/24 ore
- densitate urinara normala (>1.020)
- proteinurie neselectiva 1-3 g/24 ore
- sedimentul urinar:
- hematurie
- cilindrurie cu cilindri hematici si hialini
- leucociturie mai micd decat hematuria
b) Sindrom edematos: edeme prin retentie hidro-salind; caractere:
- albe, moi, pufoase, cu godeu persistent
- de obicei localizate la fata si pleoape, matinale

- pot fi generalizate, cu anasarca
¢) Sindrom cardio-vascular: HTA prin hipervolemie, datoritd retentiei hidrosaline; caracterele
HTA:

- moderata;
- de tip sistolo-diastolic, cu cresterea mai ales a valorii diastolice (180/120 mmHg)
- evolueaza in paralel cu edemele (in functie de aportul de NaCl)
- fundul de ochi este normal
- pulsul este bradicardic
Complicatii ale HTA in GNA
Complicatii cardiace: insuficienta ventriculard stdngd acuta (astm cardiac, edem pulmonar acut).
Semn obiectiv de alarma: zgomotele cardiace devin tahicardice, cu galop ventricular. Complicatii
cerebrale: encefalopatia hipertensiva — sindrom de hipertensiune intracraniana:
- cefalee, vertij
- acufene, fosfene, scotoame
- bradicardie
- varsaturi
- convulsii
Examenul fundului de ochi: edem papilar, artere retiniene spastice.
d) Sindrom de insuficienta renala (retentie azotati): este tranzitor, prin scaderea filtrarii glomerulare
- ureea plasmatica creste moderat: 60-80 mg%
- creatinina plasmatica creste moderat: 1,2-2 mg%
- clearance creatinind este scazuta
e) Sindrom inflamator:
- VSH > 100 mm/h
- leucocitoza cu polinucleoza
- fibrinogen crescut
- electroforeza: cresc a-2 globulinele si y-globulinele plasmatice
- proteina C reactiva crescuta
- complementul seric scazut
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f) Teste specifice de infectie streptococica:
- titrul ASLO crescut
- inconstant: exudat faringian cu streptococ 3 - hemolitic

Glomerulonefrita difuza subacuta (rapid progresiva) (GNRP)
Definitie: GN caracterizatd prin hematurie glomerulara (cilindri hematici sau hematii dismorfe),
necroza glomerulara focala (fig. 2.31) si dezvoltare rapidd a insuficientei renale acute (sapta-
mani sau luni), cu sau fard leziuni proliferative extracapilare (semilune epiteliale). Semiluna
epiteliala este un agregat de macrofage si celule epiteliale in spatiul lui Bowman (fig. 2.32).
Se poate dezvolta:
* cu depozite imune: anticorpi anti-MBG sau complexe imune (LES)
 fara depozite imune: vasculite anti-proteinaza 3 (PR3), anti-MPO-ANCA
Cauze:
* primard idiopatica
» secundara: suprapusa altor boli glomerulare
- nefropatia cu IgA
- GN membranoasa
- GN post-infectioasa: cu depuneri de complexe imune lineare, granulare sau imuno-
fluorescenta negativa.
Tablou clinic: este asemanator cu al GNDA poststreptococice, dar mai sever (hematurie, oligurie,
azotemie).

Fig. 2.31. Glomerulonefrita
necrotizanta focala semiluna epiteliala

GNA focale si segmentare
Definitie: inflamatie care afecteazd o parte din glomeruli (focale - pana la 40%) si doar unele
segmente din glomeruli (segmentare). Apar la interval scurt dupa infectii respiratorii (1-2 zile)
Tablou clinic:

» prezintd hematurie si/sau proteinurie

* nu prezintd HTA, edeme, retentie azotata
Diagnostic: prin punctie-biopsie renala
Nefropatia cu IgA: a devenit cea mai frecventd forma de GN la nivel mondial. Are o
predipozitie ereditard (cromozomul 6p in regiunea locusurilor CMH/DQ si HLA-B).
Este o GN proliferativa focala si segmentara cu depozite mezangiale de IgA polimerice.
Apare mai frecvent la copii si barbati tineri.
Manifestari clinice:

- hematurie microscopicad asimptomaticd sau hematurie macroscopica recurenta, dupa o

infectie respiratorie superioara sau gastro-intestinala de etiologie virala.

- proteinurie, iar 5% din cazuri pot fi cu proteinurie nefrotica.
Biologic: IgA T in 50% din cazuri.
Prognosticul este de obicei bun, mai ales la cei cu tensiune arteriala normala, functie renala
normala si absenta proteinuriei la prezentare.
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Risc de BCR terminala: 25% din cazuri - la cei cu:
- proteinurie mai mare de Ig pe zi
- creatinind serica crescuta
- hipertensiune arteriala
- polimorfism al genei ECA (izoforma DD)
- fibroza tubulointerstitiala la biopsia renala.

GLOMERULONEFRITA CRONICA (GNC)
Cauze:

* primitive (75-80%);

* secundare: unei GNA
Modalitati descoperire a GNC:

- examen de urina efectuat de rutina

- anemie inexplicabila

- uree, creatinind crescute la examen de rutina

- rinichi mici bilateral la ecografie

- exacerbare a simptomelor declansata de o infectie
GNC poststreptococica: evolueaza in 3 stadii
Stadiul latent (2-20 ani): existd anomalii urinare asimptomatice (hematurie microscopica,
proteinurie < 0,5 g/24 ore)
Stadiul manifest: sindrom nefritic cronic

1. sindrom urinar: poliurie hipostenurica, proteinurie, hematurie, cilindrurie

2. sindrom edematos: edeme nefritice sau nefrotice

3. sindrom cardiovascular (HTA cu afectarea organelor {inta)

4. sindrom BCR (boala cronica de rinichi): azotemie, scaderea 1 creatininei, anemie
Stadiul terminal: BCR terminala

Tabel 2.10. Diagnostic diferential intre GNA si GNC

GNA GNC

debut acut debut insidios

fara antecedente de boala renalda, HTA exista antecedente de boala renala, HTA
HTA fara modificari ECG sau ale fundului de ochi | HTA cu modificari ECG si ale fundului de ochi
frecventa hematurie macroscopica frecventa hematurie microscopica

oligurie poliurie

densitate urinara normala hipostenurie

NEFRITELE TUBULO-INTERSTITIALE (NTTI)
Generalitditi
* reprezintd cauze frecvente ale insuficientei renale acute si cronice
* alterarea functiei tubulare renale determina: acidoza renald, proteinurie tubulara, pierdere
sodiu, alterarea capacitatii de concentrare
+ scaderea progresiva a filtrarii glomerulare determind insuficienta renala
Clasificare: acute sau cronice
Etiologia NTI acute
A. Medicamente (70%):
- antibiotice: cefalosporine, ciprofloxacina, eritromicind, penicilind, rifampicina, sulfonamide
- analgezice: AINS
- diuretice: furosemid, tiazide
- altele: alopurinol, carbamezipna, cimetidina, fenitoina, inhibitori de pompa de protoni, valproat
B. Infectii (15%):
- bacterii: ex. streptococi
- virusuri: ex. hantavirus
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C. Idiopatice (8%)
D. NTI cu uveita (5%)
E. Boli inflamatorii sistemice:

- LES - NTI culgG4
Etiologia NTI cronice
A. Medicamente si substante toxice:

- Toate cele care cauzeaza NTI acute
Ciclosporina

5-aminosalicilati

Cadmiu, plumb, titaniu

- Iradierea
B. Boli sistemice:

Diabet zaharat
Siclemia
LES/vasculite
Sarcoidoaza

Nefropatia cu IgG4
C. Metabolice:

- Hiperuricemia
- Nefrocalcinoza

- Hiperoxaluria
E. Infectii:
- HIV

- Virusul Epstein-Barr
F. Altele:

- HTA,

Nefropatia endemica balcanica,

Nefropatia indusd de ierburi chinezesti,

Sindromul Alport

NTI acute:

Simptome generale: febrd, lombalgii, artralgii, eruptii cutanate
Simptome functionale: sindrom urinar tubular acut (IRA)

- oligo-anurie cu densitate urinarad scazuta
- proteinurie neselectiva (tubulara)

- sediment urinar: hematurie; leucociturie masiva, cilindri leucocitari
Probe biologice: retentie azotata, acidoza metabolica

NTI cronice:
1. Sindrom urinar tubular cronic:

- poliurie hipostenurica
- proteinurie neselectiva, 1-2 g/24 ore -
sediment:
- hematurie microscopica
- leucociturie mai intensa decat hematuria, cilindri leucocitari
2. Sindrom azotemic (de insuficienta renala cronica):
- retentie azotata (cresc ureea, creatinina, acidul uric plasmatic)
- acidoza metabolicd - anemie
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Nefropatia la analgetice
Etiopatogenie:
- fenacetind
- aspirind
- acetaminophen
- AINS
Manifestari clinice:
* Sindrom urinar:
- piurie sterild
- proteinurie < 1 g/zi
- hipostenurie
hematurie
* Colica renala (apare dacd se produce necroza papilard)
« HTA
* Anemie
* Cefalee
* Simptome digestive
Uro-CT: rinichi mici, calice deformate
Evolutie spre BCR, risc aparitie tumori uroepiteliale (la 10%).

NEFROPATII VASCULARE
A. Nefroangioscleroza benigna: apare dupa o evolutie indelungatd a HTA benigne.
Manifestari clinice: sindrom urinar:
- poliurie, nicturie
- hipostenurie, proteinurie, microhematurie
Ecografie: rinichi micsorati simetric, contur neted.
Evolutia spre insuficienta renald se face tardiv.

B. Nefroangioscleroza maligna: apare in cadrul HTA accelerate, maligne si evolueaza spre BCR
rapid progresiva.
Markeri histologici:
* necroza fibrinoida glomerulara
* necroza arteriolara
 endarterita proliferativa
Manifestari clinice:
1. tensiune arteriald diastolica > 130 mmHg
2. encefalopatie hipertensiva; retinopatie hipertensiva grad III, I'V; insuficienta cardiaca
3. proteinurie, microhematurie
4. anemie hemolitica microangiopatica (eritrocite fragmentate pe frotiul de sdnge periferic)
5. BCR rapid progresiva (deces in 1-2 ani)

INSUFICIENTA RENALA ACUTA (IRA)
Definitie: sindrom clinico-biologic caracterizat prin suprimarea bruscd, completd si potential
reversibila a functiilor renale.
Etiologie: 5
A. IRA PRE-RENALA: ischemica (,,rinichiul de soc”) - apare in conditii de soc:
- hipovolemic (hemoragie, arsuri intinse, deshidratare intensa)
- traumatic
- chirurgical
- obstetrical
- infectios: avort septic, peritonita acuta, septicemii diverse
- anafilactic
- cardiogen
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B. IRA RENALA INTRINSECA:
a) Necroza tubulard acutd:
1. Intoxicatii acute:

- chimice (etilenglicol, clorura de mercur, tetraclorura de carbon)
- medicamentoase: (aminoglicozide, tuberculostatice, AINS, IECA)
- substante de contrast radiologice
- muscaturd de sarpe
- sindrom hepato-renal
- pre-eclampsie si eclampsie
2. Precipitari intra-tubulare:
- mioglobina: in sindrom de strivire;
- hemoglobina: incompatibilitate post-transfuzionald, malaria falciparum, ,,febra apei negre”

b) Nefropatii diverse acute:
1. Glomerulare:
- glomerulonefrite acute
- nefropatie lupica
2. Tubulo-interstitiale:
- pielonefrite acute
- necroza papilara
3. Vasculare:
- infarct renal
- necroza corticald bilateralda
- nefroangioscleroza maligna
4. Sindrom de coagulare intravasculara diseminata

C. IRA POST-RENALA: are cauzi mecanica (uropatie obstructiva bilaterald sau pe rinichi unic
anatomic/functional)
1. Litiaza ureterala
2. Stricturi ureterale
3. Compresiuni ureterale:
- hematom
- tumori

- fibroza retroperitoneald
4. Adenom de prostata etc.

Manifestarile clinice:
A. Stadiul pre-anuric (latent): 3-5 zile; predomina simptomele afectiunii cauzale
B. Stadiul oligo-anuric (manifest): 7-14 zile
L. Sindrom clinic: necaracteristic
1. Tulburari digestive (prin hiperhidratare): anorexie, greturi, varsaturi
2. Tulburari cardio-vasculare (prin hipervolemie): HTA si edem pulmonar acut
3. Tulburari respiratorii: respiratic Kussmaul (acidoza metabolica)
4. Tulburari neuro-psihice:
- astenie, parestezii (prin hipocalcemie)
- convulsii (prin edem cerebral)
- delir, somnolenta, confuzie, coma (prin encefalopatie uremica)
11. Sindrom urinar:
1. Oligurie (sub 500 ml/24 ore) sau anurie (sub 100 ml/24 ore)
2. Scaderea densitatii urinare:
- izostenurie (1010)

- subizostenurie (1005)
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3. Scaderea osmolaritatii urinare: aprox. 300 mosm/I.
4. Scaderea eliminarii urinare de:
- uree: sub 10 g/24 ore
- creatinina: sub 1 g/24 ore
- Na urinar sub 130 mEq/24 ore
- Kurinar: sub 10-20 mEq/24 ore
4. Proteinurie neselectiva
111. Sindrom umoral:
1. Retentia azotata: sc instaleaza brusc
- ureea plasmatica: creste cu 20-40 mg%/zi (pand la 200-400 mg%)
- la valori peste 300 mg%: apare sindromul uremic
- creatinina plasmatica: creste cu 0,5-1 mg%/zi
- acidul uric plasmatic: ajunge la 5-10 mg%
2. Tulburari hidro-electrolitice:
- Hiperhidratare globala cu sciaderea presiunii oncotice a plasmei; poate determina
edem cerebral (convulsii), edem pulmonar acut.
- Electrolitii plasmatici:
« scad: Na+, Cl -, Ca?"; determind astenie, parestezii
« cresc: K+, Mg *', fosfatii, sulfatii; cresterea Kpl > 7 mEq/l duce la deces prin
asistold ventriculara.
3. Tulburari acido-bazice: acidoza metabolica moderata:
- rezerva alcalina: 15-20 mEq/1.
- pH sanguin: sub 7,3.

C. Stadiul poliuric:
Diureza se reia dupa 7-14 zile de anurie, daca leziunile renale sunt reversibile.
In stadiul poliuric, filtrarea glomerulard revine la normal, dar capacitatea de concentrare tubulard
ramane scazuta (apare diabetul insipid renal).
I. Sindrom urinar: consta in poliurie hipostenurica 3000-3500 ml/24 ore, independenta de aport;
I1. Sindrom umoral:

1. Tulburari hidro-electrolitice:

- deshidratare celulara: tegumente si mucoase uscate, cu senzatie de sete
- deshidratare extra-celulara: hipotensiune arteriald mergand pana la colaps
- K plasmatic scade rapid sub 3,5 mEq/l: apare risc de moarte subitd prin fibrilatie
ventriculara.

2. Retentia azotati: scade mai lent. Normalizarea completd a functiilor renale se constata
dupa 6-12 luni.

Explorari paraclinice permise in IRA:
1. Ecografia renala.
2. Radiografia renala simpla:
- daca dimensiunile rinichilor sunt normale sau crescute - prognosticul este mai bun
(indica reversibilitatea leziunilor renale)
- daca rinichii sunt mici: prognosticul este grav (IRA pe fond de BRC)
. Uro-CT fara substanta de contrast
. Scintigrama renala izotopica.
. Punctia biopsie renala: se recomanda in IRA cu oligo-anurie prelungita (peste 14 zile),
daca rinichii au dimensiuni normale sau crescute (suspiciune de GNRP)
6. Arteriografia sau flebografia renala: daca se suspecteaza obstructii vasculare

n A W
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Tabel 2.11. Criterii de diagnostic diferential intre cauze pre-renale si intrinseci ale IRA

Criteriul Pre-renala Intrinseca
Densitatea urinara >1020 <1010
Osmolaritatea urinard (mOsm/kg) > 500 <350
Sodiu urinar (mmol/L) <10 >20
Excretia fractionata de Na <1% > 1%

Tabel 2.12. Stadializarea KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcomes) a IRA

Stadiu | Concentratia creatininei serice Diureza
1 1,5-1,9 ori nivelul de baza sau crestere > 0.3 mg/dL | <0,5 ml/kg/ora timp de 6-12 ore
2 2-2.9 ori nivelul de baza <0,5 ml/kg/ora timp de 6-12 ore
3 ori nivelul de bazd/ sau initierea epurdrii extra- oL
3 renale/ sau scaderea FG <35 ml/min/1,73 m2 Anurie timp de > 12 ore

Tabel 2.13. Diagnosticul diferential dintre IRA si IRC (BRC)

Element Sugereaza
Creatinina plasmatica cu valori crescute anterior BRC
Dimensiunile rinichilor la ecografia renala

. BRC
- mici
- normale sau crescute IRA

Unele forme de BRC cu rinichi mari:
nefropatia diabetica

rinichi polichistici

nefropatii infiltrative (amiloidoza, lim-
fom, leucemie

nicturie, HTA)

Py o te IRA
Anemie severa, hiperfosfatemie, hipercalcemie BRC
Eroziuni subperiostale pe radiografii osoase
. 9 BRC
(osteodistrofie renala)
Simptome si semne cronice (fatigabilitate, prurit, BRC

INSUFICIENTA RENALA CRONICA (IRC), BOALA CRONICA DE RINICHI (BCR,

BRC)

Definitie: reprezinta un sindrom clinico-biologic caracterizat printr-o incapacitate functionala a
rinichilor, datorata distrugerii progresive si ireversibile a nefronilor, cu o duratd > 3 luni.

Reversibilitatea este totusi posibild in cateva situatii:
- inlaturarea unei obstructii a tractului urinar

- administrarea de terapie imunosupresoare in cazul GN sau vasculitelor sistemice

- tratamentul hipertensiunii arteriale accelerate
- corectia stenozelor critice ale arterelor renale.
Etiopatogenie
1. Boli congenitale si ereditare:

- Boala polichistica renala (a adultului sau forme infantile)

- Boala chistica medulara
- Scleroza tuberoasa

- Oxaloza

- Cistinoza

- Uropatia congenitala obstructiva
2. Boli glomerulare

- primare (incluzand glomeruloscleroza primara)
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secundare:

- LES

- Poliangeita, poliangeita cu granulomatoza
- Amiloidoza

- Glomeruloscleroza diabetica

- HTA accelerata

- Sindromul hemolitic-uremic

- Purpura trombotica trombocitopenica

- Scleroza sistemica

- Siclemia

3. Boli vasculare:

Nefroscleroza hipertensiva (frecventa la descendentii africani de rasa neagra)
Boala renovasculara
Vasculite ale vaselor mici si medii

4. Boli tubulointerstitiale cronice

Nefrite tubulointerstitiale — idiopatice/ datoritda medicamentelor(mai ales analgezice
nefrotoxice)/mediate imun

Nefropatia de reflux

Tuberculoza

Schistosomiaza

Nefrocalcinoza

Mielomul multiplu (rinichiul mielomatos)

Nefropatia balcanica

Necroza papilara renala (diabetul, siclemia, nefropatia analgezica)
Nefropatia la ierburi chinezesti

5. Obstructiile de tract urinar

Boala litiazica

Boli ale prostatei
Tumori pelvine

Fibroza retroperitoneala

- Schistosomiaza
Tabel 2.14. Stadializarea KDIGO a bolii cronice de rinichi
Stadiu Descriere ml /ml;lljﬁ 73m> Observatii
Afectare renala (modi-
ficari urinare/sanguine/ . ..
1 imagistice) cu gRF G >90 asimptomatici
normala
Afectare renald cu poliurie independenta de aport,
2 RFG usor scazuta 60-89 nicturie,
inapetenta, fatigabilitate
Scadere moderata a 30-59 pseudonormalurie  independentd  de
RFG aport, nicturie, inapetenta, fatigabilitate,
3 3a 45-59 scaderea capacitatii de concentrare inte-
3b 30-44 lectuala;
pot apare manifestari clinice ale ure-
miei, reduse ca intensitate
4 Scadere severda a RFG 15-29 sindrom uremic
5 Insuficienta renala <15 supravietuire numai cu dializd sau cu
terminala transplant
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Tabel 2.15. Clasificarea bolii cronice de rinichi (BCR) folosind categoriile: rata de filtrare
glomerulara (RFG) si raportul albumind/creatinina urinara (RAC) mg/mmol.

RAC (mg/mmol)/descriere

Prognosticul BCR
in functie de <3 3-30 =30
RFG si RAC Descriere A 7 A3
590 6l RFG normald sau crescutd cu alte
- manifestiri ale afectarii renale
| RFG usor scizutd cu alte manifestari ale
n‘:'E“ 60-89 G2 dfectarii renale
= 4550 | Gl | PFGmoderatsciautd cusau fardalte
- manifestdri ale afectdrii renale
E
E 30-44 G3b | RFG moderat panila foarke scizut
L4 ]
LV
o RFGfoarte scazuta cu sau fara alte
1528 1 64 anifestari ale afectarii renale
<15 G5 Boala renald terminala

Cresterea riscului

Sindromul uremic: manifestairi clinice
1. Generale:

- astenie, mialgii, artralgii (prin osteopatie renald)

scadere in greutate

- scaderea rezistentei la infectii
2. Cutanate:
tegumente galben - murdare (anemie si depunere de urocrom);
purpurd, hemoragii cutaneo — mucoase;
prurit, uremide: depuneri de cristale de uree.
3. Respiratorii:
- halena amoniacala (foetor uremic)
- respiratie acidotica Kussmaul

- tendinta la bronhopneumonii
4. Cardio-vasculare:

- HTA cu tensiune diastolica crescuta (120-140 mm Hg)
- insuficienta cardiaca:

- aritmii

Cresterea riscului

- pericardita uremica: apare in stadiul terminal al BRC si anuntd decesul in perioada
in care nu se efectuau hemodialize.
Hiper - Kpl. determina urmatoarele modificari ECG (fig. 2.33.A)

bradicardie sinusala

unde T 1nalte

largirea complexului QRS
alungirea intervalului P-Q

aplatizarea undei P

> 7 mEq/l: risc de asistola ventriculara
Hipo - Kpl. determina urmatoarele modificari ECG (fig. 2.33.B):

aparitia undei U
aplatizarea si negativarea undei T

subdenivelarea segmentului ST

alungirea intervalului Q-T

< 3mEq/l: risc de moarte subita prin fibrilatie ventriculara
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Fig. 2.37. Aspect ECG de: A. Hiperkalemie; B. Hipokalemie
Legenda: V: extrasistole ventriculare
5. Digestive:
- anorexie, greturi, varsaturi (apar prin hiperhidratare celulard);
- limba incarcatd, cu depozite brune — ,,prajita”
- gastritd hemoragica, cu hemoragie digestiva superioara;
- diaree, prin epurarea extra-renald a ureei (prin mucoasa digestiva).
6. Hematologice:
- anemie normocroma normocitara: prin deficit de eritropoetina;
- sindrom hemoragipar cutaneo-mucos (prin afectarea functiei trombocitare in uremie):
purpurd, echimoze, epistaxis, gingivoragii etc.
7. Metabolice si endocrine:
- hiperparatiroidism secundar — hipocalcemie, hiperfosfatemie, osteopenie si osteoporoza
- acidoza metabolica
- hiperprolactinemie (galactoree)
- scaderea hormonilor sexuali
- gutd (hiperuricemie)
- cresc colesterolul si trigliceridele
- scade necesarul de insulina la diabetici (se elimina renal)
8. Neuro-psihice:
- crampe musculare, mioclonii, sughit (apare cand ureea creste peste 250 mg%)
- polinevrita uremica
- convulsii: prin edem cerebral (hiperhidratare)
- encefalopatia uremica: somnolenta, confuzie, delir, coma
Explorari imagistice permise in BRC:
1. Ecografia renala: evidentiaza rinichi mici in majoritatea cazurilor.
2. Radiografia renala simpla
3. Uro-CT
4. Urografia de excretie (i—v): numai cind creatinina plasmatica este mai micd de 3 mg% (altfel
rinichiul nu concentreaza substanta de contrast).
4. Scintigrama renala.

Evolutie: de agravare lent progresiva si ireversibila; sunt posibile acutizari tranzitorii i reversibile
(episoade de insuficientd renala acutd pe fondul insuficientei renale cronice).
Factori de prognostic sever:

- proteinuria > 3g/24 ore

- prezenta HTA
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1. Anamneza, examen obiectiv, investigatii
Debut:
- acut: AN acute post-hemoragice, leucemii acute
- insidios: anemii feriprive, leucoze cronice.
Simptome si semne functionale
- paloare
- tulburari hemoragice
- echimoze,
- sangerari mucoase
- hematoame
- adenopatii
- splenomegalie
Simptome si semne generale:
- astenie, adinamie
- febra:
- subfebrilitati: anemii hemolitice cronice, leucemii cronice;
- febra ondulanta: limfom Hodkin;
- febrd septica : leucemii acute, pancitopenii, agranulocitoza;
- transpiratii nocturne, prurit generalizat: in limfoame Hodkin.
Varsta:
- la nou-nascuti: hemofilia
- la copii si tineri:
- anemii hemolitice ereditare,
- leucemii acute
- la adulti si varstnici: mai frecvente leucemii cronice

Sexul:
- hemofilia: manifesta la sexul M
- anemia feripriva: predomina la sexul F
Profesia:
- industria chimica si expunenerea cronica la radiatii : risc de leucemii sau aplazii
medulare

- expunerea la Pb : risc de anemie saturnina.
Regiunea geografica:
- Bazinul mediteranean:
- AN hemolitice enzimopenice (deficit de G6PD)
- Hemoglobinopatii: talasemia
- Africa: hemoglobinoza S
- Estul Mediteranei si Indochina: hemoglobinoza C
AHC: boli hematologice ereditare:
- hemofilia,
anemii hemolitice prin defecte corpusculare
APF la femei- cauze de AN feriprive:
- sarcinile
- nasterile
- avorturile

- Boli infectioase ac:
o mononucleoza infectioasa,
o limfocitoza acuta infectioasa
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- Boli infectioase cr (TBC, sifilis)—> AN din boli cr
- Boli inflamatorii cr (PR) — [J AN din boli cronice
- Boli parazitare (botriocefaloza, lambliaza) — AN prin malabsorbtia intest. a vit. B12

- Alimentatia carentata: AN feriprive

- Edentatia la varstnici,

- Problemele economice

- Abuzul de alcool— AN dat. carentelor alim si malabsorbtiei Fe (jejunitd);
- Expunerea profesionala la toxice sau radiatii— aplazii medulare, leucoze
- Medicamente: Cloramfenicolul, Trimetoprim, Fenacetina, antiepilepticele.

Examen obiectiv general:
- Paloare — anemie
- Pletora- policitemie
- Icter- hemolize
- Examen fund de ochi:
= Hemoragie (ex. In trombocitopenie)
= Edem papilar
= Dilatari venoase
- Stomatita angulara- deficit de fier
- Buze- telangiectazie hemoragica ereditara
- Limba netetda (glosita) — deficit de fier
- Hipertrofie gingivala- leucemie mieloida acuta
- Amigdale palatine- marite
- Adenopatii — palparea ganglionilor superficiali occipitali, retro-auriculari, pre-
auriculari, sub-mandibulari, sub-mentonieri, latero-cervicali, supra-claviculari
- Maini:
= Koilonichie (anemie)
= Telangiectazie
= Perfuzie/irigatie
- Axile: ganglioni axilari
- Torace: tahicardie, suflu sistolic pluriorificial (anemie)
- Abdomen:
= Hepatomegalie
= Splenomegalie
= Ascitd
= Formatiuni tumorale
- Membre inferioare:
=  Tegumente:
= Tulburari hemoragice tegumentare (trombocitopenie/tulburari de
coagulare):
e echimoze,
e petesii, purpura
e hematoame
= Tulb de vascularizatie - gangrene degete (trombocitoza)
= Ulcere gambiere (asociate cu siclemia)
= Tesut celular subcutanat:
- ganglioni inghinali
- edem
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= Articulatii:
- Tumefactie
- Deformare
- Miscari restrictionate
= Qase: deformate (talazemie majora)

Palparea ganglionilor limfatici superficiali

Grupele ganglionare: occipitali, retro-auriculari, pre-auriculari, sub-mandibulari, sub-
mentonieri, latero-cervicali, supra-claviculari , axilari, epitrohleeni, inghinali, poplitei.
Caractere: localizare, marime, mobilitate, sensibilitate, consistenta.

Adenopatiile de cauza hematologica pot fi :

Localizate:
- Limfom Hodkin la debut (fig.3.1)
- Limfosarcom la debut
Generalizate:
- Limfoame
- Leucemie limfatica acuta sau cronica

Caractere ale adenopatiilor de cauza hematologici:

n leucemii limfatice cronice:
— adenopatia este generalizata;
— ganglionii sunt elastici, nedurerosi, mobili, neconfluenti.
Tn limfoame maligne:
— initial este afectat un singur grup ganglionar , evolugia este spre extindere
regionald si generalizare;
— ganglionii sunt semiduri, nedurerosi, mobili, cu tendinta de confluare.
— in limfomul Hodgkin- ganglionii devin durerosi dupa consum de alcool.
In limfosarcoame:
— adenopatie este initial localizata, apoi generalizata,
— ganglionii sunt duri, durerosi, mobili in limfosarcoame si aderenti de planuri in
reticulosarcoame.

Fig.3.1 Limfom. Adenopatie laterocervicala

Examenul obiectiv al splinei: palpare, percutie.
Gradele splenomegaliei (fig. 3.2):

L. Splenomegalie minima: se palpeaza polul inferior al splinei, doar in inspir;

I1. Splenomegalie usoara: se palpeaza polul inferior al splinei, in inspir si expir, la o
distantd de 1-2 cm sub rebordul costal stang.

IIlI. Splenomegalie moderata: splina palpabild la o distantd de 3-7 cm sub rebordul
costal stang, dar deasupra orizontalei prin ombilic;
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V. Splenomegalie gigantd: polul inferior al splinei palpabil in fosa iliacd dreapta, sub
orizontale prin spina iliacd antero-superioara.

Gradele spenomegaliei

Grad I: doar in inspir
1-2em Grad I, ugoara
@] 3-7cm Grad i,
>77 1 (deasupra ombilicului)
Grad IV, importanta
(ombilic »SIAS)

ta:

Fig. 3.2. Gradele splenomegaliei

Cauze hematologice ale splenomegaliei
- anemii hemolitice
- sindroame mieloproliferative
- sindroame limfoproliferative
Cuantificarea splenomegaliei:
o grad I, II:
- anemie pernicioasd, anemii hemolitice;
- limfoame, leucemii limfatice;
- grad III, I'V:
- sindroame mieloproliferative
- limfosarcoame
+ grad V: leucemie mieloida cronica
Consistenta splinei:
» elastica: in anemii hemolitice;
e ferma: in leucemii, limfoame;
* dura: in limfosarcoame, sindroame mieloproliferative.
Sensibilitate splinei:
» de obicei: nedureroasi; devine dureroasa in:
- distensii acute in pusee din anemii hemolitice;
- infarctizari ale splinei, cu perisplenita: in leucemii si limfoame;
- sindrom de coagulare intravasculara diseminata (CIVD) din leucemiile acute.

Investigatii de laborator
I. Hemoleucograma periferica si indicii eritrocitari: valori normale
= Hb: barbati 13,5-17,5 g/dL, femei 11,5-15,5 g/dL; Ht: barbati 40-54%, femei 37-47%
*  Numdr eritrocite: barbati 4.5-6 milioane/mm?; 3,9-5 milioane/mm’
= Volum eritrocitar mediu (VEM): 80-96 {fL
= Concentratia hemoglobinica eritrocitard medie (CHEM): 32-36 g/dL
= Hemoglobina eritrocitarid medie (HEM): 28-32 pg/eritrocit
= Distributia diametrului globulelor rosii (RDW): 11-15%; depisteaza microcitoza care
este concomitentd cu macrocitoza, situatie in care VEM poate fi fals normal.
» Numir reticulocite: 50-100 x 10°/L (0,5-2,5% din nr. E)
» Numdr leucocite: 4.000-11.000/mm’
o Neutrofile: 40-70% (2000-7500/mm’)
o Eozinofile: 1-5% (40-400/mm’)
o Bazofile: 0-1% (< 100/mm°)
o Limfocite: 20-40% (1.500-4.000/mm")
o Monocite: 4-10% (200-800/ mm®)
» Numdr trombocite:150.000-400.000/mm’
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II. VSH (viteza de sedimentare a hatiilor): <20 mm/h. Masoara raspunsul de faza acuta.
= VSH-ul crescut reflecta o crestere a concentrati plasmatice a proteinelor mari
(fibrinogen, imunoglobuline) care favorizeaza gruparea eritrocitelor in fisic. Cauze:

o anemii grave, leucemii acute i cronice;

o procese imunologice, infectioase, ischemice, maligne sau traumatice;
o VSH-ul creste cu varsta

o este mai mare la femei decat la barbati.

= Scade in policitemii.

II1. Vascozitatea plasmatica este o masurdtoare utilizata in locul VSH-ului in unele laboratoare.
Aceasta depinde de concentratia moleculelor mari, cum ar fi fibrinogenul si imunoglobulinele. Nu
este afectatd de nivelul hemoglobinei.

IV. Proteina C reactiva (PCR): este o proteina produsa in raspunsul de faza acuta.
Se sintetizeaza exclusiv in ficat si creste in 6 ore de la un eveniment acut.
= (Creste in:

o febra (posibil declansat de IL-1, IL-6, TNF-a si alte citokine);

o afectiuni inflamatorii;

o 1n urma traumatismelor.
Specificitatea este mai mare decat in cazul VSH-ului si nu este afectatd de nivelul hemoglobinei,
dar este mai putin utild decat VSH-ul sau vascozitatea plasmaticd in monitorizarea bolilor
inflamatorii cronice, cum ar fi lupusul eritematos sistemic (LES).

V. Investigatii privind rezervele de fier:
= sideremia: 60-150 pug%
= procentul de saturare cu fier a transferinei: 30-50%
= capacitatea transferinei de a lega fierul: 250-450 ng%
= feritina serica: B: 30-300pg/L ; F: 15-200 pg/L

VI. Medulograma:
Pentru punctie medulara cu aspirare se foloseste sternul, pentru punctie-biopsie se foloseste osul
iliac. Frotiul obtinut din maduva osoasd se coloreaza panoptic May-Griinwald-Giemsa. Pentru
evidentierea rezervelor medulare de Fe se foloseste reactia Perls (fig. 3.3).
Normal: 80.000-120.000 mielocariocite/camp.
Raportul granulo-eritrocitar: 3/1.
= Seria granulocitara:

mieloblasti: 0,5-1,5%
promielocite: 4%
mielocite: 14-20%
metamielocite: 10-20%
. granulocite: 35%
= Seria eritrocitara:

1. proeritroblasti: 1-8%

2. eritroblasti: 7-32%.

3. reticulocite: 0,1-2%
= Seria limfo-monocitara:

1. limfocite: 3-17%

2. monocite: 0,5-3,5%
= Seria trombocitara: megacariocite: 0,3-3%

N
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Fig. 3.3. Medulograma. Rezerve medulare de fier evidentiate prin reactia Perls.

VII. Teste de craza sanguina: de rutina se efectueaza
®  Numdarul de trombocite - exploreaza hemostaza primara;

Timpul de siangerare (TS: 1-2 minute) - exploreaza hemostaza primara;

Timpul de coagulare (TC:10-12 min), pt hemostaza secundara

Timpul Howell (TH: 1-2 min), pt hemostaza secundara

Timpul de protrombina (TP: 15 secunde)- exploreazd calea comuna si calea extrinsecd a
coagularii;
»  Timpul partial de tromboplastind activata (APTT: 32 secunde) - exploreaza calea comuna si

calea intrinseca a coagularii.
Dacé acestea sunt anormale: sunt necesare investigatii suplimentare (vezi tulburari de hemostaza).

I1. Bolile sangelui

ANEMIILE
Definitie: anemiile se definesc prin scaderea:
e qr. E <4 mil/mm’,
e Hb< 11g%,
e Ht<35%.
Apar cand se rupe echilibrul dintre producerea si distrugerea hematiilor.

Clasificare
I. Severitate:
a. usoare (Hb=9-11 g%)
b. medii (Hb=7-8 g%)
c. severe (Hb< 6g%)
I1. Morfologica:
a. Volum: normocitare, microcitare, macrocitare
b. Culoare: normocrome, hipocrome, hipercrome
III. Patogenica:
a. prin pierderi (post-hemoragice)
b. prin deficienta producerii de eritrocite
c. prin distrugere exagerata (hemolitice)

A. Anemii prin pierderi de singe:
a. Acute:
1. Sangerari gastro-intestinale
2. Sangerari genito-urinare (nasteri, avorturi)
3. Traumatisme
4. Interventii chirurgicale
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b. Cronice:
1.Tumori sau polipi gastro-intestinali
2. Sangerari lunare abundente
3.Tumori vezicale sau renale
4. Ulcere gastrice sau duodenale

B. Anemii prin deficit al eritropoezei:
a. Anemii microcitare hipocrome
1. Prin deficit de fier (feriprive)
2. Prin defect de utilizare fierului (sideroblastice)
3. Prin defect de re-utilizare a fierului (din boli cronice)
4. Talasemii (clasificate si ca anemii hemolitice datorate unor anomalii eritrocitare intrinseci)
b. Anemii normocitare normocrome
1. Anemie aplastica
2. Anemie hiproliferativa din:
» boala cronica de rinichi (deficit de eritropoetind);
= insuficiente endocrine: tiroidiand, hipofizara;
= depletii de proteine
3. Mielodisplazie
4. Mieloftizie
¢. Anemii macrocitare hipercrome:
1. Megaloblastice: prin deficit de vitamind B12 sau de acid folic,
2. Non-megaloblastice: hepatopatii cronice, abuz de alcool, anemie aplastica, mielo-
displazie.

C. Anemii prin distructie eritrocitara exagerata (hemolitice)
a. Prin defecte extra-eritrocitare
1. Hiperactivitate reticulo-endoteliald cu splenomegalie: hipersplenism;
2. Anomalii imunologice:
* hemolizd auto-imuna:
- prin auto-anticorpi la rece (hemoglobinurie paroxistica la frig);
- prin auto-anticorpi la cald;
= hemolizd izo-imuna: prin aglutinine izo-imune.
3. Injurii mecanice:
= infectii
® traumatisme
b. Prin defecte intra-eritrocitare:
1. Anomalii de membrana, dobandite:
= hipofosfatemie
= hemoglobinurie paroxistica nocturna
= stomatocitoza
2. Anomalii de membrana, congenitale
= eliptocitoza
= sferocitoza
3. Anomalii metabolice enzimatice
= defecte ale caii Embden-Meyerhof
= deficit de G6PD
4. Hemoglobinopatii:
= HbC
= HbE
= HbS-C
= Hb S-B (talasemie)
= Hb S (anemie falciforma)
= Talasemii (3, B-o, o)
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Evaluare
Anemia nu este un diagnostic 1n sine, este manifestarea unei boli. De aceea, chiar anemiile usoare
si asimptomatice trebuiesc investigate pentru a stabili si trata cauza.
Simptome: nu sunt nici sensibile, nici specifice anemiei.
a. Simptome datorate hipoxiei tisulare: apar de obicei la valori ale Hb< 7 g%; uneori apar la
scaderi mai mici ale Hb, de obicei la pacienti cu rezerva cardiopulmonara scazuta, sau daca anemia
se instaleaza mai rapid.
= Simptome neurologice:
o cefalee,
o ameteli,
o tinitus, fosfene,
o lipotimii, sincope.
= Simptome cardiovasculare:
fatigabilitate,
palpitatii,
dispnee,
angind de efort;
in forme severe: insuficienta cardiaca, soc.
= Simptome digestive:
o inapetenta,
o greturi,
o diaree.
= Simptome endocrine:
o libido scazut,
O amenoree.
b. Simptome care sugereaza cauza anemiei:
= Sangerdrile - sugereaza o anemie prin pierdere de sange
o digestive: melena, hematemeza, hematochezie;
o respiratorii: epistaxis, hemoptizii;
o genitale: meno-metroragii,
o urinare: hematurie.
= Jcterul si urinile inchise la culoare, In absenta unei boli hepatice - sugereaza o hemoliza;
= Scaderea ponderald - poate sugera un cancer;
» Durerile osoase difuze, durerile toracice - sugereaza o anemie falciforma;
= Paresteziile in ,,manusd” — ,,sosete” sugereaza o anemie prin deficit de vitamind B12 sau
de acid folic.

0O O O O O

Examen obiectiv:
a. Semnele obiective ale anemiei nu sunt nici sensibile, nici specifice; paloarea apare in anemii
severe.
b. Semne obiective datorate bolii ce a cauzat anemia:
= Scaunul melenic sau cu sange - indica o sangerare gastro-intestinala;
= Socul hipovolemic - apare in hemoragii acute severe
o hipotensiune arteriala
tahicardie
tahipnee
puls slab perceptibil (filiform)
tegumente palide, reci, transpirate
confuzie
= Jcterul - poate sugera o hemoliza;
= Splenomegalie - prezentd in anemii hemolitice din:
o hiperacticitate reticulo-endoteliala
o defecte intra-eritrocitare (de membrana, hemoglobinopatii)
o colagenoze

O O O O O
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o sindroame mieloproliferative
o infectii (malarie, endocardita infectioasa)
o neoplasme
= Neuropatiile periferice: sugereaza un deficit de vitamina B12;
= Distensia abdominald post-traumatica - sugereaza hemoragie interna,
= Petesiile: sugereaza anomalii trombocitare (trombocitopenie sau trombocitopatie);
= Insuficienta cardiaca cu debit crescut: apare ca mecanism compensator la hipoxia tisulara
indusa de anemie.

Investigatii
1. Hemoleucograma completa, cu evaluarea indicilor eritrocitari: se stabileste diagnosticul de
anemie si tipul ei (dupa marimea si incarcarea cu hemoglobina a eritrocitelor);
2. Frotiul de sange periferic: este mai adecvat decat analizorul automat pentru recunoasterea
anomaliilor eritrocitare.
3. Aspiratul si biopsia medulara: permit observarea directd §i numadrarea precursorilor eritro-
citrari, precum si evaluarea depozitelor medulare de fier. Indicatii:

= Anemii de etiologie inexplicabila

= Alte citopenii

= Leucocitoza inexplicabila

* Trombocitoza

= Suspiciune de leucemie, mielom multiplu, mieloftizie.
4. Teste specifice pentru a stabili etiologia anemiei:

= bilirubina serica, LDH: crescute in anemii hemolitice

= teste pentru metabolismul fierului: sideremia, capacitatea de saturare cu fier a transferinei

plasmatice, feritina plasmatica
= teste pentru deficite de vitamind B12, acid folic, vitamina C, cupru
= teste pentru depistarea cauzelor hemolizei

I. ANEMII MICROCITARE SI HIPOCROME
L.a. Anemia feriprivid: cauzatd de deficitul de fier, care determind anomalii in sinteza
hemoglobinei.
Cauze ale deficitului de Fe:
e Aport alimentar redus (normal 15 mg Fe/zi, din care se absoarbe doar 1 mg/zi-
echivalentul fierului pierdut prin descuamare din piele si mucoasa intestinald);
e Malabsorbtie:
- hipo-aciditate gastrica cu lipsa ionizarii Fe;
- malabsorbtie duodenala si jejunala a Fe;
e Consum crescut: copildrie, adolescenta, sarcina, alaptare
e Pierderi de sange prin hemoragii mici si repetate:
- digestive: predomina la barbati;
- genitale: predomina la femei;
- comune barbatilor si femeilor:
o fragilitate capilara: prin deficit de vitamina C;
o anemie hemoliticd microangiopatd, daca Fe eliberat prin hemoliza depaseste capa-
citatea de legare a haptoglobinei (se pierde).
Manifestdrile clinice:
- paloare cu tenta alba
- manifestari neurologice:
- cefalee,
- ameteli,
- tinitus, fosfene,
- lipotimii, sincope (in forme severe)

159



- manifestari cardiovasculare:
- fatigabilitate,
- palpitatii,
- dispnee,
- angina de efort;
- tahicardie, sufluri functionale pluri-orificiale,
- 1n forme grave: insuficienta cardiaca.
- manifestari digestive:
- inapetenta,
- pica: dorinta de a manca diverse materii nealimentare (gheata, tencuiala, noroi etc.)
- greturi,
- diaree.
- tulburari trofice ale tegumentelor, fanerelor si mucoaselor: apar In anemii severe, cand
deficitul de fier afecteaza si tesuturile
= tegumente: subtiate, cu riduri.
= fanere:
- par friabil, care incarunteste repede;
- unghii friabile, platonichie, koilonichie, santuri transversale;
* mucoasa digestiva:
- ragade ale comisurilor bucale,
- glosita,
- faringita Plummer-Vinson,
- gastrita hipo-acida,
- enterocolita nespecifica.
Frotiul de sdnge periferic: anemie microcitard si hipocroma (fig. 3.4)
= Eritrocitele sunt:
- microcite: VEM < 80;,L3 (fL),
- hipocrome: CHEM < 30g/dL, HEM < 27 pg,
- de marimi diferite: anizocite,
- de forme diferite: poikilocite,
- colorate diferit: anizocrome.
= Reticulocitele sunt In numar normal sau usor crescut (sub 5%); numarul lor creste dupa
aport de Fe, cand apare ,,criza reticulocitara”.
Rezervele de fier: scazute
- sideremia: scazuta;
- capacitatea transferinei de a lega Fe: crescuta;
- feritina serica: scazuta.
Medulograma:
= hiperplazia seriei rosii, eritroblastice;
= maduva ,,albastra”: datorita deficitului de sinteza a Hb, eritroblastii sunt bazofili;
= reactia Perls: Fe medular este absent.

)
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Fig. 3.4. Frotiu de sange periferic. Anemie microcitara si hipocroma.
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Lb. Anemia sideroblasticd: este o anemie prin defect de utilizare medulara a fierului in sinteza
hemoglobinei; este o anemie microcitard si hipocroma, cu rezerve crescute de fier (sideremie,
saturarea transferinei, feritina);
Cauze:
I. Ereditara: are transmitere recesiva legata de cromozomul X; este rara si se manifesta la barbati;
I1. Dobandita: secundara
1. Factori care inhiba sinteza de protoporfirina
= medicamente:
- antibiotice (cloramfenicol, tetraciclind),
- tuberculostatice (izoniazida, pirazinamida),
- anti-inflamatorii (fenacetind, D-penicilamina),
- citostatice
= toxice: alcool, plumb;
2. Deficitul de vitamina B6 (piridoxind)
3. Colagenoze: poliartritd reumatoida, lupus eritematos;
4. Neoplazii: leucemii, carcinoame
Manifestari clinice: se suspecteaza cand o anemie microcitard hipocroma nu raspunde la tratament
cu fier.
Frotiu de sdange periferic:
® anemie microcitard hipocroma
= poate apare dimorfism eritrocitar (microcite $i macrocite) cu hematii ,,in {intd” (eritroblasti
nucleati);
= reticulocitele sunt scazute: semn de eritropoeza ineficientd;
Rezerve de fier: crescute
Medulograma este necesara pentru diagnostic:
= hiperplazia si displazia seriei rosii, eritroblastice;
= > 30% din eritroblasti sunt sideroblasti inelari (fierul este stocat in mitocondriile dispuse
perinuclear);
= rezervele medulare de fier sunt crescute.

k.
Fig. 3.5. Medulograma. Sideroblasti inelari

I.c. Anemia din boli cronice: apare prin defect de reutilizare medulard a fierului in sinteza
hemoglobinei, acesta fiind stocat iIn macrofag. Anemia este initial normocitard, normocroma;
ulterior devine microcitara si hipocroma, usoard (Hb > 8g%), cu rezerve de fier normale
(sideremie, transferina, feritind).
Cauze:

= inflamatii cronice — colagenoze, de obicei poliartrita reumatoida;

= infectii cronice (sifilis, TBC, endocardita infectioasa)

= neoplasme.
Manifestari clinice: ale bolii de baza
Frotiu de sange periferic

= anemie usoara, microcitard si hipocroma;

= eritrocitele sunt uniforme ca morfologie si coloratie;

= reticulocitele sunt scazute: semn de eritropoeza ineficienta.
Rezerve de fier: normale
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Medulograma
= hiperplazia seriei rosii, eritroblastice.
= sideroblasti: absenti.
= rezerve medulare de fier: prezente.

I.d. Talazemia: este o anemie hemolitica ereditara, microcitara si hipocroma, datorata unei sinteze
anormale a hemoglobinei. Are transmitere autozomala. Este frecventd in bazinul mediteranean.
Cele mai frecvente tipuri sunt:
e Alpha-talazemia: scaderea sintezei lanfului polipep-tidic o;
e Beta-talazemie: scaderea sintezei lantului polipeptidic f3;
Heterozigotii dezvolta o anemie usoara sau moderata (talazemie minora);
Homozigotii dezvolta o anemie severa (talazemie majord), sunt dependenti de transfuzii de sange si
au deformari osoase datorita hiperplaziei maduvei hematopoetice.
Manifestdari clinice:
Anamneza: istoric familial de anemie
Examen obiectiv:
= paloare si icter
= splenomegalie
= deformari osoase:
- turicefalie (craniu ,,in turn”),
- proeminenta oaselor malare
- afectarea oaselor lungi: tulburari de crestere, fracturi patologice
= litiaza biliara cu calculi pigmentari
= ulcere gambiere
= supraincarcarea cu fier dupa transfuzii repetate de singe (hemosideroza):
- 1n miocard: determina insuficienta cardiaca;
- in ficat: determina ciroza hepatica.
Frotiu de sdange periferic (fig. 3.6):
* anemie microcitara si hipocroma;
= hematii in ,,{intd” (eritroblasti nucleati);
= reticulocite crescute > 5% si bilirubina serica crescutd: semne de hemoliza.
Rezerve de fier: crescute
Medulograma: se efectucaza pentru a exclude alte cauze ale anemiei. Evidentiaza hiperplazie
eritroida.
Radiografii osoase: semne de hiperactivitate medulara
- corticala subtiata;
- imagini trabeculare in ,,raze de soare” pe suprafata calotei craniene (fig. 3.7);
- corpii vertebrali au aspect granular, de ,,sticla mata”;
- falangele au aspect rectangular sau biconvex.
Diagnostic de certitudine: electroforeza hemoglobinei.

\M} ‘\\ . ,,f :5

Fig. 3.6. Talasemie. Eritrocite Fig. 3.7. Talasemie.
»in tinta” Radiografie de craniu. Imagini trabeculare
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Tabel 3.2. Diagnosticul diferential an anemiilor microcitare hipocrome

AN prin AN din boli Talasemie An sideroblastics
deficite de fier cronice (o sau B)
R din tipurile
VEM J J sau normal W n raport cu ereditare, adesea T
severitatea AN R .

in tipurile dobandite
Fe seric d ) Normal )
Capacitate 0 \’ Normala Normala
legare Fe
Feritina N Normali sau T Normala T
Fe medular Absent Prezent Prezent Prezent
Fe. n . Absent Absent sau 4 Prezent Forme inelare
eritroblasti

II. ANEMII NORMOCITARE SI NORMOCROME

Sunt anemii prin deficit al eritropoezei de tip hipoproliferativ, normocitare si normocrome, care se

deosebesc prin tipul de raspuns medular:

a. cu reticulocitopenie (raspuns medular deficitar).

b. cu reticulocitoza (raspuns medular adecvat )

I1.a. Anemii normocitare, normocrome, cu reticulocitopenie

1. Hipoplastice sau aplastice: prin afectare intrinseca a maduvei hematopoetice (HP), cu
disparitia celulelor stem.

2. Mieloftizice: maduva este infiltratd cu celule maligne (mielom, carcinom), sau celule
nonhematopoetice care nlocuiesc celulele hematopoetice normale.

3. Prin deficit de eritropoietina: in insuficienta renala cronica.

4. Prin deficit al raspunsului la eritropoetind: in stiri hipometabolice (hipotiroidism,
hipopituitarism) si deprivari de proteine.

Anemii hipo- sau aplastice

Cauze:

e Congenitale: anemia Fanconi (autozomal recesiva).
¢ Dobandite:
1. Toxice chimice: benzen, toluen, adeziv;
2. Medicamente:
- antineoplazice,
- AINS,
- Antiepileptice: fenitoin, carbamazepin,
- Imunosupresoare: azatioprin, saruri de aur, D-penicilamina
- Antitiroidiene (carbimazol)
- antibiotice (Cloramfenicol, Trimetoprim).
3. Insecticide
4. Radiatii ionizante
5. Infectii: hepatita virala, virus Epstein-Barr, HIV, retrovirus, tuberculoza.
6. Hemoglobinuria paroxistica nocturna
7. Sarcina
8. Idiopatice

Manifestdri clinice:

An Fanconi: anomalii ale scheletului (microcefalie), pielii, ochilor, ale sistemului nervos central
(surditate) si renale. Este diagnosticata de obicei intre varsta de 5 si 10 ani si este
asociatd cu un risc crescut de malignitati

AN dobandite: AN, sangerari, infectii.

Debut:

¢ insidios: dupa cateva sdptamani sau luni
e brusc: cu caracter exploziv
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Perioada de stare:
e paloare datorata anemiei:
- anemie acuta: paloare alba ,,ca ceara”;
- anemie cronicd: pigmentare brund;
¢ infectii severe datorate leucopeniei
e hemoragii cutaneo-mucoase datorate trombocitopeniei (echimoze, epistaxis, gingivoragii)
Ganglionii limfatici, splina: in limite normale.
Frotiu de sange periferic:
1. Anemie normocroma, normocitara, severa
2. Reticulocitopenie
3. In forme cu panhipoplazie:
- leucocitopenie (< 1.500/mm’),
- trombocitopenie (< 100.000/mm?)
Rezervele de fier: crescute
Medulograma:
- Panhipoplazie: maduva este acelulara (fig. 3.8), cu cresterea infiltratului lipidic.
- Aplazie eritrocitara pura: lipseste doar seria eritroblastica (se asociaza de obicei cu timom
sau o boala autoimuna).
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Fig. 3.8. Medulograma. Panhipoplazie

Anemii mieloftizice: tesutul hematopoetic este inlocuit de celule non-hematopoetice sau anormale:
= mielofibroza: infiltrare cu tesut fibros;
= celule carcinomatoase metastatice
= celule hematopoetice anormale in sindroame mieloproliferative: policitemia vera,
leucemii;
= tesut granulomatos
= tesut adipos: dislipoidoze
Manifestdari clinice:
= splenomegalie: dureri in hipocondrul stang
= hepatomegalie
Frotiu de sange periferic:
= anemie normocitard, normocroma, cu normoblasti si diferente mari de dimensiuni si forma
(anizocitoza, pokilocitoza)
= reticulocitopenie
= leucocitopenie si trombocitopenie
Medulograma: necesara pentru diagnostic.

I1.b. Anemii normocitare, normocrome, cu reticulocitoza
1. Anemii post-hemoragice acute
2. Anemii hemolitice

Anemii post-hemoragice acute: apar in sangerari acute.
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Simptome:
= Fara simptome: daca volumul hemoragiei <500 ml.
= Simptome de anemie acutd: daca volumul hemoragiei este de 500-1500 ml.
- Paloare
- Tahicardie
- Hipotensiune arteriald ortostatica
- Lipotimii, ameteald, sete
= Soc hipovolemic: pierdere >1500 ml sange
Date laborator
* Imediat dupd hemoragie: numarul de eritrocite, Hb si Ht sunt normale, datoritd
vasoconstrictiei si hemoconcentratiei.
= Dupa cateva ore, lichidul interstitial intrd in circulatie si determind hemodilutie: apare
anemie normocitara si normocroma.
= Dupa cateva zile: apar semne de regenerare medulara — cu reticulocitoza de 5-10%.
= Semne care indicd faptul ca sangerarea continua:
o TA ramane scazuta sub substitutie de volum
o persista: leucocitoza si trombocitoza.

Anemii hemolitice: apar prin scurtarea duratei de viatd a eritrocitelor sub 120 zile, care depaseste
capacitatea maduvei hematopoetice de a inlocui eritrocitele distruse.
Cauze:
Ereditare:
1. defect membrana eritrocitara: microsferocitoza, ovalocitoza;
2. hemoglobine anormale: hemoglobinopatii (talasemie, siclemia-hemoglobinoza S, C);
3. deficite de enzime eritrocitare: glucozo-6-fosfat dehidrogenaza (G6PD), piruvatki-
naza, pirimidinkinaza.
Dobandite:
e Imune
o Auto-imune: la cald (IgG), la rece (IgM)
o Alo-imune:
- Reactii hemolitice transfuzionale
- Boala hemolitica a nou nascutului
- Dupa transplantul medular allogenic sau transplante de organ
o Anticorpi indusi de medicamentoase
e Non-imune
o Deficite membranare dobandite: hemoglobinuria paroxisticd nocturna
o Mecanice:
- Anemia hemolitica microangiopatica
- Proteze valvulare
- Hemoglobinuria de mars
o Patologii secundare sau sistemice: insuficientd hepaticd sau renala
e Diverse
1. Infectii: malaria, Mycoplasme, bacterii, toxine produse de Clostridium perfringens
(welchii) - sepsis generalizat;
2. Medicamente si toxice chimice care lezeazd membrana eritocitara sau deter-
mina hemoliza oxidativa
- medicamente: fenacetina, aspirina; dapsona si sulfalazina determind hemoliza
oxidativa cu aparitia corpilor Heinz
- toxice chimice: nitrobenzen, toluen; erbicide ingerate - clorat de sodiu) pot
determina hemoliza oxidativa severa cu insuficienta renald acuta
- toxice vegetale: fasole fava.
3. Hipersplenism
4. Arsuri extinse (denatureaza proteinele membranare eritrocitare)
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Criterii diagnostice:

I. Anemia: de obicei usoard, ocazional severa, cu reticulocitoza > 5%.

II. Frotiu de sange periferic: sferocite, policromazie.

ITI. Semne de distrugere exagerata a eritrocitelor:

o scurtarea timpului de injumdtatire a vietii eritrocitelor marcate cu °'Cr si administrate
1-v (rar)

o cresc LDH, Bi, urobilinogen, hemosiderina urinara

o scade haptoglobina plasmatica.

IV. Fragilitate osmotica: Cand celulele rosii sunt puse intr-o solutie hipotona, ele absorb
apa, se umfla si eventual se lizeaza. Testele de fragilitate osmotica pot fi folositoare in
confirmarea suspiciunii de sferocitoza ridicata de frotiu.

V. Testul antiglobulic direct (Coombs). Acesta este negativ in sferocitoza ereditard si
exclude anemia hemoliticd autoimund, in cadrul careia sferocitele sunt de asemenea
prezente.

VI. Semne de hiperactivitate a maduvei hematopoetice:

o cresterea reticulocitelor plasmatice > 5%, cu policromazie;
o hiperplazia eritroida a maduvei hematopoetice;

Hemoliza acuta
Cauze: infectii, substante toxice, transfuzii incompatibile.
Sediu: extravascular si intravascular.
Hemoliza extravasculard: cea mai frecventd; macrofagele din splind distrug eritrocitele usor
anormale si cele acoperite cu anticorpi la cald.
Hemoliza intravasculara: in vase sunt distruse eritrocitele sever anormale si cele acoperite cu
anticorpi la rece sau complement C3. Se elibereazd Hb in plasma. Exemple de hemoliza
intravasculara:
- anemii auto-imune
- traumatisme directe: hemoglobinuria de mars, proteze valvulare mecanice defecte,
microangiopatie
- toxine: clostridium, venin de sarpe
Manifestari clinice:
Debut: brusc
- frison, febra
lombalgii
artralgii
dureri abdominale difuze
Forme severe: stare de soc, cu oligo-anurie.
Examen obiectiv:
- paloare, icter
- splenomegalie
- urini hipercrome
- scaune hipercholice
Investigatii:
- anemie normocromd, normocitard severa cu reticulocitoza (>5%); schizocite prezente in
hemoliza intravasculara;
- bilirubina indirectd T, LDH T; ALAt normal;
- semne de hemoliza intra-vasculara:
o schizocite,
o scaderea haptoglobinei plasmatice,
o Hb-urie,
o hemosiderinurie.
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Hemoliza cronica
Cauze: anemii hemolitice

ereditare
dobandite autoimune

Sediu: extravascular (splind)

Evolutia poate fi continud sau intermitenta. Distrugerea eritrocitelor este mai pufin importanta si
este compensata partial prin eritropoeza medulara crescuta.

Manifestari clinice

paloare cu tenta galbuie,

icter in pusee de hemoliza
hepatosplenomegalie

litiaza biliara cu calculi bilirubinici

in cazul anemiilor hemolitice ereditare apar:
o modificari ale scheletului, craniului,

o ulcere gambiere

Investigatii:
Frotiu de sange periferic:

1.

2.
3.

anemie cu anizocitoza, poikilocitoza; forme ereditare: microcitoza, ovalocitoza (elipto-
citozd) (fig. 3.8) ;

reticulocite crescute, mai ales in pusee de hemoliza

leucocitoza, trombocitoza in pusee de hemoliza

Medulograma: hiperplazie medulara, mai ales pentru seria rosie.
Investigatii speciale:

Durata de viata a eritrocitelor: .

o se folosesc eritrocite marcate cu crom radioactiv: se depisteaza hemoliza si sediul ei.

Investigatii morfologice: microsferocite, ovalocite, schizocite

Rezistenta osmotica a E: redusa in microsferocitoza, crescuta in talazemii.

ELFO-Hb: pentru hemoglobinopatii;

o Defecte cantitative ale lanturilor globinei: talasemia

o Defecte calitative In structura lantului globinei: siclemia (AN falciforma)

o Defecte combinate de productie si de structurd a lantului globinic (AN falciforma, B-
talasemie)

Testul Brewer: pentru anemii hemolitice enzimopenice

Testul Coombs la cald si la rece: pentru anemii hemolitice auto-imune.

Flow-citometrie
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Fig. 3.9.A. Microsferocitoza ereditard. B. Eliptocitoza ereditara

Beta-talasemia:

fenotip homozigot (mutatii patologice identice pe ambele alele) sau heterozigot compus
(mutatii patologice diferite pe ambele alele): talasemie dependenta de transfuzii (TDT),
talasemie majora.

fenotip heterozigot: talasemie intermediar-dependentad de transfuzii (TIDT), tara
talasemica de purtitor simptomatic - poate necesita transfuzii in caz de infectii sau
sarcina (talasemie intermediara).
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- talasemia B heterozigota: fenotip heterozigot non-dependent de transfuzii (TNDT),
tara talasemica de purtitor asimptomatic (purtator talasemic): AN hipocroma
microcitara cu feritind sericd si rezerve de Fe normale, HbA2 crescutad, HbF putin
crescuta.

Drepanocitoza (AN falciforma)
Hemoglobinopatie familiala calitativa, caracterizata prin prezenta Hb reduse tip S.

= forma homozigota (HbSS): AN falciforma - HbS > 50% si prezenta HbF - are evolutie
grava, cu deces 1n copildrie.

= forma heterozigotd (HbAS): tara siclemica- HbS < 50%: apar crize de siclizare (hematii
in forma de secera, fig.I11.9), cu hemoliza si microtromboze, in conditii de hipoxemie
(expunere la frig, infectii intercurente, altitudini inalte, anestezie etc).
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Fig. 3.10. Anemie falciforma

II1. ANEMIT MACROCITARE, HIPERCROME
Se impart in megaloblastice si non-megaloblastice in functie de evaluarea maduvei osoase.
Ill.a. Anemii macrocitare megaloblastice:
Sunt anemii datorate unei maturari defectuoase a eritrocitelor:
e (arenta factorilor de maturatie (vitamina B12, acidul folic) duce la o sinteza defectuoasa a
ADN-ului nuclear.
e Alte cauze de sinteza defectuoasd a ADN-ului: deficite enzimatice congenitale (aciduria
oroticd) sau secundare unor tratamente (hidroxicarbamida - hidroxiuree, azatioprina).
e Mielodisplazia datorata diseritropoezei.
Sinteza de ARN fiind normald, maturarea citoplasmatica este normald, cu aparifia megaloblastului
medular. Carenta factorilor de maturatic nucleard afecteaza maturarea tuturor celulelor din
organism.
Modificarile cele mai evidente apar la nivelul
o celulelor sanguine,
o celulelor epiteliale ale tractului digestiv
o celulelor nervoase
Cauze ale carentei de vitamina B12
I. Aport alimentar scazut (carne,oud, lapte): aportul normal este de 5-30 pg de vitamina
B12, din care se absorb 2-3 pg. In ficat se stocheazi 2-3 mg de vitamina B12. Poate dura
2 ani sau mai mult pana la aparitia deficitului de vitamind B12 in cazul absorbtiei
deficitare, pierderile zilnice fiind mici (1-2 pg).
1. vegetarieni
2. alcoolism cronic
3. malnutritie severa protein-calorica
I1. Malabsorbtie (ileon terminal):
1. Deficit de factor intrinsec Castle: anemie pernicioasd (cauza cea mai frecventd);
gastrectomie; deficit congenital de factor Castle
2. Boli ale ileonului terminal, rezectia ileonului terminal
3. Suprapopulatie bacteriana
4. Sprue tropical
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5. Botriocephaloza

6. Pancreatitd cronica

7. Medicamente: Metformin, suplimente de potasiu
I1I. Utilizare deficitara:

1. Deficit congenital de transcobalamina II

2. Protoxidul de azot (inactiveaza vit B12)

Cauze ale carentei de acid folic
I. Sciderea aportului alimentar (legume verzi si organe - ficat, rinichi). Prin gatirea
alimentelor se pierde 60-90% din folat. Necesarul zilnic este de min 100 pg. Rezervele de
folati = 10 mg.
varstnici
alcoolism (cauzeaza utilizare deficitara a folatului)
saracie
anorexie, Infometare
IL. Malabsorbtle (jejun):
rezectii gastrice
- boala celiaca
- sprue tropical
- boala Crohn
- cancer
III. Necesar crescut:
A. Conditii fiziologice:
- sarcina,
- alaptare,
- copildrie
B. Conditii patologice:
- anemii hemolitice,
sindroame mieloproliferative,
inflamatii severe
boald metabolica: homocistinuria
hemodializa/dializa peritoneala
IV. Medicamente care au actiune anti-acid folic:
- citostatice: metotrexat
- Trimetoprim (sulfamida)
- Pirimetamina (anti-protozoaric)
- antiepileptice. fenitoin, fenobarbital, primidona (analog de fenobarbital)
Manifestdri clinice:
1. Sindrom anemic:
Debut insidios.
Toleranta relativ buna, desi anemia este severa.
o paloare cu tenta subicterica
o edeme palpebrale si declive
2. Sindrom digestiv:
o glosita
o gastritd atrofica.
o enterocolopatie nespecifica: constipatie alternand cu diaree.
3. Sindrom neurologic (prezent doar in deficitul de vitamina B12)
1. Leziuni degenerative ale cordoanelor medulare posterioare si laterale:

.....

.....

o examen obiectiv: diminuarea ROT ale membrelor 1nfer10are,reﬂex Babinski pozitiv
bilateral;
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2. Tulburari ale constiintei:

o fatigabilitate

o somnolenta

o stare confuzionala

o delir
Hemograma: anemie severa, in care Hb este foarte mult scazuta, Ht este mai putin scazut (datorita
macrocitozei)
Frotm de sange (fig. 3.11.A):

anemie macrocitara i ovalocitara, hipercroma

= Indici eritrocitari

- macrocite (VEM: 100-120 ;,t3),
- megalocite (VEM >120 ),
- hipercromie (HEM > 29 pg).
- anizocitoza (dimensiuni diferite)
- poikilocitoza (forme diferite)
- policromatoza (resturi nucleare in eritrocite - corpi Howell-Jolly).
= reticulocitopenie: semn de eritropoeza ineficientd
= Jeucocitopenie, cu neutrofile avand nucleul hipersegmentat (> 6 lobi)
= trombocitopenie, trombocite gigante bizare
Rezervele de fier crescute;
Semne de hemolizi: Bi crescutd (hemolizi intramedulard), LDH T17 (eritropoezi ineficienti)
Medulograma (fig. 3.11.B)

o Seria rosie: hiperplazia seriei eritrocitare cu transformare megaloblastica. Megalo-
blastii au nuclei imaturi (mari, colorati panoptic in albastru), iar citoplasma este matura,
bazofila. Maduva are culoare ,,albastra”.

o Seria granulocitara: leucocite gigante, hipersegmentate.

o Seria trombocitara: megacariocite gigante.

Fig. 3.11. Anemie macrocitara.
A. Frotiu de sange periferic. B. Medulograma

Determindri specifice:
e Dozarea vitaminei B12 plasmatice/ ac folic:
150 pg/ml: sigur deficit vitamina B12 Folat seric <3ug/L
150-250pg/ml: necesare investigatii suplimentare Folat din eritrocite < 150 pg/L

o in suspiciunea de anemie pernicioasi:
- auto-Atc anti-factor Castle;
- auto-Atc anti-celule parietale gastrice;
o Testul Schilling:
- se administreaza oral 1 pg vitamina B12;
- se injecteaza intramuscular 1000 pg vitamind B12 pentru a satura proteina de transport
a vitaminei B12;

170



- se colecteaza urina /24 ore si se dozeaza vitamina B12* (normal > 10% din doza
administrata);

- daca aceasta este scdzuta: indica malabsorbtie pentru vitamina B12;

- se repeta testul Schilling dupa administrare orala de factor Castle: daca se corecteaza
excretia urinard, s-a demon-strat absenta acestuia drept cauza;

- daca excretia urinard ramane scazuta: se repeta testul Schilling dupa administrare de
antibiotic cu actiune intestinala.

* Biopsia de intestin subtire: daca existd deficit de folati cu aport alimentar corespunzator

H1.b. Anemii macrocitare nonmegaloblastice
Sunt anemii care nu se datoreaza unei carente de factori de maturatie. Au mecanisme multiple:
= abuz de alcool;
= hepatopatii cronice: defecte dobandite ale membranei eritrocitare, prin deficit de
esterificare a colesterolului;
= reticulocitoza (de ex. secundara hemolizei)
= hipotiroidismul
= unele afectiuni hematologice: anemie aplastica, mielodisplazie, aplazie eritroidd pura,
mielom multiplu
= medicamente: hidroxicarbamida, azatioprina.

SINDROAME MIELOPROLIFERATIVE
Definitie: proliferarea anormald a uneia sau mai multor celule stem hematopoetice sau de tesut
conjunctiv.
Entitati:
1. Trombocitemia esentiala
2. Mielofibroza primara fara cromozom Philadelphia
3. Policitemia vera
4. Leucemia mieloida cronica: cu cromozom Philadelphia.

Tabel 3.3. Sindroame mieloproliferative

Tip Trasatura dominanta

Trombocitemia esentiala Trombocitoza

Mielofibroza primara Fibroza medulara cu hematopoeza extramedulara
Policitemie vera Eritrocitoza

Leucemie mieloida cronica Granulocitoza

POLICITEMIA SAU ERITROCITOZA:
Definitie: tulburare mieloproliferativa cronica, caracterizatd prin cresterea masei eritrocitare, care
determina cresterea Ht > 55%. Poate fi:

 absoluta: prin cresterea masei eritrocitare

* relativa: prin hemoconcentratie (scdderea volumului plasmatic)

1. ERITROCITOZA RELATIVA
a. Eritrocitoza de stres (sindrom Gaisbick)
» apare predominant la barbati de varsta medie
* de obicei este asimptomatica
* se poate asocia cu risc cardio-vascular crescut (tromboze)
* nu necesita tratament.
b. Eritrocitoza secundara unei hipovolemii acute:
* deshidratare (diurezd excesivd, drenaj nasogastric, gastro-enteritd severd - varsaturi,
diaree)
 arsuri

171




II. ERITROCITOZA ABSOLUTA
a. Primara: policitemie vera (proces neoplazic)
b. Congenitala:
* mutatii in receptorii eritropoetinei
* Hb cu afinitate crescuta pentru oxigen
« mutatii in cdile de detectare ale hipoxiei (ex. mutatia Chuvasu in gena Hippel-Lindau)
c. Secundara:
1. Crestea fiziologica a productiei renale de eritropoetind, in caz de hipoxie (Sa O2< 92%);
Cauze:
* hipoxia de altitudine
+ fumatul intensiv
* Dboli cronice pulmonare cu insuficienta respiratorie
* apneea in somn
* obezitatea morbida
* boli cardiovasculare cu sunt dreapta-stanga
2. Crestere patologica a eritropoetinei:
* Carcinom renal, tumora Wilms
» Carcinom hepatocelular
* Tumori suprarenale
* Hemangioblastom cerebelar
* Leiomiom uterin masiv
* Supradoza de eritropoetina
» Tratament cu preparate androgene

POLICITEMIA VERA (PV): tulburare mieloproliferativa cronica, primara, determinata de proli-
ferarea autonoma (independenta de nivelul eritropoetinei), a celulelor stem eritropoetice.
Simptome:
= adeseori absente
= prezente:
- cefalee
tulburari vizuale
fatigabilitate
dispnee
- prurit: mai ales dupa bai fierbingi
Examen obiectiv:
= culoarea fetei: rosie violacee
= palmele si plantele: rosii, calde, dureroase (eritromelalgie), uneori cu ischemie digitala
= hepatomegalie
= splenomegalie
Investigatii:
- hemoleucograma: policitemie, leucocitoza, trombocitoza;
in acest caz, se determina:
- saturatia arteriala 1n oxigen
- eritropoetina serica (normald sau scazutd in PV).
- P50: masoara afinitatea Hb pentru oxigen.
Alte investigatii specifice:
- testare geneticd: mutatie JAK2 ;
- progenitorii eritrocitari recoltati din sange periferic sau din maduva pot dezvolta colonii
eritroide fara adaugare de eritropoetina.
- determinarea masei eritrocitare: prin marcarea eritrocitelor cu crom radioactiv;
Investigatii nespecifice:
- hiperuricemie: prin turn-over celular crescut;
- vitamina B12 plasmatica: crescuta
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Diagnostic:

Tabel 3.4. Criterii OMS pentru diagnosticul policitemiei vera
Majore | 1.Cresterea masei eritrocitare:

a. Hb> 18,5g% la barbati, > 16,5 g% la femei;

b. Masa eritrocitara crescutd cu > 25% fata de valoarea normala
2. Prezenta mutatiei JAK2

Minore | 1.Biopsie medulari: hipercelularitate trilineara (eritroida, granulocitara i megacariocitara)
2.Eritropoetina serica: usor scazuta
3.Formare in vitro de colonii eritroide endogene

Diagnosticul este pozitiv in prezenta a:

= doua criterii majore §i unui criteriu minor;

» primului criteriu major si a oricaror doua criterii minore
Evolutie:
Are risc crescut de tromboze.
Poate evolua spre leucemie acuta sau mielofibroza.
Supravietuirea:

» fara tratament: 2-3 ani;

= cu tratament: 8-15 ani.

MIELOFIBROZA
Definitie: sindrom mieloproliferativ datorat transformarii neoplazice a unei celule stem medulare
multipotente. Se caracterizeaza prin fibrozd medulard excesivd cu distrugerea celulelor hemato-
poetice, urmata de hematopoeza extramedulara (in ficat si splind).
Cauze:
a. Primara
b. Secundara
= neoplasme:
o carcinoame cu metastaze medulare
o limfoame, leucemii, mielom multiplu - cu infiltrare medulara
= infectii: osteomielite, TBC;
= hipertensiunea pulmonara primitiva;
= toxine: benzen;
= radiatii;
= boli autoimune (colagenoze).
Manifestdri clinice:
" anemie
= hepato-splenomegalie
= posibile infarcte splenice
Investigatii:
= Frotiu de singe periferic:
o anemie cu eritrocite in forma de ,,lacrima” (dacriocite)
reticulocite: crescute
leucocitoza cu granulocite imature
trombocitoza
in stadii avansate: pancitopenie.
= LDH seric crescut
= Medulograma: pentru diagnostic este necesard biopsie din mai multe locuri, pentru ca
fibroza nu este uniforma.

o O O O
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LEUCEMII

)

Fig. 3.12. Dacriocite (eritrocite ,,in lacrima”)

Definitie: boli neoplazice ale leucocitelor, afectind maduva hematopoetica, sangele circulant,
splina si ganglionii limfatici.

Cauze: riscul de leucemii creste Tn urmatoarele conditii.

1. Radiatii ionizante
2. Substante chimice si medicamente:
- Expunerea la benzen
- Tratament anterior cu citostatice
3. Factori genetici: risc de instabilitate genetica sau insuficienta maduvei osoase.
- Anemia Fanconi
- Ataxia telangiectazica
- Sindromul Li-Fraumeni.
- Sindromul Down (trisomia 21): risc de aproximativ 30 de ori mai mare 1n
- Exista un grad ridicat de concordanta intre gemenii monozigoti.
Gene au fost asociate cu LAM familiala: CEBPA si RUNXI.

4. Virusuri:

- virusul HTLV-1: asociat cu leucemia/limfomul cu celule T adulte (Japonia, Caraibe)
- virusuri umane T-limfotropel si 2; virusul Epstein-Barr;

Tabel 3.5. Diagnosticul leucemiilor

LLA LMA LLC LMC
Incu-ienvta copilarie Orice varsta varsta medie o adulti tineri
maxima avansata
Numaér 1 1a 50% N sau 1 1a 60% N sau 11n 98% N sau 1 1a 100%
leucocite  1a 50% d 1a 40% d1a2% °
Formula multi limfoblasti, | multi mieloblasti . . .. intreaga serie
e o . . limfocite mici : L
leucocitara hiatus hiatus mielocitara
Anemie la > 90%, severa la > 90%, severa la 50%, usoara la 80%, usoara
. 0
Trombocite | scdzute la>80% | scazute la>90% scazute la 20-30% crevscute.. 60/)
scazute: 10%
Limfadeno- < . < <
. comuna ocazional comuna rara
patie
zgll;nome- la 60% la 50% uzuald si moderatd | uzuali si severa
Ocazional,
Alte afectarea SNC afectarefl SNC AN hemolitica FAL <
g rard; . leucocitara
caractere comuna Hipogamma- NI
bastonase Auer . . scazuta
globulinemie
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Clasificarea leucemiilor:
Acute: cu celule imature, slab diferentiate (blasti).
- limfocitare (LLA): 3 tipuri dupa clasificarea FAB,;
- mielocitare (LMA): 6 tipuri dupa clasificarea FAB.
Cronice: cu celule mai mature.
- limfocitare (LLC)
- mielocitare (LMC)
Diagnostic diferential al leucemiilor se face cu:
1. Sindroame mielodisplazice: in maduva exista < 30% blasti.
2. Reactii leucemoide: leucocitozd marcatd (> 30.000/mm”), ca raspuns al maduvei hemato-
poetice la infectii sistemice sau cancere. FAL leucocitara este crescutd, nu exista
eozinofilie i bazofilie.

LEUCEMII ACUTE

Sunt caracterizate prin prezenta de leucocite imature (blasti) In maduva si in sangele periferic.

Apar prin transformarea malignd a unei celule stem leucocitare intr-un tip de celuld primitiva,
nediferentiatd si cu o longevitate anormald . Aceste celule imature, de tip limfocitar in leucemia
limfatica acuta (LLA), sau de tip mieloid 1n leucemia mieloida acuta (LMA), prolifereaza anormal,
infiltreaza maduva si 1nlocuiesc tesutul hematopoetic normal. Apar anemie, leucocitopenie si
trombocitopenie.

Apoi leucocitele imature infiltreaza si alte organe si tesuturi: ficat, splina, ganglioni limfatici, SNC,
rinichi.

Tipuri:
I. Leucemia limfatica acuta (LLA):
Poate fi de doua tipuri:
a. Cu limfocite B: este cea mai frecventa forma de LLA (75%). Are prognostic mai bun.
b. Cu limfocite T: este mai rara si are prognostic mai prost.
II. Leucemie mielocitara acuta (LMA) sau leucemia acutd nonlimfocitara (LANL), varsta
medie de aparitie 65 de ani.
Simptome si semne: debutul este rapid - citeva sdptamani sau luni.
1. Datorate infiltrarii maduvei hematopoetice:
- anemie: determind paloare, oboseala, fatigabilitate;
- neutropenie: determina infectii acute, febra,
- trombocitopenie: determind sdngerari cutaneo-mucoase (petesii, purpurd, epistaxis).
2. Datorate infiltrarii sistemului hematopoetic extramedular: poliadenopatie, spleno-
megalie
3. Datorate infiltrarii altor tesuturi:
- infiltrarea periostului: artralgii, dureri osoase;
- infiltrarea SNC sau a meningelui: cefalee, varsaturi, pareze de nervi cranieni, crize
comitiale, edem papilar;
- infiltrarea mucoasei digestive: hipertrofii gingivale, hemoragii digestive;
- infiltrarea ficatului: hepatomegalie;
- infiltrarea tegumentelor: leucemide.
Investigatii
1. Frotiu de sange periferic (fig. 3.12.A): pancitopenie cu blasti circulanti (> 5% din
numarul de leucocite) si hiatus leucemic (lipsesc treptele intermediare de maturatie dintre
blasti si celulele mature).
2. Medulograma - maduva HP este hipercelulara, cu >30% blasti (fig. 3.13.B).
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Fig. 3.13. Leucemie acuta.
A. Frotiu de sange periferic B. Medulograma

3. Teste pentru precizarea tipului de leucemie acutd (decisiv pentru tratament):
histochimice, citogenetice, de imunofenotipare si flow-citometrie.
4. Teste imagistice: pentru evaluarea infiltrarii extramedulare
- radiografie toracica, radiografii osteo-articulare
- ecografie abdominala: splenomegalie, hepatomegalie
- punctie lombara cu examenul lichidului cefalo-rahidian: daca existd semne de infiltrare
a SNC
- CT,RMN
5. Alte investigatii de laborator:
- acid uric: crescut
- calciul seric: crescut
- transaminazele hepatice, LDH seric: crescute
- hemoculturi pozitive: infectii microbiene
- teste de coagulare: CIVD este posibila in leucemia acutd (apar produsi de degradare a
fibrinei —PDF) .

Clasificare:
Tabel 3.6. Clasificarea FAB (franco-americano-britanicd) a leucemiilor acute.

Leucemia acutda limfocitara

L1 | Limfoblasti uniformi, cu nuclei rotunzi si citoplasma putina

L2 | Limfoblasti mai variabili, cu nuclei neregulati si mai multa citoplasma

L3 | Limfoblasti cu cromatina nucleara find si cu citoplasma albastra cu vacuole

Leucemia acuta mielocitard

M1 | Mieloblastica nediferentiata

M?2 | Mieloblastica diferentiata

M3 | Promielocitara

M4 | Mielo-monoblastica: prezenti mieloblasti si monocite

M35 | Monoblastica

M6 | Eritroleucemica: predomina eritroblastii

Evolutie: fara tratament, decesul survine in 3-6 luni.
Factori de prognostic sever:
- disfunctia hepatica sau renala
- afectarea SNC
- mielodisplazia sau leucocitoza > 25.000/mm’
- anumite cariotipuri

LEUCEMIA LIMFATICA CRONICA (LLC)

O boala a adultilor de varstd medie (> 50 ani) si a varstnicilor, caracterizatd prin cresterea
numarului de limfocite mature in sdnge si in fesuturi.

De obicei cresc limfocitele B, mai rar limfocitele T.
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Simptome: Debut insidios, cu:
1. Oboseala
2. Subfebrilitati si transpiratii
3. Scadere in greutate
Semne obiective:
1. Poliadenopatie - ganglioni elastici, mobili, nedurerosi.
2. Hepato-splenomegalie
Investigatii
= Frotiu de singe periferic: limfocitoza izolata. Limfocitele sunt mature, morfologic par
normale.
o seria rosie: de obicei este normala.
o seria leucocitara: leucocitoza > 15.000/mm°, dintre care > 40% sunt limfocite.
o seria trombocitara: de obicei normala.
= Maiduva HP: infiltrata cu limfocite mici, mature (> 30% din celularitatea medulard).
= Imunofenotipare: pentru tipizarea limfocitelor anormale.
= Electroforeza proteinelor plasmatice: hipogamma-globulinemie (demonstreaza functia
anormala a limfocitelor mature).
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Fig. 3.14. Leucemie limfatica cronica.
A. Frotiu de sange periferic B. Medulograma

Stadializarea Rai a LLC:

- Stadiul 0: Limfocitozi > 10.000/m’ in sange si > 30% in maduva. Prognostic bun. Supra-
vietuire 10-12 ani.

- Stadiul 1: stadiul 0 + adenopatie. Prognostic intermediar: supravietuire 4-7 ani.

- Stadiul 2: stadiul 0 + splenomegalie sau hepatomegalie. Prognostic intermediar: supra-
vietuire 4-7 ani.

- Stadiul 3: stadiul 0 + anemie cu Hb < 11 g%. Prognostic sever (insuficientd medulara).
Supravietuire aproximativ 18 luni.

- Stadiul 4: stadiul 0 + trombocitopenie cu numir de trombocite < 100.000/mm”. Pro-
gnostic sever (insuficientd medulard). Supravietuire: aproximativ 18 luni.

LEUCEMIA GRANULOCITARA CRONICA (LGC)
O forma relativ rard de leucemie, care apare la adulti de varsta medie (= 40 ani) si la varstnici
Se caracterizeaza prin:
= gsplenomegalie giganta
= leucocitozd marcatd, cu deviere la stdnga a formulei si prezenta tuturor treptelor de
maturatie (blasti circulanti < 5%).
= prezenta cromozomului Philadelphia (9q- 22q+). Acesta apare prin translocarea unei
parti a cromozomului 9 pe cromozomul 22, cu aparitia unei gene de fuziune oncogene
ABL-BCR).
Simptome: debut insidios
" anemie
= sangerari
= dureri abdominale datorate splenomegaliei
= transpiratii, subfebrilitati, scddere ponderala: datorate catabolismului crescut
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Examen obiectiv:
= paloare (anemie)
= adenopatie (rard)
= splenomegalie giganta
= hemoragii §i tromboze (datorate leucocitozei)
= guta (datoratd hiperuricemiei)
Investigatii
= Frotiu de singe periferic:
o Seria eritrocitara: anemie normocroma, normocitard, cu Hb de 9-10 g%.
o Seria leucocitari: > 50.000/mm’ (de ob = 150.000/mm”)
- neutrofilie cu celule din toate stadiile de maturatie (de la mature la blasti)
- blasti < 5%
- eozinofilie si bazofilie (caracteristice)
o Seria trombocitara: trombocite de obicei crescute.
= Maduva HP: hipercelulara, cu mieloblasti < 5% si prezenta tuturor treptelor
intermediare
de maturatie
= Citogenetica: cromozomul Philadelphia in leucocitele circulante sau in precursorii me-
dulari. Absent la 5%.
= Histochimie: fosfataza alcalina leucocitara (FAL) este foarte scazuta — indicand faptul
ca leucocitele mature si normale morfologic sunt anormale functional.
= Alte investigatii
o Vitamina B12 este crescutd datorita secretiei crescute de transcobalamina III
o Acidul uric este crescut
Evolutie: are loc in trei faze
A. Faza cronica: dureaza luni, ani;
B. Faza mieloproliferativa accelerata: nu mai raspunde la tratament; apar anemie si trom-
bocitopenie;
3 icd, evolueaza
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Fig. 3.15. Frotiu de sange periferic. Neutrofilie <5% Fig. 3.16. Maduva HP: hipercelulara cu mieloblasti < 5%.
celule din toate stadiile de maturatie si blasti Prezenta tuturor treptelor intermediare de maturatie

S

LIMFOAMELE
Definitie: sunt tumori maligne ale sistemului limforeticular, diagnosticate prin biopsie ganglionara.
Exista 2 tipuri principale:

A. Limfoame Hodgkiniene.

B. Limfoame non-Hodgkiniene.

LiMroMUL HODGKIN
Ia nastere prin transformare clonald a limfocitelor de tip B, ducand la formarea celulelor patogno-
monice binucleate Reed-Sternberg.
Cauze: necunoscute. Factori predispozanti
1. Susceptibilitate genetica
2. Factori ambientali:
- profesia: prelucrarea lemnului
- tratamente: fenitoin, radioterapie, chemoterapie
- infectii: virus Epstein-Barr, Mycobacterium tuberculosis, herpesvirus, HIV
3. Imunodeficiente congenitale sau dobandite
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Epidemiologie:

e La copii: afecteaza mai frecvent baietii (B/F=2/1);

e La adulti: afecteaza egal ambele sexe, cu 2 varfuri de incidenta:
o un varf precoce: la aprox 20 ani
o un varf tardiv: la 40-50 ani

Simptome:

1. Fatigabilitate, anorexie si scadere ponderald (> 10% din greutatea corporald, in ultimele 6
luni);

2. Febra ondulanta cu transpiratii: febra Pel-Ebstein (cateva zile de febrd, urmate de cateva
zile sau saptdmani de afebrilitate);

3. Prurit;

4. Simptome datorate compresiunii exercitate de masele ganglionare; caracteristic: adeno-
patia devine dureroasd dupa consum de alcool;

5. Simptome datorate infiltrarii altor organe: oase, plamani, ficat, piele.

Examen obiectiv:

e Adenopatie cu ganglioni nedurerosi, confluenti. Evolutia adenopatiei este de extindere
ordonata spre regiunile invecinate: initial este afectat un singur ganglion, apoi tot grupul
ganglionar, apoi toate grupele ganglionare dintr-o regiune, toate grupele ganglionare de
aceeasi parte a diafragmului, si in final sunt afectate toate grupele ganglionare.

e Splenomegalie

e Hepatomegalie.

o Afectare cutanata:

- infiltrari nodulare
- infectii virale (varicela, zona Zoster), fungice sau bacteriene.
Investigatii:

= Hemoleucograma: poate fi normala in stadii initiale
o Seria eritrocitara: AN normocroma si normocitara
o Seria leucocitard: leucocitoza cu eozinofilie si limfopenie
o Seria trombocitard: normala

= Date biochimice:

o Hipercalcemie
o Hiperuricemie
o Transaminaze usor crescute

= Radiografia toracica (fig. 3.17):

o Opacitate mediastinald cu contur policiclic (adenopatie)
o Infiltrare pulmonara sau pleurala

= Computer-tomografia, RMN: metode rapide si neinvazive pentru a demonstra infiltrarea
ganglionara.

= Biopsia ganglionara: este esentiala pentru diagnostic
o din ganglionii superficiali
o prin mediastinoscopie sau biopsie ghidata de CT pentru ganglionii profunzi.

Biopsia evidentiaza celulele Reed-Sternberg (fig. 3.18) intr-un infiltrat celular heterogen format din
histiocite, limfocite, monocite, plasmocite si eozinofile.

Fig. 3.17. Radiografie toracica. Opacitate Fig. 3.18. Celule Sternberg-Reed
mediastinald cu contur policiclic.
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Clasificare histologicid OMS: 4 tipuri limfom Hodkin. In ordinea frecventei: cu scleroza nodulara,
cu celularitate mixta, cu predominanta limfocitara, cu depletie limfocitara.

Tabel 3.7. Stadializarea Ann Arbor a limfomului Hodkin

Infiltrare ganglionara intr-o singurd regiune (I) sau infiltrare localizatd a unui singur

Std I . .
organ extralimfatic (IE)

Std 11 Infiltrare ganglionara in 2 regiuni de aceeasi parte a diafragmului (II), infiltrare sple-
nica (IIs), infiltrare localizata de organ extralimfatic (IIE) sau ambele (IIsE)

Std I Infiltrare ganglionara de ambele parti ale diafragmului (IIIS), infiltrare localizata a
unui organ extralimfatic (IIIE) sau ambele (IIIsE)

Std IV | Infiltrare difuza sau diseminatd de organe extralimfatice (maduva HP, ficat, plaman)

Se adauga sufixul A sau B pentru a consemna absenta (A) sau prezenta (B) a simptomelor si
semnelor generale: febrd, transpiratii nocturne, prurit, scidere ponderala neintentionata de > 10%
in ultimele 6 luni.

MIELOMUL MULTIPLU
Este un plasmocitom (poliferare malignd a plasmocitelor) caracterizat prin:
= producere de paraproteine monoclonale, evidentiate prin electroforeza proteinelor serice
(banda “M”) sau urinare (proteinurie Bence-Jones);
= dureri si distructii osoase;
= infiltrarea maduvei HP cu plasmocite maligne.
Epidemiologie:
= afecteaza varstnicii de aproximativ 65 ani;
= este mai frecvent la barbati si la rasa neagra.
Manifestari clinice:
= Dureri la nivelul coloanei vertebrale; fracturi patologice; tasarea vertebrald poate
determina scdderea in Tndl{ime si paraplegie .
= Simptome datorate infiltrarii medulare:
- anemie
- infectii recurente
- diateze hemoragice
= Insuficienta renald: secundara hipercalcemiei;
= Amiloidoza: prin transformarea paraproteinelor In amiloid determina insuficientd car-
diacd, neuropatie.
= Simptome datorate hipervascozitatii sangelui: pre-coma sau comd, tulburari de vedere.
Investigatii:
3 criterii sunt necesare pentru diagnostic cert:
1. Prezenta unei paraproteine serice
2. Prezenta paraproteinei Bence-Jones in urina ;
3. Prezenta leziunilor osteolitice fara osteoscleroza (fig. 3.19)

Fig. 3.19. Radiografie craniana. Leziuni osteolitice
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Diagnosticul este probabil: in prezenta a 2 criterii.
* Frotiu de singe periferic:
o Seria rosie: anemie normocroma si normocitara, cu formare de ,,rulouri” (3-12 hematii
grupate in ,,fisic”)
o Seria leucocitard: neutropenie in faze avansate
o Seria trombocitara: trombocitopenie in faze avansate
= Maiduva hematopoetica: poate fi infiltrata cu plasmocite, dar nu are valoare diagnostica.
= Alte investigatii:
o VSH crescut: de obicei > 100mm/h.
o Hipercalcemie
o Insuficienta renala

Fig. 3.20. Mielom multiplu. Frotiu de sange periferic.
Hematii in ,,rulouri”

SINDROAMELE HEMORAGIPARE
Definitie: sunt tulburdri de hemostaza caracterizate prin sangerare n exces, ce pot avea cauze
trombocitare, vasculare sau de coagulare a sangelui.
Manifestdari clinice:
1. Anamneza
= Sangerari imediate mucoase si cutanate: indica o anomalie vasculara sau plachetara;
= Sangeriri tardive si profunde, hemartrozele: indica o coagulopatie;
= Istoricul familial al tulburarii de craza sanguina: de ex
- hemofilii
- boala Von Willebrand
- telangiectazia ereditara Rendut-Osler
= [storic personal:
o Sangerare precedatd de anumite medicamente: antiagregante plachetare, anticoa-
gulante, AINS;
o Sangerare la pacient cu abuz de alcool sau hepatopatie cronica: prin coagulopatie si
trombocitopenie;
o Purpura proeminenta pe fetele extensoare ale extremititilor, asociatd cu febra,
artralgii, tulburari gastro-intestinale: sugereaza purpurda Hennoch-Schonlein;
o Diaree cu siange, trombocitopenie, febra: sugerecaza sindrom hemolitic-uremic, de
obicei asociat cu infectie cu Escherichia coli;
o Sangerare masiva dupa nastere sau avort: sugerecaza CIVD;
o Sangerare la pacient cu istoric de droguri administrate i-v: sugereaza infectie HIV.
2. Examenul obiectiv:
- petesiile and purpura:
- cauze vasculare (sunt proeminente)
- cauze trombocitare (sunt plane)
- hematoamele si hemartrozele: cauzate de coagulopatii
3. Testele laborator: esentiale pentru diagnostic
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Tabel 3.7. Teste pentru evaluarea hemostazei

A. Evaluarea hemostazei primare: agregarea plachetara si vasoconstrictia

Test

Valoare normala

Cauze ale anormalitatii

1.

Numar trombocite

150.000-400.000/mm’

Trombocitopenii ereditare/
dobandite

Trombocitopatii/ - penii

2. | Timp de sangerare 1-2 min Cauze vasculare
Agregarea plac.heta.ra m_pre- Trombocitopatii ereditare/
3. | zenta unor stimuli fiziologici A 1
P oo dobandite
(colagen, epinefrini, adenozina)
4. | Dozare plasmatica FVW Scéazutd in boala Von Willebrand
Functia FVW
(activitatea cofactorului risto- NI .
5. o . Scazuta in boala Von Willebrand
cetind, agregarea plachetelor 1n
prezenta ristocetinei)
B. Evaluarea hemostazei secundare (coagularii): formarea fibrinei
Anomalii ereditare/ dobandite de
cdi extrinsecd $i comund a
1 coagularii:
" | Timp de protrombina (TP) 15 sec - complexul protrombinic: fact.
2,7,9,10;
Indice de protrombina (IP) 100% - fibrinogen: fact 1.
. . Anomalii ereditare/ dobandite de
Timp partial de trombo- PP .. -
. o s cal 1ntrinseca §1 comuna a coa-
2. | plastina activata 32 secunde .. ..
gularii: factorii 1, 2, 5, 8, 9, 10,
(APTT)
11,12
Evalueaza transformarea
fibrinogenului in fibrind sub
3 Timpul de trombina 12-14 secunde ac‘;lun.ezf trombinei (10); este
(TT) alungit in:
- tratament cu heparina ;
- fibrinogen scazut / anormal
Crescut: inflamatii
4. Flbrlnogenul 24 gL Scazut: )
plasmatic - hepatopatii severe,
- CIVD
5 Determinarea activitatii % din activitate Coagulopatii ereditare/dobandite
" | factorilor de coagulare normala
C. Evaluarea fibrinolizei
Cheagul este lizat:
Stabilitatea cheagului la incu- - In solutia salind: activitate
1. | bare timp de 24 h in solutie fibrinolitica excesiva;
salina si solutie de uree SM - 1in solutia de uree: deficit de
factor 13
500 ng/mL Indicd generare in vivo de trom-
bind si activarea fibrinolizei
2. | D-dimeri plasmatici secundare .
Cresc in tromboze venoase pro-
funde, embolii pulmonare
Produsi de degradare ai fibri- <10 pg/mL épg\lln[;
3. | nogenului si fibrinei T
(PDF) - Fibrinoliza
- Hepatopatii
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Tabel 3.8. Diagnostic prezumptiv al diatezelor hemoragice

Nr-) rs | TP | APTT Diagnostic Cauze uzuale
Tr probabil
) . Idiopatica
v T N N Trombocitopenie Indusa de medicamente
N 0 N N Trombocitopatie Medlc?amente
Uremie
N ) N T Boala Von Willebrand Ereditara
. " Hepatopatie
N N T 0 Coagulopatie a caii comune Carenta vitamina K
N N T N Coagulopatie a cdii extrinseci | CIVD
N N N 0 Coagulopatie a caii intrinseci Hemofilie A, B.
Tratat cu heparind
N N N N Vasculopatic Telangiectam? %redltara
Purpura alergica

BOLI ALE TROMBOCITELOR:
Trombocitele sau plachetele sunt celule sanguine cu rol in hemostaza primara. Sunt sintetizate in
maduva hematopoetica, din megacariocite, sub actiunea stimulatoare a trombopoetinei produse de
ficat. Durata de viata a trombocitului este de 7-10 zile. Distrugerea trombocitelor are loc 1n splina.
Bolile trombocitelor sunt de doud feluri:
A. Anomalii ale numarului de trombocite:

= crestere: trombocitemie (trombocitoza),

= gscadere: trombocitopenie;

B. Anomalii ale functiilor trombocitare de aderare si agregare: trombocitopatii.

Trombocitemiile: cresterea numarului de trombocite > 400.000/mL.
Cauze:
a. Trombocitemia esentiala: face parte din sindroamele mieloproliferative;
b. Trombocitemia secundara:
= post-splenectomie
= prin variatii hormonale la femei:
- lunare,
- gestationald, de ultim trimestru
= chirurgii majore si hemoragii
= deficit de fier
= reactiva: ca raspuns la citokine inflamatorii — artrita reumatoidd, boala inflamatorie
intestinala
= boli maligne

Trombocitopeniile - cauze:
1. Scaderea producerii medulare de Tr:
1.A. Scadere izolatd a megacariocitelor:
- defecte congenitale rare
- medicamente, substante chimice, virusi
2.B. In cadrul unei insuficiente medulare:
* cu megacariocite scazute sau absente in maduva:
- dupa medicamente medulosupresoare (citostatice, interferon) si substante chimice
- radiatii
- anemii aplastice
- leucemii, mielom, mielofibroza, tumori solide infiltrative
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* cu megacariocite pregente in maduvd, dar cu trombocitopoezd ineficienta:

abuz de alcool

deficit de vitamina B12 sau acid folic (anemie megaloblasticd)
infectie HIV

unele sindroame mielodisplazice

2. Sechestrarea si distrugerea Tr in splina:
- splenomegalie
- hipersplenism
3. Cresterea distrugerii periferice de Tr:
a) cauze imunologice: anticorpi anti-trombocitari

Auto-imuna: purpura trombocitopenica imuna (PTT)

Indusa de medicamente: inhibitori de glicoproteind IIb/Illa, antidiabetice orale,
sulfamide (trimetoprim/sulfametoxazol), penicilind, tiazidice

Secundar imuna: LES, LLC, virusi - HIV, medicamente - heparina, bivalirudina
Trombocitopenia aloimund neonatala

Sarcina

Purpura post-transfuzie (alloanticorp plachetar specific), apare la 7-10 zile dupa
transfuzii de masa trombocitara

b) cauze ne-imunologice:

CIVD (leziuni ale trombocitelor induse de trombind)

Septicemii

Infectii virale: hepatita, citomegalovirus, virus Epstein-Barr

Sindromul de detresa respiratorie acutd a adultului

Purpura trombotica trombocitopenicad (PTT) si sindromul hemolitic-uremic (SHU):
trombocitopenii acute asociate cu anemie hemoliticad microangiopatica.

4. Hemodilutia:
- dupa transfuzii masive de sange (Tr nu rezista decat cateva ore in sangele conservat).

Trombocitopatiile - cauze:
I. Ereditare:
1. Defect intrinsec:

o defect de activare a agregarii: prin deficit de ADP;

o trombastenia Glanzmann (defect de agregare prin anomalie a receptorilor Gp Ila/Illb
de pe membrana trombocitard, ceea ce duce la legare deficitard de fibrinogen si la
esecul agregarii plachetare).

o sindrom Bernard-Soulier (lipsa complexului membranar plachetar de glicoproteina
Ib/IX/V — locul de legare pentru factorul Von Willebrand; determina trombocite
gigante cu esec de aderare si trombocitopenie moderata).

o Boala de deficit de stocare - lipsa rezervorului de stocare a corpilor densi trombocitari.

2. Defect extrinsec: boala Von Willebrand (defectul de factor VW reduce aderarea
plachetara)
I1. Dobandite:
1. Medicamente antiagregante plachetare:

o aspirina si alte AINS: inhiba ciclo-oxigenaza

o clopidogrel (Plavix): tienopiridind, inhiba receptorii ADP trombocitari

o inhibitori de glicoproteine IIb si IIla (Abciximab, Integrilin, ReoPro, Tirofiban)

2. Boli sistemice:

o sindroame mieloproliferative si mielodisplazice

o paraproteinemie: mielom multiplu si macroglobulinemie

O uremie

o ciroza hepatica

o lupus eritematos
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Manifestari clinice ale Tr-peniilor i Tr-patiilor:

* sangerari cutaneo-mucoase, spontane sau la traumatisme minime
o petesii plane, de obicei la nivelul gambelor (fig. 3.21);
o echimoze localizate in regiuni supuse unor traumatisme minime (fig. 3.22)
o sangerari la nivelul mucoaselor (epistaxis, gingivoragii, hematurie, metroragii,
digestive): apar cand numarul trombocitelor scade < 50.000/mm’; sangeréri severe cand
numdrul trombocitelor scade sub <20.000/mm’
o sangerari excesive dupa interventii chirurgicale

» febra, splenomegalie: pot fi uneori prezente.

Tabel 3.9. Trombocitopenii/patii asociate cu:

Febra: Splenomegalie:

- infectii - sechestrare splenica

- LES - limfoame

- PTT - sindroame mieloproliferative

Fig. 3.21. Purpura Fig. 3.22. Echimoze

Investigatii:
1. Frotiu de sdnge periferic:
a) numar trombocite
b) modificari pe celelalte serii celulare:
- hemoleucograma normala: trombocitopenii imunologice
- eritrocite anormale:
= fragmentate:
o CIVD,
o anemie hemolitica microangiopata
= forme anormale (dacriocite), nucleate:
o mielodisplazie
- leucocite anormale:
= Jeucopenie cu neutrofile hipersegmentate: anemie megaloblastica
= leucocitoza cu granulocite imature: mielodisplazie
= limfocitoza cu limfocite mature sau blasti: leucemii limfatice
- trombocite anormale: gigante, aproape de dimensiunea eritrocitelor
= sd Bernard-Soulier si alte trombocitopatii ereditare (defect de aderare)
2. Teste pentru evaluarea functiei trombocitare: sunt necesare la bolnavi cu sangerari anormale,
daca numarul trombocitelor si testele de coagulare sunt normale. Se evalueazd aglutinarea
trombocitara indusa de colagen, epinefrind, ADP si ristocetina (tabel 3.10)

Tabel 3.10. Teste pentru evaluarea aderdrii si agregarii plachetare in trombocitopatii

. . Colagen, epinefrina, ADP . . s
Tip de anomalie ADP in doza mica in doza mare Ristocetina
Defect de activare Redusa normala normala
Trombastenie Absent absenti nonnalfl/
Glantzmann redusa
Sindrom Bernard-Soulier Normala normala redusa
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3. Medulograma: prezenta si numarul megacariocitelor.
- crescute in trombocitopenii prin distrugere;
- scazute in trombocitopenii prin infiltrare medulara.
4. Dozarea factorului Von Willebrand si studiul activitatii acestuia

VASCULOPATII
Anomaliile in structura peretilor vasculari pot cauza sangerari de tip petesii proeminente, purpura
vasculard (proeminentd) si echimoze. Hemoragiile sunt mici. Testele de hemostaza sunt normale.
Diagnosticul este clinic.
Cauze ale purpurei vasculare:
I. Congenitale (primare)
a. Telangiectazia ereditard hemoragica (fig. 3.23)
b. Anomalii ereditare ale tesutului conjunctiv:
- sindrom Marfan
- sindrom Ehlers — Danlos (hiperlaxitate a tegumentelor si ligamentelor)
- osteogeneza imperfecta
- pseudoxanthoma elasticum
I1. Dobandite (secundare):
a. Infectii severe: prin deteriorarea endoteliului vascular
- Septicemie
Infectii meningococice
- Pojar
Febra tifoida
- Tifos exantematic
b. Boli autoimune
- Purpura Henoch-Schonlein (hipersensibilitate de tip III - prin complex imun)
- LES
- Poliartrita reumatoida
c¢. Indusa de medicamente:
- Steroizi
- Sulfonamide
d. Altele:
- Sindromul invinetirii usoare (la femei sanatoase, fragilitate vasculara)
Scorbut (carenta de vitamina C.)
Purpura senila (fig. 3.24) — atrofia tesutului de sustinere vasculara
Purpura mecanica asfixica
Purpura embolica (endocardita infectioasa)
e. Altele:
- Purpura prin disproteinemii (crioglobulinemii, amiloidoza);
Purpura infectioasa (tifos exantematic);
- Purpura embolica (endocardita infectioasd);
- Purpura mecanica (asfixicd).

Fig. 3.23.Telangiectazie ereditara Fig. 3.24. Purpura senila
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PURPURA HENOCH-SCHONLEIN
Este o vasculita care afecteaza vasele mici, de obicei auto-limitata, care apare mai frecvent la copii.
Este produsa prin depunerea in vase de complexe imune ce contin IgA, cu activarea ulterioard a
complementului. Apar leziuni inflamatorii perivasculare cu extravazari hemoragice in tegumente,
mucoase $i seroase
Factori declansatori:
= infectii: streptococice, virale (de obicei de tract superior)
= medicamente (de ex. penicilina)
= alimente
= Intepaturi de insecte
= vaccindri
Manifestdari clinice:
1. Leziuni cutanate: purpura simetrica si palpabila pe fetele extensoare ale extremitatilor, de
obicei la nivelul membrelor inferioare si pe fese
2. Leziuni ale mucoasei gastro-intestinale si peritoneului:
= dureri abdominale colicative
* melend
= hemoragii oculte
= apdrare musculara: petesii pe seroasa peritoneald
3. Leziuni glomerulare: proteinurie and hematurie - prin glomerulonefrita focala si segmen-
tara, usoara.
4. Leziuni articulare: artralgii, artrite.
Diagnostic invaziv: de obicei nu este necesar. Se efectueaza biopsie din leziunile cutanate, se
evidentiaza vasculitd cu depuneri de IgA.
Poate evolua spre insuficienta renala.

COAGULOPATII
Definitie: tulburari ale hemostazei secundare, prin deficit de factori plasmatici ai coagularii.
Clasificare:
A. Ereditare: deficitul afecteaza un singur factor de coagulare.
1. Hemofiliile:
= A: deficit de factor VIII
= B: deficit de factor IX (boala Christmas)
2. Boala von Willebrand asociaza:
= deficit de factor Von Willebrand
= deficit de factor VIII RAg
= anomalii de aderare trombocitara
B. Dobandite: deficitul afecteaza mai multi factori de coagulare
1. deficitul de vitamina K: induce defect de sinteza a complexului protrombinic (2, 7, 9, 10)
2. boli hepatice severe: coagulopatie prin mecanisme multiple ;
3. sindromul transfuziilor multiple: singele conservat este sdrac in trombocite §i este
carentat in factori de coagulare labili.
Manifestari clinice: hemoragii excesive cu diverse localizari, spontane sau la traumatisme minime.
1. Hemoragii in tesuturi: produc hematoame
= de obicei subcutane sau musculare
= hematoamele faringiene dupa faringite acute pot obstrua ciile aeriene
= hematoamele retroperitoneale au risc vital prin:
o compresiunea organelor invecinate
o prin infectare (risc de septicemie).
2. Hemoragii intra-articulare: produc hemartroze care evolueaza spre anchiloze
3. Hemoragii prelungite dupa interventii chirurgicale si extractii dentare
4. Hemoragii mucoase: epistaxis, hemoptizie, hemoragii digestive, hematurie
5. Hemoragii subperiostale: apar pseudo-tumori osoase dureroase
6. Hemoragii intracraniene dupa traumatisme craniene minime
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Determinari de laborator:

Tabel 3.11. Teste de hemostaza in coagulopatii

Test Hemofilie B. Von Willebrand Deficit de vitamina K
TS ) N
TP N N )
APTT T T 0
Factor VIII: C d N N
Factor VIIIR: Ag J l N
Factor VW N J N

Coagulopatii ereditare:
Hemofilia A:
= este o coagulopatie ereditara prin deficit de factor VIII
= are transmitere autosomal recesiva, legata de cromozomul X
= transmiterea se face de la mama purtdtoare a genei hemofilice la feti
» boala se manifesta la sexul masculin.
Valori normale F VIII: 50-150 Ul/dL
Factorul plasmatic VIII (FVIII) este o proteind complexa, formata din 2 componente:
e FVIII: C are activitate coagulanta
e FVIIIR: Ag leaga factorul von Willebrand si influenteaza aderarea trombocitelor
Forme clinice:
= Forme usoare: FVIII > 5 Ul/dL, se manifesta prin hemoragii secundare traumatismelor si
interventiilor chirurgicale;
= Forme medii: FVIII 1-5 UI/dL, se manifesta prin hemoragii secundare, ocazional apar
hemartroze spontane;
= Forme severe: FVIII < 1 UI/dL, se manifesta prin hemoragii spontane frecvente.

BOALA VON WILLEBRAND
Este cea mai frecventd tulburare ereditara de hemostaza. Are transmitere autosomal dominanta
legata de Cz 12, afectdnd egal ambele sexe. Defectul constd in deficit al factorului Von
Willebrand si1 in reducerea componentei R:Ag a factorului VIII.
Manifestari clinice: tulburari de coagulare asociate cu tulburari de agregare trombocitara
= hemoragiile sunt mai putin severe;
= predomind hemoragiile mucoase;
= hemartrozele sunt rare.
Coagulopatii dobandite
1. Deficitul de vitamina K: vitamina K este necesara sintezei complexului protrombinic
(alcatuit din factorii 2, 7, 9, 10).
Cauze:
a. stoc inadecvat de vitamina K (malnutritie severa )
b. malabsorbtie de vitamina K: ictere colestatice.
¢. anticoagulare orala cu anti-vitamine K
Manifestari clinice: hemoragii cutaneo-mucoase la traumatisme minime.
Determindri de laborator: TS normal, TP alungit, APTT alungit. Se corecteaza la test Koller
(administrare parenterald de vitamina K).
2. Bolile hepatice: determina tulburari de coagulare prin mecanisme multiple.
a. sciderea sintezei factorilor plasmatici ai coagularii: TP alungit, necorectat de
vitamina K.
b. colestaza: scade absorbtia vitaminei K si scade sinteza complexului protrombinic. TP
este alungit si se corecteaza dupa administrare parenterald de vitaminad K.
c. hipertensiunea portald: determind splenomegalie congestiva, cu hipersplenism si
distrugere de trombocite.
d. insuficienta hepatica acuta: determind CIVD si anomalii ale functiilor trombocitare.
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COAGULAREA INTRAVASCULARA DISEMINATA (CIVD)
Definitie: se manifesta prin asocierea de tromboze multiple si hemoragii prin deficit al factorilor de
coagulare, In conditii care duc la activarea acestora prin ambele cai ale coagularii.
Patogenie:
a. Formarea de trombina stimuleaza agregarea trombocitard; apar trombi multipli si
trombocitopenie prin consum crescut.
b. Activarea trombinei duce la formarea de fibrina, scad fibrinogenul §i protrombina, prin
consum crescut.
c. Formarea cheagurilor cu fibrina activeaza fibrinoliza, cresc produsii de degradare a
fibrinei (PDF).
d. Fragmentarea eritrocitelor in reteaua de fibrind determind anemie hemoliticd
intravasculara.
Cauze frecvente ale CIVD:
1. Complicatii obstetricale:
= decolare prematura sau retentie de placenta
= avorturi provocate
= embolii cu lichid amniotic
= retentic de fat mort
2. Infectii
= mai ales cu germeni gram negativi, inclusiv meningococul
= alte infectii - de ex. malaria falciparum
3. Boli neoplazice: adenocarcinoame secretante de mucind (pancreas, prostata).
4. Traumatisme, arsuri, chirurgie
5. Afectare hepatica
Cauze rare ale CIVD:
1. Hemoliza intravasculara: provocatd de transfuzii de sange incompatibil, de unele
medicamente
2. Traumatisme craniene severe: cu distrugerea barierei hemato-encefalice
3. Veninul de sarpe
Manifestdari clinice:
A. CIVD subacuta: -
1. tromboze venoase cu embolii arteriale in circulatia pulmonara
2. tromboze pe valvele aortice cu embolii arteriale in circulatia sistemica
3. de obicei: fara sangerari anormale
B. CIVD acuta:
1. Tromboze multiple (microtromboze):
a. Tegumentare:
= zonele de necroza hemoragica separate de zone normale dau aspect de ,,hartd geo-
grafica”;
= ischemie focald a extremitatilor, cu gangrene ale degetelor (fig. 3.25);
b. Respiratorii: detresa respiratorie acuta
c. Digestive: ulceratii acute
d. Renale: insuficienta renala acuta
e. Neurologice: ischemie cerebrald multifocala
2. Hemoragii severe:
a. Tegumentare:
= petesii, purpurd, echimoze;
= hemoragii la nivelul punctiilor vasculare pentru recoltari;
b. Mucoase: epistaxis, gingivoragii.
c. Digestive: hemoragii digestive
d. Renale: hematurie
e. Neurologice: hemoragii intracraniene
3. Anemie hemolitica microangiopatica determinata de reteaua de fibrind din vasele mici.
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Fig. 3.25. CIVD cu tromboze microvasculare

Determindari de laborator:
1. Evaluarea trombocitelor: TS T, Nr Tr U«J«;
2. Evaluarea coagulirii plasmatice: TP TTT, APTT T171, Fb 1 4{;
3. Evaluarea fibrinolizei: T PDF in Ser;
4. Evaluarea anemiei hemolitice intravasculare: prezenta de eritrocite fragmentate pe
frotiul de sange periferic (fig. 3.26).

Fig. 3.26. Frotiu de sange periferic in CIVD:
trombocitopenie, eritrocite fragmentate
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