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Examene de laborator
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* Haptoglobina – α
2

 globinã ce fixeazã Hb liberã din plasmã, împiedicã excreþia ei urinarã.

Teste specifice

Testul Coombs direct

 – evidenþiazã Ig ºi/sau comple-

mentul legate de membrana eritrocitarã;

 – se folosesc seruri cu anticorpi anti

Ig umane (Ig G, Ig M, Ig A) ºi anticom-

plement (C’3);

 – reacþia este de aglutinare;

 – este pozitiv în anemiile hemoli-

tice autoimune.

Testul Coombs indirect detecteazã

anticorpii plasmatici „liberi“, aflaþi în

echilibru dinamic cu cei de pe hematii.

– serul bolnavului se incubeazã cu

eritrocite compatibile (grup 0), ce fixeazã

autoanticorpii, se spalã ºi se efectueazã

cu el testul Coombs direct.

Sferocitoza ereditarã

(microsferocitoza, boala Minkowski-

Chauffard)

Cauza – deficienþã înnãscutã a unor

proteine membranare eritrocitare.

Caracteristici:

 – anemie hemoliticã;

 – sferocitozã pe frotiul de sânge;

 – rãspuns terapeutic bun dupã sple-

nectomie (splina reþine ºi distruge selectiv

ferocitele).
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Simptome ºi semne:

 – debutul – în copilãrie, adoles-

cenþã, la adultul tânãr (20-40 ani), rar la

vârstnici;

 – icter;

 – splenomegalie;

 – colici biliare, litiazã biliarã cau-

zatã de pigmenþi biliari;

 – ulceraþii ale gambelor care, dupã

vindecare, lasã zone hiperpigmentate,

alternând cu zone sidefii;

 – urinã brun-roºcatã;

 – scaune intens colorate.

În timpul unor infecþii pot apãrea:

 – crize severe de hemolizã, cu greaþã,

vãrsãturi, dureri abdominale, mãrirea splinei;

 – crize de aplazie (inhibare) medularã:

• în infecþii cu parvovirusuri ± sd.

pseudogripal ± rash maculopapulos ºi

apar eritroblastopenie, reticulopenie,

leucopenie ºi trombopenie.

Formele severe de boalã:

 – debuteazã la vârste mici;

 – deficit staturo-ponderal;

 – întârzierea pubertãþii ºi dezvol-

tãrii genitale;

 – rar – distrofie cranio-facialã.

Examene de laborator

Teste specifice

Testul pentru fragilitatea osmoticã

 – eritrocitele puse în diluþii succe-

sive de soluþie NaCl lizeazã precoce, la

concentraþie 0,6-0,8% ºi liza e completã

la 0,4%;

– normal, liza începe la 0,5% ºi se

terminã la 0,3%.

Testul de autohemolizã

 – se incubeazã sângele la 37°, fãrã

glucozã, timp de 48 de ore;

 – lizeazã 10-20% din hematii, faþã

de 4% cât este normal;

 – cauza lizei precoce este raportul

scãzut suprafaþã/volum eritrocitar.

Teste cu radioizotopi

• eritrocitele marcate cu crom radio-

activ:

– au duratã de viaþã scãzutã (20-30

de zile);

– au sechestrare splenicã crescutã.

Eliptocitoza ereditarã

(ovalocitoza)

Cauza: anomalie înnãscutã a mem-

branei eritrocitare.
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Simptome ºi semne:

– variate;

– hemolizã compensatã – la hetero-

zigoþi;

– hemolizã severã (rarã) – la homo-

zigoþi.

Examene de laborator:

– anemia poate lipsi;

– pe frotiu: ovalocite 10-100%;

– reticulocitele ºi bilirubina indirectã

– uºor crescute.

Enzimopatiile

Sunt un grup de anemii hemolitice

ereditare, nesferocitare.

Cauza o constituie deficienþa unor

enzime care intervin în metabolismul

glucozei, singura sursã de energie a eri-

trocitului.

Cel mai frecvent afectate sunt:

 – glucozo-6-fosfat dehidrogenaza

(G-6-DP);

 – piruvat kinaza (PK).

Rãspândirea geograficã coincide cu

cea a malariei – Africa, bazinul medite-

ranean, Orientul.

Deficitul de G-6-DP ar conferi re-

zistenþã la infestarea eritrocitului cu plas-

modium falciparum, ca ºi siclemia (He-

moglobinoza S) ºi talasemia.

Deficitul de glucozo-6-fosfat-

dehidrogenazã

Acesta duce la scãderea nivelurilor

de NADPH ºi GSH, compuºi ce împie-

dicã oxidarea hemoglobinei. În prezenþa

unor agenþi oxidanþi (medicamente,

infecþii) Hb precipitã ºi formeazã corpi

Heinz.

Transmiterea bolii este legatã de

sex:

 – gena ce dicteazã sinteza G-6-DP

este pe cromozomul X;

 – femeile heterozigote pentru G-6-

DP au dublã populaþie eritrocitarã;

 – bãrbaþii care au moºtenit de la

mamã cromozom X purtãtor de tarã au

deficit sever.

Simptome ºi semne:

Hemoliza apare când activitatea

enzimei se aflã sub 20% din normal.

– la 1-3 zile dupã:

• medicament – clorochinã, fenace-

tinã, cloramfenicol, acid nalidixic, nitro-

furantoin, furazolidon;

• infecþii – virusuri gripale, virusul

hepatitei B;

– este acutã:

• semne de anemie acutã;

• icter;

• dureri  – abdominale;

    – lombare;

    – în membre.

• diaree;

• urinã roºie-brunã.

 – se autolimiteazã dupã 7-10 zile.

Caz particular – favismul apare dupã

ingestia de fasole Vicia fava.

 – hemolizã severã;

 – la copii:

• hemoglobinurie masivã;

• insuficienþã renalã;

• ºoc – moarte.

Examene de laborator:

 – anemie normocromã;

 – corpi Heinz intraeritrocitari;



141

 – reticulocitozã dupã 4-5 zile;

 – uneori pancitopenie (postinfec-

þios);

 – test de autohemolizã negativ;

 – test Coombs negativ.

Teste specifice – sofisticate.

 – mãsurarea activitãþii enzimelor

prin oxidarea sau reducerea unor nucle-

otide cu ajutorul unui spectrofotometru

cu ultraviolete sau prin fluorescenþã.

Anemiile hemolitice ereditare

prin deficit cantitativ sau

calitativ al globinei

Tipuri de Hb ce apar în cursul dez-

voltãrii organismului:

Talasemiile

Sunt afecþiuni ereditare, caracte-

rizate prin scãderea producþiei de Hb

normalã, din cauza unui deficit parþial sau

total de sintezã a unuia dintre lanþurile

polipeptidice ale globinei.

Clasificare – dupã lanþul de globinã

ce prezintã defect cantitativ de sintezã:

α,β,ϕβ,δ,γϕβ.

Transmitere ereditarã – autosomalã.

Caracteristici:

– anemie hipocromã, microcitarã;

– hipersideremie;

– eritropoiezã ineficientã;

– icter;

– splenomegalie.

Beta talasemia

(talasemia major ºi minor, anemie

ºi tara Cooley, anemia mediteraneanã)

Ocupã primul loc în rândul hemo-

globinopatiilor, ca incidenþã ºi gravitate.

Este rãspânditã pe tot globul, pre-

dominant în bazinul mediteranean ºi Asia

de sud-est.

Ar fi o formã de selecþie pentru pro-

tecþia eritrocitului contra agentului ma-

lariei.

Mecanism:

 – este boalã geneticã;

 – mutaþii la gena structuralã β, ce

controleazã sinteza lanþurilor β;

– blocarea sintezei:

γ2

ε2

δ2

β2

α2

ξ 2
ξ 2

ε2

α2 γ2

α2

α2
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• parþialã – β
+
 talasemia: douã subti-

puri principale de boalã;

• severã mediteraneanã;

• uºoarã africanã;

• totalã – β° talasemia.

Formele heterozigote de β talasemie:

 – valori crescute ale Hb A
2

:

3,5-7%;

Hb F: 2-5%.

 – forme clinice diverse.

Formele homozigote

Talassaemia intermedia

 – formele heterozigote severe;

 – formele homozigote moderate.

Anemia Cooley

(talasemia majorã)

Simptome ºi semne:

 – debut în primul an de viaþã;

 – paloare;

 – icter;

 – febrã;

 – dezvoltarea staturo-ponderalã

deficitarã;

 – hepatosplenomegalie;

 – modificãri osoase din cauza hi-

perplaziei mãduvei:

• craniu „în perie“ sau „turn“;

• facies mongoloid;

• deformãri ale scheletului;

• fracturi spontane.

– rar – ulcere cronice maleolare;

– adenopatii moderate;

– tendinþã la sângerare ºi infecþii;

– la aproximativ 10 ani apar sem-

nele supraîncãrcãrii cu fier a organis-

mului: cirozã hepaticã, diabet zaharat ºi

insuficienþã cardiacã.
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Examene de laborator

� �
�

�

�

�

�

��

�

Alfa talasemia

Mecanismul este reprezentat de

blocarea parþialã/totalã a sintezei lan-

þurilor α, afectarea formãrii tuturor celor

3 hemoglobine fiziologice: A
1

, A
2

, F.

Forma heterozigotã determinã ane-

mie uºoarã.

Forma homozigotã genereazã

sindrom de hydrops foetalis, incompa-

tibil cu viaþa.

În viaþa fetalã excesul de lanþuri  γ
formeazã Hb Bart (γ

4

).

În perioada adultã excesul de lanþuri

β formeazã Hb H (β
4

).

Ambele sunt:

– nefuncþionale;

 – instabile.

Siclemia sau hemoglobinoza S

(drepanocitoza, anemia falciformã,

anemia cu hematii în secerã)

Aceastã afecþiune are la bazã pro-

ducerea de hemoglobinã patologicã HbS

care apare din cauza unei singure leziuni

moleculare prin înlocuirea acidului

glutamic din poziþia a 6-a a lanþurilor β
cu valinã. În condiþii de hipoxie, acidozã,

temperaturi joase, febrã, infecþii, deshi-

dratare, HbS deoxigenatã are tendinþa la

agregare ºi formare de fibre helicoidale.

La nivelul eritrocitului are loc pro-

cesul de siclizare, distorsiunea celulei ce

ia formã de secerã ºi devine rigidã.

Simptome ºi semne:

 – majoritatea pacienþilor au stare

clinicã satisfãcãtoare;

μ
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 – periodic prezintã crize:

• cu debut brusc, uneori fatale ºi

accidente vasoocluzive cu:

– dureri de oase, torace, ab

domen sau în alte teritorii;

– infarcte splenice – cu

timpul determinã

„autosplenectomie“;

– infarcte cerebrale pe vase

mici, artera carotidã internã,

artera cerebralã anterioarã,

artera cerebralã mijlocie.

 – în infecþii cu parovirusuri apar crize

aplastice ºi necrozã medularã, crize de

sechestrare splenicã – la tineri ºi copii, cu

anemie severã ºi hemolizã cu icter ºi paloare.

 – hiperplazia mãduvei duce la

modificãri osoase:

• craniu „în perie“;

• deformarea coloanei vertebrale.

 – necroza medularã genereazã:

• depresiuni ale corpilor vertebrali;

• dactilitã – dupã expunere la frig,

la copii, cu tumefacþia feþei dorsale, a

mâinilor ºi picioarelor;

• grefarea de infecþii stafilococ ºi/

sau salmonella;

• embolie pulmonarã.

 – ulcere ale gambelor – dureroase,

apoi indolore cronice, care pot fi ºi supra-

infectate;

 – receptivitate la infecþia cu pneu-

mococ, stafilococ ºi salmonella.

Examene de laborator

�

Teste specifice

Teste de siclizare

Frotiul de sânge se amestecã cu o

substanþã oxidantã (metabisulfit) ºi se ob-

servã la microscop.

Teste de precipitare mecanicã

 – HbS formeazã pricipitate când

hematiile sunt puse în soluþie diluatã ºi

agitate.

Anemiile hemolitice dobândite

Mecanism:
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Anemia hemoliticã autoimunã

Caracteristici:

 – scãderea duratei de viaþã a eritrocitelor;

 – autoanticorpi ce reacþioneazã cu

eritrocitele proprii;

 – test Coombs direct pozitiv.

Simptome ºi semne:

Mecanismul formãrii autoanticorpilor:

– reactivitate încruciºatã;

– stimulare policlonarã a limfocitelor β;

– proliferãri maligne ale limfocitelor β.

α
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Testul Coombs direct

Hemoglobinuria paroxisticã

nocturnã

Definiþie

Reprezintã anemia hemoliticã dato-

ratã unei susceptibilitãþi crescute a he-

matiei pentru complementul seric.

Cauze:

 – defect dobândit la nivelul mem-

branei;

 – prezintã o serie de deficite pro-

teice, printre care ºi unele cu rol în mo-

dularea funcþiei complementului.

Este o boalã clonalã:

 – defectul apare iniþial la o singurã

celulã;

 – afecteazã ºi celelalte serii hema-

topoietice: granulocitarã, trombocitarã,

posibil ºi limfocitarã.

Simptome ºi semne:

 – urini roºu-maronii:

• datorate hemoglobinuriei noc-

turne;

• apar dimineaþa;

• ziua, în timpul somnului;

• declanºate de infecþii ºi substanþe

de contrast injectabile;

 – astenie;

 – dispnee;

 – paloare:

 – splenomegalie;

 – sângerãri (trombocitopenie se-

verã);

 – tromboze:

• arteriale;

• venoase;

• vene suprahepatice (sd. Budd-

Chiari);

• microtromboze pulmonare;

• tromboze cerebrale.

 – cauza – eliberarea din hematiile

distruse de ADP care activeazã ºi agregã

trombocitele;

 – renal:

• hematurie;

• proteinurie;

• infarcte renale;

• necrozã papilarã;

• insuficienþa renalã – acutã ºi cro-

nicã.

α


