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Introducere

Etapele diagnosticului bolilor hematologice sunt identice cu
cele din alte domenti ale medicinei: anamnezi, cxamen obicetiv,
investipatii de laborator. Totusi examenul bolnavilor cu boli he-
matologice prezintd unele particularitifi. intre afectiunile sanpelui
si organelor hematopoictice §i afectiunile altor organe existi un
raport atit de strins, inct in orice domeniu de patologic este im-
plicatd si patologia hematopoicticd. Prin urmare, multe afectiuni
nehematologice se manifesta i cu semne de modificari hematolo-
gice. Din aceste considerente examenele hematologice au impor-
tan(d interdisciplinari.

Analiza generald a singelui este examenul de rutind care poa-
te fi efectuat in orice laborator gi care uncori poate fi suficient
pentru diagnosticul unor afectiuni.

Numdrarea eritrocitelor, leucocitelor si trombocitclor, alaturi
de examenul frotiubui de singe periferic, aduce informatii esentia-
le privind rata efectivd a hematopoiezei, deficienfa unor compusi
esentiali: fier, vitamind By, acid folic, anomalii congenitale sau
dobandite, existenta unor infectii sau a unor reactii alergice, inva-
zia maduvii osoase cu celule maligne sau agenti infectiogi.

O ctapa importanta in schema de investigatii hematologice este
examenul maduvii osoase, care apreciazi celuntatea medulara, ra-
portul dintre precursorii seriei mieloide g1 eritroide, prezenta elemen-
telor maligne, a unor depozite celulare anormale in bolile metabolice.

Pe langd metodele speciale de investigatie, in lucrare sunt des-
crise metodele de rutind, care pot fi efectuate in orice laborator.
Lixprimam speranta cd materialele incluse in aceastd lucrare vor servi
drept stimul pentru o noud etapd de perfectionare a asigurirni cu
investigatii de laborator a institutiilor medico-sanitare, contribuind la
cresterea eficientei asistentei medicale acordate pacientilor.
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Capitolul 1
GENERALITATI PRIVIND METODELE UNIFICATE ALK
EXAMENULUI SANGELUI PERIFERIC

1.1 Termeni gi definigii

Termenii si expresiile de mai jos sc definesc dupa cum urmeaza:

a) depistarea, identificarea este proba calitativa;

b) determinarea, dozared cste proba cantitativa,

c) materialul biologic pentru cercelare esie acel, in carc se
cfectueaza depistarca sau determinarca;

d) csantion este cantitatea de materal biologic adus in labora-
tor pentru cercetare;

¢) proba de cercetat este proba de material biologic supusa
prelucrarii in procesul de depistare sau determinare:

f) proba martor cste proba supusa accleiasi prelucrdri ca §i pro-
ba de cercetat, dar care confinc:

1) aceiasi reactivi, dar fara materialul biologic (sau fard
solutia etalon);

2) material biologic diluat in acclagi mod ca i proba dc
cercetat, dar fard reactivi;

3) aceiasi reactivi plus materialul biologic inactival;

g) proba de control este proba de material de control supusi
aceleiasi prelucrdri ca gi proba de cercetat peniru depistarea ero-
rilor posibile si controlul calitégii lucrului efectuat;

h) solutia etalon, solutia de calibrare cste solutia care se fo-
loseste pentru construirea graficului de calibrare;

i) proba etalon, proba de calibrare cste proba de solujie eta-
lon sau de calibrarc supusa acelciasi prelucrari ca i proba de cer-
cetat,

i) calcularea rezultatelor se clectucaza la determinare, dozare;
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|y aprecierea rezultatelor se efectucazi la depistare;

m)sangele periferic (circulant) prezinta un lichid compus din
plasma si celule sanguine: eritrocite (globulele rogii, RBC — Red
Blood Cells; leucocite (globulele albe, WBC - White Blood Cells);
si trombocite (plachete sanguine, Platelets, Plts). La pcrsoanclc
sanitoase in singele periferic sunt prezente doar celule sanguine
mature, celulele imature se gasesc In fesutul hematopoietic. in prac-
tica curenti examenul singelui periferic cel mai des solicitat in
laboratorul clinic poartid titlul de hemogramd sau analiza generald
a sdngelui, care poate fi completd sau incompletd (partial);

n) hemograma completd cuprinde numérdtoarca celulelor
sanguine (eritrocite, leucocite, formula leucocitard, trombocite $i
reticulocite). descrierea morfologiei celulelor sanguine, dozarea
hemoglobinei, determinarca hematocritului (Ht), valorii globulare
si VSIL. O astfel de examinare & primit in republica noastrd denu-
mirea de ., analizd clinicd generald a sdngelui” sau simplu ,, ana-
lizd generald a sdngelui ”;

o) hemograma incompletd cuprinde un numar mai redus de
parametri,

In clinica adesea este nevoie de studiat numai unii parametri
ai sdngelui periferic in finctic de necesitatile pentru diagnostic.
Astfcl se pot executa urmitoarele examene:

— eritrograma (numiiritoarea eritrocitelor, reticulocitelor, de-
terminarea hemoglobinei, valorii globularc $i anomaliile morfo-
logice ale eritrocitelor);

— leucograma ( numdrdtoarea leucocitelor gt formulei leuco-
citare, clementele albe imature gi anomalii morfologice);

trombocitograma (numiritoarea trombocitelor g1 observa-
rea modificarilor lor morfologice).

Adesea, n conditii de ambulator se exercitd analiza incomplet
a sAngelui periferic, aga-numiti ,lriada” — numarul de leucoctte, ni-
velul de hemoglobind g1 VSII;

p) hemoleucograma reunegte informatii referitoare la populatiile
de eritrocite, leucocite si trombocite olerite de un analizator automat.



De mentionat cd numdrdtoarea trombocitelor §i reticulocitelor este
Joarte importantd si ea trebuie efectuatd in mod obligatoriu la exami-
narea hemogramei, in special, in cazurile cdnd sunt devieri patologice
ale celorlalfi indici sau lu cererea medicului cliniciun,

(0) Intervalul de referingd biologicd - intervalul central de
95% a distributiei valorilor de referinga;

Nota 1. Acesta injocuieste un astfel de termen utilizat gresit precum este
"interval normal”.

Nata 2. Este o intelegere arbitrara, dar gencral accepiatd de a defini inter-
valul de referinga drept intervalul central de 95%. In unele cazuri particulare s-
ar putea fntAmpla ca altd mirimc sau o configuratic asimetricd a intervalului de
referintd sd fie mai potrivitd. Intervalele de referintd (valorile ,,normale™ ) re-
prezintd mai curdnd date obtinute statistic decét criterii de clasificare a pacien-
tilor in persoane bolnave si persoane siniitoasc §i se bazeaza pe definitia statis-
ticd a normalului (normale flind acele persoane la care 95% dintre investigatii
sunt in limite normaie, in timp ce restul (5% dintre examindrile independente)
an valori aflate in afara acestor intervale de referintd, in absenta unei boli). Ta-
belele cu valori de referintii contin date statistice valabile pentru 95% din popu-
latie; citrele situatc In afara acestor intervale nu indicéi neapdrat prezenta bolil.

1.2 Particularititile de virsti ale indicilor hematologici

In tabelele 1.1 1.7 si figura 1.1 sunt prezentate intervalele de
referintd ale hemogramei (analizei generale a sangelui) In functie
de virstd la persoanele practic séinitoase. De mentionat ci ince-
pand cu perioada copilariei in sistemul sanguin se depisteazd mo-
dificdri determinate de varstd §1 care sc caracterizeazd printr-o
anumitd dinamici a nivelului de hemoglobind, eritrocite, leucocite
si altor indici ai hemogramei. Chiar din prima zi de la nastere se
inregistreaza cregterea continutului de hemoglobind si eritrocite;
acesti indici intr-0 anumitd masurd cresc din cauza hemoconcen-
tratiei $i hemotransfuziei placentare, iar incepind cu a 2-a 71
dimpotrivd, scad. Eritropoicza nou-ndscutului sc¢ caracterizeazd
prin anizocitoza, macrocitoza, micgorarea rezisteniei osmotice a
eritrocitelor si prezenla critrocariocitelor, care dispar din sangele
periferic la sfarsitul perioadei de nou-niiscut.



Tabelul 1.1

Parametrii normali ai singelui periferic la adulti

Indicii

Numarul de eritrocite (RB()

Hemoglobina (Hb)
lendn,d &,Iohuhm

(MCV)

| 4,0-50x 10"/

Volumul eritrocitar lmdlu

Parametri normali
barbati femei o
3,9-4,7 x 10"/t
130-160 g/l 120140 g/l
0,85-1,05

80,0-100 {1

Ilcmoi_,lublnd eritrocitard
medie (MCH)

medie de hemoglobina
(MCHC)

Concentratia entrocilard

27.0-31,0 pg

30,0-38,0 %

Numdrul 1et|c,u1001telor

2.0-10,0 %

Numarul de leucocnte totale

4,0-9,0 (5,0-10 0)x]0/l

Neutrofile Nesegmentate 1,0-6,0% (medium 3,5%); 0,04-0,3 x 101
Segmentate 47,0-72,0 % (0,02-0,3 x 10"/|)
tiozinofile 0,5-5,0 % (0,02-0.3 x 10 /l)
Bazolile  0-1,0%(0--0,065 x 10 /l)
Limfocite 1 19.0-37.0%¢(1,2-3,0x 10 /l)
Monocile _ 3,0-11,0% (0,09-0,6 x IO 0°/)
Numirul trombocitelor ) o _____]"a()~400 X 1(}9/1
VSII mmbora 2.0-100 |

20 15,0

Tabelul 1.2

Intervalele de I‘tftrlnl.d ale hemolcucogramm in functie de virsti

B Eritrocite Ht HEM RDW
”Varst“}f fi wﬂ._;“) b (g/1) 7(7%) ” YEM (f1) - (%)
Nou-nds-| 4.1 6,7 150 240 44 70 [ 102-115]33-39 13,0-18,0
cuti
1-23 luni | 3.8-5,4 [105-140| 3242 | 72-88 (24-30}{11.,5-16,0
2 9ani | 4.0-53 [ 115145 [33-43| 7690 [25 31 11,5-150

10—17 am
|Barbagi | 4,2-5,6 | 125-161 3647 | 78-95 12632 | 11,5-14,0 |
Femei {4,153 120 150 135-45] 7895 126-32| 11,5-14,0
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Continuare

>18ani .
Birbati [4,7-6_0] 135180 [42 52 78-100 27-31
Femei | 42 54 | 125-160 | 3747 | 78-100 2731

Notd: Volumul trombocitar mediu — 6,0-9,5 {1 pentru toate grupele de
virsta. Trombaocitele = 150-400'10%1 pentru toate grupele de varstd. Concen-
tratia medic a hemoglobinei eritrocitare = 32 36 % la toate grupele de virsta.

Tabelul 1.3
Indicii hemogramei la copiii sinatosi cu varsta de 1 12 luni
(I'yp Ad.unp.,1970)

Var- Eritroci- | HHemoglo{ Trombo- | Leucoci- | Reticulocite, | VSH,
Sta, | 40 10'1 | bind g/ | cite, 10°1] te, 1071 % mm/ori
I | 4,1 53 |124-166[214-366|7.6—-12.4| 0.49-1,09 3--7
2 13,648 |110-148}207-373]7,2-11,6} 0,57-1,33 48
3 | 3,846 |111-135|205-395]7,3-11,1] 0,51-1,25 59
4 140-48 |112--132|205375(7,1-11.5| 0,39-1.13 4-10
5 | 3,7-4,5 ] 112-132]203 377|6,6-11,6| 0.45-1.01 4-10
6 | 3,846 1115-135|206-374|6,7-11,3| 0,39 097 5-9
7 | 3,846 111-129]215-365(6,6-11,4] 0,44 1,12 511
8 |3,8-4,6 [110-130]|199-361[7.2-11,4| 0,45 1,09 410
9 13846 |110-130]205 355}7.1-10,9| 045-1.16 4-10
10 | 3.8-4.6 | 110~-130]203-357|6,8-11.,4| 0,44-1,04 4-10

11 13,9-47 1110 130|207-353(7,0-10,8| 0,43-1,07 5-9
12 {3,94,7 | 109-131(218-362|6,8-11.0] 0,41-1,17 4-10
Tabelul 1.4
Particularititile de vérsti ale unor indici i eritrogramei
{Mocsruna E.H., 1969)
: 5 Diamct-
Indicele Cn(::éli?‘u‘:zl "(_:;:l::‘; rul me- [ Volumul Grosimea | Indice-
Virsta de Hb intr-un | die de lib diual pmedival| mediein le:de

eritroci- | eritroci- | eritrocitu-| sfero-
tului, | tului, 11 lui, mxkm | citate
mgkm

culoare eritroeit, |Tntr-un eri-
pg trocit, %

1-2zile[0,91-1,19] 30-40 [37,4-38,6]7,2 9,0[095117] 2.0-2.2 [3.54.5
5 6zile|0,94-1,18]31,1-39,3136,5-37,5[7,3 9,1{93-113| 1,8-2.2 [3.5-4,5
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Continuure

97’“1: 0.96-1.16(32.3 38.3(36.5 37.5{73 89|92 108 1.8 2.2 [35 45
Sfirsi-

“;' f; 0,90 110|303 36.3|35.6 36,417.2-8.6|88-102] 1,7-2,1 |3,6-4.6
SApta-

mina

”‘]’L:Ti‘“‘ 0.80-1.00] 27 33 [31.6 32.4]7.185| 83971 1.72,1 [3,6-4,6
’:uzn",i‘ 0,80 0,96]26.3-32,3{30.6-31.46.8 82| 84-96 | 1.8-22 [3.3-4,3
’;u‘:]': 0.80-0,96|26,3-32.3130.6-31.4{6.8 80| 74 86 | 1,721 [3.4 4.4
’]’u‘f]; 076090 25 29 130,7-314[6,7-7,9] 71-83 { 1,7.2,1 {3444
’;ui'; 0,77-0.91| 26-30 |29.7-304|6.7-7.9| 71-83 | 1.7-2,i |3,4-4.4
» L’n’”' 0,74-0.94| 2531 [29,7-30,3{6,.4-7,6] 72 84 | 1,822 |32 42
¥ 2a-l:ea 0.69 0,99 22 32 |31,7.324(67-7,7] 72-84 | 1.7 2.1 [3,3 43
» ;"’a 0,70-1,00|22.3-32,3(33,7-34.4|6.8- 7.8{ 77-83 | 1.7-2,} |3,3-4.3
4-5ani 071 1,01|22,7 32,7{33.6 34.4|6,8 7.8 77.83 | 1,7 2.1 |3.3-43
";n'io 0.71-1,01122.7-32 7|33,6-34.4 | 6,8-7.8| 77-83 | 1.7-2.1 [3,3-4.3
'L‘F 0.75-1,05] 25-35 34,6 35.4(6,9-7.9] 81-87 | 1,822 [3.2-43

Tabelul 1.5
Indicii hemogramei la copiii saniitoyi cu varsta caprinsi intre
2 15ani (Tur ALK si alfii, 1970)

Vérsta, | Eritrocite, | llemoglo- | Tromboci- | Leucocite, | Reticulocite, VSH,
ani 10%11 bina, gl | te, 10°1 10%1 % mm/or#

2 4,0 44 1110 1321208 352166 11,2 0,34 1,0 511
3 4,044 | 11I-133 | 209-351 | 6,3-10,7 | 0,33 1,03 5-11
4 40 44 [ 112-134 | 196-344 | 6,098 | 0,38-0,9 612
5 4044 | 114-134 | 208 332 | 6,0-9,8 | 0,30 0,96 51
O 4,1-4,5 | 113-135 | 220-360 | 5,8-9.2 | 0,36--1,04 5-11

1



- Continuare
7 ] 40-44 [115-135]205-355} 5,9 93 | 025097 | 6-12
8 47246 | 116-138 [ 205375 ] 5,7-89 | 038 098 | 511
9 | 4145 115137 177-343 | 57 87 | 038082 | 6-12
10 | 42-46 [ 118 138 |211-349 | 5888 | 032 10 | 511
11 | 42-46 | 114-140 | 198 342 | 5488 | 0,38-0.94 | 410
12 | 42 4,6 | 118-142 [ 202-338 | 5,6 8,6 | 036-0.86 | S5-It
13 | 42-46 | 117-143 | 192328 | 54-8,0 | 0,34 094 | 6-10
14 | 4246 | 121-145 | 198 342 | 54-82 | 031.089 | 4-10
15 | 44 48 | 120144 | 200-360 | 5.5 8,5 | 036084 | 5-11

Numirul de reticulocite este crescut in prima 71 de la nagtere,
apoi scade treptat, ajungand la valori minime la sfdryitul primei
saptimani de viatd a copilului. Tendinta spre eritrocitozd, hemo-
globinizarea crescutd a critrocitelor, reticulocitoza, prezenta cri-
trocariocitclor la nou-niscufi sunt cauzate de insuficienta aprovi-
ziondrii cu oxigen a fAtului in perioada dezvoltirii intrauterine.
Acest fapt conducc la intensificarea eritropoiczei.

Dupa nastere copilul nimeregte in conditiilc de hiperoxie, se
produce mai putina eritropoictina, fapt ce conduce la o tentin{a de
inhibitie a critropoiezei. La sfargitul perioadcei nou-nadscutilor, nu-
mirul de eritrocite $i concentratia de hemoglobind continud sa
scadi si valorile minime ale acestor indici s¢ inrcgistreaza la var-
sta de 2--4 luni. Ulterior, pe parcursul primului an de viatd, acesti
indici putin sc modificd. Sunt caracteristice hemoglobinizarca mai
redusd a eritrocitetor, tendinfa spre hipocromic ca urmare a epui-
7arii rezervelor de ficr. Dupi al doilea an de viata se constata crey-
terea nivelului de hemoglobind, volumului eritrocitar, dispare mi-
crocitoza. Numarul de leucocite in primele ore dupd nastere osci-
leazi in limitc mari. In primul an de viata §i in anii urmdtori nu-
marul total de leucocite scade. In primete 2 siptamadni de viatii a
copilului in singele periferic sunt prezente micelocite $i metamic-
locite. Imediat dupd nagtere la copiii ndscuti in termen numarul de
monocite ¢sle scizut, In urmitoarele 2 siptamdm cregle, iar apoi
din nou scade. Numirul de trombocite In toatii perioada copilariet
practic nu sc¢ modifica.
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Tabelul 1.6

Formula leucocitari la copiii siniitosi cu virsta

cuprinsi intre 1-12 luni, % (Typ A.®. u ap., 19

Neutrofile
varsia; nreét;gmen

luni tate segncentate
| 0,9-3,1 17 39
2 0,9-3,1 16 34
4 1,0-3,0 19 39
5 6,9-31 2139
6 0,8 3.2 2040
7 0,9-3,1 20 40
8 0,8-32 21-43
9 0.8-3,2 22-42
10 08 3.2 24-44
I 0.8 3.2 25 43
12 0,8-3,2 2343

70)

Limfocite Monocite
46-70 42-11,8
52-12 4.4--11,6
48-68 3,7-10,3
4868 3,7-14.3
47--69 3,9-10,1
48-68 4 10
45-67 3,8-10,2
46 -66 4-10
4464 4 10
4365 410
44 66 4-10

]

Eozinofite

Tabelul 1.7

Formula leucocitarii la copiii sinitosi cu viirsta cuprinsi intre
2-15 ani, % ‘

) Neutrofie |
v;‘:::t,‘“‘ nesegmenta- | asegmenta- | Limfocite Monocite
te te

5 -3 28-48 37-61 59
3 eid 32-54 34 56 4-8
4 2-4 34-54 33-53- 4-8
5 1-3 35-55 33-53 39
6 | 3 38-58 30 50 3-9
7 13 39-57 32-50 4-8
8 13 41-59 29-49 48
9 =3 43 59 30-46 4-8
10 1-3 43-59 30--46 4-8
i |3 45-57 30-46 39
12 13 44-60 2645 4-8
13 -3 45.59 30 44 4-8
11 (-3 46-60 28 44 4-8
15 I3 45-61 2945 39

Eozinofile

o &

hinndndn
wn

—-————111-111-———{0!0

1

th

|

|
A Lh th L

13



La copii formula leucocitara diferd cardinal de cea a adultilor
(tabelul [.6 - 1.7, figura 1.1). La nastere raportul dintre granulo-
cite g1 limfocite este acelast ca st ta adulti, constituind in medic
65% granulocite si 25% lunlocite,

Dupia nastere procentul granulocitefor incepe sd scada rapid,
iar procentul limlocitelor si creasca, astfel ci la a patra 7zi (3-7 7i-
le dupd nagtere) ambele curbe se incruciscazi (ambele cifre se
egaleazd). Aceasta cste “prima incrucisare a leucocitelor”. Dupit
prima incrucisare numdrul de limfocite continud si creasca, iar
granujocitele  sd scadi i Iz finele primului an de viati numiral
de limfocite atinge valoarca maxima — 65%, iar granulocitele
valorile minime — 25%. Astfel apare un raport invers fati de valo-
rile nou-nascutului, cénd granulocitele constituic 63% si limfoci-
tele - 25%. Apoi, numarul de limfocite din nou tncepe sa scada,
1ar granulocitele s creascd, astfel ¢i la al patrulea an de viaga (3 5
ani) numirul lor sc egaleazd, adicd se produce a "downa incrucisa-
re a leucocitelor”. Dupd al 3- 5-a an de via(d procentul  granuloci-
telor incepe treptat si creascd si la perioada de pubertate cle ating
valorile caracteristice pentru adulti (65%), numirul de limfocite.
dimpotriva. scade pini la valoarea medic de 25%. De aici rezulta
ci la copii intre a 4-a zi si al 4-lca an dupi nastere are loc o “fim-
Jocitozd fiziologicd”, care atinge valorile de pana la 65%, fapt cc
trehuie neapirat luat in considerare la aprecierca formulei leucoci-
tarc la copii. Prima $i a doua incrucisare se produce la unul si ace-
lagi nivel 44 %, dc aici formula mnemonicd - de memorizat cif-
ra4: a 4-a zi, al 4-lea an, 44 %.

Valorile maxime si minime sunt accleasi : 65 % si 25 %. Lu
nou-ndscut st adull numdrul de granulocite constituie 65%, de lim-
locite — 25 %. la a 4-a 7i si al 4-lca an numirul acestora se inver-
seaza (figura 1.1).
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Figura 1. 1. Raportul procentual intre granulocite si limfocite in
funclic de virsta,

Noti: 8 granulocite scgmentate; Ly limfocite,

in scopul satisfacerii necesitdjilor clinice, laboratorul va de-
termina vadorile critice si intervalele lor | de alertd”, de comun
acord cu clinicienii care utilizeaza laboratorul (tab. 1.8).

Valorile critice oblinute in urma investigatiilor de luborator in-
dici necesitatea unei interventii clinice prompie. De ascmenea, orice
mod:fuure bruscd poale avea aceeasi semnificatie. Acestea mai
poarli si numele de valori de actiune sau valori de revenive auto-
mald.

Valorile critice variazi in [unclic de laboratorul care efeclueazi
analizele respective, de véirsta pacientului, dar g1 de alti Lactori.



{ahelul 1.8
Valorile critice ale rezultatelor cercetirilor hematologice
care necesitii interventii clinice prompte

Valorile critice

Amﬂ'fljlku Nivel scizut | Nivel crescut
| Retuculocite | >20%
Ht (hematocritul) <2(0% >60%
Hb g T 2000
Numdr de tromboci- | <40,010%/I >1000,010%)
te (adulfi) IR R
Numar de tromboci- | <20,0 10°/] >1000,0'107/)
te (copii) e —
Numir de leucocite |<2,0'10°/1 la un pacient | >50,0 10°/1 1a pacien-
primar sau devierea cu | tul din stationar
1,010%1in comparatic
cu analiza precedenta
cu valorite 4,010%

Frotiu de snge pe- | Prezenta celulelor leucemice {progranulocite-
riferic lor sau blastelor)

in plus, medicul va fi prompt informat in oricare din urmitoare-
le cazuni:
prezenta in frotiul sngelui periferic a limfocitelor atipice,
plasmocitelor;
— rezultate pozitive ale testelor de hemaglutinare directd si in-
dircctd Coombs;
rezultate pozitive ale testului de hemaglutinare directii (Coo-
mbs) in séngele din cordonul ombilical;
— titruri semnificative de alloanticorpi antieritrocitari obtinute
in cursul sarcinii;
— reactic transfuzionald indicnd incompatibilitatea unititii de
sénge transfuzat;
- omisiunea administrérii de Ig anti-Rh in primele 72 de ore de
la expunerea (posibild sau sigura) la eritrocite Rh-pozitive:
— test pozitiv pentru hepatitd, sifilis, sindrom de imunodefici-
entd dobindita (SIDA);
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~ depistarea parazitilor in snge (Plasmodium, Buabesia, mi-
crofilarii).

1.3 Factorii care pot influenga rezultatele testelor
hematologice

Orice rczultat obtinut intr-un laborator poate fi incorect dato-
ritd multor cauze, indiferent de performaniele tehnice; astfel de re-
zultate trebuie reverificate.

Dacd exista indicatii, trebuie recoltatd o noud proba, care va fi
insotitd de datele pacientului, transportatd prompt la laborator si
prelucratd imediat; in unele situatii, sc impune confirmarea rezul-
tatelor de cétre un alt laborator.

In cazul unor rezultate incorecte, cele mai frecvente sunt ero-
rile corclate cu pregitirea pacientului pentru investigatia de labo-
rator. In consecind, pacientul trebuie bine informat pentru cc i se
oferd instructiuni simple §i precise, fdrd termeni medicali sofis-
ticafi, adaptate capacitdfii sale de ingelegere. Trebuie acordatd
cea mai mare atenfic ctichetarii si identificarii complete i adecva-
te a fiecirei probe, care e necesar si fie intotdeauna insotitd de un
formular de prescriptie a investigatiei.

Formularul de cerere va contine informajii suliciente pentru
identificarea pacientului, precum st informatii ce oferd date pri-
vind, dup3 caz, examindrile solicitate, informalia clinicd relevantd
despre pacient, ce trebuie sa includa sexul si data nagterii, ca un
mintmum necesar pentru interpretare; data si ora colectirii probei
primare; data i ora primirii probelor de catre laborator. Instructiu-
nile specifice cu privire la colectarea §i manipularea corectd a
probei primare vor fi documentate gi implementate de cétre con-.
ducerea latoratorului. Probele primare trebuie $a poati fi atribuite,
in mod normal, dupi formularul-cerere unui individ identificat.

Probele primare la care lipsegte identificarea adecvatd nu vor fi ac-
ceptute sau procesaie de laborator

T _B178373 -

; LEmwfm:‘:JTArEA (623 ST.AT
METHCINA &
e S FARMACIE

‘ STEMITEAN("
R IO T
2LIOT ;,,3\

i
%
¢



Laboratorul va monitoriza transportul probelor catre laborator
astfel ca acestea sa fic transportate:

a) Intr-un interval de timp adecvat naturii cercetdrii solicitate
si a cerintelor disciplinare ale laboratorului;

b) intr-un interval de temperaturd specificat in manualul des-
pre colectarea probei primare si cu protectia desemnatd pentru asi-
gurarea integrititii probelor, $i  intr-un mod care asiguri securi-
tate curierului, publicului larg st a laboratorului primitor, in con-
formitate cu reglementérile in vigoare.

Toate probele primare receptionate vor {1 inregistrate intr-o
carte de intrdri, computator sau alt sistem comparabil. Vor fi
Inserise data i ora receptiondrii probei, cét si identitatea persoa-
nei care le-a primit, Vor fi ¢laborate st documentate criterii pentru
acceptarea sau refuzul probei primare.

Efectele medicatiei administrate asupra rezultatelor investiga-
fitlor de laborator nu trebuie niciodatd trecute cu vederea. Clini-
cianul trebuie s fie intotdeauna atent la regimul (crapeutic urmat
de pacient, la eventualele supradoze de medicamente, de vitamine
si de preparate de fier. Adesca, pacientit nu spun medicului ce tra-
tamente (prescrise de alyt medici sau autoadministrate) urmearza,
ceea ce poale delermina rezultate fals negative sau fals pozitive,
Administrarea medicamentelor cunoscule a interactiona ¢cu meto-
dele de teslare (anticoagulantele, anticonvulsivantele, antihiper-
tenstvele, antibioticile sau agentii antivirali, hipogliccmiantele
orale, hormonii, medicamentele psihotrope) ar trebui intrerupti cu
cdteva zile inaintea testiirii, la indicatia medicului.

In tabelul de mai jos sunt prezentate numai rezultatele eronate
cu cea mai mare frecvenia si semnificagie clinicd. Acest tabel nu
include discutarea efectelor medicamentelor asupra rezultatclor
testelor de laborator, care sunt chiar mai numeroase. afectiunile
provocate artificial (sindromul Miinchauscn), erorile tchnice sau
administrative.,



Tabelul 1.9

Cauzele reznltatelor de laborator eronate la efectuarea investigatii-

lor hematologice $i misurile necesare pentru identificarea acestora

Rezhica- y Miisurile necesare pentru confirmarea
tul ero- Cauza s . .
Bii diagnosticului
Numiir | () Aglutinine dependen- { (a) Numararea corectd a plachetelor
scizut te de temperaturi cind proba este menginutd la 37°C
de trom- | b) Aglutinine dependente | (b)Se asociazi scaderea numérului de
bocite de EDTA leucocite, cresterea Hb sau Ht
(c) Supraumplerea epru- | (¢} Numadrarea corectd a plachetclor util-
betelor incorect vidate 1zind sfnge citratat sau heparinizat
(a,b) Histogramele pot fi anormale. Fro-
tiul de sdnge eviden(iazid un numir nor-
mal de plachete; poate evidentia agrega-
rea plachetelor. Frotiul de singe din deget
esle normal
(c) Utilizcarzi un lot diferit de eprubete
vidate
| Numar {a) Agreparea plachetelor| (a) Prezenta factorului reumatoid
crescut ! datoritd EIYUA s un paci-| (b) Prezenta bacteriilor pe frotiul de sénge
de trom- |ent cu artrith reumatoida.| () VPM scazut; prezente celule leuce-
hocite Particule numarate ca pla-| mice.
chele la analizoarcle auto-| (d) MPV crescut.
male (<) Frotiu de sdange, numirare manuala a
(b) Bacteriemie eritrocitelor
{c) Fragmente de blasti| Numdr normal de plachete la numararea
leucemici manuala sau dupi incdlzire, depozitele
(d) Eritrogite fragmentate | de crioglobuline se observdl pe frotiu;
{¢) Lritrocite de dimen-| histograma anormala
siuni mici
Crioglobulinemie prin nu-
mirarca cristalelor de
| |globulina )
Numir | Particule numdrate drepti(a) Frotiul de sAnge nu evidentiazi crey-
crescut | leucocite la analizoarele|terea leucocitelor; se observa plaje de
de leu-  |awmomate trombocite
cocite (a) Agregate (rombocitare | (b)Prezenta  hemoglobinelor  anormale

(b} Liza critrocilard incom-
pleta
{c)Crioglobulinemic,

sau hepatopatiilor severe
(YNumar normal de leucocite la numa-
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Continuare

numirarea cristalelor de
globulind la analizoarele
automate

(d) Satelitisno plachetar

frotiu se observd depozite de crioglobu-
line; histograme anormale

(d) Satelitismul sc observi pe probele re-
coltate pc EDTA, dar nu pe cele hepari-
nizate

Neutro-
file sca-
zute

{a) Aglutinare indusd de
frig (aglutinine la rece,
criofibrinogenemie)
(byFragilitatea limfocite-
lor in leucemia limfatich.
Apare T cazul utilizlrii
analizoarelor automate

(c) Supraumplerea eprube-
telor, cu amestecare ina-
decvati

(d) Pe frotiu se observi agregate leucoci-
tare; histograma leucocitard anormald. Sc
corecteazi prin numarare ia 37°C

(e) Se corecleaza prin nuindirare manuala,
() Se asociazd reducerca numdrului de
trombocite, cresterea Hb si Ht

Numir
crescut
de reticu-
Incite

Cresterea
hemoglo-
bingi
Cregterea
HEM si
CHEM,;
Hb poate
fi dispreo-
portionat
crescutd
Cresterea
numaru-
lui de eri-
trocite,
scaderea
numiru-
tui de
leucocitc
§i trom-

Infecfie masivd cu Plas-
modium

(a) Turbiditate datoriti nu-
miaruiui crescut de leuco-
cile

(b)Crestere marcatd a bili-
rubinemiei

|

P [rotiu se observa Plusmodium
(a) Numiir normal de leucocite la numira-
rea manuali i frotiu de shnge normal.
Interferenta cu determinarea Hb poate apa-
re la o bilirubind de peste 510 pmol/l;
CHEM si [IEM pot {1 de asemenca cres-
cute

Hiperlipidemia interferd
cu determinarea Hb, I
special cénd trigliceri-
dele sunt > 11,3 mmol/1.
Amestecarea inadecvata
a eprubetei fnainle de
testare

Valori normale dupi inlocuirca plas-
mei pacientului cu lichid de dilutic;
histograme lcucoeitare anormale

Se¢ compard numirdtorile pe probe
preparate corect i incorect
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Continuare

anormala
{(C)Numar foarte mare de
leucocite

Hipolibrinogenemic

VEM {a) Cresterea glicemiei | (a) Se repetd hemograma dupl norma-
crescut | {33 110 mmolA). lizarca glicemici
(byintirzierea testarii cu | (b) Se¢ compari cu rezultatele testdrii
24-48 ore, depozitare la | imediate sau dupd pastrare la 5°C
25°C (¢) Se repetd hemograma utilizind o
(¢) Filamente de fibrind | proba corect recoltatd; filamentele de
fibrina pot {1 observate pe frotiul san-
puin; pot fi prezente valon lals cres-
cute ale leucocitelor si tals scidzute ale
trombocitelor, ¢t numar normal al eri-
trocitelor gi histogrami normald
VEM [cucocite crescute > 50 | (d) Numirare manual’ a leucocitelor
creseut cu | 10'/1 Reticulocitozd > | Numirarea reticulocitelor
CHEM 50%
redus o S
VEM cres-| Aglutinarea la rece a eri- | Efectueazd numiritoarea la 37°C
cut, anizo- | trocitelor
| citozd o o
Reduce- | Agluatinarca la rece a eri- | Efectueazi numaratoarea la 37°C
rea nund- | trocitelor
rului de
critrocite
la analizo-
rul auto-
mat, VEM
crescut,
Lit scizut L
Scaderea | Recoltare prin cateter, di- | Se compari cu probele recoltate
numiru- | luarea sangelui corect
iui de eri-
trocite,
leucocite
g1 trom-
bocite | L
VSH {a) Policitemic (a) Ht, numararea critrocitelor
seavut {(hYEritrocite  cu  forma|(b)Frotiv pentru drepanocite, sferocite,

acantocite
(¢)Numiir de leucocite
Semne de CiD, necroza hepaticd masiva
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Noti: CIHEM - concentratic de Hb critrocitard medie; #b  hemoglobini;
[EM - IHb eritrocitard medie; FHt — hematocrit; FEM  volwmul eritrocitar me-
diu: ¥PM — volumul plachetar mediu.

Medicul care propunc sctul de analize trebuie sd identilice
prin anamneza si examen clinic factorii ¢e ar putca influenta me-
todele de testare si rezultatele. Tot ¢l evalucaza riscurile la care va
fi supus pacicntul prin procedurile exploratorii.

Sunt considerati factori de risc:

1. Virsta peste 70 ani.

2. Afectiuntle cronice severe ( ex., diabet zaharat, insuficien-
{4 hepatic#/renald, astm brongic, miclom multiplu, convulsiile, bo-
lile neuromusculare), istoricul de alergii pentru latex, substante io-
date de contrast sau medicamente.

3. Imunodeficienta: infectie cu HIV; transplant de organ,
chimioterapie, radioterapic.

4. Probleme grave de vedere.

5. Comportamentul agresiv sau antisocial.

6. Administrarca de diurctice, sedative, analgezice.

7. Deshndratarca.

Erori generale:

— mnemstruirea pacientului inaintea recoltirii;

— pregilirea incorectd sau incompletld a pacientului (ex.. die-
tA neadecvati, administrare concomitenti de medicamente cunos-
cute a interactiona cu rezultatele de laborator, deshidratare, pos-
turdl incorecti, status postprandial, consum de alcoof);

— c¢oleclarea, manevrarea, pastrarea sau ctichetarca incorecti
a probelor;

- omiterea unor date importante in completarea [ormularu-
lui de analize;

— erori ce tin de specimen: tip necorespunzitor, recipient
neadeevatl, volum insuficient, numir insuficicnt de probe, mediu
de transport necorespunziitor, conservant absent sau impropriu;

— intdrzicrea transportarii probelor la laborator;

- neesanteinizarea recipientelor cu pierderea sau contamina-
rea consceutiva a probelor;

— deteriorarea sau expirarea probelor,
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Capitolul 11
TEHNICI DE LABORATOR PRIVIND EFECTUAREA
ANALIZEI GENERALE A SANGELUI

2.1. Recomandiri gencrale pentru colectatea, prepararea gi
manevrarea probelor de singe

Analiza generald a sdngelui (hemograma) trebuie facuta tot-
deauna dimincata pe neméncate cu exeptia cazunlor de urgenia.
Aceasta este o conditie foarte importantd, deoarece alimentatia
modifica numarul clementelor figurate ale sangelui.

Dacd un bolnav va trebui sa repete hemograma de mai multe
ori in cursul bolii, este de dorit s 1 se fixeze totdeauna aceeasi
ord, deoarece elementele singelui pot ardta modificari in [unclie
de ora.

in cazal in care hemograma csie practicata pe timp de iarni si
bolnavul vine in laborator de afard, din frig, i se va recomanda si
astepte 15-30 de minute, in care timp s dispard modificirile vas-
culare provocate de Ifrig, cici acesta produce uneori modificiri im-
portante ale hemogramei.

Transpirajitle mari pot, de asemenea, sd modifice mult hemo-
grama. Se va recomanda, deci, bolnavilor si ¢ evite nainte de a
venl la laborator pentru recoltare,

Condifii generale de recoltare. Procedura de colectare a pro-
belor de sdnge este un moment foarte important. De exactitatea lui
va depinde mersul ulterior al examenelor $i deci exactitatea rezul-
tatelor, De aceea, recoltarea va fi ficutd cu multa atentic si precizie.

Recoltarea probelor de sidnge se tace in mod obisnuit dimi-
neata pe nemancate, la bolnavi odihniti; la femei este preferabil sa
nu fie in timpul menstruatiei.



Postura pacientului in timpul recoltarii este importantd: se ylie
¢ decubitul dorsal timp de citeva ore marcste volumul plasmatic
cu 12-15%.

Schimbarea brusca a pozijiei cu lrecerea in ortostatism poate
majora nivelele HGB, HCT, RBC, proteinclor totale, albuminei,
colesterolului si ale trigliceridelor, etc; trecerea din ortostatism in
decubit dorsal micsoreaza nivelele HCT, caleiului, proteinelor to-
tale si ale colesterolului.

Pregdtirea pacientului pentru recoltare:

— se asazd pacientul intr-o pozitic confortabild (asczat pe
scaun sau culcat);

— s¢ consemneazd eventualcle alergii la dizenfectanti sau
latex;

— cxceptind situatiile in care se determina alcoolemia, sc de-
zinfecteaza locul ce urmeaza a fi punctionat cu alcool 70% prin
miscari circulare aplicate dinspre interior spre exterior;

— se va astepta pani la uscarca zonci, cventual se va sterge
cu un tifon; prezenta alcoolului poate determina hemolizarea pro-
bei;

— se Indeparilcazd capacul si sc inspecteazd virful acului Tna-
inlc de utilizare.

Punctia venoasd. Material necesar:

—  manusi,

~ seringi de unica folosinja sau vacuumuri adecvate;

— ace sterile cu calibrul de | mm si diametrul exterior de
1,5 mm (21-22 sau 22-23 G):

tifon, vati, alcool sanitar, garou.

in practica curentd pentru examinarea indicilor hemogramei
este preferald recoltarca sangelui venos pe un anticoagulant (K™ -
EDTA), e preferabil fird utilizarea garoului sau cu aplicarea lui
pentru [ 2 min.

Fiecare laborator isi rezervd dreptul de a dicta conditiile in
care se vor recoltd probele.

In ultimul timp pentru recoltarea sdngelui venos sau capilar
sunt utilizate sisteme de o singurd lolosintd — vacuumuri cu anti-
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coagulant sau fard (eprubete $i accesuare de tipul VACUETTE a
dileritor firme) (tabelul 2.1),

Tabelul 2.1
Tipuri de vacuumuri
Cuioa-
rex ca- | Aditiv Scop Precautii Exemple
i Rogu Fard adi- | Permite coagu- | Serul trebuie se- | Biochimie, sero-
tiv sau | larea probei si | parat in 45 — 60 | logic, determina-
anticoa- | separarea seru- | min de la punctia | re grup ABO si
gulant lui venoasa. Se trans- | Rh
porta in recipiente
S .. .. dinplastic | ]
Mov FDTA | Impiedica coa- | Se transporta pla- | 1lematologie, he-
gularea sdnge- | sma In recipiente | moleucograma
A i - _pdeplastic ]
Negru Clitrat Leagd calciul | Se transportdl pla- | VSH  (Western-
! de sodiu | i previne coa- | sma in recipiente | gren)
! gularea singe- | din plastic
. Jui
Albas- Citrat Leagd calciul | Se transportd pla- | Hematologie, tim-
tro de sodiu | si previne coa- | sma n recipiente | pul protrombinic,
gularea sange- | din plastic TIPA, factori ai
_________ g ) coaguldrii
Verde Hepari- | Impiedica coa- | Se transporta plas- { Biochimie, elec-
ni gularea séinge- | ma in recipiente | troliti, hormoni,
L lui, de plastic gaze sanguine
Galben | Citrat Mediu pentru | Se transportd la | Hemocultura
: dextrozd | eritrocite laborator sidngele

3

integral

Vacuumurile au un sir de avantaje, inclusiv:
— simplicitate si inofensivitate;
nivel inalt de securitate pentru personalul medical;
- permile respectarea strictd a raportului sdnge-reagent,
posibilitatea folosirii cprubetelor ta analizoarele hematolo-
gice {ard deschiderea capacelor, un lucru foarte important;
posibilitatea folosirii suportului special de tipul ,,vacu-
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drop” pentru prepararea {rotiurilor,

— corcspunderea cerintelor standardelor CIE gi 1SO privind
conditiile de sterilizare;

— adaptarea ideald a sistemului pentru aplicarca in practica
pediatrica, cle.

Tehnicd. Se inspecteazi ambele brate pentru identificarea ve-
nelor aceesibile. Locul de punctie: la adult sunt preferate vena me-
diani cubitali In fosa anticubilal (pot {1 punctate si alte vene).

Se aplica garoul la 4 7 em deasupra locului de punctic, reen-
mandand pacientulul sa stringd ugor pumnul Se dezinlecieard
pielea cu alcool si se lasd sil se usuce, apoi se cfectueazi punctis,

Recoltarea sdngelui pe anticougulant. in cazul in care exame:-
nul sangelui nu sc lace imediat dupa colectare, se recomanda o
singele sd se recolteze pe un anticoagulant pentru probele de nu-
maritori si hemoglobina, Imediat dupa colectare se cticheteaza i
se pozitioncaza vertical eprubelele in stativ, Dacit eprubeta confi-
ne anticoagulant, s¢ va roti de citeva ori imediat dupd colectare,

Acest singe prezintd avantajul cd permile dintr-o singurd
probi efectuarca unui mare numir de determinari hematologice $t
repetarea lor din aceeasi proba in cazurile necesare. Probele pot fi
efectuate 1a cateva ore de la recoltare. cu conditia ¢i ¢prubeta cste
Tnchisa ermetic si s¢ pastreaza la rece (+ 4°C) i nu prezintd hemo-
lizd (nu se recomanda pistrarea probei mai mult de 12 ore).

Este bine s se slic ¢a nu exista nici o diferentd intre rezultate-
le determindirilor pe singe venos sau capilar, cu conditia cd singe-
le venos sa fie fAcutl incoagulabil. Pentru trimiterea probelor cu
anticoagulant la distante mari s¢ recomanda pistrarca lor, in tim-
pul transportului, in conditii de izotermie, la + 4 sau 4 - 8°C.

Punctia capilard se aplica in cazurile cind retcaua venoasa
superficiald esle prost reprezentatd sau bolnavul refuzi punclia ve-
noasi din cauza anxietatii.

Pentru recoltarca sangelui capilar se punciioneazd tegumentul
degetului inelar sau mijlociu. La nou-ndscut, sugar si copilul mic
sc punctioncaza fata plantard a degetului mare de fa picior, cal-
cdiul sau scalp.
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Tehnica punciiei capilare. Dupa dezinfectarca si degresarea
regiunii respective $1 dupd evaporarea $1 uscarea alcoolului se
puncteazé tegumentele cu stiletul de unica folosinga rapid s1 sufi-
cient de adénc (2 mm). Trebuie ca sdngele si apard de la sinc sau
dupd o slabé presiune. Prima picaturd se sterge cu hértie de filtru
sau tifon §i se asteaptd aparitia urmaitoarei picdturi. Nu se va atin-
ge eprubeta colectoare de locul punctionat., Recollarea trebuie sa
se facd rapid si corect si la sfirsit se aplicd un tampon de vati cu
alcool pe regiunca intepatd. Dacé fluxul este redus, se va evita
stoarcerea regiunii ntepate pentru a nu dilua sangele cu limfa (nu
se recomandd recoltarea sdngelui In agitator).

Medsuri de precaufic pentru personalul medical:

I'lecare contact direct cu secretiile organismului trebuic con-
siderat a 11 potential infectante; de aceea nu se vor atinge fara
echipament de proteciie produsele din singe!

» Pentru a reduce riscul de transmitere a infectitlor la perso-
nalul medical sau pacienti se vor folosi tehnict sterile $i se vor
purta manusi de unicd folosintd, halate, magti, ochelari de protec-
tie s.a! Pot fi excepiii de la folosirea mianusitor in situatiile in carce
purtarca lor ar impicdica palparca venclor in vederea punciiei (ex.
la nou-nascuti sau obexl). ,

e Nu se vor indoi, sparge sau scoate acele din seringa folosi-
ta fird a purta manugi!

® Masca trebuic purtatd corect, acoperind nasul si trebuie
schimbaltd daca se umezeste!

* Instrumentele ascutite (ex.. acc, bisturic, foarfece) trebu-

« manevrale cu prudentd!

¢ Resturile biologice sau produsele cu risc de contaminare
trebuiesc indepértate responsabil!

¢ Altc masuri generale includ spélarca cu sapun antibacteri-
an inainte i dupd contactul direct cu pacientul, fnainte de inter-
ventitle chirurgicale sau obstetricale, inainte si dupa endoscopie
sau alte proceduri invazive, spilarea pe méini imediat dupi scoa-



terea manugilor, spalarea imediatd si atentd a tegumentelor care an
fost contaminate cu sdnge sau alte produse cu risc.

2.2. Numiritoarea eritrocitelor
2.2.1. Numirarea eritrocitelor la analizoare hematologice
automate computerizate

Principiul se bazeazi pe difercnfa conductibilititii clectrice a
particulelor §i lichidului in care acestea sunt suspendate. Ilemen-
tele singelui, nimerind in cdmpul electric, modifica rezistenta cir-
cuitului, ceea ce este inregistrat de contorul electric automat. Ce-
lutele sunt clasate in functie de dimensiuni §i impendanyi electnca.

Utilgj: analizor hematologic automat. Pregitirea reagentilor i
mersul determindrii sc cfcetueazi conform instructiei la aparat.

2.2.2. Numaritoarea eritrocitelor tn camera de numarat

Este prelcratd metoda clasicd de numirare a elementelor la
microscop in camera Goreaev.

Principiul. Numdrarea critrocitelor la microscop intr-o canti-
tate precisii de patrate] a retelei camerei cu recalcularca ulicrioard
la un litru de sdnge in functic de volumul patratcielor si gradut de
dilutic a sangelui (1).

Reactivi: Nr.1. Clorurd de sodiu 0,9 % (este preferaia).

Nr.2. Solutie Hayem:

Sublimat corosiv- 0,5 g,

Sulfat de sodiu - 5,0 g,

Clorura de sodiu - 1,0 g,

Apa distilatd - pana Ia 200 cm’.

Utilaj:

— balanti tehnica de lucru cu precizia de 0,01 g;

— baloane cotate dupa GOST 177074 cu capacitatea 100 cm';

— pipetd dozator cu capacitatea 10,0 + 0,1 om’;

.- pipetd dozator cu capacitatca 0,020 + 0,0002 cm’;
— microscop;
— camera de numirat Goreaev (Burker sau aliele).
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Tehnica de lucru: intr-o eprubeta curatd, uscati se pipeteazi
4 ¢m’ reactiv nr.1 sau nr.2. Se recolteazi 20 mkl de sange capilar
sau venos. Sec sterge atent vérful pipetei si se sufla sangele la
fundul eprubetei; pipeta se clitegte minutios de 2-3 on in stratul
de sus al Irchidulul de ditutie. Continutul eprubetei se agiti.

Umplerea camerei de numdrat, Tnnainte de umplere camera
de numirat si lamela sc spald §i sc sterge pénd la uscat. Se aplica
lamela pe lama celulei de numdrat prin simpla pisuire. Hste ncce-
sard o buna aderenta intre lama si lameld, care cste asiguratd ¢and
se formeaza inele Newton (inele colorate de refractie). Numai res-
pectand aceste condifii se poate objine volumul si Tndltimea stabi-
14 a camerei de numirat. inainte de umplere se agita de cateva ori
continutul eprubetei. Cu o baghetd de sticla cu capitul rotungit se
ia o picaturd de sdnge din cprubetd. Bagheta se apropie de margi-
nea camerer acoperitd cu lamela §i sc lasd s3 intre, prin capilarita-
te, in camerd, o cantitate de lichid in spatiul format intre lama si
lamela. Se introduce atéta lichid, incdt spatiul dintre lama si lame-
14 sa fic umplut in Intregime, fara ca lichidul sa treaci in ganfurile
laterale, fard ca lamela s3 se deplaseze, f3rd si intre bule de aer in
camerd; in caz contrar operatia s¢ repetd dupd slergerea camerei.
Se asteaptd o minutd, pentru sedimentarea elementelor pe cadrila-
jul camerel. Se examineazid camera la microscop (obiectival x8,
ocularul - x10 sau x15, Tn cdmp Intunecat (diafragma scmiinchisi
sau condensorul ugor ldsat in jos). Se numdrd eritrocitele in 5 pa-
tratc mari contindnd ficcare cite 16 patratele mici (5 x 16 = 80 pa-
trifele mici) situate pe diagonald, deoarece entrocitele se pot dis-
tribui neuniform pe suprafata cadrilajului. Conform regulii, se nu-
mard eritrocitele din interiorul patratelor mici, iar cele cc sc afla
pe intersectii se numérd numai pe doud laturi - de sus si din stn-
ga. Pentru a evita numdrarea de doud ori a aceluiasi eritrocit, ele-
mentele situate pe intersectii pe latura de jos si din dreapta nu se
numara.

Se recomanda numaritoarca critrocitelor la 2-3 ore dupi re-
coltarc. In cadrul anemiilor hemolitice §i megaloblastice probele
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trebuie efectuate imediat dupa recoltare, deocarece in aceste cazuri
eritrocitele se distrug rapid.

Calcularea rezultatelor. Numarul eritrocitelor in 1 litru de
sAnge se calculeazd dupa formula:

a- 4000 - 200 - 10
X = unde:
80

X - numarul de eritrocite in 1 | de sénge;

a - suma critrocitclor numdrate In 5 patrate mari (80 mici);

4000 - inmultitor, ce exprimd rezultatul intr-un microlitru de
sange, fiindca volumul unui pétritel mic ¢ de 1/4000 ul,

200 -- dilutia singelui;
80 — numdrul de patrate mici numarate;

10° = numirul de microlitri fn un 1.

Practic, cifra de eritrocite gisitd pe 80 pitratele mici se inmul-
feste cu 10.000 si aflim numarul de critrocite In un | de sange.
Erorile metodei & 2,5%.

Erori in numdrdtoarea eritrocitelor:

1. La recoltarea sangelui: intepaturd superficiald sau in re-
giuni putin vascularizarc; stoarcerca degetului, ceea ce conduce la
dilutia sangelui; erori de pipetare $1 diluare.

2. Formarca chiagurilor de sange, care, retindnd o parte de
elemente, conduce la un rezultat micsorat de eritrocite.

3. Nerespectarea condititlor, care asigurd indltimea corectd a
camcrci din cauza pasuirii inerente a lamelei de acoperire. De ase-
menea are importantd grosimea lamelel de acoperire (¢a trebuic sa
fie nu mai mica de 0,3 mm).

4. Numdrarea moportund a elementelor imediat dupd umple-
rca camercl, [Ard a aglepta 1 minutd; in acest caz eritrocitele nu
dovedesc si se sedimenteze pe cadrilajul camerei. Rezultatele ob-
tinutc vor fi mai redusc.

5. Numdrarea unui numir mai mic de patratele de pe cadrila-
jul camerei.
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6. Spalarca defectuoasi a materialului folosit; utilizarea pipe-
telor si eprubetelor umede.

7. Utilizarea reactivelor necalitativi pentru dilufie ce poate
cauza hemoliza eritrocitelor.

Valori normale: barbati - 4,0-5,0x 10'? pe litru;

femei 3,9-4,7x 10" pe litru .

Notd:

[. In anemii hemolitice si megaloblastice numiritoarea eri-
(rocitelor se va tace imediat dupd recoltarea singelui, flindeca la
pastrare critrocitele se hemolizeaza rapid.

2. Pentru obtinerea unui rezultat mai exact se vor numéra eri-
trocitele n 2 camere diferite si se va calcula media aritmetica a re-
zultatelor celor doud numaratori.

Valoarea globulard. Este raportul dintre cantitatea de hemo-
globind din singe $i numdrul de eritrocite. Ea ne orienteaza asupra
incirciturii cu hemoglobini a hematiilor. Mai este numiti si indi-
ce de culoare sau de cromicitate.

Se calculeaza impartind valoarea hemoglobinei [(g /1) x 3] la
valoarea primelor trei cifre din numirul de eritrocite pe litru (e/f):

Hex3
Vis - - (n
primele 3 cifre e /1

Valoarile normale variaza intre 0,90 si 1,05. Intre aceste limi-
te, se numeste si valoare normocroma; scazuid sub 0,90 - hipocro-
md, iar dacd este crescuta peste 1,05 - hipercroma.

Valoarea globulari este un element pretios intr-o hemograma,
deoarece indicd incircitura eritrocitelor cu hemoglobind (hiper-
si hipocromia). Pentru evaluarca cantitatii de hemoglobind in eri-
trocite in prezent se recomandi calcularea continutului mediu de
Hb in eritrocite (MCH - Mean Corpuascular Hemoglobin) dupa
formula (2) :

Hy (g/e)
MCH -~ ‘ -, unde (2)
primele 3 cifre e /1
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e/l - numarul de eritrocite pe litru.
Valori de referintdl - 27 31 pg (picograme).

2.2.3. Numiiritoarea reticulocitelot la colorarea cu albastru
briliant de crezil, azur 1 sau azur II direct pe lama
sau in eprubeti

Reticulocitele sunt hematii tincre, cu dimensiuni mai marn
decat hematia obisnuitd si au in interiorul lor o substania reticulo-
filamentoasi dispusi ca o refca sau uncori numai punctiforma.
Numirul reticulocitelor oferd posibilitatea aprecierii activititii cri-
tropoiezei. Valorile crescute in ancmii aratd un proces activ de
regencrare a sangelui.

Principiu. Evidenticrea substantei granulo-filamentoase din
eritrocitele tinere prin colorafii vitale in care singele recoltat,
proaspit, fird sa fic fixat, se pune in contact pe lamd sau in cpru-
betd cu colorantii alcalini. Numdratoarca reticulocitelor se face in
frotiuri sanguine.

Reactivi. Poate fi folosit unul din colorantii urmétori:

1. Albastru briliant de crezil solutie saturatd in alcool abso-
lut (1,2 g colorant in 100 m! alcool).

2. Solutie de azur | :

— azurl-1,0g,

- Na(l 0,8 g,

oxalat de amoniu- 0.4 g,

— alcool etilic 96” - 10,0 mi,

~ api distilatd - 90,0 ml.

Amestecul obtinut in sticlute bine inchise cu un dop rodat sc¢
introduce n termostat pe 2 - 3 zile la temperatura 37 %C. periodic
sticluta se agiti energic. Apoi colorantul se riceste la temperatura
incéiperii, se filtreaza prin hirtic de filtru. Sc pastreaza in sticle n-
tunccate.

3. Solutia azur II:

— azur il - 1,0 g,

— citrat de sodiu 5,0 g,

~ clorura de sodiu-0.4 g,

twd
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- apa distilata - 45,0 ml.

Solutia obtinuti se lasi la 37 °C pe 2 zile si se agita periodic.

Pentru a accelera dizolvarea colorantului, amestecul poate fi
incilzit la un foc slab, cvitdnd fierberea, timp de 15 - 20 minu-
tc. Se ricestc pand la temperatura camerel §1 se se filtreazd. Se
pastreazd intr-un vas intunecat.

Ultilaj special:

- gprubete de dimensiunile 10 em x 1 emy;

— balanti tehnica de lucru cu precizia de 0,01 g;

- baloane cotate dupd GOST 1770 74 ¢u capautatea 100 enr’;

— pipeti dozator cu volumui variabil 0,200-1,000 cm

~  pipeti dozator cu volumul variabil 0,040-0,200 cm’;

— pipete tip Pancenkov cu diviziuni milimetrice de la 0 la 100;

— IMICroscop.

Tehnica coloratiei direct pe lamd.

Se Intinde un frotiu din una din solugiile sus-numite pe o lama
bine degresatd, uscatd si Incilzitd, la flacira spirtierei se usuci.
Asa frotiuri pot fi preparate din timp in numir mare. Apol pe
aceastd lamd se intinde o picaturd de sdnge ca pentru orice frotiu.
Se pune in camera umeda pentru 3-5 minute, apoi se usuci la aer.
Camera umeda poate i o cutie Petri cu un sul de tifon umezit de
jur-imprejur cu capac. Eritrocitele se coloreazd in galben-verzui,
iar substanta granulo-filamentoasa in albastru.

Tehnica coloratiei in eprubetd

Metoda 1. Intr-o cprubetd 10x1,0 cm se pipeteazd 0,04 cm’
solutie de lucru de albastru briliant crezil (se prepard ex tempore
adidugind la o picidturd de oxalat de pot'lsm de 1% 4 picatun solu-
tic de colorant) si se adaugi (.04 cm’ snge. Amesiecul s¢ omoge-
neazd minutios, dar foarte ugor. Dupd un contact de 30 minute se
intind frotiurt subtiri pe lama, dupa omogenizarea sedlmenlulw

Metoda II. [.a 0,05 cm® colorant azur 11 se adaugid (0.2 cm” de
sange proaspat. Amestecul se agili minutios, dar ugor. Peste
20-30 minute se intind frotiuri subtiri. Eritrocitele se coloreaza in
galben-verzui, substanja granulo-{ilamentoasa - in albastru.
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Metoda II1. intr-o eprubcta sc pipeteaza 0,3-0.5 em’ solufie
colorant azur I si sc picurd cu pipeta Pancenkov 5 6 picéturi dc
singe. Kprubeta se inchide cu un dop din cauciuc, se agitd ugor.
Dupi un contact de 1-1,5 ore sedimentul se omogenizeaza $i sc
intind frotiuri subiri.

Aceastd coloratic a reticulocitelor se numegte ,vitald”. Atat
hematiile, cat si reticulocitele apar colorate in verde, numai ca
acestea din urma au in interiorul lor substanta reticulo-filamentoa-
sd colorata in aibastru-inchis.

Frotiurile se examineaza cu obicctivul cu imersie indiferent
de metoda de coloratie. Se numird reticulocitele intalnite la 1000
de eritrocite. Pentru usurare numdritorii se aplicd in diafragma
ocularului o rondeld de hirtie cu o lercastrd 1diatd in pétratel, pen-
tru limitarca campului microscopic. La fiecare cAmp microscopic
se numird reticulocitele si globulele rosii $i se insemneazd pe o
hartie. Se schimba mai multe cdmpuri microscopice, din diverse
puncte ale frotiului, pana se ajunge la 1000 hematii. Numdrul de
reticulocite raportat la eritrocite poate fi exprimat in % sau %o
(promile).

in mod normal numdrul reticulocitelor variaza intre 0.2-1.2 % In
medie 0,7 %. Pentru o mai mare precizie pot fi numdrate reticulo-
citele intdlnite la 2000 3000 dc critrocite. Valorile crescute de-
monstreazii ¢ critropoieza este eficienti. In prezent pentru colora-
rea supravitali a reticulocitclor pot i utilizate truse de firma.

2.3. Numaratoarea trombocitelor
2.3.1. Numiiritoarca trombocitelor prin metode directe
in camere de numarat

Principiu. Sc bazeazd pe numérarea trombocitelor, diluate n-
tr-o proportic cunoscutd i intr-un volum cunoscut al camerei de
numiral. S¢ foloseste microscopul in contrast de faza.

Reactivi. Solujic 1.

1. Clorhidrat de cocaind -3 g

2. Clorurd de sodiu - 0,25 ¢
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3. Furaciling - 0,025 g
4. Apadistilata - 100 cm’
Solutie 2
Oxalat de amoniu 1%. Solutia se fierbe si se {iltreazi. Sc péas-
treazd la [rigider.
Uhilaf special -
— ¢prubete de dimenstunile 10 em x | cm;
~ balania tchnica de lucru cu precizia de 0,01 5,
~ baloane cotate dupd GOST 1770-74 cu 100 e,
pipeta dozator cu volumul variabil 0,200 - 1,000 cm
pipetd dozator cu volumul variabil 0,040 - 0,200 cm’;
Microscop;
— dispoziliv pentru a obtine contrast de faza;
camerd de numdrat Goreaev;
lampi de iluminare pentru microscop.
()bunc.rm efectulul in contrast de fazd sc clectucazi conform
instructiunii anexate la dispozitiv. .
Tehnica de fucru. Tntr-o cprubetd se pipeteaza 4 em’ solutic
I sau 2. Se adaugi 0,02 cm’ sange recoltat din pulpa degetului. Se
asteaptd 25--30 minute pentru liza eritrocitelor. Se agitéi bine con-
tinutul eprubetei $i se umple camera de numdrat Goreacv, care se
pune in camera umeda. Peste 5 minute se numdrd trombocitele in
25 pilrate mari. '
Calcularea rezultatelor. Numisitoarea trombocitelor in 1 li-
trude singe se face dupd formula :
4000 - 200) 7
R DR, | ) o (o
400

a - numarul trombocitelor in 25 patrate mari (400 patritele
mici);
200 - dilutia séngelui;
4000 inmultitor, ce exprimi rezultatul in 1 pl de sange, fiin-
dei volumul unui pitrat mic este egal cu 1/4000 pl;
400  numirul patratelor mici numdérate;
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10° —numirul de pd in 1 litru,

Dacd simplificim calculele, atunci numdrul tromhoutelnr nu—
miirate in 400 patrate mici se inmulteste cu 2000 $i apoi cu 10°.
mod normal numiirul trombocitelor variaza [a maturi de la ISO X
10° panit 1a 400 x 10° / litru de sénge.

2.3.2. Numairitoarea trombocitelor in frotiu

Principiu, Metoda este bazitd pe determinarea cantitifii de
trombocite in frotiuri colorate la 1000 critrocite.

Reactivi ;

1. Sulfat de magneziu 14% ;

2. Solutie apoasid de EDTA 6%;

Utilaj:

1. Microscop:

2. Eprubete 10 cm x 1,0 em;

3. Micropipete Pancenkov.

Tehnica de lucru. Cu capilarul Pancenkov se ia solutic de sul-
fat de magneziu 14% sau EDTA pand la diviziunca «75» si se in-
troduce intr-o eprubetd de 10 ¢cm x 1,0 cm. In acceasi eprubeti se
adaugd singe din capilarul Pancenkov, luat pand la diviziunea
«O». Continutul eprubetei se agitd gi din amestee se pregitese [ro-
tiuri subtiri, care se fixeazi si se vopscse dupd metoda Romanovys-
ki-Giemza.

Calcularea rezultatelor. Numarul de trombocite la 1000 cui-
trocite. Se socoate numdrul de trombocite in 1 1 de sdnge, stiind
cantifatca absolutd de¢ critrocite intr-un | de sange.

Valori normale: Tntr-un | 1 de sdnge se contin 150 x 10° ~ 400
x 10” de trombocite.

Notd. Atunci cand se utilizeazi in calitate de stabilizator solutia de sulfat

de magneziu durata de vopsire va constitui 2-3 ore, iar ciand se {oloseste EDTA
numai 30 45 minute.
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3.3. Numiritoarea leucocitelor in camera de numadrat

Principin. Numiritoarea se efectucaza la microscop dupa li-
zarea eritrocitelor in 100 patrate mari i se recalculeazd la 1 litru
de sdnge in functie de volumul pétratelor si dilutia singelui. Pro-
bele pot fi numirate nu mai tirziu de 2-4 ore dupd recoltare.

Reactivi.

Solutie de acid acetic 3-5% coloratd cu citeva picaturi de al-
hastru de metilen de 1%.

Utilaj:

- MICTOSCOp;

— camera (Gorcaev;

— eprubete 10 em x 1,0 cm.

Tehnica de fueru. Intr-o eprubeta se introduce 0,4 cm? de acid
acetic de 3-5%. Se recolteazdi sdngele Tn pipeta capilard Sali de
0,02 em? pana la unica diviziune a pipetei. Se sterge exteriorul pi-
petei siose sufla sangele la fundul eprubetei. Se cliteste pipeta de
2 3 ori cu lichidul de la suprafaji. Se¢ omogeneazd continutul
cprubetei si s¢ umple camera de numarat.

Umplerca camerei de numdrat: vezi numaritorea de eritrocite.

Se examineazid camera la microscop (obiectivul x8, ocularul
x10, lumina slaba si diafragma stabilita cu condensorul) si se nu-
mira leucocitele Tn 100 pitrate mari, ceea ce corespunde la 1600
pétrate mici. Pentru o mai mare precizie leucocilele se numard in
toatd camera in pétratele mari neseparate in mici incepand cu un-
ghiul superior din stinga a cameret.

Caleularea rezultatelor. Numirul leucocitelor in 1 litru de
sange se caiculcazad dupa formula:

A-250-20
X osewwew o 1 tndes
1100

x — numirul leucocitelor in 1 ml sdnge
a suma leucocitelor numarate in 100 pitrate mari;
100 — numarul patratelor mari;
20 - diluia singelui;
37



230 - coeficient de recalculare la 1 ml, deoarece volumul unu
patrat marc — 12250 mkl;

10° —numarul de microlitri, in 1 litru.

Mai simplu, numirul lcucocitelor numirate sc inmulfeste cu
50 si cu 10,

Valori normale; numarul feucocitelor variazi la adulti de la
4 x 10° /1 pani la 9 x 10"/ litru de sdnge. La numararea leucocite-
lor sunt inevitabile erori in 6 — 8% cazuri. La prezenta in sangele
periferic a globuielor rosii nucleate (eritrocariocite), ele nu sunt 1i-
zate si s¢ numird impreund cu leucocitele. In aceste cazuri din
cantitatea lotald de celule (nuclee) numirate se scade numirul de
elemente ale globulelor rosii. Accasta se clectucazi in corespun-
dere ¢u procentul lor la calcularea formulei leucocitares

Restul erorilor de determinare sunt descrise Ja numararca cri-
trocitelor,

2.4.Viteza de sedimentare a hematiilor (VSH)

Reprezintd un examen de laborator foarte simplu ca recoltare
g1 executie. kste de o mare valoare clinici, deoarece, fiind un test
nespecific, poate {i modificat de prezenta oricdrui tip de proces
inflamator, necrotic sau autoimun, cc alterncazi structura protei-
nelor plasmatice. Actualmente in RM se practicd micrometoda Pan-
cencoy.

Principiu. Singele, fiind tratat cu un anticoagulant si lisat in
repaus, se desparte in 2 straturi: superior - plasma, inferior — he-
matiile (eritrocitele). Eritrocitele se sedimenteazii dupd un timp
variabil depinzand de proprietatile fizice si chimice ale singelui.

Reactivi.

1. 1.Solutic citrat trisodic de 5%. Solufia se filtreazd. Are un
pll neutru sau slab alcalin.

Reactivul nu cste stabil.

Utilaj:

1. Eprubete de 10 em x 1,0 em.
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2. Aparat Pancenkov constituit din stativ in partca inferioard
a ciruia sunt dopuri de cauciuc pentru fixarea pipetclor speciale
cu diametrul intern de 1 mm, Pipetele au diviziuni milimetrice de
la «0» pana la «100» {10 cm). Peste fiecare 10 diviziuni sunt no-
tate cifrele 10, 20, 30 etc. pana la 100. Diviziunca «0» este com-
pletatd de litera K (sdnge), iar diviziunea 50 de litera P (reactiv).
Pipetele si eprubetele trebuie s3 fie curate (spalate cu  solufic de
bicarbonat s1 uscate).

Tehnica de lucru. In pipeta capilara gradata (Pancenkov) in
prealabil spilati cu sol. citrat trisodic sc aspird acest rcactiv pana
la diviziunca 50 «P» si se sufla intr-o eprubeta. Se aspira imediat
cu aceeasi pipetd singe pand la diviziunca «0» dc 2 ori si se adau-
pi In aceeasi eprubeta. Se amestecd. Se aspird amestecul in pipeta
Pancenkov pdna la diviziunea «0», apoi sc astupd cu degetul aré-
talor partca de sus pentru a opri pe loc coloana de sange. Varful
pipetei se aplici pe dopul de cauctuc de la partea inferioard a stati-
vului, iar capitul supertor al pipetei se fixeazi in partea de sus a
stativului. Pipcta trebuie sd fie in pozifie perfeet verticald. Se no-
teazd ora. Rezultatul se citeste peste o ord, Sc exprima tn milime-
tri pe ord.

Valori normale la adulti:

barbati - 1-10 mm/ord,

femer 215 mm/ora.

Variatii fiziologice: La femei, In timpul menstruatics vileza
creste; valori crescute se intalnese n sarcind, mai ales in ultimele
luni; la copii viteza este ceva mai mare decit la adulfi.

Surse de erori:

I. nerespectarca raportului 1:4 intre reactiv i sdnge;

2. coagularea sangelui, daci nu va fi bine omogenizat,

3. pozitia capilarului trebuie s3 fie verticald, in tuburi inclina-
te vitera de sedimentare cresie; '

4. temperatura mediului mai mare de 20°C grabeste sedimen-
tarea, mai micd de 20°C - o incetinegte; intre 20 si 27°C variatiile
sunt de mici importantd si determinarea sc poate face la t® came-
rei. In alte conditii de temperaturd cu variafii mari se recomanda
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ca stativul cu tubul sa sc introduci in termostat cu temperatura
constantd de 20 °C;

5. in cazul bolnavilor cu crioglobulinemie, VSH efectuat la t”
camerci poate sd dea erori mari, datoritd impicdicirii scdimentarii
eritrocitelor prin gelificarca plasmei simuland viteze normale sau
usor crescute, In astfel de imprejurdri stativul cu tubul de VSH
trebuie mentinut la termostat de 37 °C care prin impiedicarea crio-
precipitarii da valorile reale in asfel de cazuri. Determinarea tre-
buie sd se facd imediat dupd rccoltarea sdngelui, orice ntarziere
poate si scadd VSH-ul;

6. transportarea sdngelui cu citrat dintr-o incéipere in alia la
temperatura mai joasi de 0 "C se efectueazd in invelisuri de vata;

7. interval prea mare intre recoltare §i efectuarca examenului,

Actualmente Comitetul international pentru standardizare n
hematologie (ICSH) recomanda metoda Westergreen cu utilizarca
pipetei Westergreen de 300 mm gradaté de la 0 - 200 in mm. Re-
coltarea singelui si executia probelor in ambele metode este simi-
lara.

In prezent se practica pipete-capilare pentru examinarea VSH
cu filtru si utilage speciale de firmd pentru automatizarea gi ac-
celerarca dozajului.

2.5. Rezistenta osmoticd a eritrocitelor (rezistenga globulara)

Principiu. Masurarea gradului de hemolizi a eritrocitelor in
solutii tampon hipotonice de NaCl. Este un test speeific In investi-
garea anemiilor hemolitice pentru evaluarea insusirilor fizico-chi-
mice ale membranelor eritrocitelor. Membrana eritrocitelor este
total permiabild pentru apa si numai partial pentru siruri, in solu-
tiile hipertone se produce o reducere in dimensiuni si zbarcire a
eritrocitelor drepl urmare a pierderii apel, iar in cele hipotone o
umflare a acestora care conduce la hemoliza.

Reactivi:

1. Solutie stock (care dupd presiunea osmoticil corespunde cu
cea a solufiei de NaCl de 10%); pH — 7.4,
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Componenta solutici:

a) dihidrofosfat de sodiv (Na;HPO4)-2731 g sau (Na,JTPO,
21,0 -34.23 o):;

b) monohidrofosfat de sodiu (NaH,PO, .211,0)- 4,86 A

c) NaCl-180 g;

d) Hy0 distilata- panala2 1, pH - 74.

Solutia stock sc dilucaza de 10 ori. Se obtine o solutie ce co-
respunde concentratiel osmotice a solutici de NaCl de 1% din care
apoi se pregatese mai multe dilutii: 0,85%; 0,70%; 0.65%; 0,60%:
0,55%: 0,50%:; 0,45%:; 0,40%; 0,35%; 0,30%; 0,20%; 0,1% NaCl.
Se poate de pregdtit cite 100 ecm? solutic de lucru cu concentratii
diferite care pot fi pastrate timp de 2 siptimani la frigider.

Utilaj special:

— eprubete cu dimensiunile 10 cm x 1 em.

balanta tchnica de lueru cu precizia de 0,01 g;
— baloanc cotate dupi GOST 1770-74 cu capacitatea 100 ¢m’;
— pipetd dozator cu volumul variabil 0,200-1,000 ¢m*:

pipetd dozator cu volumul variabil 0,040-0,200 ¢m™:;
— pipetd dozator cu volumul vartabil 0,005 0,040 cm’:

pipete tip Pancenkov cu diviziuni milimetrice de 1a 0 la 100;
—  MICroscop;

fotoclectrocolormetruy;

— termostat la 37°C;

Tehnica de lucru. In 2 eprubete sterile ce conlin cate 2 picituri de
heparing, sc adaugi céte 1.5 em” sange. O eprubetd sc punc in termos-
tat pe 24 ore. alta sc foloseste n aceeasi 7i a colectinii singelui. Intr-o
seric din 14 eprubete se toarna cate 5,0 em’ solutic de lucru cu con-
centratiile de la 1,0% pand fa 0,1%. In ficcare eprubeta se adaugi cite
0,02 em® sange heparinizat, se ag,ité bine i se lasd nu mai putin de 30
min la temperatura camerei (25°C). Se centrifugheazi 5 min la 2000
tur/min. Se transferd supernatantul in alte eprubete, care mai apoi sc¢
misoard la fotoclectrocolorimetru la 500-560 nm (filbu verde) in cuve
de 10 mm (a1 de proba martor.

Proba martor este supernatantul eprubetei ce contine 1% solu-
tic NaCll.
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Calcularea rezultatelor. Tn calitate dc hemoliza de 100% se ia
eprubeta ce contine solujic 0,1% NaCl. Apoi se compard absorb{ia
solutici cu hemolizd de 100% cu celelalte eprubcle si se calculeaza
procentul de hemoliza in fiecare cprubeta dupa formula:

Fx - 10,
——, unde:

Procentul de hemoliza =
I

E; - absorbtia supernatantului din eprubcta ce contine 0,1%
solutie NaCl;

Ex - absorbtia probei de examinat;

100 — procentul hemolizei in eprubeta c¢ contine 0,1% solu-
tie NaCl.

Valori de referingd: la persoanele practic s@ndtoase in singele
proaspit recoltat Inceputul hemolizei se inrepistreaza la concen-
tratia solutiei de NaCl 0,5 — 0,45% (rezisten{a minima) i hemoliza
totala la 0,40 - 0,35% (rezistenta maxima).

In ziua urmitoare, proba sc repetd cu sangele incubat 24 orc
la 37°C. '

Notd: Se determind rezistenta osmoticd Tn séngele incubat, decarece n une-
le cazuri de ancmii hemolitice rezisienta osmoticil joasd poate i depistatd numai
in sAngele incubat. Tehnica de laborator trebuie efectuatd cu muktd atentie!

2.6. Analiza morfologicd a clementelor figurate ale singe-
lui gi calculul diferentiat al formulei leucocitare

Principin. Fxamenul microscopic al frotiurilor sanguine uscate,
fixate si vopsite cu descrierca morfologici eritrocitelor $i numérarea
diferentiata a lcucocitelor cu calcularea raportului lor procentual.

O conditie importantd pentru studicrea precisé a particularits-
tilor morfologice ale celulelor sanguine prezintd prepararea corec-
td a frotiului st colorarea lui calitativa.

Etapele metodice:

1. Prepararea lamelor din sticld. Lamele din sticld trebuic sa
fic curate si degresate. Pentru aceasta lamele se prelucreaza in so-
lutie de detergent 2%. La 20 g de detergent se adaugd 975 g apa
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20 em’ perhidrol intr-un vas emailat pc 8-10 ore, frotiul sangvin
vechi se sterge cu un tampon de vati i se fierbe nu mai mult de
5.10 minute in acceasi solutie cu detergent + perhidrol pregatita
in prealabil. Fierberea mai muit de 10 minute sau inir-un vas de
aluminiu conduce la opacitatea lamelor.

Apoi lamele se spald in apé curgatoare, se sterg pana la uscare
si selectiv se verificd calitatea inldturdrii solutiei cu detergent cu
ajutorul solutici alcoolice de fenolftaleind 1,0 g/l, pentru ce sc ap-
licd 2-3 picaturi solujic pe lami (culoarea roz nu trebue sa apard).
Lamele spalite se introduc In amestecul Nikiforov (alcool etilic
96" si eter dietilic in raport de 1:1) 5i se pastreazd intr-un vas curat
cu capac.

2. Fixarea frotiviui-amprentd. [nainte de colorare frotiul san-
ouin trebuie fixat. Fixarca arc scopul de a denatura proteinele din
celule si pastrarea structurii supravitale a lor. Pentru fixarea frotiu-
rilor pot i utilizate: alcool metilic (5-10 min); acetond (5 min); al-
cool etilic absolut (20-30 min). La colorarea dupa Rait $i Leigman
frotiurile nu se fixeazd, deoarece vopseaua are in componenta sa
alcool metilic. Pentru fixare frotiurile pot fi acoperite cu sau cu-
lundate in cuveta cu fixator.

Reactivi: alcool metilic sau solufie alcoolica eozin de metilen
albustru May-Griinvald. in lipsa acestor fixatori, frotiile-amprenta
se expun 35 minute in alcool etilic de 96 0

Fchipament: pensd, suport pentru uscarea frotiilor-amprenta,
borcan cu dop sletuit.

Fixarea. Frotiile-amprenti uscate la aer se introduc in borcan
cu fixator pe 5-10 minute. Apoi se scot din vas cu ajutorul pensei
si s¢ usuca la aer. Pentru fixare sc alcg frotiile-amprenta corect
preparate: frotiul trebue sa aibd o culoare galbuie, in latime s fie
amplasat la o distantd de 1-3 mm de la marginea lamei si sa se ter-
mine in lungime c¢u 0 «mituritd», neajungind cu 1,5 -2 cm pand la
capatul lamei,

3. Vopsirea frotivlui-amprentd. Pentru a colora preparatul sc
foloseste un colorant alcatuit din doud componente - acida (eozi-
na) si bazica (albastru de metilen yi derivatii sii —azur I sau azur 11).
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Pentru descrierea corectd a morfologiei celulelor sanguine co-
lorarea frotiurilor ca si prepararea lor are o importan{d deosebitd.

Prima incercare de a colora [rotiurile sanguine a fost a lui Eh-
rlich (1880) cu aya-numitul ,,amestec triacidic™ care insé a esuat.

Romanovski D.(1981) a propus metoda de colorare a f{rotiuri-
lor sanguine, carc sub diferite modificari sc utilizcazd §i in preze-
nt. Colorantul lui Romanovski continea solutic albastru de metilen
si eozina. S-a stabilit insd cd vopseaua proaspit pregilitd colorca-
74 celulele intr-un fel, iar vopseaua pastratd — in alt fel, deoarece
in timpul pastririi acesti doi componenti formeaza o altd substan(a
—azur - cu unele noi insusin pentru colorare. Sc considera cd cea
mai reusita modificare a vopsclei a fost propusi de Giemsa in
1902. El estc compus din doudt componente — partea alcalind (azur 11
sau azur de metilen), carc coloreazi componentii acizi ai celulei:
acidul ribonucleic, dezoxiribonucleic (se¢ contin preponderent n
nuclee) in rosu —violet-intens (dc la albastru-intunecat péinié la vio-
let), asa-numiti bazofilic. Al doilea component, partca acida - co-
zina, s¢ fixcazd pe componentele alcaline ale celulei (proteinele)
in rosu spre roz - eozinofilic. Granulatiile si precipitaiile intrace-
lulare se coloreaza diferit in functie de reactia lor.

Colorantul ce confinc azur-eozind posedd o sensibilitate inaltd
la pH-ul apei. Apa pentru preparared {rotiurilor si spaldre trebhuie
sa aiba un pIT neutru. in cazul cdnd reactia colorantului este acida,
celulele mult imp nu se coloreazd gi au o nuantd rosicticd, in cazul
reactiei bazice - erirocitcle sc vopsesc intr-o culoare gri-albastra, tar
nucle,ul si citoplasma leucocitelor —in culori fvarte intunecate.

in pracnca curentd pentru colorarca frotiurilor sc aplicd modi-
ficarile Noht ¢i Pappenheim.

a) Coloratia Noht.

Reactivi:

a) sol. stock azur 11 1 g/l : 1,0 g azur 11 se dizokva in 1000 cm’
de apa distilata;

b) sol. stock eozind K, 1,0 g/l : 1.0 g de cozind K se dizolva
in 1000 cm’ apa distilata.
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Solutiile stock sunt bune pentru folosire dupi 14 vile de pistrare
la temperatura camerei in vesela din sticld brund cu dop rodat.

I. Solutic tampon fosfat ( amestecul Veize), pH 7.4 7.5;

— fosfat monopotasic (KH2P0y) 0,49 ¢

— losfat disodic dihidrat (Na;HPO4,2H,0) 1,14 ¢ sau fosfat
disodic anhidru (Na; HPO4) 0,909 g;

— apa distilata — 1000 cm”.

2. %olu;m de lucru: se prcgatc.stc ex fempore un amestec din
25 Lm solutie stock azur II, 20 ¢m’ solufie stock eozina K si
55 cm® solutic tampon fosfat. Proportiile de colorani pot sa varie-
z¢, acestea fiind stabilite experimental, c¢ind se prepard solutii
proaspete de colorant.

Vopsirea frotiurilor. Irotiurilc-amprenta fixate sc introduc in-
tr-un conlainer-suport special, ultimul s¢ alunda intr-o cuva cu so-
lutie de colorant §i sc lasa un timp strict limitat de la 20 pani la 50
minute. Containerul se transfera n altd cuva cu apa de robinet,
apoi frotiurile se ageaza vertical la uscat pe un suport. Daca lipse-
sle containerul-suport, atunci frotiurile dupd fixare si uscare se
vopsesc flind plasate pe aga-numitele "sine” - constructie formata
din doud pipete de sticld unite intre ele cu tuburi de cauciuc. In
acest caz frotiurile sc acopera cu un strat gros (3 4 em”) de solutic
de colorant.

by Coloratia Pappenheim.

Reactivi:

1. Solujic de eozind metilen albastru May-Griinvald, Dacii
solufia accasta lipsegle, atunci se prepard S g:,/l solutic, diludnd 5 ¢
colorant May-Griinvald praf uscat in 1000 cm’ alcool metilic. So-
lufia este buna de lucru dupa 4 zile de pastrare la temperatura ca-
merel.

2. Colorantul azur-cozind Noht.

Vopsirea frotiurilor. Frotiurile uscate, nefixate se introduc in
container, carc apoi s¢ afunda pe 5 min intr-o cuva cu solutic co-
lorant May-Giriinvald. Apoi containerul cu frotiuri se spald intr-o
cuvi cu apd distilata. In continuare containerul cu frotiur sc Lrans-
{erd Tntr-o cuvi cu solufie de lucru eozind-azur (dupi Noht) pentru
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8-15 minute. Se spaidi colorantul, transfernd containerul intr-o
cuva cu api de robinet. Frotiurile se usucd la aer.

2.7. Examenul microscopic

Reactivi:

1. Ulei de imersie.

2. Fter dietilic sau alcool ctilic.

Echipament. Microscop, contor pentru citirea formulei leuco-
citare.

Tehnica de lucru. 1La inceput se examineaza frotiul de sénge
la microscop (obiectivul — 10x, ocular  7x). Numirarca formulei
leucocitare si aprecierca morfologicd a eritrocitelor se efectueazi
numai in partea subtire a frotiului amprentd, unde critrocitele su-
nt agezate solitar, dar nu sub forma de "monete n stilpisor”. Apot
la marginea frotiului se aplicd o picdturd de ulci de imersic si sc
stabileste obiectivul cu imersie (daci dispuncm de un microscop
monocular, atunci ¢ mai comod de folosit ocularut 7x, la cel bino-
cular - ocularul 5x). Numirarea leucocitelor se face deplasind
obiectivul cu 2-3 cAmpuri de vedere de la marginca {rotiului si
migcédnd frotiul sub forma de zigzag ( linia "Meandru® ): 3-5 cim-
puri de vedere de-a lungul frotiului, apoi 3-5 cimpuri de vedere
sub un unghi drept spre mijlocul frotiului, apoi 3.-5 campuri de ve-
dere paralcl cu marginea frotiului §i din nou sub un unghi de 90°
3-5 cimpuri de vedere spre marginca {rotiului. Astfel de misedri
vor i cfectuate pand nu va fi calculatd jumatate din numarul de
celule si dupa aceea se trece in partea opusi a {rotiului §i sc numa-
ra alid jumatate din celule.

Determinarea rezultatelor. Se numdrd numai cclulele integre.
In norma se depisteazd urmitoarele forme de leucocite: bazofile,
eozinofile, neutrofile cu nucleu nesegmentat, neutrolile cu nucleu
segmentat, monocite $i limfocite. Atunci cind in frotiu se depis-
teazi plasmocite, forme imature, tinere sau celule blastice, celule
dificil de difcrentiat, acestea trebuie sé fie incluse in formula leu-
cocitard, iar morfologia lor trebuie si fie descrisi detaliat. Paralel
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cu numdrarca formulcei leucocitare se evalueazd morfologia eritro-
citelor, acordind atenjie anomaliilor de talic (normocite, microci-
te, macrocite, megalocite), anomaliilor de forma (platicite sau lep-
tocite, ovalocite, microsterocite, celule o tintd, drepanocite-critro-
cite falciforme), anomalii de colorabilitate (anizocromie, eritrocite
normocrome, hipocrome, hipercrome, policromatofile), la prezen-
ta si pradul de exprimare a anizocitozei i poikilocitozei, prezenta
corpusculilor intraeritrocitari (punctajii bazofile, corpusculi Jolly,
corpusculi Heinz, inele Cabot, pulbere cromatiniand-granulatii eri-
trocitare azurofile).

Daci l1a analiza sdngelui nu au fost depistate devieri cantitati-
ve In componenta elementelor figurate ale sangelui, iar la numéra-
rea primelor 100 de leucocite nu au fost depistate careva modifi-
cari in formula leucocitard sau morfologia eritrocitelor, atunci
analiza formulel leucocitare se va limita cu numdrarca a 100 leu-
cocite. Atunci cind vor fi depistate devieri de la valorile normale,
va {1 necesar de a numéra nu mai putin de 200 leucoctite.

Formula leucocitard exprimi continutul diferitor tipuri de leu-
cocile n procente relative. Date mai precise poate oferi calcularea
valorilor absolute, deci a continutului fiecdrui tip de leucocite in-
r-un volum de sénge.

Valorile de referimia:

Tabelul 2.1
Formula leucucllara la pcrsoanele adulte practic sindtoase
Tlpurlle de leucocite Contmutul Numirul de celule
L o ) in% [ Iallitrusinge B
Bazofile 0-1 0-0,065x 10°
Eozinofile 0,55 0,020 x 10”-0,300 x 10°
Neutrofile nescgmentate 14 0,040 x 10°-0,300 x 10°
Neutrofile sepmentate 47-72 2,000 x 100—5,500 x 107
Monocite 311 0,090 x 10°-0,600 x 10°
Limfocite 19-37 1,200 x 10°-3,000 x 10°

Particularitatile de varstd ale formulei leucocitare ta copii au
fost expuse in capitolul 1.
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Capitolul ITT
STUDIUL MORFOLOGIC AL ELEMENTELOR FIGURATE
ALE SANGELUI

3.1 Studiul setiei eritrocitare

Dintre toate tipurile de celule ale sangelui eritrocitele sunt
cele mai numeroase, cantitatea lor depigesie numéarul leucocitelor
in 1000 ori, iar al trombocitelor de 100 ori. Sistemul hematopoie-
tic la adulji realizeaza un echilibru intre rata de distrugere fiziolo-
gicd a eritrocitelor mature si ritmul de cliberare in circulatie a ce-
lulelor nou-formate. Procesul de reproducere a critrocilelor cste
numit eritropoiezi si are loc In miaduva osoasi. La adulpt maduva
hematopotetica este localizatd in coaste, vertebre, stern, scapula,
oascle coxale si epifizele oasclor tubulare, care gencreazi 200 x
10 celule timp de 24 ore, 460 kg timp de 70 ani. Durata vietii cri-
trocitelor cste de aproximativ 120 zile. Pierderea critrocitelor are
loc pe doua cai:

1) apoptoza (durata programaitd a vietit si cclulei);

2) hemolizi - sub influenta diferitor factori patogeni.

Nouformarea eritrocitelor (eritroctlopoicza) asemenca celor-
lalte celule sanguine se diferentiazd §i se maturizeazd din celulele
stem (yusd) hemalopoietice primitive, pluripotente sub inlluenia
reglatoare a eritropoietinei (fig.3./). Acceste celule nu pot fi recu-
noscute morfologic. Celulele stem treptat se maturizeazi in celu-
lele recunoscute morfologic pe frotiu - precursori identificati mor-
fologic.

De mentionat ci pdnd in prezent la noi Tn tard si peste hotare
nu existd o terminologic unificatd pentru denumirca celuielor mor-
ologic identificabile din schema de diferenticre i maturatic a eri-
trocitclor, deci a critropotezei,
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I'xistd trei variante de descriere a terminologiel celulelor eri-
(ropoiczei normale:

I - proeritroblastul, eritroblastul bazofil, critroblastul policro-
matofil. critroblastul oxifil, reticulocitul, eritrocitul;

Il — eritroblastul, pronormoblastul, normoblastul bazofil, nor-
maoblastul policromatofil, normoblastul oxifil, reticulocitul, nor-
moeitul;

IIT - eritroblastul, pronormocitul, normocitul bazolil, policro-
matofil, oxifil, reticulocitul, eritrocitul*.

Notd: * - Ultima variantd este mai reusitd, deoarece este in unison cu no-
menclatura celorlalte celule, in primul rind cu cele granulocitare.

Diterenticrea celulelor are loc in etape succesive, care pot fi
identilicate pe criterii morfologice, ajungand in final in stadiul de
reticulocit, care pariseste maduva osoasd §i trece in singele peri-
feric.

in cursul procesului de maturare a acestor celule se produc ur-
matoarele transformari:

1. reducerea dimensiunilor nucleului §i celulei;

2. cresterea cantitdfii de cromatind nucleard condensata (ba-
zicromatini, masd compacti);

3. cresterea in citoplasmi a confinutului de hemoglobind si
intensitatii coloratiei roz al acesteia pe frotiuri.
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3.1.1 Morfologia seriei eritrocitarc normale — precursorii
identificati morfologic

Eritroblastul cste celula precursoare de serie, cu dimensiu-
nile de 20-25 pum, rotunda. Nucleul este rotund, voluminos, 80%
din celuld; cromatina are structurd reticulara uniformad, la intreti-
icrea benzilor de cromatind culoarea fiind mai intensa, in ansam-
blu, nucleul este de culoare violetd, purpuric-inchisi si are 1-3 nu-
cleoli, putin distineti. Citoplasma este redusi la o bandi subtire,
intens bazofila. albastru foarte inchis, fard granulatii. Aceasta pre-
zintd uncort o mica prelungire rotungitd intr-o singuri parte, As-
pectul citoplasmet nu ¢ste omogen, ea prezintd pirti incolore, in
jurul nueleului exista un cere cromofob, foarte subtire.

Pronormocitul este celula de talie mai micd, 16-18 um, di-
mensiunile nucleului sunt mai reduse, in lavearca citoplasmel,
care este mail abundenta, Nucleul are culoarea violeta-purpurie-in-
chisa, nucleolii lipsese. Citoplasma este bazofild, dar ceva mai
deschisd, relativ mai omogend decit a eritroblastulut, si reprezintd
o zond cromofobid perinucleard mai pronuntata,

Normocitul bazofil ¢ celuld de talie mai mica, 16-18 um,
dimensiunile nuelealui sunt mai reduse, in favoarca ciloplasmet,
carc este mai abundentd. Nucleul are bazicromatina grosolan
dispusa, In griimez colorate intens In violet-negru. Gramezile 1au
o formd pentagonald sau hexagonald, cu dimensiuni care ating
umeon 2 um, Oxicromatina dispusd intre grimezi este de culoare
roz-deschis. Foarte caracteristicd pentru nucleul de normocit bazo-
1] cste prezenta de oxicromatind dispusa radiar in cerc la periferia
nucleului, in « spite de roatd ». Citoplasmd este bazofila.

Normocitul policromatofil. Sc caracterizeaza prin acumula-
rza hemoglobinei in citoplasmi. Celula este rotunda, cu diametrul
de aproximativ 10 14 um, cu nucleul cu atit mai redus, cu cét
celula este mai evoluatd i cu cromatind nucleard in grimezi groa-
se, dispuse in asa fel Tncdt oxicromatina Isi pastreazi desenul in
Lspite de roatd”. Raportul nucleo-citoplasmatic diminueaza vo-
lumul nucleului ajungénd de aproximativ 25%, nucleolii lipsesc.
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Citoplasma in funclic de acumularea hemoglobinei variaza de la
albastru-violaceu la roz-cenusiu.

Normovcitul oxifil. Cclula are forma rotunda, de dimensiun:
aproape egale cu ale eritrocitului, 8 9 pm. Nucleul este mic cu
cromatina condensati si citoplasma roz acidofila asemanitoare cu
a eritrocitelor. Nucleul dispare prin expulzie sau prin carioliza gi
celula devine un reticulocit medular.

Reticulocitul reprezintd un eritrocit tindr carc i1 pastreaza
incd mitocondriile gi resturi de ARN. Aceasta substanfa se pune in
evidentd prin coloratii supravitale cu albastru-crezil-briliant,
avand un aspect granular gi este denumitd substantii granulo-fila-
mentoasd. Substanta granulo-filamentoasd apare din stadiul de
normocit acidofil in jurul nucleului, inci inainte de disparijia aces-
tuia. In cursul procesului de maturare a reticulocitelor cantitalea
acestei substante scade treptat.

Reticulocitele formate in maduva din normocitul oxifi! conti-
nui, procesul de maturare dureazi inci 1-2 zile, apoi intrd in to-
rentul circulator si riméin n acest stadiu de reticulocit incd 1 2
zile, dupi cc devin critrocite mature,

in functie de dezvoltarea retelei de substanii granulo-filamen-
toasd sc pot distinge 5 tipuri de reticulocite:

Tipul O: retea perinucleari (in normocitul acidofil).

Tipul I: retea in ghem strins (in locul nucleului).

Tipul IT: refea laxa (ocupd toatd celula).

Tipul 1H: retea fragmentata.

Tipul IV: restun de substanid, sub forma de 2- 3 puncie izolale.

in mod normal tipul O, I si 11 se gAsesc numai in maduva; ce-
lelalte, tipul 111 $1 TV, pot i gasite atdt in maduvd, cat i in sangele
periferic, unde se matureaza n eritrocit, ce se caracterizeazi mor-
fologic prin pierderea substanjei granulo-filamentoase $i mic-
sorarca volumului.

Fritrocitul este o celuld discoidald 1 biconcavi, de culoare
roz-intensd (acidofil) la coloratia panopticd, centrul celuler fitnd
mai pugin colorat (depresiune centrald). Diametrul eritrocitului va-
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riaza intre 7 si 8 pm. Este o celuld lipsitd de nucleu; citoplasma sa
conjine o concentrafic mare de hemoglobina.

Cercetarile efectuate cu tehnici multiple au stabilit cd durata
de viali a eritrocitelor cste, ta individul normal, in medie de 120
de zile.

Pe baza caracterelor morfologice, precursorii eritrocitari din
miduva osoasd normald sunt denumiti critrocariocite, iar procesul
de formare a hematiilor adulte - eritropoiezi normoblasticd. Eri-
trocitele isi cxercitd functia in sangele periferic, principala fiind
transportul de O; si COxs.

3.1.2 Modificdrile indicilor eritrocitari in starile patologice

Prin examinarea de laborator a globulelor rosii din singele
periferic pot fi objinute date importante despre modificarile numai-
rului lor, nivelului de hemoglobind, dimensiunii, forme: i unele
caracteristici morfologice ale structurii celulare. Unii indici eritro-
citari pot fi calculaji pe baza valorilor RBC — numdrul de eritroci-
te; HGB — cantitatea de hemoglobini in sangele periferic; i HCT
— hematocritul, care raporteaza indl{imea coloanei de eritrocite ob-
finute dupd centrifugare la volumul sangelui total. Informatii mai
vaste despre indicii eritrocitari pot fi oferite de analizatorul automat.

Indicii eritrocitari care pot fi calculayi prin formule in baza
indicilor de rutind:

1y Volumul eritrocitar mediv (MCV-mean capsular volum) =
[hematocritul (%) x 10} : RBC (numdrul de eritrocite in milioane /
mm3). Valori normale 80.95 t1 (femtolitri).

2) Hemoglobina eritrocitard medie (MCH-mean ccll hemo-
globin) = HGB (g/1 : RBC (x 10" /1). Valori normale 27-31 pg
(pictograme).

3) Concentrafia eritrocitard medie de hemoglobina (MCHC-
mean cell hemoglobin concentration = [HGB (g/dl) x 100] : HCT
(%). Valori normale 32-36 g/dl, sau 32 - 36%.
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3.1.2.1 Modificarile numarului de eritrocite

Valorile eritrocitelor pot varia in functie de pozifia pacientu-
lui in momentul recoltdrii (pot fi marite in pozitia orizontala), acti-
vitatea fizica yi stérile de stres, gradul de hidratare a organismului,
precum st timpul colectirii (dimincata sau scara). Devierile pot
atinge +0,5x10'2 4.

in patologie predomina nivele scizute ale numdrului de cri-
trocite - critrocitopenie, Starile cdnd micsorarea numarului de eri-
trocite este asociat de scaderea valorilor hemoglobinei poartad de-
numirca de anemie. Deoarece hemoglobina in mod normal se con-
tine doar in eritrocite, scaderca lor merge de obicei paralel, insd
nu totdeauna la acelagi nivel,

De mentionat ci la indivizi sinatosi existd o stransa corclatic
intre hemoglobind, hematii i hematocrit, care se poate deregla in
patologie.

Sunt considerate urmatoarele criterii pentru diagnosticarea
anemiel:

- la barbati: eritrocitele < 4,0 x 102/1, Hb < 130 g/1, Ht < 40%;

— la femei: critrocitele < 3,8 x 102/1, Ib < 120 g/1, Ht < 36%.

Exista multe forme de anemie care necesitd un tratament con-
cret pentru ficcare din cle. La prima ctapd a procesului de diag-
nosticare scopul principal constd in determinarea variantei pato-
genetice a anemiei, deci a mecanismului principal, care sta la baza
sciderii valorilor de eritrocite si hemoglobini, a cauzei anemiei la
pacientul concret. Accestc date pot i obtinute doar in baza re-
zultatelor examinarilor de laborator,

Mecanismele principale ale anemiei sunt urmatoarele:

1. pierderea de singe (acutd sau cronicd),

2. reducerea procesului de formare a eritrocitelor $i hemoglo-
binei (deficit de fier, vitamina B)», acid folic, etc.);

3. scdderea duratei de viald a hematiilor (defecte congenitale
s1 dobandite ale structurii membranei eritrocitare, enzimelor intra-
eritrocitare si sintezei hemoglobinei),

In baza acestor mecanisme deosebim 3 grupe de anemii:
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1. ancmiile deficitare: feripriva, megaloblastica (deficit de vi-
tamina B2 st acid folic);

2. ancmiile hemolitice, dobandite si ereditare;

3. anemiile posthemoragice.

Pentru uz practic esle preferatd clasificarea patogenetici,
deoarece aceastd clasificare, completati cu alte teste de laborator,
permite de a evidentia mecanismele de dezvoltare a anemici si
aplicarea unui tratament specific.

Eritrocitoza prezinté cregterca valorilor de eritrocite si hemo-
globind intr-o unitate de volum al sangelui (1 liteu). Valoarea he-
matocritului depinde de volumul eritrocitar i prin urmare repre-
zintd un indice veritabil al policitemiei, fiind in aceste cazuri la
barbati mai mare de 52% si la femei de 47%. Eritrocitoza poate
apdrea fie prin cregterea totald a volumului de hematii in circulatie

eritrocitozd absolutd, fic prin scdderea volumului plasmatic —
eritrocitozd relativa.

3.1.2,2 Anomalii ale indicilor ctitrocitari care pot fi descri-
sc pe frotiu

Termenit folositi pentru a descrie modificarile hematiilor la
examenul frotiului de sdnge periferic sunt urmétorii:

Anizocitozd -- pe frotiu hematiile au un diametru variat.

Anizocromie pe frofiu eritrocitele au diferit grad de colorafie.

Acantocitozi — critrocite cu ghimpi multipli ai citoplasmei de
diverse dimensiuni.

Eritrocite cu punctatii bazofile (granulatii bazofile). Puncta-
tifle bazofile din critrocite s¢ prezintd sub formi de granule usor
inegale ca mirime. numeroase, rispindite destul de uniform in ce-
luld. Se coloreazi cu May-Griinwald-Giemsa in albastru-violaceu;
mai net $i mai sigur apar cu coloratia cu albastru de metilen, in
nuantd albastri-verzuic. S¢ intalnese In special in intoxicatia cu
plumb (saturnism}), dar se pot intilni si in alte anemii, cum ar {1 ta-
lasemia, anemii megaloblastice,

Eritrocite hipercrome. Coloratia eritrocitelor este mai intensa.
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Eritrocitele hipocrome (hipocromie) sunt palide in compara-
tie cu cele normale. Astfel de celule sunt slab incarcate cu hemo-
globina si hipocromia este aproape totdeauna insolita de microci-
tozd.

Anulocitul este un eritrocit hipocrom cu hemoglobina con-
centratd la periferie, incat centrul pare complet necolorat, lipsit de
continut, dind elementului aspectul unui inel. Eritrocitele hipocro-
me si anulocitele sunt caracteristice pentru anemiile fierodeficitare
si talasemii.

Macrocite — eritrocite cu diametrul inirc 8-9 pm. Macroci-
toza reprezinti o stare in care predomind macrocitele. Se intalnes-
te in anemiile megaloblastice, posthemoragice acute, afectiunile
hepatice, 1a nou-niscuti i in alcoolismul cronic.
~ Megalocite ~ sunt eritrocite maturc care rezulta din megalo-
blast cu diametrul 10—12 pm si mai mult intens colorate. Sunt spe-
cifice pentru anemiile megaloblastice.

Microcite — eritrocite cu diametru] mic 5-6 pm.

Microcitoza — o stare cand in frotiu predomind microcitele,
este caracteristici pentru anemiile feriprive.

Sferocitc i microsferocite — critrocitele care iyi pierd aspec-
tul biconcav si devin sferice. Hematiile sunt intens colorate, pierd
zona centrald palidd si au un diametru mai mic decat hematia
normald. Sunt specifice pentru microsferocitoza ereditard (slero-
citoza ereditard).

Hematii “in tintd” — Tn hematii s¢ obscrvi doudl zone intens
colorate — una la periferia eritrocitului i alta in centrul accstei,
intre ele se afli o zoni incolord “semn de tras la {intd”. Se intal-
nesc in talasemii.

Dacriocite - eritrocitele au forma unei picaturt.

Drepanocite (eritrocite falciforme). Eritrocitele falciforme,
cunoscute si sub numelc de drepanocite, au forma de secerd, de
virgula sau uncori de bastonas. Ele caracterizeaza hemoglobinoza
S (drepanocitoza).

Forma drepanocitard a eritrocitelor este mult favorizatd, daca
s¢ lasd sAngele Tn camcrd umedd mai multd vreme yi in prezenta
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substantelor reductoare, cum sunt cisteina sau metasulfitul de
sodiu. Caracterul falciform este legat de prezenta hemoglobinei S.

Stomatocite (bucocite) — eritrocite Tn care depresiunea cen-
trala (slab coloratd) nu are forma rotundd, ci alungita, lungi, ase-
mandtoare cu gura semideschisd. Sunt caracteristice pentru stoma-
tocitoza ereditari.

Ovalocite (cliptocite) — eritrocite de forma ovala, se intdinesc
(peste 25%) in ovalocitoza ereditara.

Poikilocitoza. Existenfa pe frotiu a hematiilor cu forma varia-
td. Se intdlnesc frecvent in anemiile megaloblastice.

Eritrocite policromatofile. Uncle eritrocite nu sunt colorate
in roz, ci prezinta o serie de nuanie, de la roz-cenusgiu la albastru-
cenusiu gi albastru-violaccu. Sunt celule mai mari, ce provin din
normocite care si-au pierdut nucleul intr-un stadiu mai tandr, in
felul acesta incircarca lor in hemoglobina este mai micé decét in
mod normal. Coloratia vitala demonstreazi ca aceste eritrocite po-
licromatofile sunt reticulocite si se Intdlnesc in anemiile hemolitice.

Schizocite  clemente mici, cu diametrul de 2-4 pum, rotunde
sau deformate. Se erede ca schizocitele rezulta dintr-o frapmen-
tare patologici a eritrocitelor. Se intdlnesc in anemiile hemolitice
si megaloblastice.

Corpusculii Heinz (Fhrlich-Heinz) sunt granule mici, rotun-
de, putine la numdr, agcezate adesea spre periferia celulei, mai frec-
vent izolate, unice; pot fi insd $i multiple. Nu se coloreazi prin
metoda pancromicd, ¢i numai prin coloranti vitali. cum ar {i albas-
tru de Nil, violetul de metil, albastru briliant de crezil i reprezinti
o hemoglobina precipitatd in anemiile cu deficit de glucozo-6-
fosfat dehidrogenaz §i unele hemoglobinopatii.

Corpii Jolly (ITowell-Joliy) — corpusculi intraeritrocitari, ro-
tunzi, in numéar mic (2-3), formati din material nuclear. Apar la
pacienti dupd splenectomie i in anemiile megaloblastice.

Inele Cabot - in eritrocit se observa formatiuni azurofile sub-
tiri. filiforme sub forma de inel sau cifra opt §i prezintd resturi de
membrand nucleard. Apar in anemiile megaloblastice.
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Inele Cabot — in eritrocit se observa formatiuni azurofile sub-
tiri, filiforme sub forma de inel sau cifra opt i prezinti resturi de
membrand nucleard. Apar in anemiile megaloblastice.

in figura 3.1 sunt expuse modificarile hematiilor in norma si
diverse stari patologice care pot fi depistate la examenul frotiului
de singe periferic.

f

Fig.3.1 Eritrocitul normal si patologic (dupi Heilmeyer):

1 — normal; 2 — hipocromie; 3 — poikilocitozi; 4 — anizocitoza; 5 — mi-
crocitozi: 6 — ovalocitozd; 7 — macrocitozi; 8 — granulatii bazofile; 9 — drepa-
nocite si resturi nucleare; 10 — hipercromie; 11 — corpusculi Jolly si inele Ca-
bot; 12 —megalocitoza.

3.2 Studiul seriei leucocitare

Leucocitele reprezinta un grup de celule eterogene, care sunt
clasificate dupi céteva principii:

1. dupd provenientd — mieloide su limfoide;
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Granulocitopoieza. Diferenticrea §i maturarea celulelor gra-
nulocito-poiezei are loc in maduva osoasi din celulele progemtoa—
re ale granulocitelor. Pand la aparitia granulocitulut matur circu-
lant celulele stem, morfologic neindentificabile parcurg succesiv
urmatoarele stadii: mieloblastul, promielocitul, mielocitul, meta-
miclocitul, granulocitul cu nucleu nesegmentat si segmentat. Mie-
lablastii, promielocitele si miclocitcle poseda capacitatea de pro-
liferare — diviziune (inmultire), metamielocitele, granulocitele cu
nucleu nescgmentat si segmentat — prezinta stadii de maturare.

Procesul de formare a granulocitului matur in maduva osoasa
din mieloblast se realizeazd in decurs de 1013 zile.

Grranulocitele mature sunt refinute in maduva osoasd timp de
3 4 vile, prezentind un rezery care poate fi mobilizat dupa necesi-
tatile organismului preponderent in infectii. Numdarul granulocite-
for i maduva vsoasd este de 10 ori mai mare decat in circulatie.
I mod normal din maduva osoasi in circulatia sanguind patrund
numai celulele mature.

3.2.1 Morfologia cclulclor granulocitopoiezei

Micloblastul. Diametrele sale sunt de 15-20 pm, forma ro-
tunda saw, mai adesea, neregulat rotunda sau ovalard. Nucleul este
Mare, ocupad aproape toatd celula, oval, cu structurd cromatiniand
find, hipocroma, cu mai multi nucleoli (pand la 2-5) de culoare
albastri-deschisa.

Citoplasma este bazofild, de diferite nuante nu prezintd gra-
nulatii, insi la celulele mai mature se Intdinesc deseori céleva gra-
nulatii azurolile, care reprezintd dovada trecerii spre promiclocit.
Maorfologic sc aseamind cu eritroblastii, dar citoplasma eritroblay-
tilor este mai intens bazofili.

Promielocitul. Este o celuld mare, de 20-25 pm (cea mai ma-
re celuld din seria granulocitard), de forma rotunda sau ovulara.

Nucleul este mare, ovular, situat in centru. Se pot intalm i
promiclocite cu nucleoli neclar vizibili. Cromatina nucleatd find
incepe sa se condenseze din loc In loc.

39



Citoplasma bazofila prezintd granulafti azurofile primarc
(nespecifice). Ele au diferite aspecte, atit dupd forma, cit i dupa
culoare: punctiforme, bastonasge, virgule, rogii-inchise sau rosii-in-
tense.

Mielocitul, Arc dimensiuni intre 10 si 18 pm. Nucleul este
rotund sau ovular mai mic i mai inchis la culoare decét al pro-
mielocitului, prezintd gramezi de cromatind. structura [iind mati
grosoland; nucieolii de obicei lipsesc.

Citoplasma este slab bazofila, virata spre acidolilic de culoarc
roz-palid. Se pastreaza granulatiile primare (nespecifice) si apa
granulatiile specifice: neutrofile, eozinofile $i bazofile.

Mielocitul neutrofil reprezinta granulafii neutrofile, brunc,
fine si foarte numeroase, pe un lond de citoplasma roz-palid.

Miclocitul cozinofil reprezinta granulatii eozinofile numeroa-
se¢, de talie mare, rotunde, de culoare portocalie, lipite unete de
altele, acoperind toata citoplasma.

Mielocitul bazofil contine granulatii de talic mare, neregulate
dupa formi si dimensiuni, mai puiin numeroase. Sc coloreazi in
violet-inchis spre albastru.

Metamiclocitul. Arc dimensiuni de 10-15 um. Relatiile nu-
cleo-plasmatice constituie 1:1. Nucleul reniform este in forma de
potcoava sau hob. In structurii grimezile de cromatind devin mai
grosolanc.

Citoplasma este de culoare roz, reprezintd granulatii diferen-
tiate in cele 3 directii: neutrofile, eozinofile i bazofile.

Granulocitul nesegmentat. Diametrul este de 10-16 um
Structura nucleului devine mai grosolani avind forma alungita.
ludnd diferite pozitii: bastonage, literele ,,S”, ,,U™.

Citoplasma este acidofila (roz)} si contine granulatii diferen-
tiate: neutrofile, eozinofile sau bazofile.

Prin strangularea nucleului, granulocitul nesegmentat, cu mi-
cleul in formi de garou sau indoit, devine segmentat cu 2, 3, 4, 5
segmente de nuclee. Se considerd segmentate celulele la care pun-
file de lepatura intre segmentele nucleare sunt mai subtiri cu '/y,
50% decat grosimea segmentelor.
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Grranulocitul nesegmentat este prima celuli din seria granufo-
citopolezel care poate 11 gdsitd in mod normal in singele periferic,
in proporiic de 1-4%.

Granulocitul segmentat. Aceste celule au nucleu! poliseg-
mentat, Dupid dimensiunt variaza intre 12 ¢i 15 pm. Nucleul ca-
racteristic prezintd structura descrisa la granulocitul nesegmentat,
Clu cit celula este mai maturd, cu atat arc mai multe segmente, in
mod normal, putem gasi pind la 5 segmente; in stiri patologice se
pot gési un numiér mai mare, de exemplu in anemia megaloblastici.

Granulocilul segmentat neutrofil are citoplasmia acidofila.
este roz-palid, cu granulatii neutrofile; nucleul are 2--5 segmente.

Granulocilul segmentat cozinofil are citoplasma plina de gra-
nulatii caracteristice portocalii. Este important de remarcat ca
nucleul granulocitului eozinofil reprezintd numai 2 segmente
(nucleu in bisac), st mult mai rar 3 segmente.,

Granulocilul segmentat bazofil se recunoaste prin prezenja
granulatitlor bazofile carc acopera aproape toati citoplasma, mutte
intilnindu-se suprapuse peste nucleu. Nucleul este segmentat, de-
scori neregulat, in linii generale, bazolilele sunt ceva mai mici de-
¢iit neutrofilele si eozinofilele.

In mod normal, micloblastul, promiclocitul, mielocitul gi me-
tamielocitul se gasesc numai in maduva hematopoicticd. Granu-
locitele mature ce riman in maduva osoasid circa 3 zile, formand
fondul de rezerva, ulterior trec in singele circulant. El¢ circuld
aproximativ 10 ore, apoi migreazi in {esuluri, unde isi exercitd
funcpile specifice §i se necrotizeaza.

Funciiile principale ale granulocitelor neutrofile sunt:

Granulocitele neutrofile posedi proprictatea de a fagocita si
de a digera bacteriile si particule strdine.

Granulocitele eozinofile posedi de asemenca proprietatea de
a fagocita, desi intr-un grad mai mic decat neutrofilele. Fozinofi-
lele sunt cclulele efectoare in distrugerea prin anticorpi a helminyi-
lor, regleaza reactiile de hipersensibilitaic imediata. Fozinofilele
sunt sporite in starile de alergie, contin in granulatii o mare canti-
tate de histaminazi.
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Functiile granulocitelor bazofile sunt pufin cunoscute. Ele eli-
bercazi heparini i histamind.

3.2.2 Anomaliile celulelor scrict granulocitare

In multe stiri patologice leucocitele circulante pot prezenta
alteriri numcrice, morfologice sau func]:onale insusirea tehnici-
lor privind numdritoarea leucocitelor gi determinarca morfologiei
lor poate fi de un real folos pentru orice clinician, indifcrent de
specialitatea lui.

Variatiile numarului de granulocite sunt cele mai frecvent in-
tilnite i pot fi asociate atit cu afectiuni benigne (de naturd netu-
morald), ¢ét gi maligne (leucemii).

Leucocitoza - reprezintd o creslere a numdrului absolut de
leucocile neutrofile, cozinofiie, bazofile, precum si a monocitelor
si limfocitelor peste valorile normale — 11 x 1071,

Leucopenia — este definitd prin qcﬁderea numarului absolut de
leucocite sub valorile normale — 4 x 10 litru. Ea poate {i cauzati
de diferiti factori.

Analiza generald a s.mgelul de rand cu numaratoarca leucoci-
telor in cifre absolute (mm® sau litru) include examinarea frotiutui
de séinge periferic si determinarea formulei leucocitare — raportul
procentual la o sutd a diferitor forme de leucocite (indice relativ).
La aprecierea rezultatelor formulet leucocitare este necesar de luat
in calcul si confinutul numeric al fiecirui tip de leucocite, 1n cifre
absolute, care poate fi calculat din numaérul total de leucocite si
continutul procentual al tipurilor de leucocite. In unele cazuri nu
existd o corelatie (normald) intre parametrii cantitativi si cei pro-
centuali, deci modificarea valorilor procentuale al unui tip de leu-
cocite nu intotdeauna indicd modificarca lor numericd, in cilre ab-
solute.

3.2.2.1. Modificdrile numirului de granulocite
Newtrofilie (lcucocitozd cu necutrofile) se numeste cresterea
numdrului absolut al leucocitelor neutrofile Tn sangele periferic
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mai mult decat 7,0 x 10%itru. O cauza importanta a leucocitozelor
cu neutrofile este infectia in special cu bacterii piogene.

Alte cauze pot fi: inflamatiile acute §i cronice, procesele pu-
rulente, necroza tisulard, tulburdri metabolice, bolile maligne ne-
hematologice si hematologice. Neutrofilia poate apirea in unele
stari fiziologice: activitate fizica, stres, sarcini.

In linii generale, neutrofiloza cu neulrofile, constatata izolat
in cursul unci stari febrile, este o indicaie despre un eventual fo-
car purulent sau o stare septicd. Determinarca cifrei absolute a
neutrofilelor, deci numarul lor pe litru, este necesara.

Neutrofilele circulante la persoanele sianitoasc sunt celule
mature (polimorfonucleare, scgmentate) i un numar mic de celule
nesegmentate. in unele stari patologice in circulatie apare un pro-
cent mic de mielocite si metamiclocite. Aceastd stare este denumi-
td devierea la stnga a formulei leucocitare. Devierea la stdnga a
formulei leucocitare demonstreazi cxistenta unei granulocitopoie-
ze accelerate care apare in infectii bacteriene acute, arsuri severe.
Neutrofilele in aceste cazuri pot {i vacuolizate, granulaii toxice si
corpii Dohle. Atare modificdri morfologice prezintd indici ai gra-
vititii procesului.

Reactiife leucemoide de tip mieloid (cu numarul crescut de
neutrofile). In unele cazuri examinarea frotiului de sénge periferic
descrie anomalii, care sc ascamidnd cu modificarile caracteristice
pentru leucemiile granulocitare cronice. fn aceste conditii numa-
rul de leucocite este majorat, iar in formula leucocitara apar forme
tinere: promielocite - 1%; mielocite — 5-10%; mctamiclocite —
10-15%.

in neutrofile pot fi prezente granulatii toxice gi corpii Dohle.
Reactia leucemoida cu numar crescut de neutrofile poate apéirea in
infectii severe bacteriene, intoxicafii, hemoragii severe, boli ma-
ligne cu metastaze osoasc. Ele trebuie diferenfiate de leucemia
granulocitard cronica.

Neutropenie. Conjinutul neutrofilelor ¢ sub 1,5 x 10%/1itri.

Neutropenia se intdlnegte in unele boli infecfioase, cum ar fi
febrele tifoidd,. paratifoida, bruceloza, in viroze, cum ar fi gripa,
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rujcola, rubeola, in boli prin protozoare: paludism, kala-azar, febri
recurenti.

Neutropenia poate fi prezenti la pacientii care au administrat
variate medl(,amentc Cénd numarul de neutrofile scade sub 0,5 x
107/ litri (500/ mm’ Y, vorbim de agranulocitozi.

Fozinofilie. Sc caraclerizeaza prin cresterca numirului abso-
lut de cozinofile peste 0,6 x 107/ litri. Numirul general de leucoci-
ie sanguine poate fi normal sau crescut.

Eozinofilia se intdlneste in diverse alectiuni:

stirt alergice, dermatoze, parazitoze;

— sindromul Toeffler (pneumopatie cu cozinofile); sindro-
mul hiperezinofilie;

— hemopatii: leucemia micloidd cronica.

Eozmnpema micgorarea numdrului de eozinofile sub 0,05
x 107 litru — se intdlneste In taza de inceput al unor agresiuni, de
exemplu, boli infectioase, intoxicatii sau dupi administrare de
hormoni corticoizi sau ACTH.

Bazofilia. Granulocitele bazofile crese supra 0,15 x 107 litru
in leucemiile micloide cronice. Asocierea de bazofilic cu cozinofi-
lie este un scmn frecvent intilnit si precoce in leucemia mieloida
cronica.

Importan{a cercetirii variatiilor granulocitelor in cursul
bolilor infectioase. Cresterca sau sciderea excesivi a granulocite-
lor indicd un prognostic nefavorabil. Prezenta formelor cu granu-
lafii toxice — corpii Dohle ~ sau a formelor degencrative jine de
asemenca de prognostic nefavorabil. Prezenta formelor tinere in
numdr mare, mai ales cnd depisesc numeric pe cele mature, are
iardgi o semnificafie nefavorabild. Absenta cozinofilelor are ace-
easl semnificatic.

Evolutia favorabild, vindecarca sc anung prin diminuarca for-
melor imature $i a celulelor cu granulatii toxice, nsotiti de cres-
terea eozinofilelor, apoi a monocitclor si Tn cele din urmi a tim-
locitelor.
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3.2.2.2 Anomaiiile morfologice ale granulocitelor

Anomaliile morfologice pot {1 dobdndite si ereditare.

Anomaliile dobandite sunt prezente in infectii grave si intoxi-
catii, indicd cvolufia bacteriemiei §i generalizarea infectiei, Mo-
dificdirile morfologice apar atét in structura nucleului, ¢t si a cito-
plasmei.

1. Granulafii toxice ~ citoplasma contine un numir mare de
granule intens azurofile de dimensiuni mari.

2. Vacuolizarea citoplasmei - se¢ observa mai rar, comparativ
cu granuiatiile toxice. Citoplasma poate prezenta zone incolore.

3. Neutrofile hipogranularc sau hialine — s¢ caraclerizeazi
prin diminuarea sau disparitii ale granulatiilor citoplasmatice.

4. Vacuolizarea nucleului - nucleu! prezintd zone incolore.

5. Hipersegmentarea nucleului neutrofilelor — contine mai
mult de 5 lobi. Se observa in anemiile megaloblastice, pot fi si de
naturd ereditara.

6. Cromatolinoliza nucleelor — nucleul are forma de inel.

7. Corpii Dohle - sunt incluzii citoplasmatice de 1-2 um lun-
gime, de culoare albastri-cenusie, situate la periferia celulei, Pre-
zintd zone ale citoplasmei lipsite dc granulatii.

8. Nucleolagocitoza. Celulele LE, fenomenul LI (lipus ery-
thematosus). Se observi mai des la pacientii cu lupus erythema-
tosus (80%), uneorn in artritele reumatice, sclerodermie. Prezintd
neutrofile, care au fagocitat (inglobat) substanta nucleard frac-
{ionatd, devizatd in buciti care are forma rotunda sau ovali, de cu-
loare rosie-intensa, ocupd portiunca central a celulei, uneori toatd
celula, iar nucleul propriu al neutrofilelor este impins spre perife-
rie. Prin urmare, celulele LE reprezintd neutrofile (uneori eozino-
file sau monocite) care au fagocitat substanta nucleard omogeni-
zatd (nu arc formié de nuclee) a altor celule descompuse prin pro-
cesele autoimune. Acest proces se produce numai in vitro, la in-
cubarca sangelui.



Celulele-LE trebuie diferentiate de celulete Tart ce reprezinta
o substania nucleard fagocitati care pistreazii slructura mor-
fologica a nucleului.

Anomalile ereditare se impart in anomalii ealitative si canti-
tative. Din anomaliilc calitative fac parte:

—  Anomaliile nucleare privesc mai ales gradul de scgmen-
tare a nucleelor.

1. Anomalia Pelger-Huet este o anomalie ereditard transmisa
pe cale dominantd, caracterizata prin abscnta de scgmentare a nu-
cleului granulocitelor; aproape toti nucleii sunt nesegmentati sau
prezintd cel mult 2 lobi. Structura cromatiniand este mai grosolan
condensatd, decdt la normal. Astfel de nesegmentate s¢ mai nu-
mesc si pseudometamielocite. Indivizii purtitori de o astfel de
anomalic a granulocitelor nu prezintd nimic patologic. Anomalia
se intilneste si la eozinofile.

2. Hipersegmentarca constitutionala (familierd) « nucleelor
granulocitelor neutrofile. Newtrofilele contin in nuclen mai mull
de 5 lobi.

—  Anomalii citoplasmatice ale granulocitelor sunl urma-
toarele:

1. Anomalia Adler este o anomalic constitutionald loarte ra-
r4 a granulajiilor; toate tipurile de granulocite, de la promielocit la
granulocitul adult, contin numeroasc granulafii azurofilc mari in
citoplasma care ascund nucleul cclulelor.

2. Anomalia May-Hegelin se caraclerizcaza prin prezenfa in
citoplasmad a unor granule de culoare albastri-deschisa, in formi
de secerd sau fus, dupa dimensiunt sunt mai mici deciit corpni Do-
hle (dar asemiinitoare). Se transmit pe cale autosomo-dominanta.

3. Anomalia Chediak. Dereglare ereditard a formarii granulo-
citelor, se transmite pe cale autosomo-recesiva. Sc caracterizeazi
prin alectarca pronuntatd a functiei granulocitelor (fagocitoza,
imunitatea celulard). fo citoplasma lcucocitelor sunt incluzii cor-
pusculare mari (gigante) de culoare verde-surie cu redqu. pozilivd
la peroxidaza. Este asociatd de neutropenic (1-3 x 10%itru).
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— Anomalii cantitative. Dinlre acestea fac parte neutropenia
constitutionala si eozinofilia familiala.

3.3. Studiul serici limfocitare

Toate celulele seriei limfocitare (T si B) isi au originea din
cetula stem limioidd din maduva osoasa. Continutul tuturor celu-
lelor limfoide in midduva osoasd constituic aproximativ 10% din
numarul cariocitelor. Tn procesul limfocitopoiezei in méduva
osoasi din celulele stem limloide genercaza doud tipuri de celule
progenitoare ale limfocitelor.

Limfocitopoieza. Celulele progenitoare ale hmfocitelor T
migreaza in cursul procesului de limfopoieza din miduva osoasi
in timus, unde are loc millurarea lor (limfocite-'T'-timusdependen-
te). O altd parte de celule progenitoare — B, réman in miduva
osoasil, unde s¢ maturizeaza sub influenta mediului din acest {esut
in limfocite B (Burs-dependente. Bursa — Fabritia cste un organ
special la pasari, unde are loc maturizarea acestor celule). Apoi
celulele mature ‘| osi B3 parasesc timusul i mdduva osoasd, trec in
torentul circulator si de aici in organele limfoide periferice (gan-
glhonii limfatici, foliculii limfatici, splina cte¢.), unde se depun in
conele T si B separat. In sangele periferic circula doar 0,1% din
numdrul total de limfocite ale organismului (aproximativ 1700 g).

Limfoblastul ¢ste o celuli cu talic de 10-22 um, cu nucleul
dispus central sau excentric de forma rotundi sau ovald, cu cro-
matina ¢a o retea find; raportul nucleo-citoplasmatic 7:1; 4:1. Nu-
cleul contine cel mai adesea 1 -2 nucleole, bine delimitate colorate
palid. Nucleul are o culoare rogic-violeta. Citoplasma limfoblastu-
lui este de culoare albastri-deschisa, uneori mai inchisii, lipsitd de
granulagi.

Prolimfocitul constituie treapta ulterioard de maturatic in se-
ria limlocitarii. Celula are dimensiuni de Y12 pm. Nucleul este
de structurd cromatiniand mai densd decat a limfoblastului, nu-
cleolul este mai putin vizibil sau apare numai ca o urma.
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Limfocitcle au dimensiuni §i caracteristici morfologice varia-
te In functie de gradul lor de maturitate (7-15 pm).

Limfocilul mare macrocitoplasmatic misoard 12-16 um. Nu-
cleul mare este rotund, ovular, uneori riniform. Iiste mai mic com-
parativ cu nucleul limfoblastului, mult mai inchis la culoare si
prezintd grimezi de cromatind de aspect compact. Nu prezinta nu-
cleole.

Citoplasma intinsd ampla este bazofild, albastrd ca cerul, con-
tine adesca céteva granulatii azurofile mici sau mari.

Limfocitul mic este o celuld de talie micd, cit un eritrocit sau
putin mai mare.

Nucleul este ugsor ovular, uneori putin curbat, situat excentric,
violet-inchis spre albastru-inchis, ocupa v aproape loatd celula.
Citoplasma, intens bazofild, este foarte redusd, ingustd, uncori
confine putine granule azurofile.

in mod normal exista aproximativ 10% de limfocite mari i
90% mici. La copil numérul limfocitelor matri este mai ridicat.

3.3.1 Functia limfocitelor

Functia principald a limfocitelor consta in implicarea lor in
raspunsurile imune, flind denumite din acest motiv celule ale sis-
temului imun. Principalul fenomen din punct de vedere funcfional
al limfocitelor T i B 1l constituic existenta pe suprafata lor a re-
ceptorilor (unor molecule specifice), astfel fiecare celuld fiind ca-
pabili sd recunoasci un antigen specific, Din accastd cauza iden-
tificarea diferitor tipuri de limfocite nu se bazeaza pe aspectul lor
morfologic, ¢i pe unele criterii imunologice: [. reactivitatea fatd
de anumiti anticorpi monoclonali (C1); 2. prezenta imunoglobi-
linelor de suprafatdi; 3. reangajarea genilor pentru receptorul celu-
lei T (TCR).

S-a constatat ¢ limfocitele circulante sunt funclional neacti-
ve, morfologic acestea sunt prezentate de limfocitele mici. Con-
tactul cu un antigen specific declanseazd activarca limfociiclor,
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manifestarea functiei lor specifice, proliferarea si transformarea in
cclulele cfectoare,

Grupul celulelor T efectoare include:

1. celule belper (CDy.), care induc activarea limfocitelor B
§1 maturarea altor tipuri de limfocite 1

2, celule supresoare (CDg,), care deprima activitatea limfo-
citelor B g1 exercitd un efect citotoxic asupra cetulelor striine si
cclor infectate cu virus;

3. celule citotoxice (K, Killer) etc.

Prin urmare, celule T exercitd urmétoarele functii principale:

1. asigurd imunitatea celulard Tmpotriva virusurilor; fungi-
lor si micobacteriilor, respingerea tumorilor si a tesuturilor trans-
plantate;

2. coopercaza cu celulele B in producerea anticorpilor, de-
prima activitatea celuleor B.

Functia celulelor B. - Celulele B neactive exprima pe supra-
fata lor moleculele de 1gM, IgD. 1pG, IgA — imunoglobuline de
suprafatd. In urma contactului cu antigenul specific limfocitcle B
se diferenfiaza in plasmocite, care produc anticorpi (Ig) si asigura
rdspunsul imun umoral.

Valorile procentuale ale tipurilor de limfocite din singele
circulant sunt: T - 60- 85%; B ~ 10-30%; NK (Natural Killer) —
2-10%.

Se afirmd ¢d majoritatea limfocitelor circulante mor. O parte
din ¢le au durata viefii mult mai mare in raport cu granulocitele.

3.3.1.1 Anomalii ale limfocitelor

Modificiirile numérului de limfocite.

Limfocitoza cste caracterizata prin creg;terul numarului ab-
solut de hmfocne in ednge la maturi peste 4 x 10% litru, la copti
peste 7 x 10% litru, iar in tormula leucocitara peste 40-45% la
adulti si peste 70% la copii.

Limfocitoza constituie raspunsul obignuit al organismului la
difcrite infectii virale: mononucleoza infectioasé, infectia cu cito-
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megalovirus, rubeola, rujeola, varicela, hepatita acuta infectioasa,
Jimfocitoza infeciioasa.

In mononucleoza infectivasd numirul crescut de limlfocite
este asociat cu prezenta unor limfocite mari atipice — mononuclcare.

Unele infectii bacteriene sunt asociate de limfocitoza, in spe-
cial fa copii (1-7 ani). La fel limfocitoza prezinti un indice de la-
borator specific pentru afecliunile tumorale: leucemic limfatici
cronici, limloame maligne, gamopatiile monoclonale.

Limfocitopenia — sciderea numarului de limfocite sub
0,5 x 10° /1, la copii sub 3 x 10° /1. Este caracteristica pentru sin-
dromul de imunodeficienta congenitald, postiradiere, tratamentul
cu corticosteroizi si medicamente citotoxice, uremie, sarcoidoza,

3.4 Seria monocitard

Monocitcle sunt celule sanguine care in prezent sunt grupalc
intr-un sistem denumit sistem al fagocitelor mononucleare. in
acest sistem sunt incluse monocitele din maduva osoasd, monoci-
tele circulante din sangele periferic §i macrolagele din {csuturi.
Monocitele se {ormeazi in maduva osoasi dintr-o celuld precur-
soare mieloidd comund cu seria granulocitard, trecdnd fazele de
monoblast si promonocit timp de 5 vile, dupd ce trece in sange.
Din promonocitul méduvei oaselor se dezvolti doua linii de celu-
le: componentul celular mononuckear fagocitar gi celulele dendritice.

Prima linie de cclule este prezentatd de monocite provenite
din promonocite si care circulid putin timp in singele periferie, ul-
terior se intorc in fesuturile organismului, fixandu-sc in diferite or-
gane sub denumirea de histiocit (fagocit macrofag). Structura lor
sc acumuleazi la organul unde s-au fixat, avand dilerite denumiri
(celulele Cupfer in ficat, macrofag alveolar, peritonial, pleural.
macrofagi in maduva oasclor, splind. ganglionii limfatici, ostco-
clasti). Celulele microgliale din creicr la fel se considera derivate
macrofagale, dar acest fapt inci nu este confirmat deplin.

Tistocitele (macrofagiale) lixate in fesuturi prezintd un stadiu
de maturizare ulterioard a monocitelor, Iie sunt maj mari, cu o ¢i-
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woplasmi covinofilicd abudentd, au un numir mai mare de lizoso-
mt. Macrofagele secretd multe substan(e biologic active si au im-
portantd imunoreglatorie, fagocitard, de distrugere a microbilor.

A doua linie de celule include celulele dendritice. Aceste ce-
lule, asemenca celor macrofagale, provin din promonocitele ma-
duvei oasclor si la fel ca si celulele macrofagiale, se distribuie in
diferite organe. in conformitate cu localizarea lor deosebim trei
categornit de celule dendritice:

1. Ceclule Langherhans situate preponderent in dermd,

2. Celule interdighitante, care se afla in zona paracorticali a
ganglionilor limfatici.

3. Celule dendritice foliculare, care inconjoari foliculii gan-
alionilor limfatici,

Aceste celule morfologic nu diterd una de alta. La microsco-
pta obisnuita cle, fiind colorate cu hematoxilin-cozina, au cito-
plusind de culoare roz i nuclen ,ineretit” cu cromatind granulari,
Microscopia clectronicd a demonstrat ¢i celulcle dendritice se ca-
raclerizeazil printr-o membrand ircgulard si un numir variabil de
lizosomi, lipide gi glicogen. Iile n-au microvili ca macrofagele.
Celulele dendritice la microscopia electronici se mai deosebese de
histiocitele din prima linie prin depistarea in citoplasma lor a gra-
nulelor Birbeck, numite de asemenca si granulele Langherhans.
Aceste granule au  structuri caracteristice cu lungimea de
180-360 nm cu o linic centrald striatd $i cu o largire veziculard a
membranei la unul din capele, ce-i redi formi de racheta de tenis.
Celulele dendritice nu fagociteaza, sunt antigendependente si ac-
tioneazd n reactii imune.

Functia monocitelor si muacrofaselor:

| fagociteaza gi distrug bacteriile;

2. capteaza din sange detritusurile celulare i celulele sangui-
ne Tmbatranite;

3. interaclioneaza cu limfocitele in procesul imun — prezinti
antigenul prelucrat limfocitului prin intermediul sistemului de his-
locompatibilitate de clasa 1l; dc asemenca, secretd interleukina
I care activeaza limfocital T,
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4. au cfecte citotoxice la nivelul celulelor tumorale;

5. exprima la suprafaja membranei receptorul I'c pentru por-
tiunea Fc a imunoglobulinei si poate activa componente din siste-
mul complementului;

6. secretd o scrie de substante active: factorul stimulator al
coloniilor de neutrofile si monocite(GM-CSF); factorul inhibitor
al migririi macrofagului (MIF); interleukina 1: Factorul de neero-
7 tumorald (TNF);

7. activizeazd tromboplastina tisulara.

3.4.1 Morfologia celulelor monocitopoiezei

Monoblastul este o ccluld ovulard foarte mare, cu diametre
de 14-20 pm. Nucleul ovalar sau rotund de culoare albastruic-vio-
leta, poseda | 5 nucleoli. Raportul nucleu:citoplasmi = 3:1. Cito-
plasma redusi, de culoare surie, fumurie, fird granulatii.

Promonocitul, diametrul 14-20 um. Nucleu! mare ovalar sau
sub forma dec bob dc culoare violeti-deschisd. Confine 1-2 nu-
cleole. Cromatina este laxa, reticulard, bazofild, de culoare albds-
truie-surie (fumuric), contine granulatii foarte fine azurofile, alba-
strul, uneori cu vacuole.

Monocitul — celuldi mare — 14-21 pm. Este cea mai mare ce-
tula din sangele periferic. Nucleul este mare, raportul cu citoplas-
ma 1:1 cu structura finid dec culoare violetd-deschisa (purpurie-in-
chisi). Este lipsit de nucleoli.

Forma nucleului poate fi extrem de variati: ovald sau renifor-
mi (in formi de potcoavi), uneori adane incizatd sau polifobata.

Citoplasma are o culoarc albastrd-cenusie, palida, tulbure,
clasic comparati cu cerul innourat de furtuni; contine finc granu-
latii azurofile, presarate ca o pulbere. Nucleul monocitului este
caracteristic: in general mare, cu structura cea mai finé dintre toa-
te elementele normalce din sdngele periferic, nucleul este sirac in
cromatind, palid, format dintr-o retea laxd caracteristicd, Nu arc
nucleoli, nici mase de cromatind condensaita.
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3.4.2 Anomaliile serici monocitare

Se caraclerizeazi prin cresterea numirului de monocite supra
1.0 x 10°/litru.

Monocitoza. Deoarece monocitele au o mare importantd in
patogenia inflamatici si reactiilor imune numdrul lor creste in in-
feetitle cronice: tuberculozd, sifilis, bruceloza, endocardita septici
subacuta, lupus critematos, artritele reumatoide etc. Monocitozele
pot apdrea In alectiunile tumorale (leucozele monocitare).

Monocitopenia  —  scaderea numdrului de monocite sub
0,09 x 107 litru, apare ta inhibitia (hipoplazia) hematopoiczei.

3.5 Seria trombocitard

Megacariocitopoicza si trombocitopoieza. in cursul forma-
rii trombocitelor se realizeaza un model particular de mitozi a ce-
lulelor stem — endomitoz4, manifestat printr-o replicare a ADN fa-
ra diviziunea nucleului si a celulei. Drept urmare, sc formeazi ce-
lule gigante uninucleare cu 8-64 cariotipuri, numite megacario-
blasti.

in cursul ctapelor de proliferare si diferentiere ale seriei me-
gacariocitare sunt recunoscute urmétoarcle tipuri celulare:

1. Megacarioblastul — celuld mare (20--50 pm), cu nucleul
rotund, ovular sub formi de bab, intens colorat (de la rogu-purpu-
riu pana la violet) contine citeva nucleole. Raportul nucleu : cito-
plasma - 5:1, 3:1. Citoplasma redusé g1 bazofilic marcanti (de la
albastri-deschisa pand la albastrd-inchisa).

2. Promegacariocitul — ecluld mare (20-80 pm), cu nucleul
de formd neregulata. discret, lobulat sau polilobat. contine cateva
nucleole. Raportul nucleu : citoplasmi — 1:1. Citoplasma e de cuo-
loare roz-albastrd. Contine cdteva granule albastre.

3. Megacariocitul — talia este de 40-100 pm, nucleul poli-
lobat, de culoare purpuriu-inchisa, nucleolele lipsesc. Citoplasma
bogatad, ambudentd, de culoare roz, confine multiple granulatii, ce
corespund viitoarelor trombocite. Printr-un proces de descuamare

73



din megacariocile sc formeaza trombocitele, care trec in circulaie.
Din fiecare megacariocit se formeaza 4.000-6.000 de trombocite.

Trombocitul. Rotunde sau ovulare, trombocitele au dimen-
siuni care variazi intre 2 si 5 pm, in structura lor sc disting doud
parfi:

-~ partea perifericd, omogend, aproape incolord sau foartc
slab bazofild, denumitd hialomer;

— partea centrald, denumitd cromomer (granulomer), contine
granulatii dens dispusc, care provin din ingrimadirea granulatiilor
citoplasmatice megacariocitare. Ele sunt de culoare rosie-violacee.

Granulatiile cromomerului sunt de obicei grupate in centrul
celulci; uncori insd apar rispindite pe toatd suprafata celulei sau
dispuse in coroand in jurul unci vacuole, iar altcori foarte strinse
in centrul celulei. Aceste granulatii ale cromomerufui sunt pur
azurofile: reactia Feulgen, verdele de metil nu le coloreazi, ceca
cc dovedeste absenta de cromatini.

3.5.1 Fiziologia cclulelor serici trombocitare

Maturatia totald a unui megacariocit durcazi aproximativ
4 zile. Durata de viatd a trombocitului este de aproximativ 4--8
zile. Printre caracteristicile trombocitelor, aglutinabilitaica lor
spontand si adezivitatea prezintl mnteres practic §i trebuie cercetate
in afectiunile legate de patologia trombocitclor.

3.6 Valorile normale (intervale de referintd) ale miclogramet

Tabelul 3.1
Valorile normale (intervale de referinti) ale mielogramei la adulti
{Coxonon B.B., I'prtosa H.A., 1972)

Indicii miclogramei v;?;;:e Intervalele de referinta
Blaste 0,6 AR
Miecloblaste 1,0 0,2-1,7
Promielocite 2.5 1,0-4,1
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Mielocite 9.6 7,0-12.2
Metamiclocite 11,5 8,0-15,0
Neutrofile nesegmentate 18,2 12,8-23.7
Neutrofile nesegmentate ' i8,6 13,1-24,1
Elemente neutrofile, total 60,8 52,7-68.9
Eozinofile (loate generatii- 3.2 0,5 5,8
le)
Bazofile 0,2 0,105
Eritroblaste (sinonim proe- 0,6 0.2-1,1
ritroblast)
Pronormocite 0,6 0,1-1,2
Normocite bazofile 3,0 1,4~4,6
Normocite policromatofile 12,9 8,9 16,9
Normocite oxifile 3,2 0,8-5,6
Eritrocariocite (In total) 20,5 14,5-26,5
Limfocite 9.6 4,3-13,7
Plasmocite 0,9 0,1-1,8
Monocite 1,9 0,7-3,1
Reticulocite 0,9 0,116
Tabelul 3.2

Mielograma copiilor practic siiniitosi in primii 3 ani de viata, %
(Manaxoscknit FO.E. n ap., 1963)

Celule 6 ore -~ M»_*ZO 3-7 luni t an 1,5 ani 2 ani 3 ani
S zile zile
! . Reticulo- [0.58-1.8810.31-1.69]0.14 -1 38]045.2.03 1.34-2.1210.44-1.84 0.05-1.43
cite
P. Blaste ne- |0.7-2.14 |1.32-2.32]0.59-3.51]10.854.03 1.67-3 33{1.59-3.39 1.31-2.69
diferentiate
3. Mielo- 0.82-1.8410.22-2.08}0.71-2.75|1.47-2.65 1.15-3.63]1.62-298 10.75 3.25
|blagte
4. Promiclo- [4.24-6.16]4.84 6.96{42-7.5 4.47-6.53 387 679233405 2.84- 578
e neutro-

file
5. Miclocite | 8.06- 10.14- 694 9.13-14.47 1641 7.21-11.33 [8.46-
neutrofile 12.34 14.6 11.46 10.23 1186
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6. Mctamic- [6.82-8.78]6.75 A461-7.73|68-10.2 §5.27-8.59 | 5.45-817 7. 1t-897
locite neu- 12.25

trofile

7. Neutrofile | 19.96- 16.35- 13.12- 17.64-20.16116.0-18 8 | 14.76-22.44 | 1398 -
nesegmenta-125.24 23.08 198 2542

1 oo -
8. Neutroltde [ 18.0 23.6[10.75- 6.06-9 8818371623 | [1.05 975 2045 [13.27-
segmentate 16.85 21.75 22.53

9 Miclocite 1022 058|017 T.08|0 050.75[0 09075 033 1.39[068-112 {D00-08S
euzinofile
10 Metamie- [0.33-0.81 [0 61-1.79 [0.08-0.78 |0.36:096  |04-16  1067-135  F0.06-1.5
logite cozimno-
file

11, Eozino- [0.18-058 |0.02-0.5210.04-0.R |0.08-0.56 0.05 0 55 [0 06-0.66 024-0.74
lile neseg-

12 Vozinof- 107323 |0.762.14 [ 10214 122236 0937 184324 |1 77-331
le sepmen-

Late

Ti. Bazofile |0.02-0.28 |0-027 0-0.22 (0,09 0-0.17 H-0.02 0-0.13

segmentate P

14. Britto-  [095-1.79 1 08-2.061.7-3.08 [0.9(-2.39 FOR-21 (099-193 0.75-1.97

\blaste A

15. Nomo-

blaste: ot

—burofile  [2.5-5.1 2.54-336 1207462 11735347 1.93-332 11 33.24] 1.44-3.44
policru- |6 RS- 4.87-7.77 1875 7.6%-10.65 17.32- 8. 18-10.78 17.49-

matofile 10,55 15.03 1148 1121

- oxifile 5.80-9971544-726(323-895 493817 525909 1592-876 3.5-10.18

6. Limfocite | 1.98-3 78 19.77- 16.31- 0211639 110.2-14 8| 12.15-17.85 |0.68-

160.77 2525 1352

17. Lido-  {0-0.97 0.17-097 [0.08-2 1¢ [0-1.71 U-1.69 0.05-1 21 0.04-1 08

blaste

18, Plasmo- [0.1-0.12 |0 0-0.28 0-0.22 0-0.3 (-0,33 0-0.33

cite

19, Monoci- {0-0.13 0 0-0.26 0-1112 0-023 0.03-0.25 0-0.47

e

20, Raponiut [3.024.42 |4.18-582 |2.684 32 |3.384.5 3.294 92 3294 51 3.2-50

leuco-eritro-

bligty

21, Mepaca- |51-108 71-107 64-216 77 161 57-141 R1-99 53113

riocite

{x10"/1)

73 Micloca-| 146.5- | 120-238 |196-333 124553165 [ 154256 | 193-313 171297
riocite 2225
*10°
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Tabelul 3.3

Miclograma copiilor sindtosi cu varsta cuprinsa intre 3-14
ani, % (Taoucora A.I'., 1974)

Celule Virsta, ani

e 36 7-14 314
Celule nediferentiate 02,0 0-2,2 0-2,2
Mieloblaste 0,850 0,8-4,0 0,8--5,0
Promielocite 0,8-5,8 0,8-5,8 0,8-5,8
Mielocite 3,4-12.0 2,6-11.8 2,6-12,0
Metamielocite 4.6-12.8 4,6-17,2 4,6-17.2
Neutrofile nesegmentate | {1,0-33,0 6,8-33,0 6,8-33,0
Neutrofile segmentate 6,4--17.6 5,2-18,2 5,2-18,2
In total celule neutrofile 35,8-67.8 40,6664 35,8-66,4
Mielocite eozinofile 0,2-2.8 0,2-3,0 0,2-3,0
Metamiclocite eozinofile | 0,2-3,0 0,2-2,6 0,2-3,0
Eozinotile nescgmentate | 0.4-4.0 0-3.6 04,0
Eozinofile segmentate 0-3,2 0,2-2.6 (-3,2
In total celule cozinofile | 1,61-12,6 ]  0,5-8,13 0,5-12,6
Mielocite bazofile 0-0,2 0-0,2 0-0,2
Bazofile nesegmentate 0-1,2 0-1,6 0-1,6
In total celule bazofile 0-12 0-1,6 0-1,6
Limfocite (limfoblaste) 11,8 334 126 264 | 118-334
gte(:?c(:igzilc 04,8 S U=
Plasmocite il 0-3.6 6-3,6
Megacariocite (megacario- 0-12 D14 0-1.6
blaste) 01,0 024 0-2,4
Eritroblaste (pronormocite) | 0,212 0—1,2 0—1,9
Normocite: 0.4-2.8 0-2,0 0-2.0
-bazofile u 0.2—4 8
-policromatofile 6,6-23.0 T 248
-oxifile 0,2-3,0 7‘:6:2‘210 6,4-23,0
in.mta]. celule ale seriei 9.8 260 9.6 24,4 9.6 26,0
erilrocitare eritrocitare
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Numdral mielocariocitelor, |

x TG 75--477
Numirul megacariocitelor,

x10 %/ 1 43 235
Mitoze seria critroida la 0-3.0
1008 de celule

Mitoze seria leucoblastica 0 3,0
Reticulocite la 1000 de eri- 6-31
trocite

59-530

0 3.0
1039

59--530
43 -235
0-5,0

0 3.0
6-39.0

Maduva hematogena (copii)

Tabelul 3.4

CD marcherul, Virsta (al;{)m' ‘
{limitele min-
max), % 15 6 10 1 1s
cD2 16-51 _37-_-72 43-76
CD4 6-33 15-39 25-48
CD38 4.22 14 33 [1 30
CDIO 13 41 7 28 7 23
CD19 20--68 22-44 13-32
CcD20 19-40 11-31 4-17
CD21 014 1-14 i
Tabelul 3.5
Maduva hematogeni (adulti)
CDmar-} 03 | cpd | es | ep2z [ YA | cpsa | ep2o
cherul DR
Limitele | 21-51 | 14=-30111-28 [ 17-29 10281 0-5 3-10
(min-
max),% B - —
CcDh CDio | CD25| CD7 | CD19 | CD10 | CD13 €CD14)CD33
\marcher
Limitele | 6-34 [ 528 | 17-31| 7-20 |0,5-15]| 3-6 |2-8 {3-11
{min-
[max),% — ——e
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Tabelul 3.6
Sangele periferic (adulti)

CD marcherii Valorile de referin(ii (minime- maxime)
limfocitelor
Valori relative, % Valori absolute, 10°/1

D3 60- 80 1,0 2.4
CD4 ) 33 50 - 0.6-17
CDS8 16-39 - 0,3-1,0
CD4/CD3 1,5--2.0

CD1y 5-22 0,04-04
CD20 6-23 0,05-0,6
CDhlo 3-20 0,03-0,5
CD56 525 0,045-10.7
CD25 7-18 0,06 04
HLA-DR 9-28 0,1-0.75

{ubelul 3.7
Sdngcle periferic (copii de virstd timpurie - pini la 1,5 ani)

Vﬁrslam(luni) Limitele (minime- maxime), %

CD2 CD3 Chd CDS D19
0-6 55-88 | 55-82 | 5057 | 831 I1 45
6—12 55 88 5582 4955 8_ 31 [1—45
12—18 55 88 | S5-82 | 46-5I 8—31 145
18--24 7 55—88 35 82 42--48 8131 _ |1--45
24-30 55-88 | 55-82 | 3846 §-3] 11 45
30-36 55-88 | 55 82 | 3344 8—31 bi-45

fabetul 3.8
Sangele periferic (copii)

CD mar- Virsta (ani)
cherii [im- - = : e
focitelor 1--6 ani -17ami
Yo 107 /1 o 1071
CD3 6269 1,82-3,01 6369 1,75-3,09
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CD4 3040 1,02-1,84 3947 0.83 2,11
CD8 25-32 0,81-1,52 2329 0,49—-1.3
CD4/CD3 1,0-1.6 1,4-2,0

CD20 21-28 0,74—1,33 1014 0,21—0,62
CD56 815 0,21-0,64 617 0,12 0,76
HLA DR 812 0,34-0,56 10—16 0,21-0,71
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