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ABREVIERI

ADN - acidul dezoxiribonucleic

ARN - acidul ribonucleic

am. - ante - meridiem (inainte de ameazd )
p.m. -post - meridiem ( dupd ameazd)

CMYV -virus citomegalic

DsADN - ADN dublu catenar (nativ)

EBV - virusul Ebstein Barr

ELISA - metodi de imunosorbent cuplat cu enzimd

(Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay)

GOT (ASAT) - transaminaza glutamic oxalaceticd
GPT (ALAT) - transaminaza glutamico-piruvicd
HIV - virusul imunodeficientei umane

HLA - Human Leucocyt Antigens
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IFN - interferoni

IL - 1 - Interleukina 1

IL - 6 - Interleukina 6
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RIA - radioimunodozare ( Radio Imuno Assay)
RMN - R ezonanta Magnetica Nucleard
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SNC - sistemul nervos central

TC - Tomografie Compiuterizata

TNF - Tumor Necrosis Factor

VSH - Viteza de Sedimentare a Hematiilor
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INTRODUCERE

Stiinta si arta medicului se imbind
in diagnosticul unei boli febrile.

Febra este o reactie a organismului la agentul patogen, caracteristicd mai
multor afectiuni. E)ﬂsta putine simptome si semne in medicini, care si ofere
atatea p051b111tat1 diagnostice ca febra. Oportumtatea stabilirii diagnosticului in
termeni optimali, permite initierea unui tratament adecvat i 11n1$t1rea pac1en—
tului. In practici, tratamentele instituite “la intdmplare” sau empiric in orice
stare febrild neprecizata, de reguld, sunt un esec terapeutic si impiedica ulterior
stabilirea diagnosticului ( “mascare clinicé si bacteriologica”).

Febra de origine nedeterminatd (FON) a intrat stabil in vocabularul clini-
cigtilor gi este utilizata frecvent in literatura de specialitate. FON este o problema
diagnosticd dificila. Datele statistice indica o rata de pAni la aproximativ 10% din
cazuri de FON, a cdrei origine va raméne neelucidata. Fiind o stare deranjanti
pentru pacient, FON este o enigmad pentr medic, i, de reguli, necesitid multiple
investigatii laborioase, costisitoare, dar in primul rdnd o gandire clinicd pro-
funda si elevati. Problema febrei a preocupat medicii din toate timpurile, astfel
incd din antichitate se cunogtea faptul ci temperatura corporald crescuta este
un semn de suferintd, denumit pur si simplu “febra”. In sec. al II dupa Chris-
tos C. Galen sublinia faptul, ci febra, ca simptom este o hipertermie anormala
(calor praeter naturam). Pand in sec XVII se presupunea formarea cildurii in
inimd, din aceste considerente J. Borelli efectua experiente pe animale - ter-
mometria sangelui in organele interne ( ficat, inimd, pulmoni, intestin) ale unui
cerb viu, determinind ci nu existd diferente. Cu 136 de ani in urma (1868)
Waunderlich, clinician german, a pus in evident3 semnificatia perturbarii tempe-
raturii corporale la om si a initiat termometria, ca fiind cea mai simpld metoda
de obiectivizare a bolii. Meritul acestui savant este faptul ci a ficut studii pe un
numdr impundtor de persoane si a specificat limitele normale ale temperaturii
corporale in diferite ore ale zilei, cu semnificatie in anumite situatii, de aseme-
nea diferentele de temperatura din diferite organe umane. Dupd introducerea
termometriei, “febra” a devenit un simptom, un semn al bolii, care necesiti a fi
diagnosticatd. Termenul de FON a fost introdus de Petersdorf si Beeson in 1961,
apoi, 30 de ani mai tarziu, Durac §i Street au completat aceasti definitie si au
inclus alte precizdri. Acest termen generic este analizat cu o atentie deosebit,
structura nozologici a FON fiind in permanenti modificare. Astfel in ultimul
timp au fost referite la categoria dati infectiile imunodeficitare, nozocomiale,
borelioza, sindromul de mononucleoza, HIV si alte afectiuni, care se pot afisa in
7
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debut sau in perioada evolutiva prin FON. Starea de subfebrilitate indelungat,
de origine nedeterminata, ocupi un loc aparte in practica medicali si necesiti
o atitudine deosebitd, deoarece o subfebrilitate indelungati a impus nu rareori
probleme de diagnostic. In majoritatea cazurilor subfebrilitatea nedetermona-
td anunfd disfunctii neuroendocrine, alteori subfebrilitatea poate fi un semn
de proces infectios, autoimun sau tumoral, in special la varstnici, la persoane
imunocompromise, dar poate surveni si in consecinta altor factori endo - sau
exogeni. Starea de subfebrilitate indelungatd nu corespunde intru totul criteriilor
FON, desi, bolile incadrate in FON pot debuta sau evolua periodic cu temperatu-
raintre 37538 °C. Intensitatea reactiei febrile depinde de caracterul procesului,
agresivitata agentului patogen si, desigur, de reactivitatea organismului. De
valoare deosebiti se prezintd varsta pacientului, particularititile constitutionale,
starea sistemelor nervos, endocrin, imun etc.

Spectrul bolilor ce se incadreaza sub acest titlu este foarte vast si de compe-
tenta mai multor specialisti - terapeut, chirurg, hematolog, oncolog, ginecolog,
reumatolog, neurolog, care insd au opinii divergente de afisare a acestei stiri.
Elaborarea unor standarde de abord este o sarcini dificila si cercetirile in acest
sens continud, inclusiv prin alcatuirea unor chestionare, algoritme si programe
de eficientizare a gandirii clinice si diagnosticului care sunt inci in discutie.

SCOPUL - optimizarea elaboririi unui program individual de investigare a
pacientului cu FON.
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DEFINITIE

O temperaturd misurati dimineata, care indica valori de peste 37,2° C (98,9
°F) sau peste limite de 37,7 °C (99,9 °F) dupa orele pranzului definesc o stare
de FEBRA.

Febra de origine nedeterminatia ( FON ) este cresterea temperaturii cor-
porale peste limita de 38,3°C (101° F), care dureazd mai mult de trei saptdmini,
iar rezultatele examindrilor clinice, radiologice, bacteriologice, testelor sang-
vine de rutini si altor investigatii efectuate intre timp nu au permis emiterea
diagnosticului de certitudine.

ETIOLOGIE

Cauzele febrei sunt multiple si se conforma cu etiologia acelor boli in con-
textul cirei s-a manifestat. Deci etiologie infectioasd, neoplazicd, autoimund,
metabolici, neuroendocrini, medicamentoasi etc. Cercetarile statistice releva
urmitoarea distributie a febrei:

Infectii — 40 %: abcesul piogenic, tuberculoza, infectia urinard, infectia biliard,
endocardita bacteriani subacuti, infectii cu virusul Ebstein —Barr, infectii cu
citomegalovirus, febra Q, toxoplasmoza, bruceloza, artrita septicd a articulatiei
protezate etc.

Neoplasme - 30 %: limfoame, leucemie, tumori solide-carcinom renal, carci-
nom hepatocelular, carcinom pancreatic etc.

Imunogenice - 20 %: medicamente, boli autoimmune ale tesutului conjunctiv
(lupus eritematos sistemic, poliarterita nodoasa ), artrita reumatoidd, polimial-
gia reumnaticd, boala Kawasaky, sarcoidoza etc.

Diverse - tireotoxicoza, afectiuni cronice ale ficatului, boli inflamatorii in-
testinale, febra mediteraniand etc.

Febri artificiald (1-5 %): termometru defect, injectarea unui material piro-
genic.

Nedeterminatd - (5-9 % ).

R.Petersdorf (1961) relevd urmitoarea cazuisticd in FON cronici: infectii
- 36 %, neoplasme -19 %, afectiuni ale tesutului conjunctiv - 13 %.

P. Effersoe (1968) a determinat repartizarea procentuald a FON acute: in-
fectii - 69 %, neoplasme - 6 %, afectiuni ale tesutului conjunctiv - 3 %.

Varsta este un criteriu important in aprecierea si evolutia acestui simptom.
Astfel laadulti in 25 - 40 % sursd de febrd sunt infectiile si in acelasi numar de
cazuri neoplasmele, pe cand la copii infectiile se constatd in 30 - 50% cazuri, i
numai 5 - 10% sunt tumori maligne.

Unele afectiuni incluse in categoria bolilor ce evolueaza cu FON cronicd ,

9
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nu rareori in debut sau in perioada de stare prezintd periodic o subfebrilitate,
din care motiv sunt atribuite la grupul de boli ce evolueazi cu subfebrilitate de
origine nedeterminata.

E I Comarov i col. (1998) grupeazi in felul urmator bolile ce decurg cu
sindromul de subfebrilitate de origine nedeterminatdi

L. Afectiuni, care, de regul, nu sunt urmate de perturbiri ale probelor
sangvine, ce atestd inflamatia ( cresterea VSH, a fibrinogenului, a -globuli-
nelor, proteinei C reactive etc. ). .

- astenia neurocirculatorie

- termoneuroza postinfectioasd

- sindromul premenstrual

- sindromul hipotalamic cu deregliri de termoreglare

- hipertireoza

- subfebrilitatea de origine neinfectioasi din contextul unor visceropatii
(anemie feripriva cronica, ulcer gastric, ulcer duodenal, astm bronsic etc. )

- subfebrilitatea artificiala (deregliri de personalitate, sindromul Munchau-
zen)

II Afectiuni care sunt urmate de modificiri ale testelor proinflamatorii

1. Subfebrilitatea de origine infectioasi

a) focare asimptomatice / latente ale infectiilor nespecifice tonzilogene, oto-
gene, odontogene, nasofaringe, urogenitale, colecistice,bronsitice, endocar-
dice etc.

b) forme de tuberculozi dificil de depistat: tuberculoza ganglionilor limfatici
mezenterieni, bronhopulmonari, alte forme extrapulmonare de tuberculozi
(urogenitald, osoasd etc)

¢) infectii specifice in forme evolutive dificil de diagnosticat

- unele variante de brucelozi, toxoplasmozi, mononucleozi infectioasd,
inclusiv forme ce evolueazi cu hepatitd granulomatoasi etc.)

2. Subfebrilitatea de origine imund: afectiuni in evolutia cirora subfebrilita-
tea este un semn temporar, de etapd in patogenia bolii.

-hepatiti cronica de diversd origine

-boli inflamatorii intestinale ( colita nespecifici ulceroas3, boala Crohn etc.)

- maladii ale tesutului conjunctiv ( LES, PAN etc.)

- artrita reumatoida

- spondilita anchilozanti (stadiul anartritic)

3. Subfebrilitatea ca reactie paraneoplastici

-limfogranulematoz4 si alte limfoame

-neoplasme de diversi localizare ( rinichi, intestin, genitale etc.)

Astfel, etiologia FON si a subfebrilitatii este deosebit de diversi, iar in res-
pectivul grup de boli in permanenti sunt incluse noi afectiuni, probabil, din
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considerente multiple, cateva fiind in continuare mentionate: din partea gazdei
ar fi varsta, statutul initial al sistemelor nervos, endocrin si imun, posibile aso-
ciatii comorbide, evolutia atipica a bolii. In consecintd sistemul imun al gazdei
suferd modificdri si astfel este compromisi calitatea unei reactii acute mai mult
sau mai putin intense ca raspuns la factorul trigger. Astfel modificat rdspunsul
imun al gazdei, se creazi conditii favorabile de multiplicare si dezvoltare a agen-
tilor patogeni, care la rindu-le isi diversificd agresivitatea prin mutatii genetice,
definite de evolutie, sau datorate tratamentelor administrate.

FIZIOPATOLOGIE

Valorile termice ,,normale” pentru specia umand se considera 37° C (98,6
°F). Temperatura orald medie globala a persoanelor sinitoase cu vérstd cuprinsd
intre 18 §i 40 ani este de fapt

36,8 + 0,4 °C (98,2 ° + 0,7° F) cu o limiti inferioara la 6 a.m. §i superioara
intre 4 §i 6 p.m.

Minima orald normald la 6 a.m. poate fi de 35.8 °C (96.4°F) iar maxima de
37,2 ° C (98,9° F). Maxima orald normald la 4 p.m. este de 37,3 °C (99,1° F)
~ 37,7 °C (99.9 °F) ambele valori definind 99% din persoanele normale. Tem-
peratura rectald este in general mai mare cu 0,4 - 0,6° C (0.7 -1 °F), dar aceste
diferente variazi considerabil.

Temperatura din esofagul inferior reflectd intim temperatura centrala.
Temperatura urinei recent recoltate este apropiatd de valorile rectale. Ritmul
circadian normal al temperaturii diurne coreleazi cu oscilatiile caracteristice
de 0,5°C (0,9 °F) si uneori chiar de 1 °C intre minima matinald i maxima
de dupd ameaza. Acest orar se respecti de obicei si in bolile febrile, dar nu i in
hipertermii. In timpul menstruatiei, temperatura matinald este in general mai
scizutd, in cele doud sdptiméni care precedd ovulatia, crescand cu aproximativ
0,6 °C (1° F) la ovulatie §i rdimé4nand la acest nivel pdnd cand apare menstra.
Trebuie mentionate de asemenea variatiile sezoniere ale temperaturii corporale,
orele postprandiale, sarcina, modificirile endocrine i vérsta, care pot influenta
temperaturile bazale. Se considerd hipertermie cresterea temperaturii corporale
peste pragul hipotalamic, datoritd disiparii insuficiente de cdldurid (de exemplu
in asociere cu exercitiu fizic, cu medicamentele ce inhiba transpiratia sau in me-
diu foarte cald).

Termometria

Termometria orald este mai acceptabild §i mai convenabil de efectuat de citre
pacient decat termometria rectald. Dar termometrele de sticla care se utilizeazd
pentru termometrie orald nu pot fi folosite atunci cand pacientul este féra cu-
nostintd sau agitat si e incapabil sd inchida gura. Termometria orala se efectuea-
zi cu termometrtl de sticld, care in prealabil se scutura bine pand la gradatia
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35,5°C (96 °F), se plaseazi sub limbs, pacientul trebuie sa inchidi strans buzele,
sa astepte 3 — 5 minute. Apoi se citeste termometrul, se reintroduce pentru o
minutd, i se citeste din nou. Daci temperatura inci creste, se repeti procedura
pand cind cifrele riman stabile.

Temperatura rectald se ia cu un termometru special, care in prealabil se lubri-
fica si se introduce la 3 - 4 cm in canalul anal, directionat spre ombilic. Peste 3
minute acesta se retrage si se citeste. Temperatura rectald este mai autentici.

Termometrul electronic, inzestrat cu o sondi speciald disponibila, poate fi
utilizat atit pentru masurarea temperaturii orale cat §i a celei rectale. Avantajul
termometrelor electronice este ci temperatura poate fi cititd in aproximativ 10
secunde.

Unele circumstante trebuie mentionate: fie ci temperatura orali este misu-
rata cu termometrul de sticli sau cel electronic, daci pacientul bea lichide reci
sau calde, cifrele pot fi modificate artificial. In acest caz se va agtepta 10 - 15
minute inainte de a efectua termometria,

Cauza principala a hipotermiei este expunerea la rece. Alte cauze predispo-
zante sunt descresterea functiei musculare (paralizii), o vasoconstrictie inter-
venitd (septicemie, intoxicatie cu alcool), inanitie, hipotiroidism, hipoglicemie.
Persoanele varstnice sunt deosebit de susceptibile la hipotermie $i mai putin
dezvolta febra. Sporirea frecventei respiratorii creste discrepanta dintre tempe-
ratura oral si rectala.

Controlul hipotalamic al temperaturii

Hipotalamusul este centrul superior de reglare a functiilor vegetative, locul
de interactiune a sistemelor nervos si endocrin. Centrii nervosi ai hipotalamu-
sului efectueazd reglarea schimbului de substante, asigurand homeostazia si ter-
moreglarea. Temperatura corporali este controlati de citre hipotalamus. Neu-
ronii atat din hipotalamusul anterior preoptic cat si din hipotalamusul posterior,
primesc doua tipuri de semnale de la nervii periferici, care reprezinta receptorii
pentru cald sau rece si celilalt de la temperatura sangelui care irigd zona. Aceste
doud semnale sunt integrate in centrul termoregldrii din hipotalamus, in vederea
mentinerii temperaturii normale. In diverse medii cAnd are loc o hiperproductie
de caldura, hipotalamusul echilibreazi aceste fenomene din tesuturi (in special
mugchi si ficat) prin mecanismul pierderii de cildurs.

Organum vascularum laminae terminale este o retea vasculard, care irigi
0 grupare de neuroni din hipotalamusul preoptic anterior, fiind deosebit de
permeabild pentru diverse substante. Celulele endoteliale ale retelei eliberea-
zd, probabil, numerosi metaboliti ai acidului arahidonic, atunci cind existi o
supraconcentratie de substante care produc febra. Manifestirile clinice legate de
perturbirile activititii hipotalamice sunt multiple. Una din ele poate fi o subfe-
brilitate constanta si indelungats.
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Pirogenii ( P ) — substante care produc febra, sunt de origine exogena si en-
dogeni. P. exogeni provin din afara gazdei, pe cind cei endogeni (produsi de
gazdd), ca raspuns la stimulii provocatori, care sunt, de reguld, declansati de in-
fectie sau inflamatie. P. exogeni sunt microorganismele, produsele lor vitale sau
toxinele eliminate. Cel mai cunoscut P. exogen este endotoxina (lipopolizaharid)
LPZ, produs al bacteriilor Gram-negative. Microorganismele Gram-pozitive
sunt de asemenea surse de P. puternici. Unele exo- si endotoxine se comporta
ca superantigeni, activind limfocitele T, care la.randul lor activeaza alte tipuri
de celule cu eliberare de mediatori si lezare de tesuturi rezultand in consecinta
socul toxic bacterian. De reguld P. exogeni actioneaza in principal prin inducerea
formarii de P. endogeni, prin stimularea celulelor gazdei - de obicei granuloci-
te, monocite, macrofage etc., care trimit impulsurile de la periferie spre SNC.
Mecanismele de inducere a febrei de citre P. exogeni si cei endogeni nu sunt pe
deplin elucidate, dar se presupune ca P. endogeni (ex. complexele antigen - anti-
corp cu complementul, produse de scindare a complementului, metaboliti ai
hormonilor steroizi, acizi biliari, unele citokine etc.) produc febrs, prin actiune
asupra centrului de termoreglare din hipotalamus. P. endogeni numiti citokine
pirogene, sunt produsi de celule fagocitare, celule endoteliale, limfocite B, na-
turall killeri, fibroblasti, celulele musculaturii netede, keratinocite, celule gliale
etc. Citokinele pirogene actioneazd local declansdnd efecte autocrine (auto-
stimulante) sau paracrine (stimulare de vecinatate). Se presupune cd cele mai
semnificative citokine - pirogene sunt IL-1q, IL-1B, TNF a, IFN q, IL-6, fiind in
concentratii crecute in circulatia sangvind, si in spefd in organum vascularum
laminae terminale, celulele careia secreta PGE 2 si/sau alti produsi ai acidului
arahidonic, care participd la reglarea pragului de termoreglare si declanseaza
febra. Exista date stiintifice despre faptul cd TNF are capacitatea de a induce
IL-1, iar pirogenitatea TNF se datoreaza IL-1. IL-1 produce reactie febrild prin
intermediul TNE De asemenea febra provocati de TNEF este datorata faptului, ca
aceasta citokind are capacitatea de a induce sinteza de PGE 2. IL-6, citoPl)dné sin-
tezatd de monocite active, fibroblasti, celule epiteliale, de unele celule tumorale
poseda numeroase functii §i este un mediator notoriu al reactiilor inflamatorii.
Fiind un P. endogen , IL-6, induce sinteza de proteine ale fazei acute (proteina C
reactivd, proteina A amiloida serica, a, - antitripsina, a, - macroglobulina, fibri-
nogenul, ceruloplasmina, componentul complementului C9, factorul B) .

Proprietatea de a secreta P. endogeni o poseda si unele neoplasme, produci-
toare de hormoni §i alte substante active ce actioneazd asupra hipotalamusului,
nemijlocit sau via mediatori. Sunt propuse doua ipoteze de aparitie a febrei in
cadrul evolutiei neoplasmelor.Unii autori considerd ca tumora ce se extinde
secretd P, care actionand asupra centrului de termoreglare provoaci febra. Alti
savanti sustin ideea ci febra survine ca rezultat al necrozei tumorei prospere.
Dupid infiltrarea cu leucocite a zonelor necrozate, in acestea se dezvolta reactie
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inflamatorie, similari, reactiei inflamatorii din miocard in timpul dezvoltérii
infarctului. Comparativ mai rare sunt cazurile de febrd provocatd de iritarea
mecanici (neoplasm, hemoragie, trauma) a structurilor responsabile de termo-
reglare, sau perturbiri ale functiei SNC . Din cele expuse reese ca aparitia febrei
este un proces complex care implicd multiple structuri si metaboliti in corelatie
cu sistemul nervos central (fig.1). Febra are un efect pozitiv asupra evolutiei
infectiei, desi cu fiecare grad in crestere metabolismul §i consumul de oxigen
creste cu 13%.

Agenti infectiosi,
toxine, mediarori ai
inflamatiei

FEBRA
Moncocite,
macrofage.
endoteliocits, 5.a.
SEaE T
* Conservaren caldurii,
Citokine piragene- Producerea caldurii
-1, PNFIL-6.IFN
Hipotalwmusul I
anterior
* L Prag de termaoreglare crescut

Acfiunca
antipirogenifor

* PCE 2

Fig.1 Cronologia evenimentelor necesare pentru aparitia febrei (dupa PHarrison)

Esenta biologici a reactiei febrile, in majoritatea cazurilor, este cea a unui
raspuns de adaptare si protectie si tinde mobilizarea fortelor organismului
impotriva agentului patogen. Cresterea temperaturii corporale activeazd fagoci-
toza, producerea de autoanticorpi, mobilizarea leucocitelor, producerea de in-
terferoni, hormoni steroizi, aldosteron etc. In asemenea conditii se deterioreaza
si habitatul organismelor patogene, cresterea temperaturii corporale fiind o
conditie inadecvati. Din aceste considerente suprimarea febrei prin diverse me-
tode nu intotdeauna este binevenita. Pe de altd parte, o hipertermie prelungita
de peste 40 °C, care risca si provoace soc hipertermic, coagularea proteinelor,
necesitd administrare de antipiretice.
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CLASIFICARE

O abordare consecutivi a sindromului de FEBRA relevi urmitoarele com-
partimente de clasificare:

¢ Dupi factorul etiologic
Infectioasa
Neoplazici
Imund
Neurologica
Endocrina
Medicamentoasi sau iatrogena
Artificiald
Mixta
Nedeterminati
Constitutionala

e Dupi caracterul si modul de instalare
brutald
progresiva
remitenta

e Dupa orarul aparitiei
matinald
strict diurnd
nocturnd
inversd

¢ Dupi circumstantele de declangare
efort
stres
agitatie

¢ Dupi stadiile evolutive
stadiu incrementi
stadium fastigii
stadiul decrementi

¢ Dupi evolutie
- Efemera - de la citeva ore pani la doui zile
- Acutd - péanila 15 zile
- Subacuta - panila 45 zile
- Cronicd - mai mult de 45 zile
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eDupa gradul de crestere
- Subfebrila - (<38°C)
a) subfebrild joasd - (< 37.5°C)
b) subfebrild inaltd - (>37.5° C)
- Moderata - (38 -39°C)
- Inalta - (39 - 40 °C)
- Foarte inalta - ( 40 -41° C)
- Hiperpireticd - (> 41° C)

e Dupi tipul de curbi
febra sustinuté sau continud
febra intermitenta
febra hectica
febrd remitentd
febrd ondulanta
febra recurentd
- a) febri tertiara
- b) febri cuaternara
- ¢) febra Pel - Ebstein
febrd neutropenica ciclica
febri iregulatd
febrd inversa
e Dupi caracterul de scadere
criticd
litica
Sindromul FON a fost si continui sa fie cercetat cu deosebitd atentie, iar
pe parcursul anilor devin relevante noi concretiziri si noi nozologii. Spectrul
de boli cunoscute dar si cele recent apreciate cd se manifesta cu sindromul de
febra sau subfebrilitate, ridici mai multe dificultati si incertitudini diagnostice,
clasificarea este in continua perfectare.

Clasificarea FON (dupa Durac si Street , 1990)
1) FON clasicd

2) FON nozocomiald
3) FON neutropenicd

4) FON asociatd cu infectia HIV (micobacterioze, infectie cu citomegalovi
rus, criptococcozd, histoplasmoza)
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Tipul ,,clasic’de FON (febrd > 38,3° C (101°F)) se considera prezent atunci
cand dupa ce s-au efectuat investigatii timp de o saptdmana in conditii de sta-
tionar, cauza rimane neelucidata (dupa Petersdorf si Beerson), pe cand Durac
si Street au propus o definitie mai ampla si au specificat unele momente mai
precise, definind-o astfel:

FON ,.clasicd” se anuntd atunci cdnd pacientul dupa trei vizite de ambulator
la medic , sau trei zile de spitalizare, ori dupa o séptdmand de investigatii ,,in-
teligente si invazive” in conditii de ambulator prezintd ascensiuni termice fard
descoperirea unei cauze. Dupd Gelfand si Dinarello in prezenta altor criterii
FON dura i timp de 2 sdptdmani.

Tipul nozocomial al FON - febrd > 38,3° C (101°F) constatatd la cateva
termometrii consecutive, la pacientii spitalizati, care sunt supusi unui tratament
intensiv, in timp ce la momentul spitalizarii ei nu avuse semne de infectie, iar
boala ( infectia ) nu se afla in perioada de incubatie. Diagnosticul de FON
se stabileste, dacd cauza temperaturii nu a putut fi stabilitd timp de trei zile de
investigatii, inclusiv dupd minimum doud zile de incubatie a culturii microbio-
logice. Pacientii din grupul de risc sunt cei intubati sau supusi altor interventii,
precum §i persoanele imunocompromise .

Tipul neutropenic al FON este o stare a organismului cand temperatura e 2
38,3° C (101°F) la cateva termometrii, pacientii, avand in hemograma o pro-
portie de neutrofile de < 500 la 1 mkl, sau scaderea se preconizeaza in 1-2 zile.
FON neutropenici se stabileste, cind cauza nu este elucidatd timp de trei zile
de investigatii, inclusiv dupa cel putin 2 zile de incubatie a culturii microbiene.
Pacientii cu FON neutropenica frecvent prezinté infectii locale bacteriene, cu
Candida sau Aspergili. Nu rareori ei pot face si infectii cu Herpes simplex sau
Citomegalovirus, care de asemenea pot induce FON. Bacteriemie prin infectirea
cateterelor vasculare (inclusiv tromboflebité septicd) si infectii perianale sunt
comune acestei categorii de suferinzi.

FON asociata infectiei HIV. Diagnosticul de FON asociatd infectiei HIV se
poate emite cind temperatura corporala este > 38,3° C (101°F) la cateva termo-
metrii pe fond de investigare ambulatorie curs de patru siptimani sau trei zile in
conditii de stationar (inclusiv incubatia culturii microbiene de minimum doud
zile) si HIV confirmat. La aceasti categorie de pacienti HIV poate fi singura cau-
74 a febrei, dar sunt si alte posibilele cauze de FON la acesti pacienti - infectiile
cu Mycobacterium avium sau Mycobacterium intracelulare, Citomegalovirus,
Pneumocystis carini. De asemenea toxoplasmoza, tuberculoza, salmoneloza,
criptococcoza, hystoplasmoza, limfoame nonhodjkin si, foarte important, actiu-
nea medicamentelor pot induce o febra .

A. Vinogradov mai evidentiazi febra constitutionald, remarcata la persoane,
de reguld, de sex feminin, cu constitutie astenic, care produc asemenea fenome-

ne febrile in anumite situatii de stres p31h1c, %z i 7 2 6 q
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Tipurile de febra.

Variatiile circadiene ale temperturii sunt pdstrate si accentuate in cele mai
multe stiri febrile. Inversarea variatiei circadiene a febrei poate specifica febra
tifoida, bruceloza, tuberculiza diseminati. Disocierea temperaturii cu bradi-
cardie relativi se remarci de obicei in febra tifoidd, brucelozd, leptospirozd, febra
medicamentoasd, febra indusd. Bradicardia din contextul febrei poate semnifica
mari tulburiri dé conducere cardiaci, definiti de o febrd reumatismald, boala
Lyme, de miocarditele virale, abcese valvulare, ce complica endocardita bacte-
riani. in ultimul timp se expun opinii c4 curba febrila ar putea fi influentatd de
tratamentul cu AINS sau antibiotice (necontrolat) si nu rareori aceasta este de
configuratie necaracteristica.

Febra persistentd sau continud (febris continua)- ascensiunea termicd se
mentine la valori inalte de peste 39° C timp indelungat, iar oscilatiile ei diurne
nu depisesc 1° in 24 ore( cu variatii minime). Este caracteristicd pentru pneu-

monia franc-lobara, tifosul abdominal si cel exantematic, erizipel (fig 2.).
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Fig.2 Febra continui

Febra intermitentd (febris intermittens) - exagerarea ritmului circadian nor-
mal (acces febril in cursul a 24 ore, temperatura urcand brusc la valor inalte §i
coborand la normal sau subnormal), atunci cAnd este exageratd de accentuarea
febrei hectice sau septice. Tipul intermitent, hectic sau septic se intalneste in
infectiile severe, profunde, sistemice, in stiri maligne si febra medicamentoasd.
Oscilatiile nictemerale sunt mai mari de 1 ° C, si temperatura poate scidea sub
38°C (fig.3).
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Fig.3. Febra intermitenta.
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Febra hectica (febris hectica) - caracterizata prin oscilatii destul de mari in 24
ore (2°-4°C ), cu scideri subite spre normal sau chiar subnormal. Este insotitd,
de reguli, de frison gi transpiratii. Este caracteristicd pentru forme avansate de
tuberculoza pulmonara.(fig. 4)
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Fig.4. Febri hectica

Febra remitenta (febris remittens) — defineste un gen de febrd, in care tem-
peratura scade zilnic, dar nu p4na la valori normale. Este caracteristica pentru
tuberculoza, boli virale, infectii bacteriene, stari neinfectioase. La batrani, pa-
cienti cu imunitate compromisa (insuficientd renald cronicd, hepatitd cronica,
tratament steroidian, soc bacteriemic etc.) hipotermia este un semn de infectie
severi si aceste persoane nu reusesc sa genereze febra. (fig. 5)
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Fig.5. Febra remitenta.
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Febra ondulantd (febris undulans) - se caracterizeazi prin cresteri termice
zilnice, care dupa ce ating cifre maxime, scade treptat, zi de zi, uneori pnila ci-
fre normale, pentru ca apoi sa urce din nou ritmic - zi de zi. Este specifica pentru
brucelozi si limfogranulematozi (fig. 6).
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Fig.6. Febra ondulanta.
Febra recurentd (febris recurrens) se produce in episoade febrile separate de
temperaturd normald, care dureazi cateva zile. Puseul febril debuteaza inopinat
si dispare similar, specifica tifosului recurent (fig. 7).
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Fig. 7. Febra recurenta .

o Febra tertiard - cAnd paroxismele apar in [ §i a I - a zi. Este caracte-
risticd pentru infectia cu Plasmodium vivax

e Febra cuaternard - paroxismele apar in I §i a IV -a zi. Infectia cu
Plasmodium malaria produce astfel de febra. Astfel de stiri febrile apar in

infectia cu Borelia.
o Febra Pel - Ebstein- se produc intervale febrile timp de 3-10 zile, apoi

afebrile - tot 3-10 zile, astfel de fenomene sunt caracteristice pentru boala
Hodjkin i alte limfoame.
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o Febra neutropenici ciclici se traduce cu perioade febrile ce survin
peste fiecare 21 zile §i se insotesc de neutropenie.

Pe langé curbele termice tipice expuse, ce caracterizeazd o gami larga de
afectinui, existd curbe termice, care sunt de caracter iregulat - febra iregulati
(febris irregularis). Este mai frecvent remarcatd in evolutia endocarditei, gripei,
dizenteriei ( fig. 8).

Fig. 8 Febra iregulati, atipici
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Febra poate avea un caracter de scidere critic (a)sau litic (b) (fig. 9)

J2TaTeIsTsls RARANRNE
oMl el kllsldlsldls ldlst , sdbstdlelals]als]d|sks]ls
17 v 7
7¢ J.

N3 Jé
A
, A
J % n
NS . N
B/ X
a b

Fig. 9 Caracterul de scidere al febrei
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DIAGNOSTICUL

Emiterea diagnosticului de febrd de origine nedeterminatd

Chisindu ZQOQ

Daci la un bolnav cu FON de durata divers, observat si investigat ambulator
timp de doud saptimani, (lipsind alte manifestiri), febra nu cedeaza spontan sau
sub tratament antibacterian, pacientul se va interna in clinici cu diagnosticul de
FON, pentru a fi investigat dupd un program aparte.

Pacientul cu febrd / FON necesitd o abordare perseverenta.

Anamneza poate varia in dependentd de vérstd, sex §i circumstangele apari-
tiei febrei / FON.

Date generale

Vérsta pacientului - este un reper important din urmitoarele considerente.
Statistic este constatat cd:

- la tineri i la adultii tineri sunt mai frecvente tonzilita, sinuzita, febra
reurnatismali, bolile vezicii biliare, bronsitele cronice, pielonefrita, tuber-
culoza, hipertireoza si neoplasmele cu divers sediu etc.

- la varstnici neoplasmele de orice localizare si bolile tesutului con-
junctiv, se vor exclude in primul rand .

- persoanele imunocompromise indiferent de varsta dar, de reguls, ti-
nerii posedi un risc crescut pentru boli infectioase si deseori se prezinta
cu un spectru neobisnuit de infectii.

Starea civild: cisatorit /3, necisitorit /4, divortat /4, viduv /4.

Domiciliul - zoni endemica pentru anumite afectiuni, persoand venitd din
alta tara, emigrant.

Profesia - elucidarea noxei profesionale, perioada de expunere. Anumite
profesiuni prezintd riscuri morbide -contaminare cu diverse infectii: perso-
nalul sectorului zootehnic (veterinari, lucritorii de la abatoare), minerii si
Jucritorii de la canalele de scurgere sau irigare, sporturile nautice, pescarii,
agricultori, personalul de laborator etc. Persoanele revenite din calitorii (de-
plasari frecvente in interes de serviciu) pot avea infectii provocate de Legionella,
inclusiv pneumonii, malarie. Actiunea diferitor factori fizici i chimici prezinta
risc de aparitie a bolilor autoimune, neoplasmelor etc.

Situatia epidemiologicd: munca in strdinatate, contactul cu animalele si per-
soanele infectate, musciturile de animale, plagile tdiate.

Grupul de risc - adulti in colectivitati de copii, persoane din sectorul alimen-
tar, sectorul zootehnic etc., persoane ce vin in contact cu publicul, sau prezenta

unor boli cronice, care sever compromit sistemul imun.
Perioada de afisare iarisi se poate corela cu dominarea unor sau altor boli,
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de exemplu in timpul epidemiilor infectioase . Astfel, in perioada de toamna
~ iarnd cresc riscurile infectiilor cu micoplasme, iarna - de infectii cu transmi-
tere aerogend - epidemii de gripa, vara §i toamna- de infectii cu transmitere
digestivd, sexuald.

Manifestarile clinice asociate febrei

Dureri dorsolombare, mialgii generalizate, artralgii, anorexie, scidere pon-
deral3, somnolentd, frisoane, senzatia de frig (apare in majoritatea stdrilor fe-
brile si este un raspuns al sistemului nervos la ,, pragul de termoreglare’, rigorul,
un frison profund, cu piloerectie ( ,, piele de gdind” ) asociat cu clintaitul
dintilor, nu rareori insotit de tremor. Afectiunile, pentru care este specific rigo-
rul sunt prezentate in fig. 10. Tahicardia - apare ca consecinti a actiunii febrei
asupra nodului sinusal, dar nu intotdeauna aceasta respectd regula prin cres-
terea pulsului cu zece bitai la fiecare crestere cu 1° C, deci semnul este relativ
si nu poate fi atribuit tuturor afectiunilor. Spre exemplu, in tifosul abdominal
este remarcatd bradicardia, in meningitd bradicardia este un simptom de o im-
portanti notorie. Transpiratia apare prin activarea mecanismelor de pierdere a
caldurii, prin tratament antipiretic, prin atingerea noului plafon termic sau prin
eliminarea stimulului febril.

Administrarea intermitentd de antipiretice poate exagera oscilatiile tempera-
turii, determinand senzatie de frig, disconfort si epuizare. Reflexele hipotalamice
declangeazi transpiratia permitind disiparea rapida a céldurii prin evaporare.

Modificarile de congtiintd - delirul §i convulsiile sunt mai frecvente la copii
si la batréani, la pacientii cu dementd, insuficientd hepatica, insuficientd renald
cronica.

-

Rigorul
\ Neoplasme
Viroze limfoame,
i grips, 1 " . leucemi,

Zﬁ;{:‘;:j}:{zﬁene’ nusiin Scpuc;mwe, endocarditi careiiomil
protozoare, spirochete, alte b:ctcn;a . for:n")area renal,
febe i b de viroze abeesului in orice organ, hepatomul
sobolari pneumonie .bacter]una,

bronsectazii, empiem

pleural,

Colangiti (purulent3),

paranefrita i pielonefrita,
erizipel, tromboflebita si
pileflebitd (purulcntd)

Fig. 10. Rigorul in evolutia unor afectiuni.
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Istoricul aparitiei febrei

O anamnezi colectati deosebit de atent relevd un eveniment care poate fi in-
terpretat ca element declansator al suferintei. Elucidarea anumitor circumstante
patologice, a evenimentelor din trecutul apropiat ce au precedat instalarea simp-
tomelor.

Caracterul si modul de instalare - brutal sau instalare progresivé, existenta
perioadelor cu subferilitate sau afebrile. Simptomele ce au urmat starii febrile sau
care s-au asociat pe parcurs. De asemenea este importaritd cronologia simpto-
melor in relatie cu /sau fard administrarea unor remedii, sau cu alt tratament.

Orarul- matinald, nocturn, strict diurnd.

Circumstantele de declangsare - efort, agitatie etc.

Valorile febrei. Cu toate c nu sunt un semn specific, totusi trebuie luate in
consideratie. Spre exemplu subfebrilitatea ocupa un loc aparte in practica medi-
cald si necesita o atitudine mai deosebita. In majoritatea cazurilor subfebrilitatea
nedeterminati prezinti unul din semnele disfunctiei vegetative, pe langa alte
simptome (cefalee, cardialgii, sindrom de hiperventilatie, fibromialgie, colon
iritabil). Dar daci pe langa subfebrilitate sunt prezente simptomele clinice, o
anamneza epidemiologica evocatoare, testele de laborator pozitive, subfebrilita-
tea poate fi un semn al procesului infecto-inflamator (viral, bacterian, tubercu-
los) sau tumoral, in special la pacientii imunodeficitari.

Cronologia simptomelor fiind in relatie de / sau férd administrarea unui tra-
tament.

Abordarea pacientului in aspect de diagnostic este diferita pentru medicul
din ambulator si cel din clinica. In ambulator medicul este limitat in timp, nu
existd conditii pentru observarea continua, diagnosticul instrumental este di-
ficil de efectuat, de asemenea administrarea tratamentului antibacterian necesita
efort suplimentar.

Pentru a optimiza investigarea si a facilita diagnosticul se propune pentru
utilizare urmatorul chestionar: '

Orientare clinico-diagnostici la pacientii cu FON
- ( chestionar )
1.Valorile temperaturii
37-38°C
38° C si peste
2.Durata febrei
- sub 2 sdptdmani
- peste 2 siptdmani
3.Situatia epidemiologica
- fara particularitati
24
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- exista particularitdti
4. Boala de fond
prezenta
- absentd
5. Simptome si semne clinice auxiliare (tab.1).
6. Administrarea de medicamente in antecedenti sau alte proceduri tera-
peutice
- da
nu
7. Starea pacientului
satisfacatoare
gravitate medie
- gravd

8. Rispuns la tratament, pani la consultatia medicului
-lipseste
- nesemnificativ
-prezent
Durata febrei este un criteriu aparte, care impune anumite atitudini diag-

nostice (instrumentale, de laborator) (fig. 11).

Algoritm de evaluare a duratei febrei

o Durata febrei > 2 siptamani
< 2 siptaméni <4

Boala de fond
& L

Prezentd
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Fig.11. Algoritm de evaluare a duratei febrei
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Istoricul vietii

Studii, conditii de viata si de trai, alimentarea, preferintele dietetice.

Activitatea profesionald: debutul, caracterul muncii, prezenta factorului toxic,
folosirea metodelor de protectie.

Factori de stres fizicsi psihic. Factorii de risc din mediul ambiant, casd, scoald
, serviciu.

Activitatile fizice si de odihna. Regimul de somn.

Antecedente personale: fiziologice

Pentru barbati ~ tulburdri, dureri, hernii, aparitia unor tumefieri, deformari
ale organelor genitale, deteriorari functionale, particularititi sexuale.

Pentru femei - menarha normala, regularitatea, frecventa, durata i cantitatea
menstrelor, hemoragii disfunctionale, disfunctii premenstruale, numarul de gravi-
ditati, nasteri, avorturi (spontane, provocate), complicatiile graviditatii. vrsta me-
nopauzei, simptomele de menopauza, utilizarea uzuald a anticonceptionalelor.

Deprinderi ddundtoare: fumat, alcool, consum de droguri si alte stupefiante.

Antecedente patologice: maladiile infantile, la varsta de adult, accidente, trau-
matisme, interventii chirurgicale (recente, anterioare).

Istoric familial si  particularititi eredocolaterale: varsta si sdndtatea sau varsta si
moartea rudelor apropiate ( parinti, frati, surori, sot / sotie), datele despre bunici,
nepoti pot fi de asemenea utile. Prezenta in familie a uneia din urmatoarele afecti-
uni: diabet, tuberculozd, boli cardiace, hipertensiune arteriala, accidente vasculare,
boli renale, cancer, artrite, anemii, migrene, epilepsie, alte boli psihice, alcoolism,
dependenta de droguri etc.

Anamneza alergologicd: imunizare ( tetanos, difterie, gripa, hepatita B, vaccin
pneumococic etc.), medicatia curenta.

Testele screening conform vdrstei - dacd au fost efectuate spre exemplu - he-
matocritul, analiza urinei, testul cu tuberculing, frotiul de mamelon, mamograma,
citologia vaginald, masele fecale la sdnge ocult, colesterolul, radiografia toracelui,
rectoromanoscopia etc. Rezultatele cu data efectudrii sau ultimele teste.

Starea pacientului
Starea generald a pacientului poate fi de la satisfacatoare pana la extrem de

gravi. Aprecierea stirii generale si a gravititii bolnavului cu febra / FON este
deosebit de importanta.

Examenul fizic
¢ Examenul fizic se va realiza pe sisteme de organe si va include inspec-
tia, palpatia, percutia si auscultatia in manera clasicd, apreciind :
- aparatul locomotor,
- aparatul respirator,
- aparatul cardiovascular,
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- aparatul digestiv,
- aparatul urogenital,

- sistemul hematopoetic,
- sistemele neuroendocrin.
Inspectia generald minutios efectuatd §i analiza cu deosebita atentie ale
unor arii topografice chee va permite depistarea semnelor evocatoare ale

suferintei (tab.1l)

Semne auxiliare clinico-

Tabelul 1
paraclinice, importante la pacientii cu FON.

Manifestari tegqumentare, pa-
rul si unghiile

Eritem, rozeole, rashes, papule, noduli, prurit, hemoragii,
tumefieri, transpiratie, xeroz3, dureri, depigmentiri/ hiper-
pigmentari, schimbiri ale unghiilor - onicoliza, ale parului-
cadere intensd, alopecie etc.

Catul si glanda tiroida

Limfadenopatie locala (cervicald), regionald sau implicare
difuzd a ganglionilor periferici. Glanda tiroidd - dureri,
sensibilitate, senzatie de presiune. Boli complementare. Ti-
roiditd, tireotoxicozd, hipotireozd.

Aparatul respirator

Tuse, expectoratii (cantitatea, coloratia), hemoptizie, disp-
nee, weezing, respiratie diminuatd, aspré, raluri. Boli com-
plementare: astm bronsic, bronsitd, emfizem, pneumonie,
tuberculozi, pleurezie. Important este prezentarea ultimei
radiografii.

Organele O.R.L.

Rinoree, otoree, modificiri ale faringelui, tinitus, ameteli,
raceli frecvente, supuratii, coriza, hemoragii nazale, dureri,
modificiri de auditie. Boli complementare: sinuzite, rinite,
tonzilite, angine, ofitd etc.

Aparatul digestiv

Dintii gi gingiile: dureri, gingivoragii, dinti cariati sau gra-
nulomatosi, modificdri ale limbii, noduli, probleme de glu-
titie, pirozis, modificari de apetit, grefuri, vome, regurgitdri,
sciidere ponderald, vomai cu sénge, indigestie, tulburiri ale
motilitdtii intestinale, scaunul (culoarea, cantitatea, tulbu-
rdri de tranzit intestinal (constipatii, diaree), mucus / he-
moragii rectale sau melena, hemoroizi, dureri abdominale,
intoleranti alimentar3, meteorism, icter, probleme hepatice,
a vezicii biliare, hepatosplenomegalie. Boli complementare:
ulcer, hepatitd, polipi, colecistit, pancreatita. Ultimele re-
zultate ale testelor screening.

Aparatul cardiovascular

Probleme cardiace, dureri retrosternale, disconfort, palpita-
tii, dispnee, ortopnee, dispnee paroxisticd nocturnd, edeme,
semne auscultative : accentuarea sau diminuarea zgomo-
telor, sufluri cardiace. Boli complementare: miocarditi,
hipertensiune arteriald, cardiopatie ischemica, valvulopatii,
insuficientd cardiacs, pericarditd etc. Ultima ECG sau alte

teste screening ce atestd functia cardiacd.
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Aparatul urogenital

Dureri si alte manifestari disurice, elimindri din ciile uro-
genitale, sindrom urinar (leucociturie, hematurie, protei-
nurie) frecventa mictiunilor, poliurie, nicturie, dureri sau
senzatia de arsurd, frigere la urinare, modificiri ale getului
de urind - in picaturi, soviire, incontinentd; infectii urinare,
calculi. Boli complementare: pielonefritd, glomerulonefrit3,
uretritd, prostatitd, cistiti, miom uterin.

Sistemul nervos central

Semne meningeale, simptomatologie de focar si generala,
traumatisme craniocerebrale, cefalee, migrene. Boli com-
plementare: traumatisme craniocerebral sau consecintele
acestora, boala cerebrovasculari etc.

Sindroame hematologice

Anemie, reticulocitozi, neutropenie, limfocitoza etc. Boli
complementare: anemie, leucemii etc.

Aparatul locomotor

Artrite, artralgii, mialgii, redoare, rigiditate, dureri de
spate, localizarea precisi, tumefiere, hiperemie, durere
si sensibilitate local, slabiciuni, limitare functionald. Boli
complementare: febrd reumatica , artrit reumatoida, LES,
spondilite seronegative, gut3, polimialgie reumatica etc,

Afectarea oculara

Tulburdri ale acuitatii vizuale, dureri, hiperemie, senzatia de
corpi strdini, lacrimare excesiva, dedublarea imaginii vizua-
le, umbre, estompiri. Boli complementare: conjunctivita,
uveita etc.

Explorarea vaselor

Examinarea sistemului arterial periferic prin palparea
pulsului pe arterele femorale, poplitee, tibiale, pedioase,
efectuarea probelor de posturd (manevre de ridicare sau
coborire a membrului ischemic), auscultatia arterelor caro-
tide, aortei abdominale, arterelor renale , examinarea prin
manevre de provocare a durerii de origine venoasa (presiu-
nea mediand si transversald a moletului, flexia dorsali a pi-
ciorului pe gambi - semnul Homans), prezenta claudicatiei
intermitente, a crampelor musculare, varicelor etc.

Sindroame localizatoare

Sindromul inflamator, sindromul articular,
sindromul respirator, sindromul meningean,
sindromul icteric, sindromul encefalic,
sindromul circulator.

Sindroame radiologice

Infiltrat pulmonar, revérsat pleural, pericardial, limfadeno-
patie toracici §i alte manifestiri durand de mai putin de trei
sdptamani

Limfadenopatia, fiind o prezenta cvaziobligatorie a FON, necesita determi-
narea si diferentiere oportuni (tab. 2).
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Tabelul 2

Diagnosticul diferential al adenitei infectioase cu adenopatia neoplazici

Criteriul evaluat Adenita infectioas3 Adenopatia neoplazici
Virsta Orice varsta De reguld persoane in varsta
Febra frecventd Relativ mai rar

Poarta de intrare + - -

Durerea + -
Inflamatia locala + .
Periadenita +/- -
Consistenta +/- ++
Supuratia frecventd -
Adenopatia - posibild
profundi / asociere

Diferentierea limfadenopatiei cervicale, care poate surveni in debutul sau in
cadrul evolutiei unor boli de diversa origine, este prezentatd in tab. 3.

Tabelul 3
Diferentierea limfadenopatiei cervicale
Infectiiacute | Inmfectii Reumatisme Reactii Malignizare Malignizare | Diverse
cronice inflamatorii medica primari a secundari
mentoase | nodulilor
limfatici
Piogenici, Tuberculoza, | Artrita fenitoin Boala Hodjkin, | faringean3, Histiocitoza
mononucleozd | sifilisul, HIV | reumatoida limfom tiroidiana, secun dar3,
infectioas3, nonhodjkin, laringeand, | boala Kawasa
toxoplasmoza, leucemie pulmonard, | ky
infectie cu limfocitard glanda
citomegalo- cronici, mamard,
virus, exernd leucemie gastrica
infectatd, febra limfoblastica
“zgérieturii acutd
de pisic®’}
exantemul
acutal
copilului

Pentrua decide monitorizarea pacientului si initierea tratamentului se vor
considera urmadtoarele repere:
- prezenta unei afectiuni de fond cu sau fard decompensare;
- FON este o recrudescentd sau o recidivd a bolii existente , este o infectie
virald / bacteriand survenitd in evolutia unei afectiuni cronice,
- trebiue sau nu initiat tratamentul antibacterian, steroidian, cu antiinfla-
matoare nonsteroidiene, sau se indicd doar o observatie.
O scadere spontani a febrei pledeazd in favoarea unei infectii virale. Astfel,
febra la un pacient cu bronhopneumopatie cronici obstructivé sau pielonefritd
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cronica, poate fi o acutizare a bolii. Putem presupune o infectie bacteriana/ virala
la pacientii febrili care suferd de diabet zaharat, leucemie cronic, la pacientii
medicati indelungat cu corticosteroizi, sau imunodepresante (artriti reumatoi-
d4, lupus eritematos sistemic, astm bronsic). Febra pacientilor cu LES sau artriti
reumatoid poate fi, insd, §i de origine neinfectioasd semnaland o recrudescenti
a bolii.

Ritmul §i complexitatea testelor vor fi influientate de evolutia suferintei, de
considerentele diagnostice i statutul imun al pacientului.
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ETAPELE DIAGNOSTICULUI

Pentru a efectua corect si cu o consecutivitate optima diagnosticul se pro-
pun urmadtoarele etape:

Pentru FON
Etapa 1
Daca FON are o evolutie severd in prima zi se efectueaza : anamneza, examinarea
fizicd minutioasd, investigatiile:

e analiza generald a sdngelui, care poate releva numeroase modificari
(tab. 4),

e valorile VSH, evidentiaza unele devieri in componenta plasmaticd
a sangelui care se traduc cu modificarea stabilitétii suspensiei eritrocitare
si sunt de informativitate semnificativa. Intrucat cresterea VSH exprima
tendinta de agravare eritrocitard favorizata de cregterea fibrinogenului i
globulinelor, proba este folosita si ca test de disproteinemie.Este unicul
examen de laborator care la cresteri foarte mari pledeaza pentru neoplasm.
Valorile normale la barbati ~ 1-10 mm/ h, la femei - 2-13mm/ h. Cresteri
fiziologice ale VSH sunt remarcate in perioada ciclului menstrual, post-
prandial, in perioada sarcinii. Modificarile si semnificatia clinicd a VSH
sunt expuse, respectiv, in tabelele 4 §i 5 ;

e analiza generald a urinei,

e urea si electrolitii,

e testele functionale ale ficatului,

e hemocultura in 24 ore (cateva probe din diferite vene, la interval de
ore, zile),

o testele serologice pentru virusi (HIV, Ebstein-Barr, citomegalovirus
etc.), alte microorganisme ( picatura groasi de singe ~ pentru malarie),

e microscopia §i cultura sputei, in special pentru tuberculozi ,

e este obligatorie analiza (citologicd, biochimici) a lichidelor anormal
acumulate in cavititi (pleurala, peritoneald, pericard, articulatii),

e analiza fecalelor la paraziti,

e examinarea rectald si a organelor genitale este obligatorie.

e investigatii instrumentale: radiografia toracelui.
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Tabelul 4

Modificirile in analiza generali a singelui si semnificatia clinica

Semne prezente

Maladii

Eritropenie

Colagenoze, neoplasme, leucemii, mielom multiplu, anemii,

Leucocitozi polimorfonu-
cleard

Infectii bacteriene acute, subacute, inflamatii, intoxicatii masive
cu barbiturice, hemoragii mari, endocrinopatii, leucemii (de
cifre majore)

Reticulocitoza

Anemie hemolitici, malarie, policitemie, hemoragii oculte

Neutropenie

Infectii virale, in special infectii cu parvovirus B19, reactii me-
dicamentoase, LES, artrita reumatoida, febra tifoid3, bruceloza,
boli infiltrative ale miduvei osoase (inclusiv limfoame, leucemii,
tuberculozi, histoplasmozi), septicemie produsa de helminti

Leucopenie >5.000/mm?

Infectii virale, inhibitii medulare prin procese infectioase, hi-
persplenism, anemie pernicioasd, cagexii.

Limfocitoza

Febra tifoid3, brucelozi, tuberculozi, infectii virale, tuse con-
vulsiva

Limfocite atipice

Boli virale ( Epstein ~ Barr, citomegalovirus, virusul imunode-
ficientei umane, febra Denga, rubeola, varicela, pojar, hepatita
virald, boala serului, toxoplasmoza, mononucleozi infectioasd)

Febra tifoidd, tuberculozi, brucelozi, limfoame, endocarditd

Monocitoza subacuti, malarie, leishmanioza, LES, artrita reumatoida, sar-
coidozi, boli inflamatorii intestinale
Reactii de hipersensibilitate la medicamente, boala Hodgkin, in-
Eozinofilie suficienta suprarenald, unele infectii cu metazoare, helmintoze,

PAN

Eozinofile, forme imature sau
in bandi cu granulatii toxice si
corpi Dohle

Infectii bacteriene

Malarie, anemie hipoplastici, tifos abdominal, colagenoze,

Trombocitopenie =
leucemii acute
Trombocitozi Neoplasme, anemii posthemoragice, leucemie cronica
Micsorarea numdrului  de|Tuberculozi, hipertireozd, leucemie acuta
bazofile

Monocitozi + neutrofilie

Infectii cronice, endocarditd subacutd, infectii septice, limfogra-
nulomatozi, malarie, febrd reumatismald, tuberculoza

Debutul bolilor infectioase, leucemie cronicd, stari septice

Monocitopenie

grave

Proces inflamator si infectii de diversa origine (stdri septice, co-
VSH crescut lagenoze, febra reumatismald, anemii, hemoblastoze, sindrom

nefrotic, vaccinoterapie, neoplasme etc.)
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Daci la aceastd etapa pacientul este foarte grav
si testele paraclinice denotd modificiri relevante
se initiaza tratamentul pentru septicemie

Tabelul 5

Semnificatia valorilor VSH in diverse maladii
( dupd Conrad Droste §i Martin von Planta ,1994)

VSH

Tumori Infectii

Colagenoze

Diverse

VSH > 100mm/h

Mielom Febra
multiply, reumatismald,
Maladia septicemie,
Waldstrom, peritoniti
Maladia '
Hodgkin

Vasculite, artrit3
reumatoidi,
pseudopoliartrita
rizomelici

Sindrom nefrotic

VSH > 50mm/h

Metastaze Infectie bacteriani

Necrozi tisulari,
infarct de miocard,
hepatopatii cronice

VSH crescut dar<
50mm/h

Leucemie Tuberculozi

Dupi o interventie
chirurgicald, anemie,
hiperlipidemie,
sarcini (dupi luna

a 8-a), in timpul
menstruatiilor,
contraceptie orali,
erori tehnice(
temperaturd crescutd,
expunere la soare,
cantitate insuficienti
de citrat)

VSH scizuti

Poliglobulie

Poliglobulie,
insuficient3 cardiaci,
crioglobulinemie,
deshidratare, consum
de anabolizante, erori
tehnice (temperaturi
scizute, exces de
citrat, reziduu de
alcool sau api in tub)
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Etapa Il

e se repetd anamneza, examinarea fizica i investigatiile etapei I, dar cu
o minutiozitate deosebitd

o Investigatiile auxiliare-testele imunologice: factorul reumatoid, anti-
corpii antinucleari, titrul antistreptolizinei, anticorpii pentru Chlamidii,
reactia Mantoux.

e Materiile fecale trebuie inspectate pentru determinarea singerdrii
oculte, a leucocitelor fecale.

e Frotiurile si culturile realizate dupé recoltéri din faringe, uretra, anus,
cervix si vagin trebuie prelevate in situatii adecvate.

o Analiza si cultura lichidului cefalorahidian se efectueazé dacé se obser-
vi sau se suspectd prezenta meningismului ( cefalei severe sau modificari
ale statutului psihic).

e De asemenea se examineazi marcherii tumorali, desi nonspecifici,
uneori pot fi constatati in serul pacientilor si pot fi nu rareori utili pentru
diagnostic (tab. 6). Marcherii prezentati pot fi de un real folos in special
pentru monitorizarea raspunsului la tratament.

o Investigatiile instrumentale: ECG, ecografia cordului, biopsia osoasa,
punctia lombara.

Tabelul 6
Marcheri tumorali si corelatia lor cu topografia neoplasmului
a- fetoproteina Carcinom hepatocelular, tumori testiculard
Gonadotrofina corionicd uman 8 Horiocarcinom
Antigen specific al prostatei Carcinom de prostatd ( mai putin util pentru
diagnostic)
Antigen embrionic al carcinomului Cancer de colon
Ca-125 Cancer ovarian, intestin subtire, pancreas
Ca-19-9 Cancer de intestin subtire, pancreas

IDacé pacientul urmeazd un trata-
{ ment,
| se recomanda sistarea medicatiei si

| reconsiderarea la necesitate.
i
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Etapa III

» Investigarea abdomenului: ultrasonografia, scanarea cu Gallium, cu In-
dium fixat de monocite, tomografia computerizati, urografia intravenoass,
biopsia ficatului, laparotomia exploratorie.

Etapa IV

e Va considera necesitatea initierii tratamentului pentru tuberculoz3,
endocardita, PAN sau o infectie tropicali.

Investigatiile de primd linie: analiza generald a sangelui, hemocultura, examenul
sumar al urinei, biochimia de rutind i radiografia pulmonard trebuie repetate. De aseme-
nea, la necesitate se efecteazi si alte investigatii instrumentale (Tab. 7).

Tabelul 7
Investigatiile instrumentale si vizualizarea modificirilor posibile

Examinarea cu ultrasunete, tomografia ; Neoplasm primar, secundar si abcese oculte
computerizatd, rezonanta magnetici nucleari

Aspiratia sau biopsia cu acul sub control imagistic | Realizarea diagnoticului cito-, histologic

Laparoscopia Boli intestinale inflamatorii, neoplasm,
metastaze peritoneale multiple, peritoniti
tuberculoass, boli ginecologice

Biopsia cu ac a ficatului Realizarea examenului histologic i

cultura, pentru confirmarea hepatitei
granulomatoase sau a cancerului metastatic

Scanarea cu radionuclizi Gallium59, Indium Localizarea abceselor
~111sau cu polimorfonucleare marcate cu
ciprefloxacini, leucocite marcate cu tehnetiu
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Pentru subfebrilitatea de origine nedeterminata

Daci pacientul prezinti subfebrilitate nedeterminata si starea generald o
permite se efecteazd urmaitoarele:

Etapal
e Termometria timp de 7-10 zile, repetatd la fiecare trei ore, cu repaos
nocturn , si luand aminte oscilatiile termice la femei definite de ciclul
menstrual. In cazurile cind se presupune o simulare (agravare), se recurge
la termometria in prezenta personalului medical, in ambele fose axilare, in
rect, pand si dupa un efort fizic minim (mers rapid) de treizeci minute.

Etapa Il

Daci subfebrilitatea este confirmati, se efectueazi testele de rutind:

e Analiza generali a singelui, unde putem remarca diverse modificri
( vezi tab. 4, pag. 33).

e Analiza generald a urinei cu examinarea sedimentului urinar,

o Fibrinogenul, proteina C reactiv3, proteinograma (a,, y -globulinele),

o radiografia toracelui,

e ultrasonografia organelor interne.

Daci rezultatele nu semnifici careva modificiri se face diagnosticul diferen-
tial cu afectiunile, la originea subfebrilititii cirora se afld deregldrile neuroen-
docrine. Pentru a confirma originea neuroendocrina a subfebrilitatii la aceasta
etapi, se propun unele teste medicamentoase (cu piramiding, reserpina).

Testul cu sol. piramidind 0,6%: pacientul efectueazd termometria la fiecare
ori, timp de trei zile (de la 8 dimineata pani la 21 seara). Prima zi i ziua a treia
sunt zile de control, in ziua a doua, inainte de a efectua termometria, pacientu-
lui i se administreazi per oral o lingura cu sol. piramidind de 0.6% (daci este
toleratd). Daci subfebrilitatea este de origine neuroendocrind, temperatura nu
cedeazi dupd administrarea piramidinei.

Testul cu reserpind. Reserpina are un efect sedativ asupra SNC. Este un neuro-
leptic si blocheazi transmiterea de substante din plasma in tesuturile sistemului
nervos. Se administreazi cate 2 mg de 2 ori/ 24 h ( daci este tolerat si nu existd
contraindicatii) si se efectueaza termometria . Daca febra este de origine neuro-
endicrind temperatura scade i testul se considerd pozitiv.

Etapa III.

Daci subfebrilitatea este insotitd de modificiri sangvine, ce atestd inflamatie,
se aplicd programul de investigatii pentru depistarea focarelor de infectie, se re-
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comandd programul de diagnostic similar FON, urménd consultarea ulterioars

a specialigtilor in cauza (stomatolog, O.R.L., lginecolog, urolog, oncolog etc.).
Pentru optimizarea efectudrii diagnosticului si diagnosticului diferential al
FON sunt expuse algoritmele ce urmeaz3, respectiv fig.12 si fig. 13.

Criteriile FON

-prezenta la pacient a temperaturii corporale de 38° C (101°F) si peste;
-durata febrei> 3 siptimani sau prezenta in acest rdstimp a unor episoade
febrile;

-incertitudinea diagnosticului dupi efectuarea investigatiilor clasice.

FON

¥

Semne clinice auxiliare
(examinare fizicala, testele de Li
) > ipsesc
Prezente [ ruting) P!
Examinare
Ipoteza unui neselectivd
diagnostic

prezumptiv l

Semne auxiliare

Examinare precisa

S

Diagnostic Diagnostic
A : prezente =
stabilit incert e—
Examinare
ulterioard A
Observatie in
dinamica, la
indicatie
tratament ,,dc
. N ) N proba”
Diagnostic Diagnostic
stabilit nedeterminat

Fig.12. Algoritm de diagnostic pentru FON
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Fara accelerarea VSH si disproteinemie inflamatorie, este necesar de exclus:

a ) deregldri ale centrului de termoreglare:

b) simulare, agravare

c)excluderea infectiilor acute intercurente

2.Cu accelerarea VSH si disproteinemie inflamatorie

Febra monosimptomatic3 J

y

De scurtd
durata
(céateva
sipt.)

v

Efectuim
programul de
investigatii pentru
excluderea
infectiei acute,
tuberculozei,
colagenozelor,
neoplasmelor,
bolilor rare

!

v

v

Febra ca un semn al
sindromului esential

indelungats (funi,
ani), de exclus:
1.Neo tactului
digestiv
2.hipernefroma
3.Limfogranulemato
za (forma
abdominala)

4 Sarcoidoza (forma
abdominal3)S.Afecti

Un program optimal de

investigare a pacientului, pentru
a depista semne §i simptome

augziliare

Retinerea
procesului de
diagnostic la stadiul
de FON se datoreazi
incompetentei

uni rare

Retinerea :
incompetent3,
folosirea
neadecvati a
programului de
diagnostic,
tratarea gresiti
a semnelor

A

Retinerea: neevaluarea
semnelor §i
simptomelor, sau
imposibilitatea de a le
remarca

Fig.13. Algoritm pentru diferentierea FON
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INFECTII ACUTE

In ultimele decenii se remarci o recrudescenti a bolilor infectioase. Medicul
internist se confrunti tot mai frecvent cu infectii provocate de microorganisme
care au devenit deosebit de agresive sau care, in trecut, fiind saprofite, in pre-
zent provoaci leziuni profunde, afectiuni grave, nu rareori cu implicare poli-
organici. Motivele sunt multiple ~ modificirile genetice ale microorganismelor,
Cregterea rezistentei acestora la preparatele antimicrobiene, sciderea capacitatii
deapdrarea sistemului imun  al gazdei etc. Infectiile virale de asemenea impun
probleme de diagnostic serioase. Persistind in organismul gazdei, ele genereazi
nu rareori schimbiri ireversibile: boli cu evolutie imprevizibild si impliciri de
organe sau inducerea unor boli autoimune dificil de diagnosticat. Persoanele
imunocompromise prezinti evolutii severe ale bolilor cronice sau infectiilor,
care, de reguld, sunt provocate de germeni patogeni neobignuiti sau conditionat
patogeni.

Infectiile virale cu virusul herpes , herpes simplex virus (HSV) virusul
citomegalic (CMV), virusul Ebstein Barr (EBV), parvovirusul uman B 19( PV
B - 19) fiind nu rareori contractate ( primar sau secundar) evolueazi grav. De
asemenea au fost identificati virusi noi care pot provoca suferinte ale organis-
mului uman, o serie de infrabacterii intracelulare Chlamidiile TWAR, dar si
unele bacterii - Legionella pneumofilla, Campilobacter jejuni, Helicobacter pylori
etc. Au fost recunoscute si descrise unele afectiuni - boala Kawasaky, sindromul
socului toxic stafilococic etc. Infectia cu streptococul B hemolitic din grupul A
cu evolufie grava, pentru care au fost descoperite unele serotipuri deosebit de
agresive.

In cazul suspectdrii unei infectii acute specifice unele momente se cer no-
minalizate — profesiunea, alte indeletniciri, munca in strdinatate, imigrantii, tara
de origine, consumul de alimente si apd, deoarece si intoxicatiile alimentare sunt
extrem de frecvente. Ocupatia — fermierii de oi pot contracta boali hidatici, lu-
critorii la canalele de scurgere - leptospirozi, prelucritorii de piele — antrax etc.
Prezenta la domiciliu a animalelor domestice sunt surse constante de infectie, in
special animale cu blan, pisicile pot fi sursi de toxoplasmoz3, clini - toxocara
canis, turbarea etc. Activititile de agrement (vanitoare, pescuit, sport pe api) prac-
ticate fdrd respectarea regulilor de protectie si igiend pot de asemenea fi nu rareori
fatale (leptospirozi etc).

Necesitd de remarcat ci 0 anamnezi subtili cu privire la activitatea sexuali ne
poate oferi informatii referitor la prezenta unei hepatite B, infectii enterale sau
virale mixte si SIDA, tatuajele pot cauza hepatita B i C, HIV; injectiile si trans-
fuziile - pot actiona ca o cale de transmitere a infectiei, un istoric de imunizare
(BCG) poate fi sugestiv. Deoarece in ultimele decenii migratia populatiei a crescut
considerabil, o atentie sporiti necesiti persoanele revenite din striinitate.
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Febra la persoanele revenite din straindtate (dupd Kumar i Clark,1999)

Infectii cu protozoare Infectii bacteriene Infectii virale Infectii cu
helminti

Malarie, toxoplasmoza, Pneumonii, dizenterie, Infectii virale Schistosomoza,
abces hepatic provocat tifos abdominal, infectii | nedeterminate, febra Katayama
de amebe, leishmanioza ale tractului urinar, hepatitd A, etc.
viscerala etc. bruceloza, tuberculoz etc. | B, HIV, febra

Dengue,

meningité virala

etc.

Simptoame comune ce apar in cazul bolilor infectioase.

- debut acut,

~febra cu rigor sau frison repetat,

-artralgii , dureri musculare difuze ( curbaturd),
mai rar mialgii preferentiale,

- greturi, vomd, diaree,

- limfadenopatie,

- manifestdri disurice,

- cefalee, slabiciuni generale,

- “stare de rdu”, de disconfort.

Pentru a facilita diagnosticul unei infectii acute se propune algoritmul redat in

figura 14.
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Anamneza

{

Examinare clinici

A
Analiza generald a
singelui, urinei, probele
hepatice

¥

Investigatii specifice pentru
identificarea agentului infectios

- Diagnostic
E)fam"yarcu Diagnostic imunologic tisular
microbiologicd , | Vi
a lichidelor . - "4

v v
Serologic Detectarea biopsie
specific agentului - aspirafie
IeG.IgM, ELISA,
Sange, urina, leA ::;:n;ﬁ:g_
fecale, lichid rescente
cefalorahi- —
dian.sputd
Prin
ecografie
TC
Microscopie,
culturi,
ADN

Fig.14. Algoritm de diagnostic al infectiei acute
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Infectii bacteriene

Sindromul raspunsului sistemic la inflamatie

( Systemic Inflammatory Respons Syndrome ~ SIRS)
este un sindrom ce caracterizeaz reactia organismului la inflamatie, cauzata de
infectie, trauma grava, combustii, pancreatita acuta destructiva si altor factori ce
provoaci leziuni tisulare. SIRS se caracterizeazi prin perturbdri brutale ale in-
dicilor functionali si biochimici, provocate de patrunderea microorganismelor,
diseminarii lor. Numeroase citokine participd in dezvoltarea acestui sindrom.
SIRS evolueazi in trei stadii.

Stadiul I. Producerea locali de citokine ca raspuns la trauma sau infectie.
Citokinele eliberate de celule au rolul de apirare, si participa la procesele de refa-
cere posttraumaticd sau apararea celulelor de actiunea microbilor patogeni.

Stadiul IL. Eliberarea unei cantititi mici de citokine in circulatie. care au rolul
de a activa macrofagele, trombocitele, etc. cu sinteza altor substante. Se dezvolta
faza acuti care este monitorizata de mediatorii proinflamatori si antagonistii en-
dogeni ( IL 1,10,13, TNF). Datorita echilibrului dintre citokine (antagonistii re-
ceptorilor mediatori si anticorpilor) in conditii fiziologice survin circumstante
optimale pentru refacerea tesuturilor, distrugerea microorganismelor patogene
si ca consecintd sustinerea homeostaziei fiziologice.

Stadiul ITI. Generalizarea reactiei inflamatorii. Daca sistemele in cauzd nu
sunt capabile si intretind procesele homeostaziei, din cauze diverse (afectiuni
cronice, pacienti imunocompromisi, alcoolism etc.) efectele destructive ale cito-
kinelor si altor mediatori domina, provoacind perturbari functionale i de per-
meabilitate ale endoteliului capilarelor, formarea de focare separate de inflamatie
sistemica, dezvoltarea deficientelor mono- sau poliorganice.

Tabloul clinic include
e febri > 38°C sau scidere < 36° C in cazuri de anergie,
e tahicardie — cresterea frecventei cardiace > 90 batdi pe minut,
e tahipnee - cresterea frecventei respiratorii > 20 respiratii pe minut sau
P CO. < 32mm.col. Hg,
e leucocitozi >12 000 /mm’ sau descresterea numdarului de leucocite sub
4000/mi’ sau nesegmentate > 10%.

Evaluarea sindromului
Severitatea sindromului se apreciazd dupa prezenta simptomelor ce atestd
implicarea organic in prezenta a
- doud semne sindromul este certificat ca usor,
~ trei simptome - de gravitate medie,
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- patru simptoame - ca grav.
Gravitatea sindromului se apreciazi in prezenta unor criterii auxiliare:

» afectarea acutd sau disfunctii severe ale organelor interne

e hipoperfuzie, si hipotensiune ( sistolicé < 90 mmHg. Sau scidere ci
> 40 mm.col. Hg de la cifrele medii),

e oligurie,

o tulburdri de constiintd,

e acidozd metabolicd

SIRS poate evolua numai cateva zile in cazurile de evolutie benign4, dar poatc

persista si mai mult timp. Simptomele pot regresa, si survine procesul de insi
nitosire. In cazul evolutiei grave, in prezenta a 3-4 simptome §i semne clinice
producerea in exces de citokine si altor mediatori ai inflamatiei pot deteriors
controlul imunologic asupra dezvoltirii inflamatiei. Mediatorii pro- si anti-in-
flamatori se amplifica in actiunile sale de perturbare a controlului imun.

Se disting urmatoarele stdri:

o Sindromul rispunsului sistemic la diversi factori de agresie,

* Septicemia - combinatia SIRS cu evolutie gravi cu prezenta focarului de
infectie si bacteriemie, confirmat prin examenul hemoculturii cu depista-
rea microorganismelor ;

* Jocul septic - septicemie, care se complicd cu oligurie, semne de afectare
a SNC, acidozd metabolicd, si hipotenzie, care se pdstreazd necitand la
tratamentul adecvat;

o Sindromul disfunctiei si insuficientei poliorganice (MODS-multiple
organ dysfunction syndrome sau MOF multiple organ failure) caracteri
zat prin deteriorarea functiei organelor vitale ( pulmoni, ficat, rinichi, SNC).

O deosebitd importantd prezintd cunoasterea si aprecierea corectd, la mo-
mentul oportun a stérilor care pot anticipa producerea SIRS.

Astfel, bacteriemia este prezenta tranzitorie a microorganismelor in sange
(de obicei fard simptome cauzale) generati de infectii locale sau de leziuni pene-
trante. Trebuie retinut faptul ci numeroase proceduri de diagnostic si tratament
sunt urmate de o bacteriemie tranzitorie, care trebuie luati in consideratie la
anumite categorii de pacienti (tabelul 8).
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Tabelul 8
Frecventa bacteriemiei tranzitorii dupé efectuarea unor manipulatii
diagnostice si de tratament (dupa D.T.Durack, D.Phil, 1995 )

Procedura Frecventa, %
Extractie dentard 60
Manopere stomatologice ( detartraj) 88
Tonzilectomie 35
Adenomectomie cu uring sterild 12
Adenomectomie cu urind infectata 60
Fibroesofagogastroduodenoscopie
Colonoscopie 5
Pancreatocolangiografie retrograda 5
Irigoscopie 10
Rectoromanoscopie 2
Septicemia

Septicemia este o stare, care constd din prezenta SIRS, initiat de infectie.

Letalitatea produsi in urma septicemiei se estimeazd la 24 %, iar ca consecin-
ta a socului septic de la 35 - 70%.

Septicemiile sunt boli produse de diverse microorganisme (bacterii — coci
si bacili, aerobi sau anaerobi, fungii sau germeni conventional patogeni) care se
multiplici in singe, genereaza frecvent simptome sistemice severe, caracterizate
printr-o stare febrild, fird tendinta la autolimitare, cu evolutie progresiva, de
reguld gravd, prin amplificarea §i complicarea manifestarilor clinice §i cu risc
letal crescut. Septicemia severa (socul septic) are o mortalitate extrem de inaltd
$i necesitd interventii imediate.

Piemia - prezintd o stare severd, cind in evolutia septicemiei microorga-
nismele si neutrofilele polimorfonucleare disemineaza (embolizeazd) spre alte
compartimente ale organismului uman, cauzind abcese, in special in pulmeoni,
ficat, creier. Frecvent focarul infectiei in septicemie nu este aparent. Astfel de pa-
cienti sunt subnutriti sau suferinzi de boli cronice, in special cirozd alcoolicd gi
diabet. Este foarte important de remarcat faptul, ca agentii infectiosi responsabili
de septicemie, populeaza un sediu, de regul, stabil, iar examinarea fizicg, de
laborator si instrumentala necesitd a fi directionatd in conformitate cu micro-
organismul depistat.

Etiologia. Pneumococcul este cel mai frecvent organism cauzator de septi-
cemie la copii, pe cdnd nou - nascutii contracteaza mai des infectii cu organisme
Gram negative si streptococi. Neisseria gonorrhoeae este cea mai frecventd cauzd
a septicemiei la adultii tineri, dar, de reguld, are o evolutie usoari, fira efecte
serioase. Persoanele care fac abuz de droguri intravenoase, frecvent suferd de
bacteriemie §i septicemie cauzati de Staphylocaccus aureus, Pseudomonas si
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Serratia. Aria topografica si microorganismele care, de reguld, o populeazi la
anumite categorii de pacienti este prezentati respectiv in tabelele 9 si 10.

Septicemia la adulti, in trecut sinitosi

Tabelul 9

Aria topografici

Patogenii uzuali

Pielea (tegumentele)

Stafilococul auriu, alti coci Gram - pozitivi

Ciile aeriene

Streptococcus pneumonige

Vezica biliara §i
intestinul

Streptococcus faecalis, Echerichia coli §i alti tranzitori Gram

- negativi, Bacteroidis fragilis

Tractul urinar

Echerihia coli si alti tranzitori aerobi Gram - negativi

Organele pelvine

Neisseria gonorroeae, anaerobi

Septicemia la pacientii spitalizati

Tabelul 10

Probleme clinice

Patogenii uzuali

Sondi intravenoasa

Staphylococcus aureus si Staphylococcus epidermidis, Klebsiella,

pseudomonas, Candida albicans

-rani infectata

topografici)

Cateter urinar E.coli, Proteus, Serratia, Pseudonionas
Cateter peritoneal Staphylococcus epidermidis
Postoperatorii: Staphilococcus aureus, E.coli, anaerobi (depinde de aria

Infectii profunde

Depinde de aria topografica

Combustii Cocci Grain - pozitivi, Pseudomonas, Candida albicans
Pacienti Oricare ¢in germenii expusi
imunocompromisi

Dezvoltarea modificarilor organo-sistemice se datoreaza extinderii necon-
trolate din tocarul primar infectios-inflamator a mediatorilor proinflamatori,
care ulterior activeazd tnacrofagele din alte organe si tesuturi, cu eliberarea
substantelor endogene ce actioneaza similar (proinflamator). De asemenea este
important de remarcat faptul, ca diseminarea microorganismelor, a exo-, endo-
toxinelor poate lipsi sau sa fie de scurta durata, dar si acest fenomen tranzitor
poate induce mecanisme de eliberare a citokinelor proinflamatorii la distanta de
focarul primar. Circumstantele mentionate declangeazi SIRS.

Tabloul clinic se coreleazi cu marimea inoculatului, patogenitatea germe-
nului §i capacitatea de aparare a organismului. Intervalul poate fi de la cateva zile
la cateva iuni. Debutul este febril cu frison repetat. Curba termici poate sa
prezinte diverse aspecte - tipul septic, cu oscilatii vesperale mari, dimineata este
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subfebrila, iar peste zi §i seara poate si ajunga la 40° C sau mai mult; de tip in-
termitent, cu variatii nesisternatizate de la ora la ord , sau de la o zila alta ( febra
neregulat), poate fi febri fixata ( in platou), mai frecvent , in infectiile osteoar-
ticulare, empieme pleurale, metastatice etc. Febra si hipotensiunea sunt simp-
tomele cardinale ale socului septic, dar nu rareori suferinta poate f1 precedatd
de manifestari inflamatorii localizate in focarele metastatice - fie o pneumonie
hematogena, cu tuse frecventd, dispnee, uneori junghi toracic, cianozé. Dar mai
frecvente sunt emboliile septice cutanate cu aspect pustulos sau trombohemora-
gic, diseminate pe corp, mai ales la nivelul membrelor ( degete, palme si plante,
pe fetele ventrale). Alterarea severi a stirii generale — cu astenie, stare de rdu, ce-
falee, mialgii, dureri difuze ale spatelui si cefei, greturi, vome, modificari subtile
ale constientii — fricé, letargie (apatie, astenie generald), agitatie psihomotorie,
stare de neliniste etc

Examenul obiectiv relevi urmitoarele semne: tegumentele palide sau
teroase ( datoriti anemiei si / sau vasoconstrictiei periferice) cu aspect em-
bolic.

Semnele de tip bronhopneumonic - tahipnee, acrocianiza, raluri crepi-
tante cu un posibil revirsat pleural;

Manifestari cardiovasculare- tahicardie, tahiaritmie, hipotensiune arteriala
( cu afectarea celei diastolice din cauza vasodilatatiei periferice, dar pe parcurs
cand survine vasoconstrictia periferica, tensiunea minima poate creste).

Se remarci hepatosplenomegalia, survine oligoanurie cu hematurie ma-
croscopici, iar statutul neurologic se caracterizeazi prin redoarea mugchilor
cefei, cu sau fird semne de iritajie meningeana avansat, tulburéri i asimetrii
ale reflexelor osteotendinoase si cutanate, hipotonii, pareze izolate, tulburari
encefalice ~ obnubilare, agitatie, delir.

Sindroamele caracteristice in evolutia septicemiei

e Sindromul inflamator febril intens,

e Sindromul circulator hiperkinetic si tahipnee

e Sindromul septic include mai multe conditii de decompensare a unor
parametri de echilibru biologic: acidoza metabolici compensata, hipo-
xemie, oligurie ce tinde spre anurie (sub 500ml/24 ore), afectare cere
brali secundara.
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Frecventa sindroamelor definitorii pentru septicemii (dupi M. Ghiotan )

o sindromul inflamator — 100%,

e sindromul dismetabolic - 100%,
e sindromul respirator - 85%

e sindromul digestiv - 85%,

o sindromul excretor 59%

e sindromul circulator 49%,

e sindromul neuropsihic 30

e sindromul anemic - 29%,

e sindromul hemoragic - 13% .

Criteriile septicemiei

e Prezenta focarului de infectie,
o Prezenta SIRS ( criteriu de eliberare a mediatorilor inflamatiei in
circulatie
o Prezenta simptomelor §i semnelor de afectare poliorganicé sau aparitia
focarelor diseminate ( criteriu de generalizare a infectiei)

Semnele clinico-paraclinice a sindroamelor septicemiei (dupa R. Bone,
1990)

Sindromul Semnele clinico- paraclinice
Bacteriemie Hemoculturd pozitiva
SIRS Temperatura corporald ( >38° C sau < 36° C), tahicardie >90 bitdi/min.,

dispnee (frecventa respiratiei > 20/min), leucocitozd <4 x 10°
sau >12x10%/1, sau mai 0,10% forme imature

Septicemie SIRS + Hemoculturi pozitivi

Septicemie gravi Septicemie + disfunctii de organ

Soc septic Septicemie + disfunctii de organ + hipotensiune arteriala
Socul septic

Socul septic - o manifestare deosebit de gravd impreuna cu. sindromul
de coagulare intravasculard diseminatd (CID), insuficienta multipla organ
- sistemic3 (MSOF) - este stadiu extrem de grav, critic, cu perturbari majore
circulatorii, metabolice din cadrul evolutiei socului septic, cu decompensarea
functiilor organelor vitale: cardiovasculare, respiratorii, excretorii, hemato-
poietice, hepatice, cerebrale.

Manifestdrile clinice ale socului septic §i patogenia lor sunt expuse in tabelul 11.
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Tabelulll

Manifestiri speciale ale socului septic

Manifestari clinice

Cauza, efectul

Hipotensiunea

Eliberarea toxinelor bacteriene, care reduc
tonusul vascular si cresc permeabilitatea
acestora

Edem pulmonar si sindrom acut de
distresa respiratorie

Cresterea permeabilititii endoteliului
capilarelor alveolare, deteriorarea schimbului
de gaze si hipoxie, sciderea perfuziei
coronariene ce duc la ischemie miocardica

si deteriorarea contractilititii, actiunea |
nocivi in sange a metabolitilor inflamatiei si
altor mediatori (TNE, IL-6 etc) ce suprima
functiile miocardului.

Coagularea intravasculara diseminata

Activarea coagularii de cétre leziunile
endoteliale, endotoxine i complexe imune

Infectia streptococicd si in special cu streptococul  hemolitic din grupul
A, in ultimii ani cunoaste o noud ascensiune. Studii epidemiologice constatd
o pandemie mondiala cu un spectru de patologii vast, cu forme grave (tab.12)
inclusiv cu afectarea profunda si extinsd a tesuturilor moi supranumita “gan-

grend streptococicd’.

Tabelul 12

Maladii provocate de infectia cu streptococul p hemolitic din grupul A

Forma de afectare

Boala

Superficiald

Angind, faringita, impetigo, erizipel

Profundi (invaziva)

Fasciitd necrozantd, miozitd, pericarditd, meningita,
pneumonie, peritonitd, septicemie,

Mediatd de toxina streptococicid

Scarlatina, sindromul socului toxic

Imunopatogenicd

Febra reumatica, glomerulonefrita poststreptococics,
artrita reactivd, vasculitele '

Deosebit de virulente sunt serotipurile M-1 si M-3, depistate in evolutia for-
melor invazive, ele provoacd infectii severe cu un pronostic rezervat. Letalitatea
pacientilor cu soc toxic produs de Streptococul p hemolitic ajunge pana la 80%.
Unele explicatii ar putea fi: cresterea virulentei acestui microorganism, in special
serotipurile mentionate, declinul imun al macroorganismului, anume la astfel
de agenti care, potrivit statisticelor au fost mai rar raspanditi in ultimele decenii,
de asemenea au survenit modificéri in structura genetica a microorganismelor,
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care leimprimé o agresivitate majord. Considerim necesari expunerea tabloul
clinic al socului toxic provocat de acest agent.

Tabloul clinic al socului toxic provocat de streptococul B hemolitic serotipu-
rile M-1si M 3.

o E caracteristicd perioada prodromald, similard unor simptome gripale
e dureri intense in extremitdti,

o febrd > 38°C,

o tulburdri de constiintd - obnubilare,

e hipotensiune arteriald progresivd,

® afectare renald, coagulopatii,

o sindromul de distresd respiratorie acutd,

o necroze extinse ale tesuturilor moi,

e exantem eritematos cu tendintd de descuamare.

De notat urmdtorul aspect al acestei stiri grave: observatii clinice au relevat
faptul cd pacientii cu evolutie gravi a infectiei cu streptococul B hemolitic si dez-
voltarea ulterioara a socului, in debutul bolii, la etapa preclinici, ambulator au
administrat AINS pentru simptome de artritd, mioziti, traume musculare, fle-
bite. Relatia aceasta a fost remarcati de D. Stevens, care a $i coroborat aceste par-
ticularitati. Se presupune, ci AINS actioneazd asupra expresiei ciclooxigenazei,
dar pe langi aceasta, AINS inhiba chemotactismul, fagocitoza, eliberarea de
radicali liberi, care detin un rol major in distrugerea microorganismelor. Aceste
presupuneri au fost confirmate experimental. Astfel, administrarea ibuprofenu-
lui in prezenta endotoxinei streptococice suscitd majorarea concentratiei serice
de IL-6, si in special de TNF q, nivelul ciruia creste de 4-10 ori. Aceste citokine
detin un rol decisiv in dezvoltarea socului.

Diagnosticul se stabilegte conform criteriilor clinice, anamnesticului si depis-
tarea germenului incriminat in structurile lezate.

Septicemia amigdaliand

Septicemia amigdaliand ( postanginoasi, amigdalita cronica nespecifics)
este o patologie grava, in care amigdalele palatine servesc ca poartd de intrare a
infectiei in organism. Se dezvolti in timpul sau dupé o angin4, sau un flegmon
periamigdalian, dar este posibila si in caz de amigdalitd cronicd. Generalizarea
infectiei se face pe cale hematogens, limfogena sau per continuitatem.

Tabloul clinic - debutul bolii este acut cu febri 39 - 40°C, frisoane, stare
generald gravd, tegumentele subicterice, cu cianozi a fetei. Mai pot fi pneu-
monii septice (metastatice), tahicardie, sindrom hepatorenal etc.

Semne obiective: cavitatea bucali - limba uscati saburati, faringele - sem-
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ne de angind, ganglionii limfatici submandibulari, sternocleidomastoidieni
madriti, dolori la palpare.
Testele biologice relevd leucocitoza cu neutrofilie, VSH crescut, proteina C
reactivd pozitivd si hemocultura pozitiva.
Diagnostic simptoame, semne si sindroame clinice relevatoare:
e febra septicd cu rigor in momentul ascensiunilor termice,
e tahicardie,
e tahipnee,
e anemie
e sindromul inflamator - VSH crescut (> 100mm/h), leucocitozd cu neu-
trofilie sau leucopenie cu deviere stingd a formulei, fibrinogenemie, protei-
na C reactivi crescutd etc., trombocitozi, dar i trombocitopenie cind este
o iminentd de CID, decompensare a bilantului azotat, decompensare acido
- bazicd, dezechilibriri hidroelectrolitice, hipoproteinemie cu disproteine-
mie severa.

Meningitele

Denumesc inflamatie de origine infectioasa a seroaselor meningiene cu
dezvoltarea simptomelor si semnelor de boald generalizata acutd, cu evolutie
variata.

Etiologia este diversa - virusuri ARN ( enterovirusuri, togavirusuri, are-
navirusurl, retrovirusuri), virusuri ADN (herpesvirusuri, adenovirusuri), coci
Gram-pozitivi, Gram-negativi, bacili Gram-negativi, bacili Gram-pozitivi, mi-
cobacterii, fungii, chlamidii, protozoare etc.

Tabloul clinic include manifestiri clinice sugestive pentru mai multe sin-
droame:

e Sindromul infecto - inflamator cu febri, cu / sau farad frisoane, cu
mialgii difuze, stare de rau, fatigabilitate, inapetentd etc.

e Sindromul de hipertensiune intracraniand - cefalee pronuntatd, per-
sistentd, greturi, vome repetate, incoercibile sau facile, bradicardia relativa
- un simptom cu mare valoare orientativé si un semn de importantd majora
pentru diagnostic, fotofobie.

e Sindromul de iritatie meningee ( dunga meningiticd, pozitia spontand
a bolnavului), sunt specifice manevrele de elongatie - redoarea cefei, sem-
nul Brudzinski occipital, semnul Brudzinski contralateral, semnul Kernig I,
semnul Kernig II.

e Sindromul encefalic frecvent in meningitele bacteriene si foarte rar
in cele virale. Se manifestd prin somnolenti, sopor, stupoare, vorbire lentd,
dezorientare temporospatiald, tulburiri mnezice, agitatie psihomotorie, in-
constientd i comd. Se pot instala mono - tetraplegii, de asemenea pot fi fe-
nomene de tip convulsivant. Manifestiri de afectare a altor organe gi sisteme
( limfoame, leucoze, defecte congenitale, SIDA, ciroza, etilism cronic etc.)

Particularititi evolutive sunt semnalate la copiii mici, bitrani §i imunocom-
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promisi la care predomini lipsa de protectie anti infectii cu semne clinice si
paraclinice inexpresive.
Diagnosticul
® Simptomele meningeale,
® punctia lombard cu examinarea lichidului cefalorahidian, prin apre-
cierea numdrului de celule , identificarea agentului infectant,
® i examinarea imunologici sunt hotiratoare.

Miocardita

Boald inflamatorie acuti a miocardului.
Etiologie - infectioasi (bacteriani, virali, protozoare etc.) tabelul 13, auto-
imund, prin hipersensibilizare, toxici, medicamentoase, anatomici, actinica.

Tabelul 13
Agentii ce cauzeazd miocardite infectioase
Agenti frecvent depistati Agenti cu réspandire rara
Enterovirusi (Coxsackie A; B; ECHO) Trichinella spiralis
Virusul Ebstein-Barr Virusul rabiei i al
Citomegalovirus poliomielitei
Virusul imunodeficientei umane (HIV) Trypanosoma cruzi
Borrhelia burgdorferi (boala Lyme) (Boala Chagas)
Toxoplasma gondi
Corynebacterium diphtheriae

Miocardita apare pe fundalul unei infectii acute sau imediat dupi aceasta.

Tabloul clinic  variazi in dependentd de etiologie, comorbiditati, virsta
pacientului ( de reguld sub 40 ani) etc. Simptomele clinice apar dupi o infectie
suportatd si se manifesta cu cardialgii gen pericarditic, pleuropericarditic, con-
strictive, rareori sub formi de accese, independente de efortul fizic (60-82%),
palpitatii (20-48%), dispnee (80%), cu febri sau subfebrilitate (35-55%), mialgii,
curbaturs, edeme( denoti inflamatia difuzi cu deregliri severe ale contractiliti-
tii miocardului ), cefalee, semne de afectare respiratorie, sldbiciuni, mai pot fi
artralgii, rareori artrite,

Semne clinice : in formele grav- evolutive se poate aprecia ortopnee, cianozi,
turgescentd jugulard, edeme ale membrelor inferioare, tahicardie sinusald, di-
sproportionald gradului de temperatura, sau suscitati de efort minim, dar pot
fi, rareori, $i bradiaritmii inexplicabile; la percutie se determini limite cardiace
extinse pe toate liniile de perceptie, auscultativ - zgomote cardiace asurzite si
egale, zgomotul III proeminent, ritm de galop, suflu sistolic usor, frecituri pe-
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ricardice sau pleuropericardice, pulsul este de amplitudine mic; hipotensiune
arteriald, in special declin sistolic; uneori la pacientii cu miocarditi virali si sin-
drom algic pronuntat la debutul maladiei se inregistreazi cresterea moderats si
neprelungitd a tensiunii arteriale (1-2 zile se poate determina 145/90 mm Hg).
Cauzele HTA tranzitorii sunt incerte. Sunt posibile impliciri ale regiunii dience-
falice si semne de insuficienta cardiaca progresivd. De asemenea pot fi semne de
afectare a rinichilor - nefritd cu proteinurie, a ficatului, splinei - sindrom hepa-
tolienal, meningite, pleurodinie. O caracteristici distinctd a miocarditei infecto
-alergice este necorelarea dintre datele clinice, evidente de afectare a cordului si
testele sangvine care sunt normale sau modificate nesemnicativ.
Diagnostic

Teste de laborator: leucocitoza, VSH accelerat, proteina C reactiva pozitiva,
enzimele serice de origine miocardici ( creatinfosfokinaza, lactatdehidrogenaza,
aspartataminotransferaza) pot fi crescute. Procesul inflamator poate fi gradat in
conformitate cu rezultatele testelor biologice (Tab.14).

Tabelul 14

Severitatea procesului inflamator in corelatie cu indicii testelor de labo-
rator

. - 5 a2
Gradul Leuc;)ate, VSH, PCR Fibrinogen, |Seromucoizi, globuline, |globuline,
(10°/1y* mm/h g/l un.
% %
1 10-12 <20 + <5 <0,3 <11,5 <21
1T 12-15 20-40 ++ 5-9 0,3-0,6 11,5-17 21-23
111 >15 >40 +++(+) >9 >0,6 >17 >23

* Testele biologice ce atesta inflamatia nu rareori sunt nemodificate.

o Titrele anticorpilor virali pot fi crescuti.

e marcherii serici cei mai specifici gi mai timpurii sunt troponinele cardiace-
specifice: troponina T (¢TnT) si troponina G(cTnG)

e este pozitiva reactia de inhibare a migrarii leucocitelor;

o Investigatii instrumentale: - Radiografia toracelui — dimensiuni cardiace
crescute, ( in dependenté de stadiul bolii §i virulenta germenului cauzal),
indicele cardiotoracic (ICT) >50% semne de hipertensiune pulmonari
venoasd si edem interstitial sau alveolar;

® Studierea hemodinamicii centrale relevi: cresterea minut -volumului;

sporirea indicelui de soc; incetinirea vitezei de flux in circuitul mic si
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magistral.

® ECG- reprezinti o metoda curenti de diagnostic in miocardite, dar modi-
ficarile relevate sunt nespecifice si tranzitorii ( evolutie rapidd), viciu nu se for-
meaza. Cele mai frecvente modificiri - semne de importanta speciald, atestand
afectarea tesutului specific demonstreazi schimbrile segmentului ST, dar si
unda T, subdenivelarea ST, in special in derivatiile precordiale stangi, uneori
supradenivelarea tranzitorie a ST, mai ales in miopericarditi - unde T aplatizate,
inversate sau cu aspect “pseudocoronarian”. Mai pot fi remarcate in diverse ca-
zuri — unda Q. Cand miocardita evolueaza benign, complexul QRS se schimba
neesential. In cazurile mai grave se atesta: largirea complexului QRS; diminua-
rea voltajului; ascutirea sau scindarea undelor sale; formarea blocurilor de ram
al fasciculului Hiss. Tulburiri de ritm: Deseori tahicardie sinusald persistentd,
aritmie fibrilari, extrasistolie atriali si / sau ventriculard, tahiaritmii paroxistice.
Dereglarea conductibilitatii atrio-ventriculare: bloc A-V de gradul L, bloc com-
plet A-V, bloc al pediculilor fasciculului His. Proba cu Kaliu este negativa.

Nu rareori tulburdrile paroxistice ale
ritmului si conductibilititii specificd unica
manifestare a suferintei.

e Ecocardiografia- dilatarea diferitor sectoare ale inimii; hipochinezia miocar-
dului, mai frecvent dufuza; diminuarea fractiei reziduale.

e Explorarea cu radionuclizi - Gallium 67.

e Biopsia endomiocardiala -aratd inflamatie acuta.

Endocardita infectioasd

Endocardita infectioasi (boala Jaccoud-Osler) este o infectie a endocardului
sau endoteluilui vascular. Suferinta mai este denumitd si septicemie terapeuticd.
Boala poate ocazional surveni ca o infectie acutd, fulminantd, dar mai frecvent
are tendintd spre o evolutie insidioasd si este numitd endocarditd infectioasd
subacuta.
Etiologia Streptococul viridans si stafilococul sunt factori cauzali in peste 75%
cazuri, fungii - pana la 4 % cazuri, infectii mixte se intrica in 25 %.
Tabloul clinic

Boala poate debuta acut , subacut in contextul complicatiilor sistemice seve-
re (embolii cerebrale, retiniene , infarcte splenice sau renale).

Debut acut cu febrd 39 - 40° C, frisoane, transpiratii, artralgii, mialgii, stare
de rau etc. este remarcat rareori.
ngut subacut al endocarditel bacteriene se manifestd cu febra sau sub-
febriitatel > 37 5°C), remarcarala 63,5 - 100% din cazary, sudoran nocarne,
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sciddere ponderald, slabiciunisi simptome de insuficienta cardiaci si /sau embo-
lism ( cerebral, retinian etc.). Pentru endocardita infectioasd subacuti, provocati
de streptococ, febra este de 37,8 - 38,3 °C si are urmitoarele caracteristici: varia-
zd de la stare de subfebrilitate periodica care poate surveni la orice ord, pana la
febri inaltd permanentd. In debutul bolii temperatura subfebrili se poate mani-
festa indelung de caracter ondulant, poate creste numai pe cteva zile, simuland
infectii respiratorii acute sau acutizarea unei infectii cronice, uneori survine
rigorul cu cresterea temperaturii pani la 38- 39 °C.

Pentru endocardita provocatd de stafilococ debutul este acut, cu frison si
febra pand la 39 - 40 °C, care poate persista sdptdmani, asemeni celei hectice.
Transpiratiile sunt profuze, bolnavii fiind nevoiti si-si schimbe de mai multe
ori pe noapte lengeria. La persoane cu glomerulonefritd difuza si insuficienta
renald, la cei cu valvulopatii reunatismale si insuficientd cardiac, care dezvolti
o endocarditd subacut, la varstnici §i batrdni temperatura rareori creste sem-
nificativ, efectuénd, insd, termometrii la fiecare trei ore se poate surprinde o
subfebrilitate aparenti in orele serii.

Febra este unul din semnele constante §i esentiale ale endocarditei infectioa-
se, iar cand lipseste (5 — 10%), trebuie cercetatd cu atentie si certificata prin ter-
mometrie la fiecare trei ore. Bolnavul anergic, cu insuficienta cardiaci gravi sau
insuficientd renald poate fi afebril. La batrini este posibild forma non ~ infectiva.
Hlperplrexm de 40-41 °C, insotita de rigor cu transplratu profuze relevi o evolu-
tie acutd si mai severd. In perloada febrila se asociazi si cefaleea, care nu rareori
este unica plangere a pacientului. In cazul evolutiei cu gravitate medie febra este
constantd, remitentd sau iregulatd, poate alterna cu subfebrilitate si dureazd 1
- 2 sdptdmani, avand o particularitate speciald — poate apirea spontan la orice
ord din zi sau noapte. Un sindrom precoce este anemia cu slibiciuni generale si
oboseald la efort minim, cefalee, curbaturi, tuse, dureri toracice, hemoptizii,
artralgii cu tumefieri articulare, lombalgii, simptome si semne de afectare renali,
vome, diaree, anorexie i pierdere ponderald. Frecventa simptomelor este pre-
zentatd in tab. 15. Poate fi prezenta o stare de hipercoagulare + cagexie, trombozi
si embolizare.

Doud maxime necesitdi memorizate cind suspectim o endocarditi in-
fec;ioasé:

1. 70 febrd neexplicatd mai mult de o sdptdmand sau zece zile, la un pacient cu
suflu cardiac semnificativ, ar trebui si ne dirijeze spre un diagnostic prezumptiv de
endocarditd infectioasd”.

[Gh.Friedberg, 1966]

27Orice purtdtor al unui suflu cardiac organic si al unei febre neexplicate trebu-
ie, pand la proba contrarie, sd fie considerat ca atins de endocarditd infectioasd”.
[ ,» Brounstat si colab., 1972].
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Tabelul 15.

Manifestarile clinice ale endocarditei bacteriene
(dupd Kumar &Clark, 1999)

Simptome % (aproximate)
Manifestdri generale
Astenizare /stare de rau 95
Hipocratism digital (tardiv) 10
Cardiace
Suflu 90
Insuficientd cardiaci 50
Artralgii 25
Febra 90
Leziuni tegumentare

Noduli Osler 15
Hemoragii in flama 10
Leziuni Janeway 5
Petesii 50
Ochi - pete roth 5

Hemoragii conjunctivale in Rare

agchie
Splenomegalie 40
Neurologice
Embolii cerebrale 20
Anevrism micotic 10
Renale

Hematurie 70

Insuficient3 renald 10-15

Diagnosticul endocarditei infectioase impune o serie de dificultiti, dar sunt
importante unele repere :

» anamnestic de afectiune cardiaci - valvulopatii congenitale sau dobéan-
dite, proteze valvulare, prolaps mitral cu regurgitare, tratament chirur-
» Testele de laborator:

e Hemoleucograma- anemie micro / normocitari, normocromi,
leucocitozd polimorfonuclears, ocazional trombocitopenie, VSH

crescutd la majoritatea pacientilor (95-100%), dar poate rimane
normald pe fond insuficientd cardiaci si renali.

» Testele functionale hepatice sunt frecvent modificate, cu o crestere
semnificativd a fosfatazei alcaline serice
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o Imunoglobulinele serice sunt crescute;

e Complementul total si C3 sunt in descrestere, deoarece se formeaza complexele
imunocirculante, prezente la peste 70% din suferinzi.

e Analiza urinei - proteinurie si microhematuria sunt prezente

o Hemocultura - este pozitivd in peste % din cazuri. Sapte seturi de
probe sunt de reguld, prelevate si cultivate pe medii speciale pentru orga-
nisme aerobe i anaerobe.Tehnici speciale de crestere sunt necesare pentru
organismele noncomune (Brucella, histoplasma).

« Teste serologice sunt necesare pentru cazurile cind sunt incriminate Co-
xiella si Chlamydia, pot de asemenea fi necesare pentru Candida si Brucella.

« Investigatii imagistice — ecografia (in particular se foloseste abordarea transesofa-
giana) pentru a vizualiza vegetatiile. In 20% din cazuri vegetatiile pot fi omise

« Radiografia toracelui atestd semne ale insuficientei cardiace sau embolii in
caz de endocarditi a pirtii drepte.

e ECG - semne ale infarctului de miocard (embolii) sau defecte de condu-
cere cardiaci.

Deoarece endocardita bacteriani este deseori dificil de stabilit, au fost elaborate
criterii de facilitrea diagnosticului (tab.16).

'Tabelul 16
Criteriile clinice ale endocarditei infectioase

| Criterii majore
e Hemoculturi pozitive de endocardita infectioasd. Microorganism tipic pentru endocarditd
infectioasa in doud culturi separate: Streptococcus viridans, Streptococcus bovis, Grupul
HASEK sau Staphilococcus aureus dobandit ambulator sau enterococ, in absenta unui focar
primar sau
& Hemoculturi pozitive persistente, cu microorganisme obignuite endocarditei infectioase,
din

(1) Hemoculturi pozitive luate la distante de 12 ore, sau

(1) Toate din trei sau majoritatea din patru sau mai multe hemoculturi
separate, prima si ultima recoltate la mai putin de o ord.
e BEvidenta afectarii endocardice,
Ecocardiogrami pozitivd pentru endocardita infectioasd
(1) Masa intracardiaci oscilanta pe valve sau structurile de suport sau in calea jetului
regurgitant, sau pe materialele implantate, in absenta unei alternative anatomice sau
(11') Abcese sau
( 111 ) Dehiscente partiale ale protezelor valvulare sau
- Regurgitiri valvulare noi (accentuarea sau schimbarea unui suflu preexistent nu sunt
suficiente).
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7

Criterii minore

o Predispozitic: conditii cardiace predispozante sau administrarea intravenoasi de droguri.

e Febra: 38°C

o Fenomene vasculare: embolii atriale majore, infarcte pulmonare septice, anevrisme
micotice, hemoragii intracraniene, hemoragii conjunctivale, leziuni Janeway

* Fenomene imune: glomerulonefrita, noduli Osler, pete Roth, factor reumatoid

¢ Evidente microbiologice: hemoculturi pozitive dar neintrunind criteriile majore de mai sus,
sau evidente serologice de infectii cu organisme care pot determina endocardita infectioasa

® Ecocardiogrami : elemente sugestive de endocarditi infectioasd, dar neindeplinind
criteriile majore relevate anterior.

Sunt cunoscute mai multe principii de recunoagtere a acestei suferinte

grave

Cele mai recunoscute sunt criteriile von Reyn si Durake, elaborate in Duke

Endocarditis Service.

a6

Criterii de diagnostic a endocarditei
(dupa Duke Endocarditis Service, 1992)

Endocarditi infectioasd definiti (indubitabili)
e Criterii patologice.

- Microorganisme: evidentiate prin culturi sau confirmate histologic in ve-
getatiile din cord, sauin emboli sau in abcesele intracardiace;

- Semne patologice - prezenta vegetatiilor sau a abceselor intracardiace,
confirmate histologic ca fiind endocardit activi.

o Criterii clinice (expuse in tabelul 16)

- 2 criterii majore, sau

- 1 criteriu major si 3 criterii minore sau

- 5 criterii minore,

Endocardita infectioasd prezumptivi: semne sugestive endocarditei in-
fectioase, insuficiente pentru diagnosticul cert de endocarditi infectioasd ,
dar nici pentru a-1 respinge.

Endocarditi infectioasad -respinsa. ;

-Existenta unui diagnostic alternativ ferm pentru manifestirile ce simuleazs
endocardita sau

-Rezolvarea manifestarilor de endocarditi cu o terapie antibiotici de mai
putin de 4 zile sau

- Absenta leziunilor patologice de endocardits in prize chirurgicale sau ne-
cropsic, dupi o terapie cu antibiotice de mai putin de 4 zile,
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Criteriile Von Reyn (1981)

Endocardita infectioasd definitd — semne certe de endocarditd infectioasi
obtinute in urma tratamentului chirurgical sau autopsiei, sau confirmare bacte-
riologica (coloratie Gram sau culturi) de microorganisme cu vegetatii pe valve
sau pe embolii periferici.

Endocardita infectioasa probabila
A. Hemocultura constant pozitiva plus unul din urmitoarele semne:
1. Suflu nou de regurgitare,
2. Boli cardiace ce predispun si fenomene vasculare.

B. Hemocultura negativd sau periodic pozitiva plus urmatoarele semne:
1. Febra,
2.8
3.

uflu nou de regurgitare,
Fenomene vasculare.
Endocardita infectioasa posibila (prezumptiva)
A. Hemoculturi constant pozitiva plus unul din urmatoarele semne:
1.Afectiune cardiaca predispozanta
2. Fenomene vasculare

B. Hemocultura negativa sau periodic pozitivd plus urmatoarele 3 simpto-

me:
1. Febra
2. Suflu de regurgitare
? Fenomene vasculare
C. Numai pentru cazurile, provocate de Streptococcus aureus cu minimum
aoud hemoculturi pozitive, lipsind o altd sursa extracardiaca de bacteriemie
ST Ty
Endocardita infectioasa exclusa
A. Endocardita infectioasa putin probabild, posibil e o altd boala
B. Endocardita infectioasd posibila, se indicd antibioterapie
C. Endocardita infectioasa cu hemocultura negativa, este diagnosticata
clinic, dar exclusa la autopsie.
Se aplica pe scard larga criteriile elaborate de T. Vinogradova (1998).

Criteriile T. Vinogradova (1998)
Semne clinice majore:
. Tebta
. Suflu de regurgitare
. Splenomegalie
. Vasculitd

Mo L0 D s

Semne auxiliare:
1. Glomerulonefrita
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2. Tromboembolii

Semne paraclinice:

1. Confirmare ecografici

2. Teste de laborator:
hemocultura pozitiva si/sau
anemie gi/sau VSH accelerat

Emiterea diagnosticului presupune:

Pentru endocardita infectioasi probabild — 2 criterii majore + 1 auxiliar
sau 2 criterii majore + 1 criteriu paraclinic cu prezenfa obligatorie a suflului de
regurgitare in toate variantele,

Pentru endocardita infectioasa certd - 2 criterii majore + 2 criterii paraclinice
cu prezenta obligatorie a suflului de regurgitare.

Infectii provocate de Micobacterii

Tuberculoza

Tuberculoza pulmonari comuni constituie 90% din totalul imbolnavirilor
de tuberculoza.

Debutul bolii poate fi latent - 20%, insidios - 40%, acut hemoptoic - 20%,
gripal - 10-20%, pneumonic - 5%.

Tabloul clinic Simptomele sunt mai frecvent modeste , daci pacientul se
adreseazi in debutul suferintei, dar, evoluand boala devine evidentd cu semne
de intoxicatie marcate. Simptome relevante :

o tusea cu duratd de peste trei siptimani §i pentru care nu s-a demonstrat

o alta cauza;

o durerea toracica surdi, cu o arie topografica fixi sau difuzi

o deficit ponderal depasind 10%

o subfebrilitate vesperald sau febri de cauzi nedeterminati cu transpiratii

nocturne sau la efort minim.

» Keratoconjunctivita flictenara (ochi rogu, inlicrimat unilateral)

» Prezenta unui eritem nodos sau polimorf

¢ Sindrom astenovegetativ - indispozitie, astenie, fatigabilitate, inapatent3,

» Amenoree nejustificata

» Hemoptizie.

Semnele fzice, adeseori absente si frecvent discrete, ce pot fi constatate: pa-
loare, subfebrilitate sau diverse tipuri de febr3, rareori cagexie. Obiectiv: raluri
crepitante dupa tuse in zona superioara si dorsal a toracelui, raluri bronsice sau
wheezing localizat.

Diagnosticul

» Simptome si semne clinice relevatoare

* Examenul radiologic este de o importanta speciald, la constatarea unor
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modificari se efectueaza :
» examenul bacteriologic al sputei,
o testele tuberculinice.
Tuberculoza miliari :
o nodulii se depisteaza la radiografia pulmonari, pe fundul de ochi,
o in organele cavitare prin examinare endoscopici.
« In stadiile acute este prezentd meningita.
o In tuberculoza miliar3 probele sunt negative, micobacteriile fiind depistate in
sdnge.

Tuberculoza extrapulmonard

Tuberculoza sistemului nervos central
Tuberculoza sistemului nervos central - prin diseminare hematogena.

Tabloul clinic. Meningita tuberculoasd, cu debut insidios (cateva saiptamani)
sau subacut cu febri, cefalee, fotofobie, redoare cefalici, letargie, stare confuzs,
eventuale semne neurologice de focar, paralizie de nervi cranieni sau de ence-
falita. In cazul debutului subacut evolueaza similar meningitelor bacteriene sau
aseptice.

Diagnosticul

 Examenul lichidului cefalorahidian,

o detectarea antigenilor specifici prin tehnica ELISA, sau cu particule la-
tex;

e Detectarea secventelor specifice de ADN microbian ~ prin reactia poli-
merizarii in lant (PCR - polymerase chain reaction);

e Spectrografia sau spectrometria lichidului paucicelular - cefalorahidian,
pentru depistarea acidului tuberculostearic.

o Testul tuberculinic ( cu 2 sau 10 ULPPD)

« Radiografia toracelui.

Tuberculomul cerebral

Tablou clinic de tipul tumorei cerebrale cu semne de hipertensie intracraniang,
convulsii focale, deficite neurologice focale.

Diagnosticul

e TC,
« RMN.

Tuberculoza ganglionara (perifericd) este cea mai frecventd manifestare ex-
tratoracica, ganglionii cervicali fiind cel mai frecvent interesati. Prin infectare
limfohematogend se afecteazd ganglionii mediastinali, hilari, intrapulmonari,
axilari, inghinali.

Cu o atentie deosebita trebuie examinate persoanele HIV infectate, deoarece
se poate asocia tuberculoza ganglionilor limfgtici.

Diagnosticul

« examen fizic deosebit de minutios cu palparea ganglionilor limfatici,
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care prezinta urmdtoarele caracteristici - sunt nedurerosi, fluctuenti, pot
conflua si fistuliza. Canalele fistulare pot secreta timp indelungat

« identificarea bacilului in secretul fistular

« examenul histopatologic al biopsiei ganglionare.

* Examen bacteriologic al biopsiei ganglionare.

Tuberculoza uro- genitala

Tabloul clinic Simptomatologia - deosebit de discretd cu o’subfebrilitate,
rareori, observatd de pacient, din care cauzi este ignoratd, pini la momentul
cand are loc o infectare secundari a rinichiului sau a altor organe ale aparatului
urinar cu manifestari disurice (cistita) si dureri lombare.

Diagnosticul
o examenul de urind: hematurie, albuminurie si piurie ( important este ci
aceste fenomene sunt simultane cu negativitatea uroculturilor ), reactie
acida.
« urografia intravenoasi
» urocultura pentru BC repetata de citeva ori consecutiv (citeva zile) .

Tuberculoza genitala (prostata, veziculele seminale, epididimul)

Tabloul clinic la barbati - este dominat de simptomele inflamatiei acute ale organu-
lui lezat, ulterior cu aparitia nodulilor duri, sau a fenomenelor de obstructie canaliculari
febra sau subfebrilitate.

Diagnosticul

e urocultura,
» biopsia sau punctia cu analiza fluidului.

Tabloul clinic la femei salpingita tuberculoasi evolueazi cu peritoniti locala, sub-
febrilitate, dar initial este dominati de simptome si semne de inflamatii cronice ale
organelor genitale, cu o sterilitate ulterioara.

Diagnosticul

« biopsie de endometru cu examen histologic,
» depistarea bacililor in singele menstrual.

Tuberculoza osteoarticulari

Tuberculoza osteoarticulari - calea de patrundere de obicei este hematoge-
nd. Afecteazd orice parte a scheletului. Cel mai frecvent afectati este coloana ver-
tebrald ( 30- 50%), segmentul dorsolombar, apoi soldurile, genunchii , glezna.

Tabloul clinic este discret, cu diagnostic dificil. Caracteristice sunt durerea
locald, cu ameliorare la repaos , subfebrilitatea, sciderea ponderald; semnele de
compresie medulard sau radiculari, ce revin frecvent, trebuie si fie motive de
alarma. Pot apirea abcese reci, deformiri ale coloanei.
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Diagnosticul

o radiografia aratd modificdri ale corpilor vertebrali (leziunile cuprind
corpul vertebral, discul, cu extindere spre vertebre adiacente, ingustarea
spatiului intervertebral, erodarea platourilor vertebrale, destructie, colaps
vertebral, abcese reci paravertebrale, osteoporoza cu eroziuni subcondrale,
diminuarea spatiului articular).

« Diagnosticul de certitudine se stabileste luind in consideratie clinica, ta-
bloul radiologic,

o testul tuberculinic,

« bacteriologia fluidelor acumulate,

o modificdrile depistate la examenul TC,

o RMN.

Tuberculoza aparatului digestiv

Tuberculoza intestinald - cu cale de pitrundere prin cavitatea bucald (mu-
coasa gingivald, faringe, amigdale, plicile Peyer)

Tabloul clinic este unul nespecific — cu simptome constitutionale, febra sau
subfebrilitate periodic, inapetentd, deficit ponderal, dureri abdominale, diaree
alternati cu constipatii, singerdri, fistule, mase tumorale.

Diagnosticul este dificil §i numai prin laparotomie sau patomorfologic, uneo-

ri postmortem.
Tuberculoza peritoneala — calea de pitrundere este hematogend sau o sursi

locala.
Tablou clinic - subfebrilitate sau febrd, inapetentd, deficit ponderal, mase
tumorale abdominale. Mai poate evolua cu ascitd “nedureroasd’.
Diagnosticul
« punctie cu biopsie §i examinare citologicé,
« laparoscopie,
« laparotomie,
e paracentezd.
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SINDROMUL DE IMUNODEFICIENTA SECUNDARA

Este o deteriorare a sistemului imun, care se dezvolt in perioada postnatald
tarzie sau la adulti si se caracterizeazi prin boli cronice infecto - inflamatorii cu
evolutie torpidi, rebele la tratamentul standard

Clasificarea imunodeficientei secundare (dupa Belousov)

L. Dupa perioada de aparitie
1.Antenatald (sindrom Di - Giorgi non-ereditar)
2.Perinatald (neutropeniea nou-niscutilor sau boala hemolitici a nou-nis-
cutilor)
3. Postnatala - imunodeficiente achizitionate

IL.Dupa etiologie

1. Boli produse de protozoare si helminti: malarie, tripanosomiazi, toxoplas-
mozd, leismanioza, sistosomiazi, trichinelozi etc.

2. Infectii bacteriene: pneumococice, stafilococice, meningococice, tubercu-
loza, sifilisul, lepra etc.

3. Infectii virale : rujeold, rubeola, gripa, parotidita epidemici, varicela, he-
patita virald, congenitale (citomegalovirus, rubeola, panencefalita sclerozant
subacuti)

4. Nutritionale: cagexie, malabsorbtie, excese alimentare, obezitate, avitami-
noze, deficit de microelemente etc.

5. Interventii chirurgicale si anestezie;

6. Pierderi proteice (boli renale, tubulodigestive etc.)

7. Boli metabolice: diabet zaharat etc.

8. Neoplasme

9. Combustii

10. Cronicizarea afectiunilor pulmonare, cardiace, digestive, urogenitale etc.

11. Stresurile

12. Varsta : varstnicii, copiii mici, copii cu consolidarea tardivi a sistemului
imun - “start imunologic incetinit”

13. Radiatia ionizanti

14. Imunodeficientele induse de medicamente (antibiotice, nitrofurani, ci-
tostatice, antimetabolitice, corticosteroizi )

.
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II1.Dupa forma

1. Forma compensati - se manifesta printr-o sensibilitate crescuti Ia infectii. Mani-
festari clinice: viroze acute frecvente, pneumonii, piodermii, susceptibilitate crescuti la
infectii infantile.

2. Forma subcompensatd — se manifesta prin cronicizarea proceselor infec-
tioase. Manifestari clinice: brongite cronice, pneumonii, pielonefrite, colecistite.

3. Forma decompensatd - se manifestd prin infectii generalizate, induse de
organisme saprofit /conventional patogene, neoplasme, de exemplu - SIDA.

65




Y USMF “Nicolae Testemitanu” Chisiniu zog&(

INFECTII INDUSE DE VIRUSI

Virusurile provoacd boli care, de reguld, evolueazi cu tablou clinic caracte-
ristic, dar nu rareori simptomele evolutive sunt modeste (in corelatie cu starea
sistemului imun al gazdei), manifestindu-se cu febrd sau subfebrilitate epi-
sodicd de duratj, astenie, fatigabilitate, acestea fiind prezente sunt deranjante
atdt pentru pacient cat si pentru medic in aspect de diagnostic si tratament. O
~ problema aparte prezinta pacientii cu afectiuni cronice care pe parcursul vietii
pot contracta infectii virale ce agraveaza starea suferindului, modificAnd tabloul
clinic (de regula, agravandu-1). Din aceste considerente e necesar cunoasterea
particularitdtilor evolutive ale unor infectii virale, ce pot surveni si evolua ca
suprainfectii la pacientii terapeutici.

Virusuri ADN

Citomegalovirus,
Ebstein Barr virus,
Human parvovirus B 19

Infectia cu Citomegalovirus (CMV)

Infectia cu Citomegalovirus (CMV) - este foarte raspanditi, cu efecte pro-
funde in postura de infectie oportuni la imunocompromisi (pacientii cu SIDA
in proportie de 90% sunt infectati cu CMV, ca si recipientii de maduvi osoas3,
la cei cu transplant de organe etc.). Peste 50% din populatia adults au evidente
serologice ce confirmd o infectie latentd cu CMV. Ca toti herpesvirusii , virusul
persistd toatd viata ca o infectie latent3, unde ADN liber este situat extracromo-
zomial in nucleii celulari ai endoteliului peretelui arterial si in limfocitele T,

Cdile de rdspandire: prin sdrut, raporturi sexuale, transfuzii de sange si
transplacentar.

Tabloul clinic In general infectia este asimptomatici sau cu simptome mini-
me la adultii anterior sinitosi. Dar in unele cazuri survine febra, cefalea, fatiga-
bilitatea, dureri in gt cu petesii palatine, limfadenopatie cervicals, hepatita cu
hepatomegalie si icter, splenomegalie. La pacientii imunocompromisi infectia
are o evolutie severd, cu implicare poliorganici (encefalits, retinita, pneumonitd,
afectarea difuzi a tractului gastrointestinal) si un sfarsit fatal.

Diagnosticul

» Hemoleucograma atesti anemie hemolitica, limfocitozi cu limfocite ati-

pice, trombocitopenie; ’

» reactia Paul-Bunnel pentru detectarea anticorpilor este negativa.

» Testele serologice identifici o infectie latentd - IgG sau o primoinfectie -

Ig M.
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o Virusul poate fi detectat histologic in tesuturi prin prezenta incluziunilor
caracteristice intranucleare sub aspect de “ochi de bufnitd” si prin imuno-
fluorescentd directa.

e Reactia polimerizarii in lant (RCP), foloseste la detectarea CMV in sange

si in alte fluide corporale.
« Examenul radiologic al craniului relevi calcifiere periventriculara - afec-
tarea SNC.

Infectia cu virusul Ebstein — Barr (EBV)

Infectia cu virusul Ebstein - Barr (EBV) este o boald febrild acutd, denu-
mitd mononucleozi infectioasé sau febra glandulara, care survine la adolescenti
§1 aduitn uneri.

Cdile de raspdndire - EBV se transmite prin salivé si prin pulverizare.

Tabloul clinic - febri, cefalee, astenie, fatigabilitate, dureri in gét, petesii pa-
latine, rash macular tranzitoriu; limfadenopatie cervicala, in special a nodulilor
cervicali posteriori, splenomegalie, hepatita este, de regula, usoara, rareori pot
evolua complicatii ca miocardita, meningita, encefalita, adenita mezenterica
si ruptura de splind. Lichen oral - angajat pe fetele laterale ale limbii sau pe
mucoasa bucald, de culoare pald, cu relief brazdat, de regula asimptomatica, iar
pacientii o semnaleazi ca fiind inestetica §i ocazional sensibild. Aceasta leziune
este un indiciu major de imunosupresie pronuntata §i impune in primul rand de
aexclude infectia HIV, dar si alte conditii ce produc imunosupresie. O parte din
pacienti rdmén cu un sindrom astenodepresiv pentru cateva luni dupi infectie.
Reactivarea virusului latent este putin probabili la persoane anterior sdnitoase,
desi este certi la cele imunocompromise. Ca urmarea infectiei, virusul raiméne in
stare latenta in limfocitele B. S-a remarcat ca infectia virald are o evolutie severa
si sfarsit fatal, rezultdnd in sindromul imunoproliferativ X cuplat, ce afecteaza
persoane tinere in special de sex masculin. Cei ce supravietuesc prezinta un risc
crescut de a face hipogamaglobulinemie §i / sau limfom.

Diagnosticul infectia cu EBV trebuie suspectatd cind in hemoleucograma
sunt prezente celule mononucleare atipice (celule glandulare de febra);

Probe de laborator

e Reactia Paul - Bunnell pozitiva confirma infectia cu EBV in a doua sapta-

mand de evolutie.

e Reactia de aglutinare a eritrocitelor de oaie , care detectd anticorpi hete-

rofili IgM; reactie fals pozitiva poate fi §i in alte afectiuni - hepatita virala,

b.Hodgkin, leucemia acuta.

o Testul Monospot (test screening ) este sensibil si usor de efectuat. Anticor-

pii IgM specifici ai EBV depistati indicd o infectie recenta cu virus.
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Parvovirusul uman B 19 (PV -B19)

Parvovirusul uman B 19 produce eritem infectios ( boala a cincea), o infec-
fie obisnuitd la elevi, dar nu rareori observati si la adulti. La copii eritemul este
plasat pe fatd. La adulti boala se manifesti printr-o artropatie, la gravide ascita
$i moartea fatului. Induce cateva sindroame importante , care impreund pot fi
semnalate in LES (PV - 19 poate simula clinica LES ) si alte boli sistemice.

Tabloul clinic PV B -19 poate simula tabloul clinic al LES cu febrs, limfa-
denopatie, anemie, trombocitopenie, afectare renali, in lipsa anticorpilor anti-
nucleari, anticorpi la ADN, ceea ce trebuie si pund in garda clinicianul, care va
investiga pacientul pentru PV B-19.

Precum mentionasem anterior, PV - B 19 este agentul eritemului infectios,
care se intalneste in primul rand la copii de 4 - 15 ani. Perioada de incubatie este
de 4 - 7 zile. Stadiul prodromal se traduce cu febrd, cefalee, stare de riu, mialgii,
simptome respiratorii, greturi, dureri abdominale, care sunt tranzitorii, exantem
cu eritem pe obraji, exantem maculopapulos eritematos pe membre $i mai rar pe
trunchi, de forma anulard,uneori pot fi pe palme, plante. Eruptiile se pastreaza
timp de 1-2 siptimani, dar pot recidiva dupi insolatie, o incilzire excesivi sau
alti stimuli. La adulti eruptiile sunt mai putin tipice, fata este implicata in 50%
la femei §i 35% la barbati. PV B-19 mai frecvent provoaci eruptii de trei tipuri:
eritem maculopapulos, mai rar exantem macular §i purpurd, inclusiv purpurd
vasculard, trombocitopenica, si forme netrombocitopenice avasculare de tipul
in manugi”, “1

in sosete”. Alte manifestiri sunt mai rare: livedo reticularis gene-
ralizat, eruptii generalizate, eruptii lupice, sindromul Kawasaky.

Artralgiile $i / sau artritele pot fi concomitente sau succedi eruptiile. Ar-
tropatia est mai frecventd la femei — 60%, la birbati - 30% si poate evolua fira
semne auxiliare. Afectarea articulara este, de reguld, simetrici, poliarticulara,
implica articulatiile proximale interfalangiene, metacarpofalangiene si simultan
genunchii, articulatiile radiocarpale si talocrurale. La copii artropatia nu este
caracteristicd, face mai putin de 10% din cazuri, afectarea articulari fiind asime-
tricd, mai frecvent sunt pringi genunchii, cu regresie timp de o luna. La 1/3 din
pacienti manifestarile articulare se mentin cateva luni, in special la purtitorii de
HLA - DR4.

Diagnosticul Testele de laborator includ:

e anticorpi IgM ce atesta prezenta infectiei cronice cu PV B - 19

¢ Ig G, pentru VP - 1 i VP - 2 antigeni,

» ADN - B 19 prin RLP ( reactia polimerizirii in lant) in maduva osoasi si
in splina.

e anemie rezultatd din eritropoezi intrerupti, cu numar scizut de reticu-
locite, mai pronuntat in stadiul prodromal, cand poate de asemenea fi o
neutropenie, trombocitopenie,

« Lipsa factorului antinuclear,
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e Anticorpii antiADN, impun investigatii pentru PV B 19 si excluderea LES,
chiar daca este prezentd clinica LES.
o Nu rareori sunt crescute VSH,
 Transaminazele hepatice.
o Se observa sciderea nivelului complementului
e Aparitia de diversi autoanticorpi ( factorul antinuclear, anticorpi pentru
ADN dublu catenar, anticorpi pentru limfocite, factorul reumatoid etc).
Virusul infecteaza celulele eritropoetice precursoare, cu dezvoltarea unei
anemii in special la pacientii imunocompromisi, iar la pacientii cu particularita-
ti hematologice poate surveni o criza aplasticd. Criza aplasticd poate surveni si
la pacientii cu hemolizi cronica. La subiectii imunocompromisi infectiile se pot
croniciza §i evolua cu anemie permanenta, din cauza imposibilitdtii sistemului
imun de a sintetiza anticorpi ce ar neutraliza virusul. Anemia frecvent se asocia-
z4 cu trombocitopenie si neutropenie. Anemia provocata de infectia persistenta
cu PV-B19 este, de reguld, severi si poate trece in criza aplastica.
Este importanta diferentierea foarte atentd cu LES, artrita reumatoidd, deoa-
rece aceastd infectie poate evolua de sine statator, dar se poate derula si pe fon-
dul unor suferinte autoimune, inclusiv cele mentionate.

Togavirusurile
Febra Dengue

Febra Dengue este o infectie virald artropodi, cauzatd de un flavovirus.
Omul se infecteaza prin intepatura unui moskit A.aegypti.

Tabloul clinic Perioada de incubatie dureazi 5-6 zile. De obicei infectia este
asimptomaticd sau ugoara.

Evolueaza sub doud forme clinice: Febra Dengue clasica cu debut acut: febrd,
astenie, sldbiciune, cefalee, “flash” facial (hiperemic), dureri retrobulbare care se
intensificd la miscarea globilor si leziuni conjunctivale; dureri de spate severe,
care sunt un simptom proeminent. Pot fi prezente limfadenopatie, petesii pe
palatul moale §i rash tegumentar. Rashul este tranzitor si morbiliform, apare pe
membre §i se extinde pe corp, cu descuamdri pe parcurs. Tusea este un simptom
, ce poate fi prezent. .

Febra are un caracter aparte, §i anume: scade dupé 3 -4 zile, pentru ca apoi,
dupa cateva zile, revine fiind acompaniatd de simptomele mentionate, dar mai
putin proeminente. Aceastd evolutie bifazicd este caracteristicd. Dupa scdderea
febrei continud s se mentind o fatigabilitate severd, o astenie pronuntatd si de-
presie, care, de reguld, diminud peste cateva saptdmani.

Febra Dengue hemoragicd este o formi severa a febrei Dengue si se presupu-
ne ci este consecinta a doud sau mai multe infectii succesive cu diferite seroti-
puri dengue. Este mai frecventd la copii, are un debut usor, deseori cu simptome
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ale unei infectii respiratorii ordinare, apoi survine brusc un $oc cu hemoragii
tegumentare si din urechi, epistaxis, hematemezi si melena - fenomene cunos-
cute ca sindromul de soc dengue.
Diagnosticul se stabileste prin -

» izolarea virusului din cultura de tesut prelevati in primele céteva zile de

beali;

o demonstrarea cresterii titrului de anticorpi prin neutralizare ( cel mai

specific),

e reacfia de hemaglutinare,

o de fixare a complementului.

Retrovirusuri, arenavirusuri

Sindromul imunodeficientei achizitionate (S.I1.D.A.)
HIV - SIDA

Sindromul de imunodeficientd dobandita, provocat de virusul HIV face parte
din grupul de lentivirusuri,ce apartine familiei de retrovirusuri.

Tabloul clinic al infectiei cu HIV

Spectrul bolilor asociate infectiei HIV este vast, aceasta fiind consecinta efec-
tului direct al HIV dar in special a disfunctiei imune definite de acesta.

Exista multiple clasificéri ale infectiei HIV, dar cea larg utilizata este clasificarea
sumard a infectiei HIV propusa de Centrul de Control al Bolilor (1993) expusi in

tabelul 17.
Tabelul 17
Clasificarea sumari a HIV (dupi Centrul de Control al Bolilor (1993) ).

Numadrul absolut

A: asimptomatic

B:conditii inrudite

C : conditii clinice

al CD4 (mm~) sau asociate HIV*, non A, enumerate in SIDA,
limfadenopatie nonC supravegherea de
persistentd definire a cazurilor
generalizatd sau (vezi Tabelul 18)
boala acuti prin
seroconversie.
> 500 Al B1 Ci
200 - 499 A2 B2 C2
< 200 A3 B3 C3

*- exemplele categoriei B includ urmdtoarele conditii : angiomatoza bacilard,
candidozd ( orofaringeand), simptome constitutionale, lichen oral, Herpes zoster
ce implicd zone mai mult de un dermatom, purpurd trombocitopenicd idiopaticd,
listerioza, boli inflamatorii pelviene in special complicate cu abcese tubo — ovarie-
ne, neuropatie perifericd.
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Daca imunosupresia progreseaza, pacientii sunt susceptibili la o gama larga
de infectii oportune si tumori, care intrunesc conditiile pentru definirea diag-
nosticului SIDA ( tabelul 18)

Tabelul 18
Conditiile care definesc SIDA( dupa Kumar & Clark 1999)

I

Candidoza bronhialg, traheala sau pulmonari

Candidoza esofagiand

Carcinom cervical, invaziv

Coccidiomicozd, diseminati sau extrapulmonard

Criptococozd extrapulmonard

Criptosporidiazi intestinald cronica (cu duratd de o luni )

Citomegalovirus (CMV) (alta localizare decit ficat, splind sau alte zone ganglionare)
Retinitd provocati de Citomegalovirus (cu pierderea vederii)

Encefalopatie ~inruditd HIV

-Herpes simplex , ulcere cronice ( durdnd de o lun ), bronsitd, pneumonita sau esofagitd
-Histoplosmoza diseminata sau extrapulmonara

-Isosporiazi cronici sau intestinald (durand de o lund )

-Sarcom Kaposi

-Limfom Burkitt (sau termeni echivalenti)

-Limfom imunoblastic (sau termeni echivalenti)

-Limfom primar al creierului

-Mycobacterium avium in complex sau M. Kansasi diseminati sau extrapulmonar -
Mycobacterium tuberculosis, orice arie / parte

- alte specii de micobacterii sau specii nediferentiate, diseminate sau extrapulmonare
-Pneumonie provocatd de Pneumocystis carinii

-Pneumonii recurente

-Leucoencefalopatie multifocala progresivd

-Salmonella - septicemie recurenta

-Toxoplasmoza creierului

-Sindromul de cagectizare, datorat infectiei HIV

Tabloul clinic

Incubatia - perioadi ce dureazi intre 2 §i 4 sdptimani, de obicei, evolueazi
linistit, atat clinic cét si serologic.

Seroconversia - afectiune primari - primum morbus. Majoritatea pacientilor
in acest stadiu, de reguld, sunt linistiti. Desi intr-o proportie nesemnificativa,
dupi 6-8 saptamani pot surveni afectiuni diverse.

Simptomele includ: febré, artralgii, mialgii, letargie (apatie, astenie generala),
limfadenopatie, dureri si leziuni faringiene, ulceratii pe mucoase, rash macu-
lopapular roz (ocazional tranzitoriu, slab pronuntat). Simptomele neurologice
sunt frecvente si includ cefalee, fotofobie, mielopatie, neuropatie, rareori ence-
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falopatie. De obicei aceasta stare dureazi pand la trei siptimani, cu o convales-
centd, de reguld, completa.
Testele de laborator caracteristice acestei stiri:

» hemoleucograma - limfopenie cu leucocite reactive atipice, trombocito-

penie;

« Testele hepatice - cresterea enzimelor hepatice;

» Testele imunologice — marcheazi o depletie semnificativi a CD4 si rapor-

tul CD4/CD8 inversat; :

» Anticorpii pentru HIV pot absenta pe perioada de debut a acestui stadiu

de infectie, desi nivelul ARN viral circulant este inalt si proteinele P 24 core

pot f1 detectate.

Acestea fiind depistate si evaluate, sugereazd cd pacientul suportd o boald in
seroconversie si poate avea o evolutie, comparativ, mai rapid progresivd.

Latenta clinicd - majoritatea persoanelor cu infectie HIV sunt asimptomatice
pe o perioada de timp substantiald, dar variabild in lungime. Totusi virusul con-
tinud sd se replice si persoanele sunt contagioase. Studiile sugereazi ci in medie
dupd 10 ani de la contactarea infectiei virale se dezvolti SIDA, cu toate ci unii
pacienti progreseazd mult mai rapid, iar altii riman asimptomatici pani la 15
ani. Varsta inaintatd este asociatd cu o progresie mai rapida a bolii. O presupusi
protectie a factorilor genetici este in studiu. Sexul si graviditatea per se nu au o
influenta asupra ratei de progresiune a bolii.

Unii subiecti contaminati, dar asimptomatici pot prezinta o limfadenopatie
generalizatd, persistentd, definitd ca limfadenopatie (> 1 cm), cu sau firi im-
plicarea mai multor sectoare extrainghinale peste 3 luni, in absenta altor cauze
decét infectia HIV. Nodulii, de obicei, sunt simetrici, fermi, mobili si nedurerosi.
Nodulii pot disparea odati cu progresia bolii. De asemenea se poate asocia sple-
nomegalie.

Punctatul biopsic releva o arhitecturd nodulard cu hiperplazie foliculara si
proliferarea endoteliului capilar.

O progresie similard poate fi semnalati la pacientii asimptomatici cu sau fira
limfadenopatie generalizati persistent.

Consecintele clinice ale disfunctiunilor imune HIV - asociate sunt strict in-
dividuale i depind de o multitudine de factorii, printre care expunerea micro-
biand a pacientului pe parcursul vietii, reactivarea unei infectii anterior doban-
dite care fusese latenta, factorii geografici, care determini repertoriul microbian
al fiecarui pacient etc.

Aceste microorganisme necesitd o imunitate mediati celular intactd, pentru
a fi monitorizate, dar multe din ele cauzeaza probleme clinice.

Un grad inalt de patogenitate si agresivitate prezinti microorganismele M.
tuberculosis, Candida si Herpes virusurile, care devin clinic relevanti si atunci
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cand imunosupresia este minimi, ugoard - si chiar cAnd aceste infectii survin
in stadiul de debut al bolii. Microorganisme mai putin virulente apar in stadii
tardive a imunodeficientei. Atunci cand persoana este sever imunocompro-
misd, gradul de imunosupresie fiind avansat (numarul CD4<100/mm?), sur-
vin infectii diseminate induse de microorganisme cu o virulentd foarte joasasi
capabili si se stabileasci de sinestatitor (M. avium intracellulare §i Cryptospo-
ridium). Infectii mentionate sunt foarte rezistente la tratament, deoarece este
anormal raspunsul imun pentru a eradica microorganismele. Aceastd ierarhie a
infectiei permite o interventie specifici cu medicamente profilactice.

Infectia HIV simptomatica. In timp ce infectia HIV progreseaz, cantitatea
de CD4 scade, incircitura virali creste si pacientul dezvoltd o multitudine de
simptome $i semne.

Tabloul clinic este o consecinté a efectului HIV si a imunosupresiei asociate.

Manifestirile clinice sumar clasificate i in ansamblu evaluate, in timp pot
sugera prezenta unei imunodeficiente achizitionate (tab.19).

Tabelul 19
Clasificarea manifestirilor clinice din infectia cu HIV

( dupi Cappell si col., 1994)

Grupul I (infectia acuta) Sindrom aseminitor mononucleozei, cu
seroconversia HIV

Grupul II (infectia asimptomatica) Infectia cu HIV demonstratd prin prezenta
anticorpilor specifici (ELISA, western-blot) sau
a culturilor virale

Grupul III (limfadenopatie) La doui sau mai multe sedii extrainghinale,
timp de peste trei luni.

Grupul IV

Subgrupul A (boala sistemici) Febri sau diaree cu duratd de peste o luna,
scadere ponderald de peste 10%

Subgrupul B {boala neurologica)

Subgrupul Cl Boli infectioase care indica un deficit
imunocelular.
Subgrupul C2 Alte infectii: Herpes zoster, bacteriemie

recidivantd cu salmonelle, nocardioza,
tuberculozi, candidoza orala, leucoplazie

orald.
| Subgrupul D Neoplasme: sarcom Kaposi, limfom non
hodgkin, limfom primitiv al SNC.
Subgrupul E Alte manifestari: pneumonitd limfocitard

interstitiald (la copii).
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Efectele infectiei HIV

Afectarea neurologicd. Sistemul nervos este o tinti pentru infectia HIV, cu
totul independent de efectele imunosupresive ale virusului. Consecintele clinice
includ complexul de dementie SIDA, care are un grad variat de severitate - de
la o deteriorare minord a memoriei si o incetinire a concentratiei, pand la
deficit cognitiv sever, modificiri de personalitate si latentd psihomotorie; pot fi
prezente starea de afect, depresie sau psihoze; polineuropatie sensoriala distals;
neuropatia autonomd poate aparea cu hipotensiune posturali si diaree. Leziuni
ale nervilor sunt depistate in intestinul subtire.

Afectarea ochilor. Patologia oculard este obisnuiti in infectia HIV, dar mai
frecventa in stadiile tardive. Cea mai serioasi este retinita, provocati de Cito-
megalovirus. Uveita anterioard poate interveni pe parcurs. Pneumocystis carini,
toxoplasmoza, sifilisul si limfomul, oricare din ele, pot afecta retina si ochiul si
pot fi ca semn de primi prezentare a bolii.

Afectare mucocutanee. Pielea este o arie obisnuiti de afectare a virusului
HIV, pruritul fiind un simptom caracteristic pentru toate stadiile HIV. O xe-
roza tegumentard generalizatd cu prurit si descuamare sunt tipice, pérul, de
asemenea, devine subtire si uscat; apar eruptii papulare pe extremitati, foliculita
eozinofilicd cu leziuni urticariene pe fata, maini si picioare ( tab. 20).

Tabelul 20
Manifestirile mucocutanate ale infectiei HIV
Pielea Membranele mucoase
Usciciunea pielii i a scalpului Candidoza orala, vulvovaginali
Onicomicoza Leucoplazie orald
Tinea cruris, pedis Ulceratiile aftoase
Pitiriasis versicolor, rosea Herpes simplex genital, oral,
Foliculita labial
Acneea Suferintele periodontiului
Molusc contagios Negii orali, genitali
Negii
Herpes zoster -multidermatomal diseminat
Eruptiile papulare pruritice
Scabia
Ichtioza
Sarcomul Caposi

Sunt foarte frecvente reactiile medicamentoase adverse, cu dezvoltarea ras-
hului, ulcerelor aftoase, care ingreueazi sau fac imposibild ingerarea hranei din
cauza durerilor. Biopsia mucoasei, a tesuturilor este necesari

Afectare gastrointestinal. Sciderea ponderali si diareea sunt foarte frecvente
la pacientii HIV infectati. Cagexia este 0 manifestare clinici a infectiei avansate,
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care este atribuitd si efectului virusului asupra metabolismului, este de asemenea
o consecinta a altor infectii sistemice care produc anorexie. Enteropatia asociata
infectiei HIV este termenul ce descrie sindromul diareic, de malabsorbtie si sca-
dere ponderali ( responsabile de aceste fenomene pot fi limfocitele infectate cu
virusul HIV din lamina propria care sunt distribuite pe tot parcursul intestinului
subtire si gros. In cazurile de boald avansati se dezvolti si o stare de hipoclorhi-
drie datorita tratamentului medicamentos dar si a unui exces de bacterii care se
dezvolta in intestin
Afectare renald. Nefropatia asociatd infectiei HIV (HIVAN) desi rara, poate
cauza deteriorare renald semnificativa in stadiul avansat al bolii. Este mai frec-
vent observatd in boala avansati si la bolnavii consumatori de heroina. Sindro-
mul nefrotic ce urmeazi dupa glomeruloscleroza focali este consecinta efectului
citopatic al virusului HIV asupra epiteliului tubular renal evolitia este progresiva
si severa, dializa fiind necesard. De asemenea se suprapune i efectul toxic al me-
dicamentelor antivirale, dar i pentru tatamentul patologiei asociate HIV.
Afectarea cdilor respiratorii. Tractul respirator este o barierd fizici pentru
patogenii cu patrundere aeriani si orice leziune poate descreste eficienta acestei
bariere fiziologice si poate produce infectii ale tractului respirator. Poate surveni
o sinusita cronicd cu infectii frecvente. Pot fi otitd cronicd medie Pneumoniti
interstitiald limfoida este mai frecventa la copii HIV infectati. Infiltrate reticulare
nodulare se determina la radiografia pulmonari clinic se manifestd prin dispnee
si tuse seacd.
Afectarea sistemului endocrin. Au fost semnalate disfunctii endocrine. de-
terminate atat de infectia HIV cét si de infectiile intercurente.
Afectarea cordului. Cardiomiopatie asocoatd infectiei HIV poate duce la in-
suficientd cardiaci congestiva.
Complicatii hematologice. Anemie, neutropenie i trombocitopenie sunt, de
regula, prezente in HIV avansat.
e Anemia in infectia cronicd cu HIV este, de obicei, usoara, normocroma,
normocitard
« Neutropenia este de obicei usoara
¢ O trombocitopenie izolatd poate surveni in debutul bolii i poate fi uni-
ca manifestare a HIV pentru o perioadi de timp. Numirul de trombocite
uneori este moderat redus dar uneori poate scidea dramatic (10-20 x 10
°/L) in astfel de conditii se pot produce usor hemoragii si echimoze. Anti-
corpii antiplachetari circulanti duc la destructia ariilor periferice. In maduva
0soasd sunt crescute megacariocitele, dar functia lor este deterioratd. Infec-
tii oportuniste sau malignizare sunt frecvent asociate cu pancitopenie, in
special cu Mycobacterium avium intracellulare, infectie cu citomegalovirus
diseminatd §i limfom. De asemenea preparatele folosite in tratamentil HIV
sunt mielotoxice.
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INFECTII PROVOCATE DE FUNGI

Infectiile fungice apar pe un teren imun profund compromis, ele urmeazi o
evolutie severd si frecvent impun probleme de tratament.

Infectia cu Pneumocystis carinii
Infectia cu Pneumocystis carinii. Acest organism mai frecvent provoaca
pneumonii, dar poate cauza si infectii diseminate. In 50% din bolnavii cu SIDA
fac aceste infectii. Organismele lezeazi si distrug epiteliul alveolar, perturband
schimbul de gaze, iar in consecinta se reduce complianta pulmonara.
Tabloul clinic: debut insidios, cu simptome ale afectarii aparatului respirator
- tuse neproductiva, insuficientd respiratorie, febri, astenie, fatigabilitate. Exa-
menul obiectiv relevi tahipnee, tahicardie, cianozi si semne de hipoxie.
Diagnosticul
* Determinarea germenului in pulmoni prin lavaj bronhoalveolar
o Teste imune - imunofluorescenta indirecta cu anticorpi monoclonali
» Examenul radiologic relevi infiltrate interstitiale, parahilare, care se pot
extinde in umbre confluente alveolare pe toati aria pulmonari, se mai pot
vizualiza infiltrate localizate, noduli, cavititi sau pneumotorax
« Tomografia computerizatd este mai sensibila.

Candidoza pulmonari
(moniliaza)

Tabloul clinic: Se caracterizeazi prin polimorfism clinic, in care unicul simp-
tom ce predomina este cresterea temperaturii corporale pani la subfebrilitate. In
debutul bolii se observi afectarea mucoaselor bucale, candidozi bucals. In ca-
zurile de localizare a procesului patologic in bronhii boala evolueazi sub aspect
de bronsita cronica. Avand sediul in pulmoni, debutul poate fi acut, amintind o
pneumonie abcedatd. Pe parcurs poate s survina generalizarea procesului dupi
tipul candidasepsisului.

Diagnosticul

e Microscopia si cultura sputei pe medii speciale

« Reactia de fixare a complementului

» Radiologic in pulmoni se observa cavititi cu peretii efilati

e Un important test diagnostic este fenomenul prin care la administra-
rea antibioticelor starea se agraveaza. :
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INFECTII CU BACILI GRAM - NEGATIVI
Febra tifoida

Este o boali infectioasd §i contagioasi specific umana, determinaté de Salmo-
nella typhi (si unele Salmonelle paratyphi), caracterizati prin evolutie autolimita-
td cu febra, manifestiri digestive corespunzénd unor leziuni intestinale specifice,
cu exantem particular i risc de complicatii potential letale. Boala lasd imunitate
durabila.

Tabloul clinic. Perioada de incubatie este de 7 - 21 zile, in medie 2 siptimani,
invazia se produce pe parcursul a 7 zile.

Debutul este insidios urméand o evolutie progresiva, caracterizatd prin in-
stalarea febrei “ascendente” (valorile de a doua zi depisesc pe cele din ziua
precedentd), cu oboseald progredienta, inapetentd, cefalee si curbatura ( dureri
musculare difuze), uneori insomnii, alteori somnolenta.

In aproximativ 25% din cazuri manifestarile clinice pot debuta subit, cu febra
si frison, fard alte semne edificatoare care devin sursi de eroare. Ocazional pot
apdrea manifestdri respiratorii (bronsitd, pleurezie, pneumonie de tip intersti-
tial), neuropsihice (simuland o encefalitd), colicative (simuldnd o apendiciti).

Semnele obiective. Se constatd unele modificiri de tranzit ~ scaune moi cu
aspect verzui ( in “pireu de mazare”), abdomen discret sensibil si, frecvent, sple-
nomegalie moale nedureroasa.

Faza de stare dureaza in medie doud saptimani i incepe odata cu aparitia
petelor lenticulare, patognomonice. Sunt macule usor papuloase mici - cit un
bob de linte sau de orez de culoare rozati, ce pilesc la digitopresie, relativ rare,
localizate pe peretele anterior al abdomenului si toracelui inferior. Apar in mai
multe pusee repetate (7 - 10) si dureaza 3 - 4 zile.

Febra se mentine ridicata persista in platou, ca i celelalte semne clinice de
invazie (abdomen sensibil difuz, de obicei meteorizat, cu scaune diareice - mai
rar cu constipatie, astenie §i anorexie, stare de rau). Limba este uscata ( scade
secretia salivard), cu depozit sabural si rar se pot remarca ulceratii ovalare la ni-
velul tonzilelor (angina duguet - corespondenti a leziunilor limfatice intestina-
le). Splenomegalia, moale, usor sensibila (mai rar hepatomegalie), sensibilitate
abdominala difuzi, cu zgomote hidro - aerice la palpare. Aparatul cardiovascu-
lar este frecvent implicat in procesul patologic prin hipotensiune ortostatici (de
reguld), bradicardie, puls slab sau dicrot. Sunt prezente §i manifestiri disurice
- oligurie si sindromul urinar patologic (albuminurie, hematurie, leucociturie,
cilindri).

Diagnosticul

« Sunt importante datele anamnestice, epidemiologice, clinice si de labora-

tor. Simptomele clinice sunt cele mai orientative, si anume:
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o In faza de invazie - boali febrili cu afectarea importantd a starii generale,
cu suferinte digestive asociate i splenomegalie;
o In faza de stare - se pistreaza simptomele din faza de invazie si se asociazd ma-
nifestarile tegumentare - pete lenticulare care trebuie ciutate cu insistenta si siste-
mati;
o In perioada de declin sau convalescents numai testele de laborator pot
orienta diagnosticul.

Testele de laborator:
» Hemoleucograma - poate fi prezenti o leucopenie cu neutropenie si aneo-
zinofilie, de asemenea este prezentd o anemie moderati hipocroma cu trom-
bocitopenie. Daci este remarcata o leucocitozi, se suspecteazi o complicatie
de suprainfectie sau perforatie cu peritonita secundara.
o Examenul bacteriologic: izolarea prin hemoculturi ajuti diagnosticul de
certitudine pentru boala actuald. Hemocultura este pozitivi in primele 2
- 3 sdptaméni de la debut, urménd o scidere continua.
o Coprocultura este pozitiva in faza de stare , dar nu e posibil de diferentiat
starea de boala de cea de excretor cronic.
o Diagnosticul serologic este cel mai des folosit. Reactia Widal de agluti-
nare, cu antigene bacteriene separate O, H si Vi. Titrul semnificativ pentru
diagnostic este 1/250 sau 1/400 la copii, la adulti titrul este mai mare 1/500
- 1/1000 pentru aglutininele anti-0 $i minimum 1/1000 pentru anti - H. Se
recomanda repetarea analizei.

Bruceloza
(Febra Malteza, Febra ondulat:i)

Bruceloza (Febra Maltezi, Febra ondulati). Este o antropozoonozi de
caracter predominant profesional, provocatd de un coccobacil Gram - negativ,
calea de patrundere fiind multipla cu traversare limfatica, hematogena si cu can-
tonare finald in sistemul reticuloendotelial, caracterizati printr-o evolutie varia-
bild, de la forme acute cu febra, sudoratii, artralgii si mialgii difuze, anorexie si
hepatosplenomegalie, pana la forme subacute sau cronice cu tablou extrem de
polimorf.

Tabloul clinic

Perioada de incubatie este de la 1- 3 sdptimani.

Debutul insidios se caracterizeaza prin astenizare, indispozitie, cefdlee, mial-
gii generalizate, transpiratii nocturne, febri, care, de reguld, este ondulanti, dar
poate fi i continua, intermitentd; limfadenopatie, hepatomegalie, sensibilitate
spinald, splenomegalie (un indiciu de infectie severa), artrit4, spondilita, bursita,
osteomielitd; orhita, epididimita, meningoencefalits, endocarditi.
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Suferinta cronica evolueaza cu fatigabilitate ugoara, mialgii, crize ocazionale
de febri si depresii, care pot persista citeva luni.
Forma localizata a brucelozei este neobignuitd i poate fi implicat orice or-
gan.
Diagnosticul
Testele de laborator in cazul bolii acute:
o Cultura sangelui si méduvei osoase ( 50% pozitiva)
o Testul de aglutinare cu Brucella , titrul de peste 1:160 este sugestiv
« Ig E crescut (metoda de extractie cu 2 mercaptoetanol (2 -~ ME) evidentia-
z4 o infectie curenta sau cronica
« Anticorpi specifici de Brucella depistati prin tehnica ELISA.

Iersinioza

Este o afectiune provocati de Yersinia enterocolitica, Y. pseudotuberculosis, Y.
Pestis. Aceste microorganisme provoaca afectiuni, care rezultd cu manifestiri cli-
nice specifice anumitor sindroame. Severitatea extinderii procesului patologic si
expresivitatea simptomelor clinice depind de vérsta gazdei, de starea sistemului
imun si prezenta altor afectiuni complementare.

Tabloul clinic: febri, ca manifestare generald, de asemenea simptome de en-
terocolita - diaree, dureri abdominale severe ce pot simula tabloul unei apendici-
te acute. De asemenea este o limfadeniti mezenterici acuti sau ileita terminala.
Poate fi prezentd o artritd reactivd, frecvent manifestd prin sindromul Reiter
(artritd, uretritd, conjunctivitd) si cu eritem nodos. In multe cazuri boala se limi-
teazd spontan, rareori boala capiti o evolutie severa.

Diagnosticul
¢ Hemoleucograma- leucocitozi cu predominarea polimorfonuclearelor, reactii
leuchemoide, trombocitopenie modesti
» Transaminazele serice si bilirubina sunt crescute
« Explorare serologica -teste imunologice (ELISA) pentru determinarea anticorpi-
lor IgM si IgG specifici Yersiniei
e demonstrarea microorganismului in aspiratul de nodul limfatic, in hemocultura,
sau in examenul sputei.

« Radiografia pulmonari releva infiltrate (lobare sau segmentare) cu sau fira con-
fluenta.
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Boala “ghearelor de pisicd”

Boala “ghearelor de pisica” (limforeticuloza benignd de inoculare) este o ma-
ladie infectioasa produsi de Bartonella henselae. In 1950 a fost recunoscuta de
citre Debre si Mollaret, iar peste 33 de ani in 1983 Wear a identificat si agentul
ei patogen.

Tabloul clinic se manifestd dupi o perioada de incubatie de 1-2 pana la 8 sap-
tdmani si debuteaza cu aparitia “afectului primar” - o papuld rosie, pruriginoa-
s4, care pe parcursul a 3 zile devine vezicula , apoi pustula, care apoi dezvolté o
crustd cu eliminare totald. Dupi inci céteva zile apare limfadenita - tumefierea
ganglionilor limfatici regionali in aria topograficd a portii de intrare, ganglionii
limfatici miriti sunt sensibili, cu periadeniti. Marimea ganglionilor inflamati
poate fi diversa si in 40% din cazuri supureaza. Limfadenita este urmaté de ma-
nifestari generale - febrd uneori cu frisoane, cefalee, mialgii, inapetenta, greturi
sau voma, dureri abdominale, astenie. Mai pot fi prezente odinofagia, exantemul
eritematos, conjunctivita catarald, parotiditd. Complicatii posibile - meningite,
meningoencefalite, pneumonii, purpura.

Diagnosticul

¢ Anamnestic evocator

¢ limfadenita cu supuratie abacteriand

Testele de laborator

e frotiul colorat dupi Warthin - Starry deceleazi B. Henselae in puroiul
din ganglioni. Culturile sunt dificile §i necesitd medii speciale.

e  Semai efectueaza reactii intradermice cu antigen specific

e serodiagnostica prin teste ELISA si cu imunofluorescenté pentru de-
terminarea anticorpilor IgM si IgG specifici.
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INFECTII PROVOCATE DE RICKETTSII
Febra Q (Tifosul pulmonar)

Este o boali acutd infectioasa si deosebit de contagioasd, comund animalelor
si omului, cauzati de Coxiella burnetii. Moduri importante de transmitere: pra-
furi, aerosoli, lapte nepasteurizat de la bovine infectate.

Tabloul clinic Febra debuteazi insidios cu simptome gripale de afectare a cdi-
lor respiratorii, peste 1-2 siptimani de la infectie. De reguld, afectarea acutd se
rezolvi spontan, dar in unele cazuri pot fi semne de pneumonie, care evolueaza
cu febri, astenie, sldbiciuni, cefalee, ce persista.

Boala poate evolua cronic cu endocarditd, miocarditd concomitent este pre-
zent rash-ul petesial, epididimoorhita, uveita si osteomielita.

Infectia cronicé netratata este frecvent fatala.

Diagnosticul

o Teste serologice ~ testul de fixare a complementului. Este necesar de
remarcat faptul ca C. burneti este un organism obligativ intracelular i nu
creste in medii de culturi microbiologice standard. Organismul posedd doua
clase de antigeni pentru faza I si faza II. Anticorpii pentru antigenii fazei I
apar mai tarziu in evolutia bolii, decit anticorpii la antigenii fazei II. Titre in-
alte se determind in prezenta endocarditei. Cresterea titrelor inalte ambelor
categorii de antlcorpl confirmai o infectie cronica.

e Radiologic, in cazul afectirii pulmonare (pneumonie) sunt prezente

“multiple leziuni.
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INFECTII PROVOCATE DE CHLAMYDII

Chlamidia este un microorganism strict intracelular, raspandit pretutindeni.
Statisticele estimeazd ci peste 20 % din populatie este infectatd cu acesta. Boli
umane provoacd Chlamydia trachomatis — trachoma, limfogranulom venereum,
uretritd, cervicitd, proctitd, artrite reactive, sau sindrom Reiter), Chlamydia psit-
taci - psitacoza, Chlamydia pneumoniae — afectiuni ale sistemului respirator.

Tabloul clinic. Infectia chlamidiani are unele particularitati evolutive, la bar-
bati diferite de cele la sexul feminin, posibil, datoritd particularitatilor anatomo-
topografice ale organelor urogenitale si reglarii imunoendocrine.

La birbati 30 - 40% din uretrite si uretritele postgonococice sunt cauzate
de chlamidii care, frecvent, sunt depistate in asociere cu alti germeni patogeni.
Uretrita anterioard cu manifestari disurice si eliminéri, de obicei, matinale sunt
caracteristice. Infectia uneori este asimptomatica sau cu simptome discrete si se
depisteaza la examinarea fracing. Prin ascensiuniea infectiei se poate dezvolta
epididimita. Infectia rectald provoaci proctita.

La femei infectia chlamidiana se manifesti clinic cu simptome de endocervi-
citd, care de obicei este latentd, iar ascensiunea infectiei suscita salpingita acuta.
Un simptom remarcabil la femei este subfebrilitatea indelungatd care poate fi
primul semn al bolii.

La pacientii cu anumite particularititi genetice (prezenta HLA B 27 in ser
la 80% ) se dezvoltd artrite reactive, in majoritatea cazurilor sindromul Reiter
Fiessinger Leroy — exprimat prin artritd, uretritd si conjunctivitd, de asemenea
sunt prezente balanita circinati, keratodermia palmoplantari, entezitele, achilo-
bursita, sacroileita unilaterald, confirmata radiologic. Date clinice relevd ca 20 %
din bérbati si 40% femei cu infectie gonococici prezinta si infectie chlamidiana.

Diagnosticul
e simptoamele clinice evocatoare
» testele sangvine de inflamatie acuta pozitive (VSH, fibrinogenul , proteina
C reactivi etc)
o titrele de anticorpi la chlamidii,
o determinarea agentului patogen in scaun, in secretiile uretrale, din cervix,
lichidul articular,
« Scintigrafia bsoasd permite depistarea atingerilor osteoarticulare in stadiul
preradiologic.
 Radiografic este prezentd osteoporoza subcondrald, care, de regul, este
reversibild dupa tratament.
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INFECTII PROVOCATE DE SPIROCHETE
Leptospiroza

Leptospiroza este o antropozoonoza.

Etiologia. Boala este provocatd de un organism Gram - negativ, din familia Spiro-
chetaceae, specia Leptospira interogans, care cuprinde numeroase serogrupurisi serotipu-
ri patogene at pentru om cét §i pentru animale. Boala se caracterizeaza printr-o evolutie
organe cu risc letal. Persoanele incluse in grupul de risc: veterinarii, lucratorii de la
abatoare, in trecut minerii i lucrétorii de la canalele de scurgere, sportivi nautici, per-
soanele cu animale domestice favorite ( in peste 50% de cazuri raportate).

Caile de patrundere — leptospirele patrund prin tegumentele lezate, mucoase (bucald,
nazali, ocular3, tractului digestiv) din apa contaminat cu leptospire in timpul scaldatu-
lui, spalatului, irigatiei etc.

Tabloul clinic: este caracteristica perioada de incubatie (2- 20 zile), in medie 10 zile.
Evolueaza in doui faze: faza leptospiremica si faza imuna.

Faza leptospiremica dureazi peste o sdptaména si se manifestd prin cefalee, febra cu
frison, astenie, anorexie, mialgii, artralgii. Semnele obiective includ conjunctivita, rash
divers, limfadenopatie, hepatosplenomegalie, icter.

Faza imuni - urmeazi dupi o perioada asimptomatica de 1-3 zile cu : meningism
in 50% din cazuri din care la 1/3 lichidul cefalorahidan prezinti limfocitoza si nivel
crescut de proteine.

Majoritatea pacientilor se insanatosesc fird evenimente importante in acest
stadiu. O parte din pacienti pot dezvolta o forma severd cu hepatomegalie, ic-
tus, anemie hemoliticd, insuficientd renald oliguricd cu hematurie microscopica.
Manifestiri cardiace exprimate prin aritmii si insuficienta cardiacd congestiva.

Diagnosticul mai frecvent se stabileste clinic.

Testele de laborator:

e Hemoleucograma atestd leucocitoza polimorfonucleard, VSN accelerat.

o In culturile de singe si lichid cefalorahidian leptospirele sunt depistate in
[ siptaiménad a bolii; inurind -ina - Il-a sdptdménd a bolii.

e Pe parcursul a 2 - 4 siptdmani pot fi detectate prin reactia polimerizérii in
lant (PCR), ELISA, “contra - imunoelectroforezd’, RIA.
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Boala Lyme

Etiologia. Boala este provocati de spirocheta Borellia burgdorferi, prin in-
tepdtura de cipusa. Inocularea se face prin piele, cu migrarea ulterioard in gan-
glionii limfatici, sau disemineaz3 hematogen spre sistemul nervos central, cord,
articulatii, ficat, splina.

Tabloul clinic

In I etapa manifestirile sunt cu debut subit cu febra inalta, rigor, erythema
chronicum migrans (macule sau papule rosii) de diverse dimensiuni cu centru
indurat, cu margini congestive, limfadenopatie, simptome de tip gripal cu farin-
gita, conjunctivita, cefalee, mialgii generalizate, artralgii, fotofobie, redoare occi-
pitald. Starea generald este deteriorati cu deliriu, icter, manifestiri hemoragice si
colaps circulator, hepatosplenomegalie.

In etapa a II-a care survine peste saptdmani i luni evolueazd cu manifestiri
neurologice - meningite, encefalite, nevrite, polineuropatie; afectarea cordului
(miocardite, bloc atrioventricular ).

In a II-a etapd ~ tardivd, cu duratid variatd (siptimani, luni) se aratd cu
modificdri articulare - artrite asimetrice, preponderent articulatiile genunchilor,
cu ulterioare modificari cartilaginoase.

Diagnosticul

o titrul crescut de anticorpi specifici, reprezentati initial de IgM ( prima
lund) , apoi de Ig G (in stadiu tardiv);

o in timpul episodului febril se efectueazi microscopia sangelui cu izolarea
microorganismului in sange, leziunile tegumentare sau lichidul cefalorahi-
dian.

84




< Chisindu 2004 Neli Drigutd ® Febra de origine nedeterminati @

INFECTII PROVOCATE DE PROTOZOARE
Leismanioza

Etiologia. Este o suferinti provocati de protozoare Leishmania. Boala are o
evolutie manifestata sub trei forme de implicare: viscerald, cutanati si muco-
cutanata.

Leismanioza viscerald (Kala - azar). Afecteazi de reguli persoane tinere.
Perioada de incubatie poate fi de luni sau ani.

Tabloul clinic. Debutul este subit sau insidios, simptomele si semnele nefiind
remarcate de pacient. Febra survine si este de tip bifazic, tuse frecvents, rareori
diaree.

Semne clinice: tegumente uscate, aspre cu pigmentiri; epistaxis, hepatome-
galie splenomegalie masiva. Hipersplenismul este responsabil de pancitopenie,
trombocitopenie.

Pot surveni superinfectii pulmonare sau gastrointestinale.

Diagnosticul

° Hemoleucograma- anemie normocroma, normocitara, neutropenie, trom-
bocitopenie;

« Hipoalbuminemie, hiperglobulinemie;

o Corpi Leishman - Donovan in singe, maduva osoasi sau noduli limfatici,
aspirat din splind sau ficat.

e Cultura - organismele pot fi cultivate pe mediu cultural Nicolle- Novy
— McNeal;

» Anticorpi specifici detectati in 95% cazuri prin metoda ELISA.

Leismanioza cutanatd - agentul se multiplica in macrofagele pielii.

Tabloul clinic. Boala se manifestd prin aparitia nodulilor singulari sau mul-
tipli, sensibili, pe ariile expuse, care survin dupa intepatura in interval de la o
sdptdmana péand la trei luni. Nodulii sunt mdriti, cu eritem marginal, ulcereazi.

Diagnosticul

» Coloratia Giemsa a frotiului din tesut tegumentar evidentiazi leismania
in 80% cazuri.

o Testul cutanat cu Leishmania este pozitiv in peste 90% cazuri, desi testul
este negativ la pacientii cu leigmaniozi cutanati difuzi.

« Testele serologice nu sunt semnificative,

Leismanioza muco-cutanata.

Tabloul clinic. Noduli cu prurit pe ariile expuse, cu o ulterioari ulceratie.
Limfadenita este obignuita. Vindecarea poate surveni spontan dupi circa 6 luni,
iar la peste 40% din pacienti leziunile secundare se dezvolti cu cativa ani mai
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tarziu in jonctiunile mucocutanee. La nivelul mucoasei nazofaringelui, afectul
poate conduce la obstructie nazald, ulceratie, perforatie septald i distructia
cartilajului nazal (Espundia).
Diagnosticul
« Biopsiea nodulului sau a tesutului muco-cutanat afectat
o Testul cu leismanii este pozitiv
o Anticorpii serici sunt prezenti.

Toxoplasmoza

Etiologia. Este o boali infectioasi cauzata de Toxoplasma gondii, un protozor
intracelular, cu patrundere pe cale digestiva.

Tabloul clinic: Suferinta acutd febrila survine cu rash maculopapular, uveita,
horioretiniti, miocarditi, hepatosplenomegalie. Limfadenopatia asimptomati-
ca este cel mai frecvent semn de prezentare. Febra in asociere cu mdrirea gan-
glionilor limfatici cervicali impune diferentierea de mononucleoza infecfioasa.
Manifestirile neurologice includ - cefalee, rigiditate cervicala, asociate cu dureri
in gat si rash maculopapular.

Diagnostic

« Hemoleucograma - leucocite active

o Lichidul cefalorahidian se scurge cu presiune si este hiperprotidic

« Teste serologice: testul Sabin — Feldman - IgG- anticorpi - prin imunoflu-
orescenta indirecta sau hemaglutinare indirectd; IgM - anticorpi - detectati
prin imunofluorescentd (IgM-IFA) sugestivi pentru infectia acuta (stadiul
de debut), deoarece titrele de anticorpi pe parcurs scad rapid.

e Testul Paul — Bunnel este negativ (pentru diferentierea de mononucleoza
infectioasd).

Malaria

Etiologia. Malaria este cea mai importanti boala parazitard a omului, trans-
misi prin infepitura tantarilor de genul Anopheles si provocata de protozoare
din clasa Sporozoare - genul Plasmodium. Periculoase pentru om sunt P. Vivax,
P ovale, P, falciparum (cea mai severa formi evolutiva) si P malarial, care pot fi
diferentiate la examinarea picaturii de sange periferic.

Pe langa ciile clasice de transmitere in zonele endemice, infectia se poate
transmite §i prin importul de moschite infectate pe calea aerului (cu avionul)
asa numita “malarie de aeroport”.

Important: anamneza epidemiologica.

Ciclul uman consti din cateva stadii (I- IV), care marcheazi tabloul clinic.

Perioadele de incubatie variaza si sunt dupa cum urmeaza:10 - 14 zile in in-
fectiile cu P vivax, P. ovale si P. falciparum; 18 zile - 6 saptiméni pentru infectia
cu Pmalariae.
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Tabloul clinic poate evolua individual, dar semnificative sunt urmaitoarele:

- Paroxisme de febra, cauzatd de ruptura sizontilor si eliberarea de piro-
geni,

- anemie, cauzati de hemolizi (in mare parte)

- splenomegalie si hepatomegalie

- herpes labial frecvent

Paroxismele febrile in malarie evolueaza trei stadii:

Stadiul “rece” — caracterizat prin vasoconstrictie prin care in ultimele 30-60
minute, pacientii simt frig intens si disconfort care marcheazi frisonul. Tempe-
ratura creste rapid, frecvent pana la 41°C

Stadiul “cald” - survine acut si dureazi 2-6 ore, pacientul resimte o cildura
intensd si disconfort, poate fi prezent deliriu.

Stadiul de transpiratie — sudorari profuze. Pacientul este coplesit de o obosea-
14 intensd, apoi urmeaza o stare relativ mai buna (aparenta) si survine somnul.

Curba termici in malarie este in strinsa corelatie cu dezvoltarea microorga-
nismului §i circulatia lui in sdnge (fig.15).

Malaria cerebrali se afiseaza prin cresterea marcata a temperaturii corpora-
le, deteriorarea rapida a constiintei, convulsii, coma si deces.

Febra “apd-neagrd” ( “blak water fever”) este o manifestare grava a malariei
si se numeste astfel deoarece urina capdtd o culoare bruna - neagra, datoritd
hemolizei intravasculare (observata in malaria falciparum) sau la pacientii care
fac tratament cu agenti oxidanti (primachina) sau cu chinina.

Tabloul clinic. Are un debut subit si o evolutie rapid progresiva, cu febra,
vome, hepatosplenomegalie, icter, urind neagr, colaps circulator i insuficienta
renald acutd.

Diagnosticul

Testele de laborator releva

e anemie

 hemolizd marcatd,
« hemoglobinurie ,

o hiperbilirubinemie.

Parazitii nu pot fi detectati in picitura groasi din singele periferic, dupd in-
ceperea hemolizei intravasculare
Diagnosticul malariei
o Istoric epidemiologic caracteristic,
o Orice episod febril suspect trebuie indicat examenul- picatura groasa de
sange.
¢ Anemie normocroma
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o Leucocitozd perifericd

 Hipoglicemie

o Hiperparazitemie

e Hiperbilirubinemie mixta

o Creatininemie

e Uree crescutd

» Acidoza metabolici (in cazurile cu evolutie gravi)

« Tran saminaze serice crescute

o Metodele serologice nu sunt larg folosite, dar necesiti mentionate si
includ urmatoarele teste:

o Imunofluorescenta indirects,

« hemaglutinarea indirects,

« tehnicile de difuzie in gel,

o ELISA - pentru detectarea antigenului,

o detectarea ADN parazitar.

Curbele termice

Prima i Adouari Abreizr Apstrsri
c am, pm. a.m. p.m. a.m. p.m am. p.m.

Plasmodium vivax

Plasmodium malariae

SRR N . e e e e ——

r r-Jrgane interae - {4 | ] = Organe Im
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Fig. 15. Corelatia febrei cu ciclul de dezvoltare al plasmodiilor in eritrocitul uman.

Plasmodium falciparum
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Abcesul amoebic al ficatului

Abcesul amoebic al ficatului - acest gen de abcese sunt neobignuite (frecven-
ta fiind estimati la 2%), dar pot fi atat unice cat si multiple.

Etiologia. Agentul patogen ce cauzeazi boala este Entamoeba histolytica.
Mai frecvent se dezvolti piremia portald din sepsisul intraabdominal (apendi-
cita sau perforatie), dar in prezent multe cazuri raman nedescifrate. Sepsisul
biliar, in special, la bitrani este o cauzi obignuita. Traumatismele, bacteriemia i
o extensie directi din, spre exemplu, abcesul perinefric pot provoca abcesul ami-
bic. Pacientii cu imunitatea compromisd, inclusiv cu HIV, pot dezvolta boala.

Tabloul clinic Multi pacienti nu prezintd simptome de afectiune acutd, sem-
naleazi doar slibiciuni in ultimele cateva zile sau luni. Altii (11%) prezinta febra,
care poate fi continud, intermitentd, hecticd, rigor, anorexie, vomd, scidere pon-
derala si dureri abdominale, nu rareori tulburéri de tranzit. La aceastd categorie
de pacienti o septicemie cu agenti Gram - negativi si soc este reald. Sindromul
de intoxicatie fiind la 81% din cazuri de intensitate diversa.

Examenul fizic releva date modeste. Alternativ, pacientii pot prezenta semne
de intoxicatie, sunt febrili si icterici, cu” ficatul indurat, tensionat si marit de
volum; pot fi semne de efuzie pleurald sau frecatura pleurald in partea inferioa-
rd a hemitoracelui drept.

Diagnosticul

Investigatiile vizeazd prezumptia de FON si unele cazuri cu evolutie mai
usoard majoritatea testelor vor fi normale.

« Frecvent unica perturbare, dar si cea sugestivd este activizarea marcatd a
fosfatazei alcaline serice;

« anemia normocromd, normocitari poate surveni, de obicei asociatd de o
leucocitozi polimorfonucleard

« bilirubina serici este crescutd in 25% cazuri

« coprocitograma de urgenta, se efectueaza daci pacientii prezintd disfunc-
tii intestinale,

« Serodiagnostica- testele ELISA, hemaglutinarea pasiva indirectd

« Radiografia de ansamblu cu vizualizare electronici,

« Ecografia abdominald,

¢ TC

e Scintigrafia

« Punctia hepatica cu ghidare electronicd

o Pancreatocolangiografia retrograda.
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INFECTII PROVOCATE DE NEMATODE
Toxocara

Toxocara este o afectiune provocatd de Toxocara canis sau Toxocara cati.
Mai frecvent sunt afectati copii si persoanele tinere. Microorganismul poate
avea o distributie poliviscerala.

Tabloul clinic. Anorexie, febra, dureri abdominale, tuse, wheezing (clinica
de astm brongic). Examenul fizic releva eruptii tegumentare de tip urticarie si
dermatitd, in pulmoni auscultativ sunt raluri sibilante. Abdomenul este sensibil
la palpare, se semnaleazd hepatomegalie. Simptomele clinice se manifestd in
corelatie cu aria topograficd afectatd (organul lezat), agresivitate §i cantitatea
germenului, §i nu in ultimul rand de starea sistemului imun al gazdei.

Diagnostic

« Importanti este anamneza epidemiologicd, contactul cu animalele domes-
tice;

» Hemoleucograma relevi anemie, eozinofilie

« Radiografia pulmonari relevi infiltrate tranzitorii

o Ultrasonografia - hepatosplenomegalie;

o Teste imunologice - cresterea 1gG, IgM,

« anticorpi specifici prin metoda ELISA.
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NEOPLASMELE

Originea febrei in neoplasme este explicatid prin mai multe ipoteze. Unele
din ele ar fi cA tumora secretd pirogeni, care provoacd disfunctii ale centrului de
termoreglare, cu o ulterioard aparitie a febrei. Alte viziuni evocd pdrerea cd in
procesul cresterii i extinderii tumorei se initiazi procesul de scindare necro-
ticd care genereazd subfebrilitate sau febra. Nu in ultimul rand se cere considerata
asocierea unei superinfectii pe fundalul procesului neoplazic care poate fi cauza
febrei. Totusi, febra in neoplasme are o provenientd mixti, in care sunt implicate
mai multe mecanisme atét cele mentionate cét si alte cauze care rdman a fi des-
coperite.

La inceput poate fi o subfebrilitate, apoi apare febra, caracteristicd tuturor neo-
plasmelor. Febra in neoplasme poate fi constantd, remitentd, intermitentd, uneori
poate fi urmata de un rigor. La unii pacienti febra este matinala (febris inverta).
Poate fi prezentd si o subfebrilitate cu tahicardie pronuntata, fira careva modificd-
ri locale. Este caracteristicd febra rezistenta la tratamentul antibacterian, dar care
cedeazi sau diminueazi la administrarea steroizilor si AINS. Febra este specifica
oricdrui tip de neoplasm, dar cu o constanta deosebiti este semnalata in neoplas-
mele renale, de ficat i cele din tesutul limfoid.

Simptomele si semnele fizicale nu sunt intotdeauna specifice si depind in
mare mésurd de angajarea neoplasmului sau de localizarea metastazelor. Se im-
pune un program de investigatii utile pentru depistarea tumorilor (tab. 21)

Tabelul 21
Testele necesare pentru diagnosticul si diferentierea neoplasmelor

Teste sangvine Exploriri imagistice
Radiografia,

Hemoleucograma Tomodensitometria

VSH Investigatii fibroscopice

Fosfataza alcalina leucocitard ' (esofago-gastro-

Fibrinogenul duodenoscopia,

Peroxidazele colonoscopia,

a-fetoproteina bronhoscopia etc.)

Probe de coagulare TC,

Timp de sangerare RMN,

Timp de coagulare Scintigrafia,

Testul de retractie a cheagului Mamografia

Rezistenta globulard Biopsia tisulara,

Numirul de trombocite Punctia transtoracica cu

Sideremia acul ghidata ecografic sau
cuTC
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Neoplasmul renal

Tabloul clinic. La 11 - 12% din pacientii cu hipernefrom, maladia se anun-
td cu o febra persistentd, simptom care ii determind si se adreseze la medic.
Pirexia este prezenta la peste 1/5 din pacienti si aproximativ % din ei au deja
metastaze. Nu rareori febra este unicul simptom al bolii §i doar pe parcurs apare
inapetenta, sciderea ponderala rapida, slabiciunea generali progresiva, stare de
rdu. Nu rareori febra moderata sau inalti se produce pe fundalul hipertensiuni
arteriale de valori marcate.

Hipertensiunea arteriald asociind febra la un pacient cu un anamnestic sus-
picios  poate sugera efectuarea unui examen urologic. Rareori un varicocel pe
stinga poate asocia o tumora pe partea colaterald, datoriti invaziei tumorale a
venelor cu ulterioara obstructie de drenare a venei testiculare stangi. Modificiri
ale culorii urinei semnalate periodic de bolnav, trebuie si atentioneze medicul.

Triada clasicd a hipernefromului

e Macrohematuria, aparutd subit i care poate dispare brusc, (inter-
mitentd, totald, fird fenomene vezicale), mai rar poate fi prezenta micro-
hematuria.

» Durerile lombare (dela o simpla jend pani la o adevirati colica)

o Febra, care apare mai precoce decit cele expuse mai sus.
In stadiul tardiv tumori palpabili cu contact lombar, dur, cu suprafatd neteds,
neregulatd, mobild. De asemenea sunt prezente hepatomegalia, splenomegalia.

Diagnosticul

« Hemoleucograma - releva anemie moderats, poliglobulie (eritrocitozd, leucocito-

24, eozinofilie, trombocitozi),

e VSH crescut,

» a2 - globulinemie

o cresterea fosfatazei alcaline

o Se atestd reactii leucemoide de tip mieloid,

e Microhematurie constanti, celule neoplazice

o Examene instrumentale:

o Ecografia (atesta hepatosplenomegalie),

e TC,

« Urografia excretorie, arteriografia renal, venografia renal, arteriografia selecti-

vé care sunt utile in depistarea tumorilor minime.

Neoplasmul hepatic

Tabloul clinic. S-a estimat ca peste 7% din neoplasmele hepatice se manifesti
numai cu febrd. La o anamnezi colectatd mai minutios atrag atentia semnele
generale, ce atestd prezenta unui proces latent: subfebrilitate sau febri ( eliberare
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de pirogeni sau o suprainfectie), anorexie, astenie, pierdere ponderald marcata
si in faza avansatd casexie. Simptomatologia “ficatului tumoral™: senzatia de
presiune si distensie in hipocondrul drept ce suscitd dureri permanente, uneori
surde sau violente.

Examenul fizic releva tegumente icterice, ascitd; palpator — hepatomegalie
unicentricd de consistentd dura, “cartilaginoasd”. Splenomegalia survine in sta-
dii evoluate.

Diagnosticul

e Ecografia organelor interne

e Scanarea izotopicd

e Arteriografia selectivi,

« Biopsia transcutana a ficatului

Cancerul pulmonar

Cancerul pulmonar este o suferintd care domina printre cancerele barbati-
lor i este al doilea gen neoplastic la femei dupa cancerul de san.

Tabloul clinic al cancerului pulmonar este variat $i nespecific. Datele unui
studiu prospectiv efectuat pe un esantion impunator de bolnavi a ardtat ur-
mdtoarea simptomaticd in descregtere: tuse (45%), hemoptizie (27%), dureri in
piept (27%), dispnee (37%) provocati de insuficientd respiratorie; simptomele
de ordin general- pierderea ponderala (46%), oboseala (34%). Manifestirile cli-
nice coreleazi cu extinderea neoplasmului.

Simptomele constitutionale - febra, care uneori evolueaza cu frisoane, obo-
seala, anorexia, pierderea ponderald au semnificatie de prognostic defavorabil
si anunti o tumoare avansatd. Nu rareori pacientii se interneaza cu o infectie
pulmonar3, care agraveaza brusc starea generald si pe parcurs tumora este de-
pistatd.

Diagnosticul

« analiza sputei si lavajul bronsic reexaminat de 5 ori !!!,

« radiografia pulmonari anteroposterioara si laterograma;

 tomografia pe nivele,

o bronhografia;

« bronhoscopia cu biopsie tisulard.

e O regula necesita impusa pacientilor cu afectiuni cronice pulmonare
care frecvent suscitd si dezvolta infectii acute ale tractului respirator:

Toate cazurile cu pneumonie ce_apare pe acelasi segment sau lob pulmonar
este secundard unui obstacol bronsic si impune o inspectie bronhoscopicd.
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Carcinomul brongsic este cel mai frecvent neoplasm al aparatului respirator.
Simptomele si frecventa lor este prezentata in tabelul 22.

Tabelul 22

Frecventa simptomelor carcinomului bronsic.
Simptome Frecventa (%)
Tuse 41
Dureri toracice 22
Tuse cu sputd 15
Tuse cu sdnge 7
Infectii pulmonare <5
Astenie , fatigabilitate <5
Scadere ponderald <5
Tulburéri de respiratie / <5
insuficientd respiratorie
Riguseald <5
Raspéndire la distanti <5
Fara simptome <5

Diagnosticul

« Radiografia toracelui

« Bronhoscopie cu biopsie pentru examinare citologici

e TC, RMN,

« Biopsie transtoracica de aspiratie cu acul sub ghidaj radiologic sau TC.

o Alte analize: hemoleucograma, biochimia ficatului, testele aditionale ce
atesta complicatiile cu biopsie.

Cancerul pulmonar periferic

Tabloul clinic. Simptomele de debut pot lipsi sau sunt nesesizate de pa-
cient.Desi o anamnezi mai detaliata relevd semne constitutionale - febrd sau
subfebrilitate episodice, uneori atribuite altor stiri acut e, astenie, tuse uscata,
micgorarea capacititii de munca. Mai frecvent simptomele sunt cele ale metas-
tazelor din ficat, ganglioni limfatici periferici, oase.

Diagnosticul.

eHemoleucograma va arita prezenta normoblastilor, ceea ce impune in-

vestigatii auxiliare

« Radiografia pulmonara cu infiltrat caracteristic

e Biopsia osoasa,

 Radiografia oaselor,

e Scintigrafia scheletului,

e Punctia transtoracica cu ghidare TC sau ecografica.
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Cancerul gastric

Tablou clinic Simptome - dureri in epigastriu, care nu pot fi distinse de dure-
rile generate de ulcerul peptic, ambele fiind alinate sau diminuate de méncare
si antacide. Durerea poate varia de intensitate, dar poate fi constanti i severa.
Multi pacienti cu carcinom gastric in momentul prezentdrii la medic au o boald
deja avansatd, de asemenea prezinta greturi, anorexie, febra si scidere pondera-
14. Voma este frecventa si poate fi severd, daca tumora este in preajma pilorului.
Disfagia poate surveni cand tumora se extinde spre fundul stomacului.

Hematemeza nu este caracteristicd, dar anemie prin sangerari oculte poate fi
prezentd, sunt frecvente pierderile de sange.

In 50% cazuri pacientii prezinti mase epigastrice palpabile cu sensibilitate
abdominald. Desi se pot prezenta in stadii avansate cu metastaze ce cauzeaza
crestere de volum a abdomenului, prin ascitd, icter care denotd implicérii hepa-
tice. Metastazele trebuie cautate si depistate in oase, creier, pulmoni, ele produ-
cand simptome specifice organului afectat.

Deseori pierderea ponderald, periodic urmata de o subfebrilitate nesesizata
sunt unicele simptome. Ganglionii limfatici uneori pot fi palpati in fosa supra-
clavicvulara (nodul Virhov), iar semnele de metastaze sunt prezente la peste 1/3
din pacienti. Carcinomul gastric este tumora cea mai frecvent asociatd cu der-
matomiozita $i acantosis nigricans

Diagnosticul

« radiografia cu bariu, anunta un diagnostic pozitiv in 90% de cazuri,
e gastroscopia cu biopsie

o hemoleucograma,

« probele hepatice,

 TC si ultrasonografia sunt utile in depistarea invaziei tumorale.
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Limfoamele

Limfoamele reprezinti o proliferare anormali a celulelor B sau T si sunt cla-
sificate dupd modificérile histologice in
e Boala Hodgkin
e Limfom non - Hodgkin

Boala Hodgkin

Boala Hodgkin — prin tratament modern (radioterapie, chimioterapie sau
terapii combinate) maladia este curabild la majoritatea pacientilor. Alegerea
tratamentului este definitd in mare parte de sediul anatomic si raspandirea pro-
cesului. Clasificarea stadializat3 a bolii Hodgkin este prezentatd in tabelul 23.
Clasificarea stadializati a A.Arbor a fost modificatd ludnd in consideratie volu-
mul nodulilor limfatici si folosind tehnicile moderne (TC, RMN)

Tabelul 23
Clasificarea stadiali a Bolii Hodgkin (dupé A.Arbor, varianti revazuta) a, b.

I- implicarea unui singur nodul limfatic regional (I ) sau a unui singur organ extralimfatic
sau a unei parti din acesta (I1E)

II - implicarea a doud sau mai multe zone cu noduli limfatici de pe aceeasi parte a
diafragmei ( I1 ) sau una sau mai multe zone ganglionare plus o zona extralimfatica

(ITE)

111 - implicarea zonelor ganglionare de pe ambele parti ale diafragmei (III ), (splina se
include in stadiul III). Exemplu - interesare splenica plus mérirea nodulilor limfatici
cervicali= stadiul ITI)

IV - implicarea unuia sau a mai multor organe extralimfatice. Exemplu - pulmoni, ficat,
oase, miduvi osoasa cu sau fird implicarea nodulilor limfatici.

a - toate stadiile se subclasificd in A ( asimptomatic) sau B ( febrd, transpiratii
nocturne si pierdere ponderald de peste 10%)

b - boala Bulky ( masa nodulului limfatic are > 10 cm in diametru sau dacd
este implicat mediastinul in proportie ( volum) de peste 1/3 din diametrul intra-
toracic la nivelul T10, notatd prin sufixul X.

Tabloul clinic. Diagnosticul este facilitat de depistarea ganglionilor limfatici mariti
(cervicali, axilari §i mediastinali). Important este de remarcat faptul ca la sciderea tem-
peraturii corporale ganglionii limfatici mariti se diminueazi in dimensiuni semnificativ.
Mai dificil este de elucidat cauza febrei atunci cind in procesul patologic sunt implicati
ganglionii limfatici din profunzime. Edificator este pruritul si transpiratiile abundente.
In stadiile avansate este prezenta hepatosplenomegalia

Simptoamele “A”
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« mirirea nodulilor limfatici, mai frecvent nodulii limfatici cervicali. Dife-
rentierea cauzelor miririi ganglionilor limfatici sunt redate in tabelele 2
si 3 (vezi pag. 30).

Simptomele “B” :
« febri, transpiratii nocturne, scidere ponderald > 10%.

Alte simptome constitutive: prurit, oboseald, anorexie §i ocazional dureri tip
alcool - induse” pe partea nodulilor limfatici mariti;

Simptome §i semne provocate de implicarea in procesul patologic a altor or-
gane ( pulmoni, oase, ficat); cresterea ganglionilor limfatici periferi, hepatosple-
nomegalie.

Diagnosticul
« Hemograma ~poate fi normala sau poate fi o anemie normocromd, nor-
mocitarad
o VSH -este deseori accelerat
« Testele hepatice sunt modificate, in aparitia leziunilor hepatice
o Acidul uric este normal sau crescut.
« Radiografia toracelui poate arita o mérire a mediastinului, cu sau fard im-
plicare pulmonara.
« TC - relev implicarea ganglionilor intratoracici, abdominali sau pelvini.
o Aspiratul miduvei osoase si trepanobiopsia pot arita modificiri la pacien-
tii cu boala avansata.
« Biopsia nodulilor limfatici este recomandaté pentru definitivarea diagnos-
ticului - clasic depistate celulele Sternberg — Reed, intr-un amalgam carac-
teristic de limfocite si histiocite.

in debutul procesului patologic, uneori, poate fi o limfadenitd a nodu-
lului limfatic tumoral, daci nodulul limfatic afectat e implicat intr-un proces
infectios este dolor, creste rapid spre apogeul infectiei si cedeazi la antibiotice
- examinarea histologici poate fi imposibild sau incorect interpretata. In aseme-
nea situatii se efectueazi biopsia repetati a nodulilor limfatici mériti, dar nu se
puncteazi nodulii neimplicati in proces ( fird modificéri), doar cu speranta ca
vor fi depistate modificiri ( rezultatele vor fi negative).

Limfoamele non - Hodgkin

Limfoamele non - Hodgkin cuprind mai multe subtipuri histologice dife-
rite.

Tabloul clinic - majoritatea pacientilor prezintd mérirea ganglionilor lim-
fatici cu sau fira simptome sistemice. Pot fi implicati si nodulii mediastinali,
intraabdominali §i pelvini cu simptome rezultante respective zonei implicate i
gradului de lezare a functiei viscerale sau structurilor din imediata apropiere.
Uneori leziunile pot afecta numai o regiune extranodala spre exemplu tractul
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gastrointestinal, rinichi etc. Semnele generale de intoxicatie pot lipsi , desi in
stadiile avansate se remarcd astenizare, pierdere ponderali, transpiratii §i nu
rareori febra.
La o examinare atenta se pot depista modificiri sau leziuni cutanate asociate
cu splenomegalie.
Diagnosticul
o Hemoleucograma - anemie cu un numdr crescut de celule albe sau trom-
bocitopenie, care sunt sugestive pentru o infiltrare a maduvei osoase;
« Limfocitoza inaltd .
o Urea si electrolitii. Pacientii pot avea §i disfunctii rinale prin obstructia
ureterelor presati de nodulii limfatici intraabdominali sau pelvini mariti.
o Testele hepatice - pot fi modificate in caz ci ficatul a fost implicat in pro-
cesul patologic.
« Radiografia toracelui
¢ TC abdominala, toracici, pelvini.
o Aspiratul medular §i trepanobiopsia.
« Biopsia nodulului limfatic
o In cazul nodulilor profunzi - biopsierea lor cu acul ghidat ecografic.

Mielomul

Face parte din spectrul de boli caracterizate prin prezenta paraproteinei in
ser, care poate fi demonstratd prin metoda imunogeneticd - de bandi mono-
clonala a electroforezei proteinelor. Paraproteinele sunt produse de proliferarea
anormald a celulelor plasmatice, ce produc cel mai frecvent IgG si IgA si rareori
IgD. Paraproteinemia poate fi asociatd cu excretia lanturilor lungi in urini - pro-
teina Bence - Jones.

Tabloul clinic: mielomul este o suferinti a celor varstnici, virsta medie afectati
este cea de 60 ani, fiind un complex de boli care reprezinti o interrelatie intre:

- destructia osoasd cauzatd de colapsul vertebral ( care poate cauza compresie
medulard) fracturi si hipercalcemie

- infiltrarea mdduvei osoase, ce rezultd cu anemie, neutropenie si trombocito-
penie, impreund cu productia de paraproteine ce poate ( rareori) defini carac-
tere de hipervdscozitate;

- deteriorare renald datoritd combinatiei mai multor factori - depozite de lan-
turi lungi, hipercalcemie, hiperuricemie si ( rareori ) la pacienti cu boald mai
veche, depozite de amiloid.

- Toate acestea pot fi complicate cu reducerea nivelelor titrelor de imuno-
globuline ce favorizeazd la acesti pacienti contractarea simpld a infectiilor
recurente.
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Simptomele :

— dureri osoase, cel mai frecvent dureri de spate, datorite leziunilor verte-

brale

- simptomele anemiei (slabiciuni, cefalee,vertije, insuficientd de aier, angor

de efort, claudicatii intermitentd, palpitatii; semne - paloare, tahicardie,

murmur sistolic, insuficienta cardiaci, rareori papiloedem si hemoragii reti-

nienedupi o hemoragie acuti)

- infectii recurente,

- febra

- simptome de insuficientd renala

- simptome de hipercalcemie

- simptome de modificiri reologice datorite trombocitopeniei.
Diagnosticul

« Hemoleucograma: hemoglobina este normala sau redusi; leucocitele sunt

normale sau scazute;

¢ VSH - intotdeauna crescutd;

e Microscopia sangelui - poate repera bande proteice in rulou definite de

paraproteine;

o Ureea si electrolitii — pot fi semne de insuficienta renald;

o Calciul seric - este normal sau scizut

o Fosfataza alcalind sericd — de obicei normala

o Proteina totala - normala sau crescutd

o Albumina sericd - normala sau scazuta

o Electroforeza proteinelor - se depisteazd benzi monoclonale

e Acidul uric - normal sau crescut

o La examinarea atentd a scheletului pot fi depistate leziuni litice caracteris-

tice, mai usor observate in oasele craniului;

o Urina colectati in 24 ore - contine semne de excretiea proteinei cu lanfuri

grele - proteina Bence - Jones

o Aspiratul miduvei osoase semnaleazi un tablou cu infiltrate de celule

plasmatice.
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AFECTIUNI CU IMPLICARI AUTOIMUNE
Febra reumatismali

Este o boald inflamatorie determinati de infectia faringo-amigdaliani cu
streptococul B - hemolitic gr.A, cu afectarea inimii, articulatiilor, a sistemului
nervos central, tegumentelor si tesutului subcutan.

Tabloul clinic. La 10 - 14 zile dupi o infectie amigdaliana suportatd, survine
brusc, o stare de febré cu artralgii migratoare sau sindrom articular pronuntat
((in 50% din cazuri), simptome de ordin general - astenie, fatigabilitate, in-
apetentd, scidere ponderald. Uneori manifestarile clinice depind de organul
afectat. Cardita, desi prezentd in 100% cazuri nu intotdeauna este manifest3, pe
parcurs, insd, apar semnele specifice afectirii.

Particularitdtile febrei in evolutia bolii. Nu rareori febra poate reprezenta
semnul dominant in debutul suferintei, insotind simptome nespecifice. Deseori
febra poate persista la un nivel scizut o perioad mai lung3 (siptimani sau luni)
semnaland mentinerea procesului inflamator, desi acest semn poate fi greu de
interpretat, deoarece unii pacienti (in special copii) prezinti uneori temperaturi
peste normal. Pe de altd parte disparitia febrei nu intotdeauna denoti incetarea
activitatii bolii. Nu rareori boala evolueazi fira febri, in prezenta altor semne si
simptome de boald. Importanta este aparitia si constatarea febrei la un pacient
cu cardiopatie/valvulopatie reumatic. Acest fenomen ne face si suspectim o
recidivd a bolii sau ceea ce poate fi mai frecvent instalarea unei endocardite
bacteriene. In cazurile prezentei insuficientei cardiace, este necesar de exclus
tromboembolismul pulmonar i infectia pulmonara.

Modalitdtile de debut in febra reumatismaldi

o Artralgii si artritd

e Simptome cardiace (sufluri, aritmii etc.)
 Coree

¢ Dureri abdominale

o Febra de origine nedeterminati

o Cardiopatie latenta

o Manifestari cutanate, subcutanate si mucoase

" Manifestarile carditei
« sufluri noi sau modificarea celor existente
 murmur diastolic mitral tranzitor (Carey - Coombs ) ce indica o val-
vulita mitrala.
o cardiomegalie si dezvoltarea insuficientei cardiace
o efuzie pericardicd si modificiri ECG ce atest pericardita (supradeni-
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velarea segmentului ST) sau a miocarditei (inversarea sau aplatizarea undei

T), bloc AV de diverse grade sau alte aritmii cardiace
Manifestdri non - cardiace

e e prezenté febra acompaniatd de o aparenti tahicardie;

e artrita asociatd cu febra sunt clasice; poliartrita migratoare, cu afecta-
rea articulatiilor mari (genunchi, talocrurale i radiocarpale). Articulatiile
sunt tumefiate, hiperemiate §i dureroase §i dacé inflamatia dintr-o articula-
tie cedeaza in alta apare. Artrita cedeaza fira sechele.

e implicarea sistemului nervos central se dezvoltd mai tarziu dupa in-
fectia streptococica.

e manifestirile tegumentare includ eritem marginat, rash tranzitoriu.

Criteriile febrei reumatismale

Criteriile majore
1. Artrita
2. Cardita
3. Coreea
4. Nodulii subcutanati
5. Eritemul marginat (inelar)
Criteriile minore
1. Febra
2. Artralgiile
3. Antecedentele de febra reumatizmald sau sechele valvulare reumatice
4. Cresterea VSH si a proteinei C - reactive

Prelungirea intervalului PR. Evidenta unei infectii streptococice premoni-
torii. Exsudat faringean pozitiv pentru streptococul B gr. A, cresterea titrului
ASLO.

Diagnosticul este facilitat de prezenta a 2 sau mai multe criterii clinice
majore, sau a unuia din cele majore plus doud sau mai multe criterii minore.
Evidenta unei infectii streptococice indici o probabilitate foarte mare de febra
reumatismala.

Testele biologice ce atestid inflamatia (leucocitoza, VSH crescutd,cregterea
fibrinogenului, proteina C reactivd) sunt pozitive in cazurile unei evolutii de
gravitate medie sau grave §i neapdrat trebuie considerate impreund si nu separat,
intre criteriile minore de diagnostic.
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Artrita reumatoida

Este o boala sistemnici caracterizati prin inflamatia cronici a sinovialei care,
de regula, afecteazi articulatiile periferice, dar genereazi leziuni i in alte arii
articulare si extraarticulare.

Tabloul clinic. Deosebit de dificili este determinarea momentului inaugural
(debutul) bolii, deoarece suferinta afigaind si unele simptome prodromale, imi-
td alte boli. Subfebrilitatea sau febra poate fi prezenti atat in debutul bolii, cat
si pe parcurs. Acest simptom poate semnifica debutul unei afectiuni severe sau
recrudescenta bolii.

Artrita reumatoida include tipic implicarea articulatiilor mici ale mainii, gen
poliartritic, a radiusului, articulatiilor metatarsofalangiene, gleznelor, genunchi-
lor si segmentului cervical al coloanei vertebrale. Umerii, coatele si soldurile
sunt mai rar afectate. Afectarea lor impriméand severitate si impotenta functiona-
13 grava. Orice articulatie sinoviald poate fi prinsi in proces, inclusiv articulatiile
cricoartroidala §i temporomandibulari. De obicei sunt inflamate si strucurile
sinoviale periarticulare (burse, tendoane, plica)

Concomitent cu structurile articulare, care sunt tinta suferintei, alte tesuturi
si structuri se afecteaz, desi ultimele sunt in concordanti cu severitatea bolii.

Debutul bolii poate masca diverse suferinte si dupi mai multe studii popula-
tionale au fost remarcate citeva modalititi de debut.

Debutul palindromic - semnalat in 1/5 din cazuri consti in crize repetate de
sinovitd limitatd, ce afecteazd un numadr variat de articulatii. Inflamatia se dez-
voltd acut in citeva ore si este urmata de eritem §i tumefierea articulatiilor impli-
cate in proces, care diminueazi complet in 48 - 72 ore fira fenomene reziduale,
fird factor reumatoid prezent. Peste jumitate din pacientii cu astfel de debut pe
parcurs dezvoltd artritd reumatoida cronici, care este identificata prin prezenta
factorului reumatoid in ser, cu evolutie progresivi si implicarea articulatiilor
mici in procesul patologic.

Debutul exploziv este semnalat in 10 la sutd din cazuri, cu simptome acute,
apdrute peste noapte, dar rapid progresive, cu implicéri severe poliarticulare de
caracter simetric §i evolutie; de regula, benigna in timp.

Debutul sistemic este caracteristic pentru vérsta medie, atunci cAnd domina
manifestarile nonarticulare: febri, mialgii, scidere ponderal3, cu revirsat pleu-
ral, leziuni de tip vasculitic severe si prin absenta afectirii articulare marcate.
Factorul reumatoid este prezent in ser in titre crescute, se constati anemia.
Aceasta modalitate de debut este necesar a se diferentia atent de alte maladii
(colagenoze, infectii sau malignizare).

Debutul insidios este caracteristic pentru majoritatea cazurilor de artritd re-
umatoidd, ce se dezvoltd pe parcursul mai multor siptimani sau luni, cu o cres-
tere graduald a implicérii articulare. Aceastd modalitate de debut este prezenti la
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peste 70% din cazuri, este asociatd cu un pronostic relativ nefavorabil, deoarece
in procesul patologic sunt implicate pe parcurs genunchii si soldurile , responsa-
bile de mobilitate. Debutul este marcat de implicarea genunchilor si articulatiilor
radiocarpale. Testele sunt pozitive pentru factorul reumatoid IgA.

Debutul polimialgic. Simptomele musculare (mialgiile persistente) ale centu-
rii membrelor pot preceda inceputul artritic, in particular la bétrani. Nu toti pa-
cientii cu astfel de debut sunt pozitivi la testarea factorului reumatoid si prezinta
dificultiti la diferentierea cu polimialgia reumatica.

Debutul mono si pauciarticular remarcat la femei tinere poate initial implica
arii articulare limitate, de reguld, genunchii.

Diagnosticul
Criteriile de diagnostic ( dupd ARA )
1. Redoare matinali de cel putin 1 orad
2. Artrita simultan la minimum trei arii articulare
3. Artritd articulatiei mainii cu afectarea articulatiilor metacarpofalangiene
sau interfalangiene proximale
4. Artrita simetric cu afectarea simultana bilaterald a aceleiasi articulatii
5. Prezenta nodulilor reumatoizi :
6. Prezenta factorului reumatoid in ser, in conditiile unei reactii pozitive,
intlnite la mai putin de 5% populatie normald
7. Modificiri radiologice tipice bolii, cu eroziuni i decalcificéri juxtaarticu-
lare la oasele mainii.

Criteriile 1 - 4 trebuie s3 fi durat cel putin 6 siptiméni

Modificdrile radiologice includ
o tumefierea tesuturilor moi
« osteoporozi juxtaarticulara
o disparitia spatiului articular datorit3 erodarii cartilajului articular
« erozii osoase in punctele de atasare a sinoviei
o deformadri articulare.

Testele biologice
« hemoleucograma- anemie normocroma, normocitara
o proteina C reactiva crescuti in corelatie cu activitatea procesului inflama-
tor
o Factorul reumatoid prezent in peste 70% cazuri
« Anticorpii antinucleari in titre joase in peste 30% cazuri
« Radiologic -modificiri specifice stadiului bolii.
o Aspiratul articular se examineazi (daci este prezentd efuzia).
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Spondilita anchilozanta

Spondilita anchilozantd - boala inflamatorie cronicd, cu afectarea predo-
minantd a coloanei vertebrale, dar implicate §i alte structuri articulare si ex-
tra-articulare ( ochi, inim4, rinichi) cu evolutie progresiva, inclusiv osificarea si
anchilozarea coloanei vertebrale.

Etiologia bolii este necunoscuti

Tabloul clinic. Boala are un debut insidios cu dureri joase de spate, de tip
inflamator, de obicei, persistente, dureri in fese §i partea postero-superioara a
soldurilor timp de peste trei luni, concomitent fiind §i o redoare matinald cu
ameliorarea algiilor dupa exercitii cu tendinti spre reacutizare in repaos sau in-
activitate. Radiatia durerii in golduri este clasic bilaterald, dar poate fi si unilate-
rald, mimand sciatica, rareori durerea poate iradia mai jos de genunchi si aproa-
pe niciodata in picior. De reguld paresteziile lipsesc. Un simptom important
este faptul ca impulsul de tuse poate intensifica durerea in torace i articulatiile
vertebrale. Un detaliu specific - durerea se resimte in a doua jumdtate a noptii.

In majoritatea cazurilor simptomele survin in decada a treia de viati. La
persoanele de 16 — 25 ani debutul poate fi cu o artritd periferica, de regula,
articulatiilor membrelor inferioare, cu sindrom articular persistent si rebel la
tratament.

Dintre simptomele de ordin general pot fi perturbarea somnului, fatigabi-
litate, majoritatea fenomenelor clinice revenind cénd pacientul este culcat sau
la o sculare inconfortabild din pat. Mai pot fi astenie, stare de depresie, usoara
scadere ponderala, o subfebrilitate neexphcata, cu transpiratii nocturne.

Semne fizice. In debutul bolii pot fi minime. Initial migcirile in coloana
vertebrald pot sa nu fie limitate evident sau sunt nemodificate, dar pe parcurs
limitarea finctionald survine in toate planurile, inclusiv flexia laterali, flexia
anterioard si extensia. Este aplatizatd lordoza lombar3, in boala avansatd este
prezenti cifoza cervicald. Apare hipotrofia si atrofia muschilor, cu o sensibilitate
si/sau durere musculari, in special rispund muschii spatelui. Expansiunea to-
racicd se diminueaza. Palpator sunt dureroase articulatiile coloanei, articulatiile
semimobile ( costosternale, sternoclaviculare), articulatiile sacroiliace. Testul
Sober pozitiv.

Uveita anterioara acutd survine in orice perloada a evolutiei bolii si este pre-
zentd in peste 20% din cazuri. Limitarea expansiunii toracice provoaci defecte
pulmonare restrictive, partial compensate de miscarile diafragmei. Insuficienta
aortica secundari aortitei poate fi in 1% de cazuri.

Diagnosticul

Semnul de electie al spondilitei anchilozante este scleroza si erodarea ambe-
lor articulatii sacroiliace, lezare mai marcata in partile inferioare. In stadiile de

debut, in cazurile cu evolutie latent3 si activitate minim4 a suferintei modifici-
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rile radiologice, uneori, pot lipsi, facand dificil diagnosticul. Un semn distinctiv
sunt sindesmofitele la vertebrele toracale inferioare si primele lombare.
Testele de laborator
» Hemoleucograma atestd anemie ,
¢ VSH accelerat
o Proteina C reactiva prezentd

o Ig A crescuti
« Fosfataza alcalina fiind crescuti, certificd implicarea structurilor osoase.

Criteriile de diagnostic propuse de van der Linden (1980)

Criterii clinice

e durere lombari si redoare cu duratd de peste trei luni §i ameliorati de

exercitiu, dar persistentd in repaos;

e limitarea miscérilor din coloana lombari in plan sagital si frontal,

o limitarea expansiunii toracice ( corectatd in functie de varsti si sex).
Criterii radiologice

o Sacroiliitd de diverse grade , confirmata radiologic.

Criteriile spondilitei anchilozante (New - York,1966)

1. Durere lombosacralda durind trei luni si care nu se amelioreazi in re-
paos.

2. Durere §i redoarea miscrilor toracice.

3. Diminuarea expansiunii toracice.

4. Diminuarea mobilitatii lombare.

5. Aspect radiologic de sacroiliita bilaterald

6. Prezenta sindesmofitelor la examenul radiologic al coloanei vertebrale.
Diagnostic pozitiv: prezenta a 4 din cele 5 criterii sugestive: prezenta criteriu-

lui 6 si al unuia din celelalte 5.

Polimialgia reumatica

Este o suferintd ce survine predominant la pacientii de peste 60 ani, caracte-
rizatd printr-o durere marcatd cu o redoare in umeri si centura pelviani, asociate
cu simptome sistemice, cresterea proteinei C reactive §i VSH. Diagnosticul, de
reguld, este dificil de stabilit deoarece criteriile de diagnostic sunt in discutie
din motivul existentei unei multitudini de simptome similare altor boli si nu in
ultimul rand, deoarece apare la vérsta cAnd pot fi si alte boli cu simptome ase-
mandtoare.
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Tabloul clinic

Degsi grupul de varstd include persoane intre 60 — 70 ani, 1/3 din pacienti pre-
zentase simptome pand in 60 ani, doar rareori simptomele initiale survin pani in
45 ani ori peste 80 ani. Raportul barbati-femei este de 1:2.

Simptomele clinice Frecvent debutul este unul dramatic, bolnavii precizind
exact momentul instaldrii durerii si rigiditatii localizate in mugchi, desi sensibi-
litatea nu este atat de severd ca in mioziti, poate fi i o durere suprapusi, ce im-
plica structurile periarticulare (bursele, tendoanele, capsula articulara. Debutul
este mai obignuit in centura humerald, implicind ambele articulatii humerale,
centura pelviand, muschii proximali cu un simetrism perfect. Este prezenti
imobilitatea spontana-un simptom caracteristic, care arati severitatea situatiei:
bolnavul este nevoit sa solicite ajutorul celui apropiat. Aceasti redoare matinali
poate persista ore, ficindu-l pe pacient dependent. De regula pacientii nu au
aspect sanatos, prezintd o “stare de rdu’, fatigabilitate, depresie, anorexie, febri cu
transpiratii nocturne sunt frecvent semnalate, scddere ponderala (6-7kg) aceste
stari pot sugera neoplazii. Semne de poliartrita inflamatorie ugoari, cu implica-
rea tuturor articulatiilor, necitind la durerile musculare..

Diagnosticul se stabileste inclusiv in absenta schimbérilor unice si fird con-
firmarea de laborator. Polimialgia reumatic rimane un diagnostic stabilit clinic,
dar fiind un diagnostic axiomatic necesitd 0 anamnez3 amanuntiti si o exami-
nare atenta.

Testele de laborator ce caracterizeaza raspunsul fazei acute a inflamatiei sunt
pozitive:

o VSH crescutd ~ pand la 100mm/or3,

e proteina C reactivd crescuta,

o cresterea véascozitdtii plasmei, este tipici,

e anemiea hipocroms,

« analiza bioptatului maduvei osoase normal,

e continutul de fier seric redus (tratamentul cu preparate de fier este inefi-

cient)

 Examinarea imunologicd vizeaza limfocitele T CD8+ supresor citotoxice

o Enzimele hepatice - fosfataza alcalind, y-glutamiltranspeptidaza crescute,

se pot corela cu VSH si severitatea bolii.

" e Biopsia ficatului prezintd infiltrate celulare usoare si schimbiri minore in

canaliculii biliari.
o EMG si enzimele serice sunt normale. Biopsia musculari denoti modifi-
cdri nespecifice si nu este de un real folos.

Criteriile de certitudine diagnostici
1. Dureri in umeri si/sau redoare bilaterald
2. Primul atac cu o durata de 2 sdptimani sau mai putin
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3. VSH initial > 40mm/h

4. Redoare mai mult de o ord

5. Vérsta > 65 ani

6. Depresie si/sau scadere ponderala

7. Sensibilitate bilaterald in membrele superioare

Boala Still

Boala Still a adultului este o afectiune raré de etiologie si prevalenta necunos-
cute. Studii imunologice sugereazi asocierea cu HLA B14 si DR7, BW35,CW4 si
DR4. Afecteaza predominant tineri de varste cuprinse intre 16 si 35 ani.

Tabloul clinic este dominat de manifestérile extraarticulare ale bolii. Dupa o
infectie faringeand apare febra sau subfebrilitatea insotite de eruptii cutanate
petesiale, lipsite de prurit.

Febra in cadrul evolutiei bolii este specifica si are urmdtoarele particularitati:
apare acut, la toti pacientii, are un caracter remitent, cu cresteri pand la 39°-41°C
in orele serii, dar pot fi §i cresteri ale temperaturii corporale si in alte ore ale zilei
( dimineata, ziua), uneori pot apdrea diverse curbe termice (2 - 3 tipuri) Febra
de 39 °C este insotita de rigor cu transpiratii abundente la cedarea ei, ceea ce
este un test de dlferentlere cuo stare septicd. In timpul acutizirii bolii febra este
caracteristics, cu valori de 38 °- 39° C, dar ci poate persista timp indelungat in
procesele cronicizate si de activitate inaltd. Febra se specifica prin faptul ca nu
cedeazi la tratamentul antibacterian, dar este bine controlata cu AINS sau cor-
ticosteroizi. Acest fenomen este de asemenea inportant in aspect de diferentiere
pentru boala Still. Examenul obiectiv releva eruptiile cutanate, limfadenopatie,
hepatosplenomegalie, palpator dureri musculare.

Daci insistim la o colectare a anamnezei mai detaliate, in unele cazuri poate
fi depistati o infectie virald.

Diagnosticul

Criteriile bolii pentru stabilirea diagnosticului

Fiecare din

1. Febra >39° C, cotidiana, banald
2. Artralgii / artrite
3. Factor reumatoid negativ
4. Factor antinuclear negativ
Plus doua din

a) Leucocitozi >15x10° /1
b) Rash macular / maculopapular evanescent
¢) Serozite (pleuritd / pericarditd)
d) Hepatomegalie
e) Splenomegalie
f) Limfadenopatie generalizata.
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Lupus eritematos sistemic

Este o afectiune clasificata variat ca fiind o boali autoimuns firi specificitate
de organ, ca o boala inflamatorie reumatismali multisistemici sau formal cao
“vasculita colagenoasi / colagenoza vasculitici ©

Tabloul clinic. Boala poate debuta variat cu implicare poliorganici sau cu
afectarea unui singur organ. Diversitatea simptomelor este expusi in tabelul 24,
Febra in cadrul LES poate fi o manifestare de debut. Pacientul prezentand o stare
febrild, cu fatigabilitate, anorexie, dar poate apdrea i in perioada de stare, sem-
naland o infectie (bacteriana/viral) sau/si o recrudescentd a suferintei.

Tabelul 24
Manifestarile clinice ale LES
Sistemul afectat Manifestirile clinice
Musculoscheletal Artralgie, artrite, miozite,
tendinite
Cardiorespirator Pleurezie, atelectazie (micsorare)

pulmonars, pericarditi,
endocarditi, miocardit3,

Nervos Polinevrita, leziuni ale nervilor
cranieni, migrene, leziuni ale
méduvei osoase,cerebriti,
epilepsie, accidente vasculare,

coree
Urogenital Cistit, insuficient ovariani
primard, avort spontan
Renal Glomerulonefrits, sindrom
tubular
Vascular Sindromul Raynaud, vasculite,
tromboze venoase i arteriale
Ocular Uveit, leziuni retiniene
Anemie (hemolitici sau
Hemopoetic normocroma — normocitari),

trombocitopenie, limfopenie,
leucopenie, splenomegalie,

limfadenopatie
Mucocutaneu Mucositd, / ulceratii, rash,
fotosensibilitate, alopecie
Constitutionale Febra, fatigabilitate, anorexie,
greturi

Diagnosticul s e stabileste conform criteriilor de diagnostic, care implica
teste imunologice cu multiple modificiri autoimune (tab.25).
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Tabelul 25
Criteriile diagnosticului de Lupus eritematos sistemic

Criterjul Definitie

Rash malar Eritem facial fix (plat sau in relief) pe suprafete malare

Rash discoid Placi eritematoase cu cruste cheratozice aderente, cu
atrofii cicatriceale

Fotosensibilitate Rash cutanat dupa expunerea la soare anamnesticd
/observatd de medic

Ulceratii orale sau nasofaringiene | Observate de medic, fecvent indolore

Artritd Nonerozive; doua sau mai multe articulatii

Serozite Pleuriti sau pericardita

Afectari renale Proteinurie > 0.5g/24 h sau cilindri celulari (hematici,
granulosi sau micsti

Afectdri neurologice Crize(firi o altd cauza) sau psihoze

Afectari hematologice Anemie hemolitica cu reticulocitoza sau
leucopenie<4000/mm3 , sau limfopenie<1500/mm3,
sau trombocitopenie<100 000/mm3

Afectari imunologice Celule lupice sau ADN anti-nativ sau antiSm, sau testul
pentru lues fals pozitiv

Anticorpi antinucleari (ANA) ANA pozitiv, in absenta unei posibile induceri
medicamentoase

Febra mediteraniani familiara

Este o poliserozitd paroxismald familiard ce se caracterizeazd prin episoade
recurente de febra, peritonita si/sau pleurita, artritd, manifestdri tegumentare si
amiloidoza nu rareori este semnalata.

Etiologia este necunoscutd. Se presupune implicarea sistemului imun pe
fundalul unei ereditati cu o eroare de metabolism inndscutd cu un caracter de
transmitere autozomal recesiv, care survine in anumite grupuri etnice, in par-
ticular la arabi, turci, armeni si evrei. In fenomenele mentionate sunt implicate
genele MEFV, localizate pe cromozomul 16.

Tabloul clinic. Manifestarile suferintei se pot afisa in frageda copildrie (5 ani),
in adolescenti (aproximativ la 15 ani), dar survin in a cincea decadi a vietii. Se
caracterizeazd prin prezenta unor crize care, de reguld, dureaza 24-48 ore, dar
se pot prelungi 7-10 zile. Numarul crizelor este variat. Simptomele §i semnele
clinice includ accese recurente de febrd, artrita si serozita.

Febra este simptomul cardinal i este prezentd in majoritatea crizelor, rareo-
ri febra poate fi prezentd fara serozitd. Cresterea temperaturii corporale poate
fi precedata de senzatia de frig si cregte in 12-24 ore. Defervescenta (sciderea
febrei) este insotitd de transpiratii. Febra poate fi de la 38,5-40°C, fiind remar-

cate variatii. Durerile abdominale, provocate de peritonitd, sunt semnalate in
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peste 95% cazuri, variind in intensitate, poate debuta localizat, cu o ulterioara
extindere a algiilor, insotite de rigiditate si nu rareori pot iradia in spate, torace,
umeri; abdomenul este destins, cu defans muscular, cu descresterea sau dispari-
tia sunetelor intestinale. Mai pot fi manifeste greturi, vome, ceea ce necesitd o
diferentiere minutioasd.

Durerile toracice (pleuritice), provocate de pleurezie remarcate in peste 75%
din cazuri insotesc sau nu crizele abdominale in perioade variabile de timp. Cri-
zele toracice uneori preced inceputul crizelor abdominale. Toracalgiile pot fi uni
sau bilaterale, semnele obiective fiind diminuarea respiratiei, freciturd pleurald
cu sau firi revirsat pleural tranzitor.

Durerile articulare prezente in peste 75% se manifestd acut sau cronic §i pot
fi mono- sau poliarticulare, cu sinovitd si revarsat intraarticular in exces. Artral-
giile dureazi, de reguld, peste o sdptamand.

Manifestirile tegumentare sunt prezente la aproximativ 1/3 din suferinzi.
Semnele cutanate apar pe membrele inferioare, in regiunea maleolei mediane
sau pe partea dorsald a piciorului §i au aspectul unor leziuni localizate, dolo-
re, tumefiate eritematoase de 0,5-20cm in diametru. Apar independent de alte
simptome si dispar in 24-48 ore. Alte simptome si semne denoti includerea in
procesul patologic al membranelor seroase.

Afectarea SNC sa afigeazd prin cefaleea migratoare ce insoteste criza abdo-
minal3, instabilitatea emotionali - iritatie sau labilitate emotionald extrema in
perioada crizelor. Pe parcurs boala se poate complica cu depresii, absenta moti-
vatiei, amiloidoz4, afectiri ale vezicii biliare.

Diagnosticul

« Hemoleucograma - leucocitoza 10.000 — 30.000/mm’, in perioada crizelor,
o VSH accelerat, de asemenea in crize, dar revin la normal intre crize.

o Analiza urinei - hematurie, uneori

« Fibrinogenul este crescut,

o Proteina C reactiva prezenta,

« Haptoglobina serica,

« ceruloplasmina creste in crize.

« Lipidele serice sunt normale, de obicei.

« Testele hepatice fara devieri,

o Testele renale, fira devieri, dar in cazurile prezentei complicatiilor
apar semne specifice sindromului nefrotic urmat de insuficienta renald.

o Ecografia relevé splenomegalie,

« Oftalmoscopia fundului de ochi relevd - formatiuni minuscule albicioase,
punctiforme, denumite corpi coloizi, sunt semnificativi pentru diagnostic.
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o Radiografia toracelui poate releva semne de pericarditi, desi este rar descrisa.

o Teste imunologice includ reactia polimerizirii in lant, ELISA etc. darde
obicei sunt evaluate simptomele clinice care apar periodic.

In aspect de diferentiere este important de exclus
catastrofele abdominale majore:
e apendicita,
e pancreatita acuta,
o porfiria,
o colecistita acutd,
® obstructia intestinald etc.

Poliarterita nodoasa

Poliarterita nodoasd este o vasculiti a vaselor de calibru mediu, care de obicei
survine la barbatii de virstd medie, cu manifestiri clinice de caracter sistemic,
ocazional poate fi asociata cu hepatita B.

Tabloul clinic Este marcat de o multitudine de simptome care includ atét cele
constitutionale febra/subfebrilitate, starea de rau, pierdere ponderald rapida, cat
si semne de afectare a tuturor sistemelor de organe - tahicardie, mialgii, artralgii,
sindrom algic polinevritic, crize algice abdominale, care pot mima o colecistita
acutd, pancreatiti sau apendicitd; hemoragii gastrointestinale survin datorita
ulceratiilor mucoasei tractului digestiv, cardialgii de tip anginos cu insuficientd
cardiacd, se remarci uneori §i pericardita, afectarea rinichilor de tip nefriti cu
hematurie, proteinurie §i hipertensie arteriald cu insuficienta renala acutd sau
cronicd. Implicdrile pulmonare sunt mai rare, dar se poate afisa sindromul bron-
hospastic, inclusiv cu evolutie severa e astmul bronsic, alte manifestari pulmo-
nare polimorfe, sindromul Hamen - Rich (pneumofibrozi interstitiald difuzd
progresivd ). Pe tegumente - purpurd cu hemoragii subcutanate §i gangreni,
livedo reticularis persistent in evolutia cronici a bolii. Cu toate acestea nodulii
subcutanati dispusi pe traseul arterelor si caracteristici bolii, sunt observati mai
rar. La aparitia visceropatiilor este obligatorie combinatia nu mai putin de doud
sindroame viscerale. Simptomele suferintei si frecventa lor este redata in tabelul
26.
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Tabelul 26
Simptomele poliarteritei nodoase ( dupi W.Muller si R. Boos, 1982)

Atingerea viscerali Frecventa (%) Simptome clinice

Rinichi 74 - 90 Hipertensie arteriald,rinichi mic vascular,
insuficientd renald

Inima 66 - 80 Tulburiri de ritm cardiac, tahicardie,
insuficiensd coronariand

Tractul gastro-intestinal 46 - 70 Colici, ulceratii, perforatii, hemoragii,
ileus

Ficat 40 Hepatomegalie

Vezica biliard 12 Colecistopatie

Pancreas 30 Pancreatopatie

Sistem nervos central 20-40 Polimorf: manifestari in focar, crize,
tulburiri psihice

Sistem nervos periferic 60 Sindrom nevralgic-nevritic, polineurita

Pulmoni 40(7?) Participare specifica discutabila,
participare secundari

Ganglioni 8 Adenopatii

Splina 8 Splenomegalie usoara

Piele 30 Modificiri vasculare, formarea de noduli

Sange 90 Anemie, leucocitozd, eozinofilie

Articulatii 45 Sindrom artralgic, mialgic, rar poliartritd

Simptoame generale Peste 90 Scadere ponderali, febrj, astenie

Diagnosticul

o Hemoleucograma - anemie, leucocitozd, eozinofilie in evolutii severe
trombocitopenie,; VSH accelerata 50-60 mm/ h,
o hiper a, y- globulinemie.
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o Factorul reumatoid rareori prezent,

o reactia Wasserman fals pozitiva,

o testul Coombs direct pozitiv §i prezenta ag HBs,

« complexele imunocirculante in circa 50% cazuri,

o Investigatii instrumentale- arteriografia abdominala si / sau renald are
indicatii limitate. Aceste investigatii releva anevrisme multiple sau stenoze
segmentare.

o Biopsia musculara si cutanatd constituie examenul de laborator esential,
punand in evidentd leziuni caracteristice: necroza fibrinoida, reactie in-
flamatorie perivasculari sau fibrozi, cu obliterdri anterioare. Nu rareori
este necesard repetarea biopsiilor musculare deoarece leziunile pot fi de
varsta diferitd, afectarea musculara poate fi in focar, rezultatele obsinute
fiind negative.
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Diagnosticul este dificil §i este necesara prezenta triadei generale , integratd in ma-
nifestirile clinice ( mononeuritis multiplex adesea) si certificatd de leziunile vasculare
tipice atestate bioptic.

Criteriile diagnostice ARA (1990)

o Scidere ponderald cu peste 4 kg din momentul debutului bolii, care nu

poate fi explicatd de modificarea regimului alimentar sau alti factori

e Livedo reticularis raspandit pe tegumentele membrelor si toracelui;

e Dureri sau sensibilitate testiculard, fira relatie cu o infectie, traumatism

sau alta cauzd

« Mialgii difuze, care nu se limiteazi numai la centura scapulard si pelviand

si se insotesc de astenie musculard si de sensibilitate la presiune pe muschii

gambei

« Mononeuropatie sau polineuropatie

« Hipertensiune arteriala cu valori diastolice, care depagesc 90mmHg

o Semne de insuficientd renald, care nu pot fi explicate prin deshidratare sau

uropatie obstructivd.

o Prezenta antigenului de suprafati sau a anticorpilor hepatitei B in ser

» Anomalii evidentiate la arteriografie: anevrisme sau obstructie la nivelul

arterelor musculare care nu sunt explicate de scleroza sau displazie fibro-

musculara

« Biopsia unei arterii de calibru mic sau mijlociu, care evidentiazd in peretele

arterial infiltratii de polinucleare neutrofile.

Diagnosticul pozitiv se atestd in prezenta a 3 din aceste criterii.

Sarcoidoza

Sarcoidoza boali multisistemicd granulomatoasa, de obicei, afecteaza tineri
adulti si frecvent persista cu limfadenopatie hilari bilaterald, infiltratii pulmona-
re §i leziuni tegumentare sau oculare.

Tabloul clinic De reguli se afecteazd persoane aflate in decada a treia si a pa-
tra a vietii, cu preponderentd femei. Sarcoidoza poate afecta mai multe organe,
totusi cea mai obignuita prezentare este cea pulmonara cu simptome respiratorii
si modificiri radiografice pulmonare (50%), fatigabilitate si scidere ponderald
(5%), limfadenopatie (5%), febra( 5%).

Limfadenopatia hilard bilaterald este frecvent unicul simptom asociat cu o
durere surdd in torace, astenizare, febrd ugoari. Dispneea de efort apare pe par-
curs din cauza infiltrdrii pulmonare.

Manifestdri extrapulmonare. 10% din cazuri, prezinta eritem nodos, amin-
tind o degeratura, care de fapt este cea mai obignuitd varianti de eritem nodos.
Asocierea adenopatiei hilare bilaterale, simetrice cu eritem nodos se intimpla
numai in sarcoidoza.
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Manifestdri oculare si efecte asociate: uveita anterioara este cea mai frecventa
si provoaci tulburiri de vedere, dureri si hiperemie oculard. Uveita posterioara
se poate manifesta prin pierderea vederii. Circa 5% din cazuri sunt sarcoidozi
oculari observati de oftalmolog, pe cand in 25% cazuri uveita prin sarcoidoza
este asimptomatica. Pot fi prezente conjunctivita i leziuni retiniene. Ceratocon-
junctivita sieca gi mérirea glandelor lacrimale pot surveni.

Febra uveoparotidicd este un sindrom de uveita bilaterald cu marirea glandei
parotide impreun cu dezvoltarea paraliziei nervului facial remarcat in sarcoi-
doza.

Manifestéri osteoarticulare — artralgii fird eritem nodos (5%). Tumefierea
degetelor si depistarea chisturilor osoase la examenul radiologic.

Hepatospienomegalia este prezentd, desi consecintele ei clinice au fost remar-
cate rareori.

Implicarea cardiacd (3%): aritmii ventriculare, defecte de conducere si cardio-
patie cu insuficientd cardiaci congestiva sunt posibile. .

Implicarea sistemului nervos central (neurosarcoidoza) se intapld rar, dar oda-
ta survenitd se manifestd prin afectiuni neurologice grave (meningoencefalitd
cronic, leziuni ale ligamentelor spinale, paralizia nervilor cranieni, in special
leziunea bilaterali a nervuluiV1I, polineuropatie si miopatie)

Manifestdrile metabolice (de regulé rare) se pot prezenta sub formd de disme-
tabolii ale calciului, (hipercalcemie -10%). Hipercalcemia i hipercalciuria poate
conduce la formarea de calculi renali §i nefrocalcinoza.

Manifestdrile cutanate se exprima prin sindromul Lofgren, care constd din
eriten nodos, insotit de febra, poliartralgii si adenopatie hilara.

Diagnosticul

o Hemograma relevi anemie normocroms, normocitara; VSH accelerat

« Teste biochimice

» calciu seric crescut,

« hipergamaglobulinemie,

« nivelul seric al angiotenzin convertazei este perturbat in peste 75% pa-
cienti cu sarcoidoza netratatd ( acest test mai frecvent se foloseste pentru

*monitorizarea tratamentului steroidian)

« Radiografia pulmonara este pozitiva in 50% cazuri si evidentiazd limfade-
nopatie hilara bilaterals; infiltrare pulmonara progresiva. In 20% de cazuri
de sarcoidoza non - pulmonari radiografia pulmonara poate fi negativd, iar
leziunile pot fi depistate mai tarziu. Diferentierea este necesara cu alte afec-
tiuni ce evolueaza cu adenopatie hilara (tab. 27).
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Tabelul 27
Limfadenopatia hilara bilaterala
Patologie Particularitati
Limfomul Este neobisnuit sa afecteze numai
noduli limfatici hilari
Tuberculoza pulmonard Rareori se atestd o ldrgire simetricd a
nodulilor limfatici
Carcinomul bronsic cu interesarea la nodulilor Rareori se intdmpla un tablou de
limfatici contralaterali simetrism tipic.

« Tomografia computerizati - este o examinare mai sensibila si releva infil-
tratiile pulmonare difuze care nu sunt evidentiate radiografic.

« Biopsia transbronhiald, cel mai important si util examen paraclinic ( re-
zultat pozitiv in 90% cazuri de sarcoidozi pulmonara cu sau fara modificari
radiologice ale pulmonilor.Testul prevede o evidenta histologicéd pozitivé -
granulom prezintd 50% din pacientii cu sarcoidoza extrapulmonara clinica,
care au examenul radiologic pulmonar normal. Evidenta histologica releva
granuloame epitelioide necazeoase in mai multe organe.

o Teste functionale pulmonare arati defect pulmonar restrictiv cu infiltrare
pulmonari. Se constatd descresterea capacitatii pulmonare totale (TLC), o
descrestere a FEV1 si a FVC, un declin in transferul de gaze.

o Testul Kweim - Siltzbach implica o injectie intradermala de tesut sarcoid,
utilizat frecvent pentru confirmarea diagnosticului. Nu se recomanda a-1
folosi, deoarece existd riscul transmiterii infectiei in plus este si mai putin
sensibil si mai pufin specific decat biopsia transbronhiala care l-a inlocuit.

o Testul cu tuberculind este negativ in 80% din pacientii cu sarcoidoza si nu
are valoare diagnostica.

Boala Crohn

Este o afectiune majora inflamatorie nonspecifici intestinala, care poate afec-
ta orice regiune a tractului gastrointestinal cu penetrarea transmurald a leziunii
inflamatorii.

Tabloul clinic. Boala poate debuta insidios sau acut. Simptomele majore
sunt diareea, prezentd in 80% din cazuri, durerile abdominale, care pot fi de o
varietate majord (de la un minim disconfort pana la dureri colicative) si pot
afiga boala ca urgentd medicala: dureri acute in fosa iliacd dreaptd cu mimicria
unei apendicite, subfebrilitate sau febrd de diversa duratd, scadere ponderald,
urmati de simptome constitutionale aga ca starea de rau, letargie, anorexie, gre-
turi, vome. Cu toate acestea, pacientii pot rimane activi o perioadd de timp, dar
cu necesitate de interniri repetate. Manifestarile clinice in aspect evolutiv fiind
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variate si in dependentd de portiunea afectatd. Sunt de remarcat la interndrile
repetate starea generala de aspect astenizat, ulceratii aftoase in cavitatea bucala,
pierderea ponderald frecvent semnalate de pacient. Examinarea abdomenului
poate fi normali, desi pot fi palpate unele conglomerate, provocate de ansele
intestinale inflamate, abcese sau infiltrate pot fi ocazional gisite in fosa iliaca
dreapti. Examinarea rectald semnifici in 80% cazuri modificdri inflamatorii -
noduli, fisuri sau abcese perianale.

Manifestiri extradigestive sunt eritemul nodos, artrita, sacroileita, spondi-
lita anchilozanta, irita, calculii renali si cei biliari.

Diagnosticul

« Hemoleucograma: anemie normocromd, normocitard, cu deficit de fier gi
folati, poate fi scizutd concentratia de B12, leucocitoza , VSH accelerats,

o Proteina C reactiva crescutd

o Hipoalbuminemie - in cazuri severe de boald

« Testele hepatice de asemenea pot fi modificate

« Hemocultura trebuie recomandati la suspectia septicemiei.
 Coprocultura

« Radiografia, TC, Ultrasonografia organelor interne

« Sigmoidoscopia trebuie efectuati intotdeauna, deoarece in cazul afectarii
intestinului subtire rectul poate fi normal.

Boala Kawasaky

Este o boal3 acuti febrili cu eruptii cutanate. Mai frecvent apare la copii sub
5 ani.

Etiopatogenia bolii este necunoscuta.

Tabloul clinic. Se poate afiga prin  doud categorii de simptoame majore §i
auxiliare.

Principalele simptome

Febra de origine nedeterminati cu durata de 5 zile sau mai mult. De obicei
debutul este acut, cu febra inaltd, fira simptome prodromale cu manifestiri res-
piratorii — strinut, tuse sau rinoree. Limfadenopatia este prezentd la pacientii ce
in\tr)océ dureri in gat. Uneori aceste simptome preceda cu o zi febra inaltd aparuta
subit.

Febra este remitenti sau continua la valori de 38 - 40 °C curs de 1 - 2 sdp-
tdimani. Caracteriatica febrei din aceasti suferinta este faptul ci nu raspunde la
tratamentul cu antibiotice. O febra inaltd ce dureazd de peste 2 siptaméni se
constata la 14 — 20% cazuri. Febra constantd mai mult de 30 zile este foarte rar
intalnita. Cifrele medii ale febrei se mentin intre 39,0 i 39,9°C. Se considerd cd
cu cat durata febrei este mai mare, cu atét este mai mare probabilitatea de a se
forma anevrisme ale arterelor coronariene.

Manifestiri oculare. Dupi 2 - 4 zile de la debut apare conjunctivita cu o
congestie bilaterali. La o examinare apropiata fiecare capilar este dilatat. Con-
junctivita este caracteristica pentru 90% din cazuri.
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Rareori se remarca elimindrile purulente si o uveita anterioard. Manifestarile
relevate involueaza de obicei intr-o sdptdmana, doar rareori pot persista mai
mult de cateva saptamani.

Manifestdrile bucale si labialele. Timp de 3 - 5 zile de la debutul bolii sunt
prezente uscaciunea, hiperemia si fisurarea buzelor. Uneori apar sangeriri si
formarea de cruste. Mucoasa cavitatii bucale si faringele sunt difuz hiperemiate.
Frecvent proemina papilele linguale, dand aspectul de limba zmeurie. Aceste
semne involueazai timp de 2 saptamani de la debut, dar frecvent hiperemia buze-
lor se mentine timp de 3 - 4 sdptiméni.

Limfadenopatie cervicald acutd non - supurativd. Cu o zi pani la aparitia
febrei sau simultan cu febra inaltd apare limfadenopatia cervicald, cu dureri si
deformarea gatului. In unele cazuri tumefierea survine peste citeva zile dupi ce a
debutat febra. Dimensiunile nodulilor limfatici sunt dela 1,5 - 5 c¢m, ei formand
o masi fermd, nonfluctuantd. Uneori tumefierea bilaterala poate s simuleze ore-
ionul. Marirea semnificativd a nodulilor limfatici este ultimul criteriu important
pentru diagnostic. De obicei dlspare odati cu diminuarea febrei. In peste 2/3 din
cazuri limfadenopatia se remarcd la pacientii de origine nipona.

Exantemul polimorf. De la prima pind la a cincea zi de la debutul febrei pe
corp si extremitédti apare un rash polimorf. Rash - ul este deosebit de divers:
morbiliform, scarlatiniform, urticarian sau eritem multiform. Leziunile au in
diametru 3 - 5 mm si se extind pe corp si pe extremitéti timp de 2 zile. Leziunile
se extind si se conflueazi. Nu s-au semnalat vezicule sau cruste, dar uneori apar
pustule aseptice in regiunea genunchilor, feselor sau pe alte arii. Eruptiile dispar
in mai putin de o saptamana.

Modificdri ale extremitdtilor. La circa 2 - 5 zile postdebut, cand apare rash—
ul pe trunchi devin hiperemiate palmele i télpile. Simultan apare si un edem
indurativ. Uneori gradul de edem este considerabil, pielea devine tensionats,
lucioasd gi apar cripéturi. Cand febra scade tumefierea dispare, iar peste 10 - 15
zile de la debutul bolii apare descuamarea, care incepe de la varful degetelor cu
extindere pand la incheetura mainii.

Alte manifestari clinice i complicatii:

o cardiovasculare - sunt cele mai semnificative. In stadiul acut apare pan-

cardita §i arterita coronariana. Auscultativ se disting zgomote diminuate,
ritm de galop.
» gastro - intestinale — diareea survine in peste 35 % cazuri, dureri abdo-
minale, in cazul implicarii colecistului - dureri in hipocondrul drept. Ileus
paralitic poate surveni. Icter al tegumentelor la > 5 %.
e tractul urinar - albuminuria este frecventa in stadiul acut si o piurie asep-
ticd microscopicé. Aceste modificari dispar in faza de convalescenta.
« aparatul respirator - tusea i rinoreea prezente din debutul bolii. Radio-
grafic pot fi prezente infiltrate tranzitorii.
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o articulatiile - artrite si artralgii prezente in peste 25% din cazuri. Aceste
manifestiri dispar peste aproximativ o luni de la debutul bolii.

o sistemul nervos - meningitd asepticd survine in 20 - 50% din cazuri, se
aseamind cu meningita din oreion.

Diagnosticul

« Hemo leucograma ugoara anemie leucocitoza cu deviere stanga,

e VSH accelerat la 50mm/h (70%),

o Proteina C reactiva pozitivd (70%),

« Hipergamaglobulinemie cu cregterea IgE, a , - globulinele cresc, hipoal-
buminemie

e Trombocitozi- semnalati in siptdiména a doua de boali si pot fi 1000
~ 1500 x 10°/1,;

o Complexe imunocirculante

o Analiza urinei atesta o proteinurie, leucociturie.

e Rareori pot fi crescute transaminazele serice,

o Bilirubina <10 mg/dl,

e GOT seric i GPT sunt crescute de la 60 la 200 UI

o LDH creste de la 600 la 900 UI

e Modificirile electrocardiografice - in unele cazuri - PQ - variabil si
alungirea QT, cu voltaj scazut, modificdri ale ST §i T , aritmii.

« Ecocardiografia bidimensionali sau angiografia selectivé relevd anevrisme
ale arterelor coronariene in peste 40% cazuri. Ecocardiografia este o metoda
atat pentru diagnostic, cit si pentru monitorizarea in timp, care ar depista
anevrismele de pe traiectul proximal al arterelor coronariene.

« Examenul radiologic depisteazd, uneori, cardiomegalie, infiltrate pulmo-
nare tranzitrii

o Angiografia coronariani atestd anevrisme in peste 60% din cazuri.

« Ecografia organelor abdominale releva colecistita.

Criteriile de diagnostic pentru boala Kawasaky ( Kawasaky si col., 1974)

1. Febrs cu durati de peste 5 - 7 zile, care nu raspunde la antibiotice (95%)

2. Congestie conjunctivali bilaterald (88%)

?i. Exantem (90%): eritem difus al mucoasei bucale , limbi “de zmeur’, buze rosii, uscate si
surate

4. Exantem polimorf la nivelul trunchiului, fird vezicule sau cruste (92%)

5. Modificiri la nivelul extremitatilor (94%):

- eritem palmo-plantar*

- edem indurativ al mainilor si picioarelor*

- descuamarea pulpei degetelor**

6. Adenomegalie cervicald nesupuranti, cu ganglion de cel putin 1,5 cm diametru (75%)

Pentru diagnostic sunt necesare cel putin 5 criterii.

* Prezente in stadiul inifiol
** Manifestare de convalescentd
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BOLI ALE SISTEMULUI RESPIRATOR

Boli ale cailor respiratorii superioare
Amigdalita (tonzilita) cronicd

Amigdalita (tonzilita) cronicé - inflamatie cronici amigdaliana.
Etiologia este, de regul3, bacteriana.

Tabloul clinic - odinofagie nepronuntatd, disfagie, disconfort faringean, in-
tepaturi, zgardeturi, usciciune in faringe, senzatia de corp strdin in gat. Simp-
tomele mentionate sunt caracteristice atit pentru tonzilita cronici cat si pentru
alte afectiuni ORL. Simptome de ordin constitutional includ: febra sau subfe-
brilitatea remarcatd un timp mai indelungat sau periodic, dar frecvent este nein-
semnati. Manifestirile vegetovasculare exprimate prin transpiratii, cardialgii cu
caracter intepitor, cu posibild tahicardie, mai frecvent la efort fizic, de asemenea
astenizarea si oboseald care apar frecvent.

Diagnosticul de tonzilita cronici este extrem de dificil deoarece atét debutul
cit si evolutia ei nu prezintd semne specifice.

Semne obiective: simptomul Gize-hiperemia pilierului anterior,simptomul
Zac- edem in regiunea superioard a pilierului anterior, simptomul Preobrajens-
chii-hiperemia i infiltrarea pilierului anterior, puroi sau mase cazeoase in la-
cune, cicatricii, suprafatd brazdati a amigdalelor palatine, chisturi, micropolipi,
adenopatie regionald, edem, infiltratia i ingrosarea tesutului din jurul criptelor,
ganglioni limfatici regionali usor mariti (cu toate ca limfadenita s-ar putea dato-
ra i altor afectiuni ORL sau bucale)

Investigatii: in timpul acutizirii pot fi pozitive testele de inflamatie acuta:

« Hemoleucograma leucocitoza neinsemnatd, VSH moderat accelerati,

e Proteina C reactiva pozitiva,

e Disproteinemie ugoara,

e Acizii sialici, sulfomucoizii pot fi crescuti,

« Examenul bacteriologic al frotiului faringian este semnificativ care poate
releva un peizaj microbian deosebit de vast - streptococul 8 hemolitic, stafi-
lococul aureus, E. coli etc.

Dupi efectuarea tonzilectomiei de reguld dispar semnele de intoxicare §i
febra.

Intoxicatia cronicd tonzilogend
Este semnalatd deosebit de frecvent, imitand evolutia altor procese patolo-

gice: tireotoxicoza, pielonefrita, febra reumatismali traheite, bronsite, infectii
virale cronice etc.
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Tabloul clinic este marcat de predominarea simptomelor constitutionale
: subfebrilitatea, fatigabilitatea, starea de rdu, inapetenta, tulburérile de somn,
durerile in faringe, disfagia.

Semmne tipice: eliminari de puroi si dopuri de cazeum din criptele ami%daliene.

Diagnosticul. Anamneza i examenul obiectiv minutios al organelor ORL
necesita a fi foarte atent evaluate. Se recomandé programul de investigare pentru
subfebrilitatea de origine nedeterminata.

Sinuzita cronicd

Sinuzita cronicd - infectie cronici a sinusurilor paranazale care frecvent apare
ca complicatie a infectiei respiratorii acute (coriza, rinitd).

Etiologia. Infectia acuti este provocata de Streptococcus pneumoniae si Hae-
mcf)lphilus influenzae. Apare la persoanele cu anamnezi de boli respiratorii acute,
inflamatii ale sinusuriror, particularititi anatomice ale structurilor nazale, de
asemenea prezenta proceselor inflamatorii dentare.

Tablou?clinic Cefalee resimtitd predominant in regiunile frontala fi facia-
14, de obicei persistentd in procese cronice avansate. Sensibilitate si elimindri
nazale in acutiziri.Degi 0 anamnezi mai atentd pune in evidentd simptomele
generale subiective: indispozitie generala, cefalee difuzd sau localizata de inten-
sitate diferitd, anorexie, insomnie, pierderea capacititii de muncé, subfebrilitate
periodica, transpiratii abundente etc. Din semnele obiective poate fi remarcata
paliditatea tegumentelor.

Nu rareori, sinusita cronica evolueazi cu simptome modeste (fiind prezen-

ta doar o cefalee persistentd) iar subfebrilitatea apare repetat.

Diagnosticul
« Radiografia sinusurilor nazale
e Se recomandd programul de investigare pentru subfebrilitatea de origine
nedeterminata.
¢ Punctia diagnosticd a sinusurilor nazale cu analizele de rigoare pentru
identificarea agentului patogen si antibiograma.
¢ TC, RMN

Boli ale ciilor respiratorii inferioare
Bronsectacziile

Brongectaziile - dilatatii permanente i ireversibile ale bronsiilor de calibru
mediu ( subsegmentare), cu alterari structurale ale peretelui si obliterarea rami-
ficatiilor lor distale (“fund de sac”)

Etiologia. Fibroza chisticé este cea mai frecventd cauzi de dezvoltare a bron-
sectaziilor, desi diverse stiri patologice pot induce alterdri profunde ale bron-
hiilor (tab. 28)
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Tabelul 28
Cauze de bronsectazii
Deficienta (congenitald/dobandita) a elementelor Rdspuns imun
peretelui brongial Aspergiloza bronhopulmonari
Sechestrare pulmonard alergicd
Obstructie pulmonard mecanicd Stare dupd transplant pulmonar
Corpi strdini Deficientd imund
Mucus dens Primard
Tuberculozi, Panhipogamaglobulinemie
Stenoza posttuberculoasd Deficients selectiva de
Tumori imunoglobuline (IgA si [gG2)
Leziuni brongice postinfectioase Secundard
Pneumonii bacteriene si virale, inclusiv pertusis, HIV si malignizare
rujeold si pneumonie de aspiratie Defectul clirensului mucociliar
Granuloame si fibroza Dischinezie ciliard primara
Sarcoidozd (sindromul Cartagener cu
Alveoliti fibrozanta dextracardie §i situs inversus)
Fibrozi chistica
Dobanditi
Sindromul tinerilor -
azospermie, sinuzitd

Tablou clinic Evolutia bolii este latentd si trenantd, cu recurente frecvente in
timpul rece al anului. In stadiul incipient al bolii, cAnd nu este prezentd sputa in
cantitati mari si tusea, subfebrilitatea poate fi unicul simptom al bolii bronsec-
tatice. Se recomandi programul de investigare pentru subfebrilitatea de origine
nedeterminata.

Semne obiective. In perioada evolutivd devin semnificative expectoratiile
purulente - bronhoreea — cu sputé galbena sau verzue in cantitate variabild (sub
30ml/zi in perioada de acalmie, atingand 200 - 300 ml/zi in perioade manifes-
te), eliminati in special dimineata. Aspectul sputei este unul caracteristic, cu
depunere in patru straturi in paharul conic: grunjos, purulent, mucos si seros. In
dependenta de prezenta florei microbiene anaerobe asociate, sputa poate deveni
fetida. Poate fi afectatd o arie strict circumscrisd a pulmonilor §i atunci evacua-
rea sputei depinde de pozitia corpului. Daci, conditiile se agraveaza, pacientul
sufera de halena gurii (miros nepldcut din cavitatea bucald), iar tusea, de diversa
intensitate este simptomul cvaziprezent, de obicei, fira efort, apare mai ales di-
mineata, declansati de cantitatea mare de sputd, ce irita zonele tusigene; hemop-
tizia, uneori sub formi de striuri sanguinolente, alteori - hemoptizii, produse de
lezarea vaselor sangvine din peretele bronsic; dispneea, necaracteristicd, apare
de obicei tardiv, cand se instaleaza insuficienta respiratorie. Pe pacursul evolutiei
bolii se fac prezente modificérile trofice ale ariilor distale -hipocratismul digital.
Auscultativ - respiratie asprd cu raluri de asupra ariei afectate.
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Diagnosticul
« Radiografia toracelui efectuati in 2-3 proectii relevd prezenta umbrelor
inelare sau in forma de plasé la baza unui pulmon sau paracardial, care sunt
sugestive pentru brongectazii. Restringerea segmentului pulmonar sau a
pulmonului integral cu deplasarea mediastinului pe partea afectatd este un

Splom indiect 2 brogseclazidor; dovedind o fbrozs scgmentari
« Bronhografia cu substantd de contrast este metoda principald de stabilire
a diagnosticului
« Examenul sputei, recoltati prin lavaj bronsial, cu cultura si sensibilitatea la
antibiotice sunt importante
« Spirografia - relevi disfunctii ventilatorii de tip obstructiv cu cresterea
volumului rezidual, reducerea schimbului alveolar mai tarziu cu aparitia
hipoxiei.
« Radiografia sinusurilor nazale este importantd, deoarece 8-30% din pa-
cienti prezinta concomitent sinuzitd purulentd.
« Imunoglobulinele serice - s-a constatat ci peste 10% din pacienti sunt cu
deficiente imune. :
e Electrolitii din lichidul de transpiratie, necesita a fi apreciati, deoarece se
atestd un dezechlibru,
e Clearance-ul mucociliar (clearance-ul nazal al zaharinei: Imm?® de za-
harini se plaseazi in turbinatul inferior §i se masoara timpul de degustare
- normal este < de 30 min)

Abcesul pulmonar cronic

Particularitdti - este de obicei o complicatie a pneumoniei, cele mai frecvente
cauze sunt aspiratia, in special la persoanele ce fac abuz de alcool, ca urmare a
unei pneumonii prin aspiratie, dupi inhalarea accidentald a corpilor straini in
bronhie si ocazional survine cand bronhia este obturati de carcinomul bronsic.
De asemenea la persoanele vérstnice abcesul pulmonar are o evolutie latentd,
indelungata.

Etiologie. Abcesul pulmonar se poate dezvolta in urma evolutiei unei pneu-
monii specifice provocata de Staph. pyogenes sau Klebsiella pneumoniae. Embelii
septice, de obicei stafilococi, care rezulti in abcese pulmonare multiple. Ariile
infarctate ale pulmonilor pot ocazional si formeze cavititi si rareori si se infec-
teze.Abcesul amibian poate sa se dezvolte in lobul drept inferior prin propagare
transdiafragmald din abcesul amibian hepatic.

Tabloul clinic este dominat de simptomele si semnele unei pneumonii cu
evolutie severd sau pot surveni in urma unei pneumonii inadecvat tratate, pe
parcurs asociindu-se o febra oscilantd, cu producerea de sputi, adesea riu
mirositoare, datoritd cresterii numarului de microorganisme anaerobe. Simp-
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tomele de intoxicatie sunt evocatoare (transpiratii, slabiciuni, fatigabilitate, sca-
dere ponderala). Semnele toracice sunt modeste, dar in cazurile evolutiei latente
apare hipocratismul digital.
Diagnostic
e Hemoleucograma - anemie cu deviere leucocitard spre stinga cu neseg-
mentate/ neutrofiloza si cresterea VSH
« Radiologia toracelui, de reguld, in locurile tipice ( segmentele I, VI, rareori
in segmentele bazale) se observa portiuni de pneumoscleroza, cu o cavitate,
care de regula este observati pe tomograma.
« Examenul sputei este necesar.
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BOLI ALE RINICHILOR
Pielonefrita cronica

Pielonefrita cronici (pielonefrita atroficd, nefropatie de reflux).

Etiologia. Microorganismele incriminate - Escherichia coli si alte coliforme
(in peste 70%), Proteus mirabilis (12%), Klebsiella aerogenes (4%) si Enterococcus
faecalis (6%) ambele fiind mai frecvent ca infectii intraspitalicesti, Staphylococcus
saprophyticus sau epidermidis(10%) . Un rol aparte revine valvei vezicoureterale
(prezenta disfunctiilor valvulare).

Tabloul clinic.Pielonefrita cronici, in special forma sa latenta poate evolua cu
o stare febrild sau subfebrilitate.

Simptome §i semne:

- mictiuni frecvente ziua si noaptea
- dureri in gol (disurie)

- dureri si sensibilitate suprapubiand
- hematurie

- urind mirositoare (neplicut).

Aceste simptome sunt in relatie cu inflamatia uretrei si vezicii.

Anamnestic sunt evocatoare durerile lombare si cu sensibilitate locald, cu fe-
bri si stare generala deteriorati. Acestea fiind semnalate, sugereaza o extindere
a infectiei in pelvis §i rinichi numiti pielita sau pielonefrita.

Infectia tractului urinar se poate, de asemenea, prezenta fara sau cu simpto-
me minimale sau pot fi asociate cu simptome atipice aga ca durerile abdominale,
febra sau hematurie in absenta mictiunilor frecvente sau disuriei.

Diagnosticul

Pentru diagnostic sunt importante urmatoarele repere:
o la pacientul suferind, a survenit o reinfectie sau este o recidiva a bolii cu
microorganismele precedente?
o de asemenea din anamnestic este important de concretizat daca infectia
tractului urinar a aparut la persoane in antecedentd cu functia normald a
tractului.urinar, sau la cei care prezentau deja disfunctii( litiazd renald, ade-
nom de prostati, alte boli care pot provoca retentie de urina).

« Recidiva se stabileste in prezenta bacteriuriei recurente cu acelasi agent pa-
togen la nu mai mult de sapte zile de la tratamentul antibacterian i acceptat

ca eradicarea infectiei. De obicei recidiva survine in conditii cAnd este difici-
13 eradicarea microorganismului patogen (exemplu - in prezenta calculilor
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renali, cicatrici renale, polichistozi renald sau prostatita bacteriana).
« Reinfectia - in aceste cazuri bacteriuria este absentd dupi tratament in

ultimele 14 zile, de obicei o perioadd mai indelungati, urmata de o recurenta

a infectiei cu aceleasi sau alte microorganisme. Acest fenomen nu se pro-
duce datoritd lipsei de eradicare a infectiei, dar este un rezultat al reinvaziei

tractului, care e susceptibil la organisme noi. Aproximativ 80% din infectiile
recurente se datoreaza reinfectiei.

Diagnosticul se stabileste pe baza culturii cantitative a portiei medii de urind

§i prezenta sau absenta piuriei.

e Analiza urinei relevd -leucociturie, care prevaleazd asupra eritrocituriei,
corpi Malbin si bacteriurie in timpul acutizirii bolii ( la 1/4 din pacienti); la

1/3 sunt depistate “leucocite active”
« Urocultura cantitativa
« Sunt caracteristice hipoizostenuria precoce

o Examinirile imagistice (ecografia, radiografia abdominald, urografia ex-
cretorie, scintigrafia cu radionuclizi, cistouretrografia, cistoscopia) fiind

decisive relevi asimetria renald, disfunctii si alte deteriorari renale.

Criteriile de diagnostic al infectiei tractului urinar sunt expuse in tab. 29

Tabelul 29

Criterii de diagnostic ale bacteriuriei

Femei tinere simptomatice

> - 102 microorganisme coliforme/mL de urina plus piurie (>10 WCC/mm3 )
sau

> - 10 5 oricare alt microorganism patogen /mlL urind
sau

orice crestere a microorganismelor patogene in urina obtinutd prin aspiratie suprapubiand.

Barbati simptomatici
> -10 3 organisme patogene /mL urind

Pacienti asimptomatici
> - 10 5 organisme patogene / mL urind in doud determindri
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INFECTIA CRONICA STOMATOGENA

O sursi de subfebrilitate pot fi de asemenea dintii cariati si granulomatosi.

Infectia cronici stomatogeni este un focar cronic de inflamatie in cavitatea
dentara (granulomul dentar) sau a tesuturilor adiacente, care induc o stare de
sensibilizare a organismului cu simptome si semne clinice notabile.

Tabloul clinic Evolutia este latentd, de durati si dominata de prezenta simp-
tomelor de ordin constitutional - slabiciuni generale, oboseala, cefalee, nu
rareori subfebrilitate. De asemenea este prezentd halitoza (miros neplicut din
cavitatea bucali).

Semne obiective - la un control stomatologic se depisteazd patologia dentard i / sau
ale structurilor adiacente.

Diagnosticul

« Hemoleucograma releva anemie secundara, leucocitoza si / sau limfo-
penie, VSH poate fi crescuta )

« Titrul de antistreptolizina —O majorat,

« Testele cutanate cu diversi alergeni pot fi pozitive

 Examen stomatologic cu radiografie dentard, care releva modificari
caracteristice.
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BOLI ALE TRACTULUI BILIAR $I FICAT
Colangita acuta

Etiologia. Survine ca urmare a infectiei bacteriene ( peste 75%) in ducturile
biliare §i intotdeauna este secundari anomaliilor de flux biliar.

Cauze comune: calculii intraductali, stricturile biliare, prezenta obstruc-
tiei ducturilor largi, neoplasme, sau ca urmare a manipulatiilor endoscopice pe
structurile date (colecistopancreatoscopia retrogradd).

Tabloul clinic este dominat de colica biliard, icter, febrd hecticd cu rigor
(triada Charcot), dureri in etajele abdominale superioare cu accent in hipo-
condrul drept. Aceste simptome sunt prezente in 70% din cazuri. Particularitdti
prezint3 bolnavii vérstnici, la care boala evolueazi cu colaps si septicemie Gram
- negativd. Semnele specifice pot fi minime, dar sensibilitatea in hipocondrul
drept este prezentd.

Diagnosticul

¢ Hemoleucograma atesta leucocitozd marcata

« Hemocultura este obligatorie, deoarece certifici prezenta infectiei cu
E.coli in majoritatea cazurilor.

Colangita cronica

Tablou clinic Dificultifi diagnostice deosebite prezinti pacientii cu colangi-
ta cronici, la care durerile in hipocondrul drept lipsesc, dar este frecvent pruri-
tul, astenia, frisonul, subfebrilitatea periodicd %relatati de pacient sau observatd

de medic), manifestiri dispeptice, sciderea ponderald. Semne obiective-tegu-
mentele usor icterice, palparea abdomenului semnificd marirea dimensiunilor
si indurarea ficatului.

Diagnosticul
« o Hemoleucograma - atestd leucocitoza moderatd, VSH crescuta
o Fosfataza alcalina pe parcurs creste,
e Lipidele serice crescute
 Examinarea ecografici releva un ficat madrit.

« Ciroza biliara primara
Ciroza biliara primari - este o afectiune cronic3, in cadrul cdreea se produce
o destructie progresivé a ducturilor biliare, eventual pot duce la cirozd. Statistic
este constatati o prevalentd a 90% de femei , cu varsta de 40-50 ani. Ciroza bilia-
rd primara mai este denumita §i colangitd cronicd non-supurativd, dar aceastd
denumire este mai evocatoare in stadiie de debut, pani la formarea cirozei.
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Etiologia bolii nu se cunoaste.

Tabloul clinic Maladia evolueazi deseori asimptomatic si pacientii sunt des-
coperiti la examenul de rutina avand hepatomegalie; pruritul este un semn pre-
coce si frecvent precede icterul cu cativa ani. Febra si subfebrilitatea pot apire:
periodic in cadrul evolutiei bolii, fiind semn al unui proces infectios inflamato:
tranzitor sau al inflamatiei autoimune. Cand apare hepatomegalia icterul este
deja prezent. In stadiul tardiv pacientii sunt icterici, cu prurit sever, au xantelas-
me pigmentate pe pleoape sau alte depuneri de colesterol, in regiunile plicilos
articulare la membrele superioare mai frecvent. Pe parcurs hepatosplenomegali:
se poate afisa. Frecvent sunt constatate asocieri cu alte afectiuni autoimune s:
anume: asocieri cu sindromul Sjogren, cu sclerodermia, artrita reumatoida. Ir
70% cazuri este prezentd keratoconjunctivita sicca. De asemenea se mai remarc:
acidoza tubulari renali si glomerulonefrita membranoasa.

Diagnosticul

« Bilirubina -pot fi cifre normale

e Enzimele hepatice normale

o Fosfataza alcalind crescutd frecvent este unica anomalie care poate pune
pe ganduri clinicianul, acest test fiind perturbat pe fundal de cifre normale
ale bilirubinei, enzimelor hepatice,

o Colesterolul seric este crescut

o IgM sericd foarte crescutd

o Anticorpi mitocondriali prezenti

o Examenul cu ultrasunete relevi o alterare difuzi in arhitectura ficatului

« Biopsia ficatului este necesara.

Colecistita cronicia

Colecistita cronicd afectiune cronici care survine ca urmare a inflamatiei acute
de colecist, dar nu rareori apare pe fundalul unor boli deja existente a tractului di-
gestiv (gastritd cronici, pancreatitd cronica etc.) dar i a unor afectiuni dismetabolice
(obezitate).

Etiologia este diversi - bacterii, virusuri, nematode, factori toxici, alergeni etc.

Tabloul clinic Este caracteristic sindromul algic cu aspectrde colici (in cazul
prezentei litiazei biliare), dar mai persistd si dureri surde sub rebordul costal drept
cu iradiere caracteristicd in omoplatul drept, claviculd si humerus cu febra sau sub-
febrilitate. Durerea, de reguld, este urmatd de manifestiri dispeptice (gust amar /
metalic, eructatii, grefuri) §i nu rareori vomd, care mai frecvent apar dupi stresur;
alimentare. Desi uneori simptomele pot lipsi sau pot fi vagi si se exprimi prin in-
digestie, disconfort si/sau distensie in etajul superior al abdomenului. Simptome
constitutionale asa ca astenizarea, insomnia, oboseala sunt semnalate de pacienti.

Semnele clinice includ icterul tegumentelor i mucoaselor, de intensitate va-
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riatd si in stricta corelatie cu gradul de obstructie. Dureri la palpare in zona de
proectie a vezicii biliare §i semne de inflamatie biliara. Ficatul poate fi marit daca
obstructia dureazi de peste céteva ore. Fenomene de ordin - urind intunecata,
scaun decolorat sau constipatii alternand cu diaree fiind anamnestic remarcate.
O obstructie biliara sau crizele repetate pot induce o ciroza biliara secundara.

Diagnosticul
o Hemoleucograma relevd in acutiziri leucocitoza cu neutrofilozd, VSH
crescutd
e Hemocultura - pot fi prezente microorganisme specific intestinale E.coli,
Strep. faecalis.
o Testele biochimice relevi tablou de colestazd cu majorarea bilirubinei
conjugate,
o Cresterea fosfatazei alcaline in ser,
e Aminotransferazele fiind normale
e Timpul protrombinic poate persista crescut peste cateva siptamani, dato-
ritd tulburirilor de absorbtie a vitaminei K.
o Ecografia organelor abdominale releva semne de inflamatie
e Radiografic, uneori poate fi distinsa o bild micd ratatinatd. In prezenta
calculilor biliari ( peste 75% cazuri)- dilatarea ducturilor biliare comune.
e Colangiopancreatografia cu rezonanti magnetici se efectueazd in cazul
calculilor dificil de detectat.
e Colecistopancreatografiea retograda endoscopica se indicd 1in cazuri di-
ficile.
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BOLI NEUROLOGICE
Sindromul de oboseala cronici

Este o afectiune cronica proinfectioasi, care include o stare de oboseala per-
sistentd, afectind atat varstnici, ct si copii (dupd autorii americani ). In trecut
aceastd boald se mai numea encefalomielitd mialgica, infectie cronici cu virusul
Ebstein -Barr, iar cu incepere din 1969 - neuroastenie, astenie neurocirculato-
rie, sindrom astenic.

Etiologia bolii se considerd a fi: virusul Ebstein -Barr , unii adeno- §i ente-
rovirugi, Herpes virus simplu tip 1,2, HHV 6 -70%, citomegalovirus, virusul ru-
geolei, virusul Coksaki A, B, virusul hepatitei A, ecovirusi etc., virusi cu actiune
si afectare latentd, cu capacititi neuro- §i imunotrope, deoarece in cadrul acestui
sindrom se afecteazi SNC si sistemul imun. Infectia non-virald cu Candida spp.
de asemenea poate fi cauza sindromului dat.

Deoarece principalele tinte ale agresiunii virale sunt SNC si sistemul imun
se manipuleazi denumirea bolii de sindromul oboselii cronice si a disfunc-
tiei imune.

Varsta preferentiala - sub 45 ani, mai frecvent persoane de sex feminin. De
obicei boala se manifestd dupé 2 ani de la imbolnavire, de la prima criza, apoi
se poate declanga si apdrea dupi o infectie virald respiratorie acutd, sau gripa,
poate diminua, dar se instaleazi o depresie marcata cu astenie psihica si fizica
pronuntatd

Tabloul clinic Spectrul simptomelor este variat §i poate fi inclus in cadrul a
numeroase afectiuni. Din aceste considerente, pentru a optimiza soluionarea
problemelor diagnostice se propun criterii de diagnostic ale acestei stari morbi-
de elaborate de Centrul de Control al Bolilor (SUA) divizate in:

Criterii diagnostice majore:
1) Oboseala persistentd i diminuarea capacititii de muncéi ( nu mai putin
de 50%) la persoane in trecut sinitoase (in ultimele 6 luni)
2) Lipsa altor cauze sau boli, care pot provoca o oboseal4 cronici;
Criterii simptomatice minore:
1) Debut acut aseménitor unei infectii respiratorii virale acute, cu febra pana
la38°C;
2) Dureri si disconfort in gt,
3) Ganglioni limfatici cervicali, occipitali, subaxilari crescuti de volumpéna
la 0,3 - 0,5 cm, dolori;
4) Slabiciuni musculare generalizate , inexplicabile;
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5) Dureri in anumite grupuri de musgchi;

6) Artralgii migratorii;

7) Cefalee periodici;

8) Astenie fizicd pronuntati cu o ulterioara oboseald cronicd;

9) Oboseala prelungiti ( peste 24 ore)

10) Tulburari de somn,

11) Tulburiri neuropsihice (fotofobie, diminuarea memoriei, iritabilitate
marcatd, modificiri de constientd, obnubilare, diminuarea intelectului, im-
posibilitatea de a se concentra, depresii).

Criterii obiective (fizice):
1) Temperatura subfebrila

2) Faringita neexudativa
3) Ganglioni limfatici cervicali sau axilari mériti - cu diametru de 2 cm.

Diagnosticul pozitiv este in cazul
« cAnd sunt prezente 1, 2 criterii majore, de asemenea 6 din 11 criterii mino-
re simptomatice i minimum 2 criterii obiective din cele trei,
e sau nu mai putin de 8 din 11 criterii minore simptomatice;

Criterii precise ale testelor de laborator nu au fost stabilite, dar s-au remarcat
perturbdri ale unor constante biologice (atat cresterea lor cat si diminuarea).

Astfel au fost stabilite in mai multe observatii clinice devieri ale hemoleu-
cogramei: leucocitozd (20%), leucopenie (20%), limfocitoza relativd ( in mediu
la 22%), limfopenie ( 28%), limfocite atipice ( 30%), monocitoza ( 48%), VSH
acceleratd ( 18%), cu sciderea VSH 0,1 — 2mm/h (40%); transaminaze crescute
(20%), hipertireoza cu cregterea hormonului tireostimulant (7%). Testele sero-
imune: anticorpi antinucleari, factorul reumatoid -in concentratii nesemnifica-
tive. Testele imune sunt contradictorii: IgA, IgD, IgG IgM indica atat crestere
citsi descrestere. Testele Monospot sunt sensibile. In cazul unei infecti latente
depistdm titre crescute de anticorpi IgG specifici pentru infectia respectiva (EB-
V,CMYV etc), daci este prezentd infectia acutd, primard, vor fi titre crescute de
anticorpi IgM pentru virusul corespunzitor.CIC sunt detectati in concentratii
scazute ( 53%). Multi pacienti cu sindromul de oboseala cronica prezintd reactii
alergice cu IgE crescut. Limfocitele Tsi B prezinta unele disfunctii, dar nesem-
nificative. Un fapt confirmat este acela ci in 73% cazuri s-a remarcat un numar
scizut de killeri naturali (NK). Datele sunt prezente in tab.30.
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Tabelul 30
Parametrii imuni caracteristici sindromului oboselii cronice.

Parametru Scazut Normal Crescut

T helperi +
T supresorii +

CD4/CD$ +
CD11b+/CD8+ +

HLA -DR+/CD8+ +
CD38+/CD8+ +
CD3+/CD56? +

CD56+ +

Receptorul IL-2 +
Activitatea +

killerilor naturali

Raspunsul mitogen +
al limfocitelor

Imunitatea umorali +

IgA secretorie din b+
saliva

Complexe imune

Anticorpi tisulari si +
proteici
Anticorpi virali +
Anticorpi fungici +

Sindromul diencefalic

Este un complex de simptome ce survin ca rezultat al afectirii regiunii hipo-
talamice, cu un tablou de dereglari vegetative, trofice, endocrine. Cele trei com-
partimente ale hipotalamusului (anterior, mediu, posterior) fiind responsabile
desanumite functii. Portiunea anterioara este responsabild de reglarea functiilor
sistemului nervos parasimpatic, cea posterioara — functiile sistemului simpatic,
segmentul mediu - dirijaz3 functiile endocrine si cele trofice. Intre hipotalamus
si hipofizi existd o interactiune complexd. De asemenea sunt vizate de factorii
agresivi si particularititile de vascularizare, care este deosebit de intensd, in spe-
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cial vascularizarea capilara, cu o permeabilitate deosebita, prin care se asigura
trecerea din singe spre creer a tuturor substantelor circulante. Prezenta acestor
factori cauzali modifici permeabilitatea retelei si suscitd manifestarile clinice.

Etiologia. Traumatismul craniocerebral, infectiile (virale, bacteriene) tumo-
rile, bolile endocrine, maladiile cronice viscerale pot provoca diverse simptome
clinice. Nu in ultimul rand trebuie mentionat traumatismul psihic cronic.

Tabloul clinic. Simptoamele sunt polimorfe: semnificative i ingrijoratoare
pentru pacient sunt perturbarile de termoreglare, care se manifesta prin subfe-
brilitate sau febri, de schimburi hidroelectrolitice, metabolism lipidic, protidic,
disfunctii endocrine, tulburari de somn, apetit (bulimie sau anorexie), cefalee,
vertijuri, cardialgii, palpitatii, dispnee etc.

Diagnosticul.
« Important este anamnesticul, care releva prezenta factorului etiologic.
e Termometria (rectala, la ambele fose axilare, etc) timp de 7-10 zile cu o
evaluare minutioasd a posibilelor diferente.
o Se recomandi efectuarea programului pe etape pentru concretizarea sub-
febrilitatii.
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BOLI ENDOCRINE
Sindromul premenstrual

Sindromul premenstrual (SPM) - apare ca urmare a fluctuatiei / perturba-
rilor estrogenilor §i progesteronului. Date recente sugereazi ca femeile cu SPM
metabolizeaza progesteronul deosebit producand mai putini allopregnanolond ( un
neurosteroid ce sporeste functia receptoare in creier, cu actiuni diverse si efecte an-
xiolitice).

Tipul si intensitatea variazi de la femee la femee, de la ciclu la ciclu, se pot ma-
nifesta de la citeva ore pani la 10 zile, eventual persistd. Uneori, apar la inceputul
menstrelor si, de obicei, dispar pe parcurs sau diminueazd in intensitate cu anii.

Tabloul clinic. Se caracterizeazd prin alterarea dispozitiei si efecte psi-
hologice - iritabilitate, nervozitate, lipsa controlului, agitatie, furie, insomnie,
dificultate in concentrare, letargie, depresie si fatigabilitate severa. Manifestéri
tegumentare — acne, neurodermatitd, uneori agravarea altor afectiuni. Retentia
lichidelor cauzeazi edeme cu o crestere tranzitorie a greutdtii corporale, oligurie,
mdrirea pieptului §i dureri. Semnele neurologice si vasculare includ: cefalee,
vertije, sincope, parestezia extremititilor, episoade de subfebrilitate , palpitatii
cardiace, echimoze la traumatisme ugoare, epilepsia se poate agrava. Probleme
respiratorii (alergii, infectii) si tulburarile oculare se pot agrava. Semnele ga-
strointestinale includ: constipatii, greturi, voma, modificri de apetit, senzatia de
greutate sau plenitudine, de presiune sau dureri in spate.

Diagnosticul.

« Cu o atentie sporita se colecteaza anamnesticul,

o Se efectueazd o corelatie a aparitiei simptomelor si semnelor clinice cu

perioadele ciclului ovarian,

o Se recomanda efectuarea termometriei rectale §i a programului pe etape

pentru concretizarea subfebrilititii. De asemenea este necesard excluderea

altor eventuale maladii cu risc major.

o Testarea hormonilor in corelatie cu ciclul ovarian

« Consultul unui ginecolog - endocrinolog este binevenit.

Menopauza

Manifestarile clinice ale menopauzei

Etiologie. Premenopauza, denumitd §i perimenopauzi este dominati de mani-
festirile deficitului de progesteron si al excesului estrogenic relativ sau absolut, care
impun perpetuarea de tahimenoree, bradimenoree asociatd cu menoragii, mastodi-
nii premenstruale, toate fiind generatoare de simptome ale SNC- anxietate, bufeuri.
Sunt de asemenea cvaziprezente modificirile de dispozitie, agresivitate, reducerea
capacititii de munca.
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Tabloul clinic. Menopauza instalati se asociazd cu o gami de simptome ca-
racteristice:

- bufeurile de caldura apar la 75% din femeile intrate in menopauzi,
mai frecvent daci temperatura mediului este crescutd, dureazi 15-20
minute, se manifestd predominant nocturn, asociindu - se cu insomnii.
Incep uneori cu o presiune intracraniani, urmate de un val de cilduri,
care inundd fata, toracele si gatul. Dupai care se rispindeste in tot organis-
mul. Se asociazi cu palpitatii, cefalee, ameteli, modificiri ale temperaturii
corporale - febrd sau subfebrilitate, ( la sfarsitul bufeului temperatura cor-
porala se reduce cu 0,2 °C).

- Atrofia tractului genital i a celui urinar, determinati de carenta estro-
genicd cu vaginitd atroficd cu parestezii locale si dispareunie. Epiteliul vezi-
cal se atrofiazd progresiv, cistitele devin frecvente, iar incontinenta urinara
de efort poate deveni la femeile vérstnice o complicatie invalidantd. Pe cand
deficitul de progesteron se afiseazi prin tahimenoree, bradimenoree, asocia-
td cu menoragii, mastodinii premenstruale, generatoare de anexietate, rare
bufeuri. Se asociazi frecvent modificiri de dispozitie, tendinté de agresivita-
te, reducerea capacititii de concentrare a atentiei. Rareori menstrele dispar
brusc, fird simptome premonitorii.

- Simptomele generale sunt polimorfe §i insistematizabile: cefalee, redu-
cerea apetitului si tulburdri digestive, dificultati respiratorii, dureri §i redori
articulare si lombare.

- Modificdrile psiho - afective sunt pregnante: insomnii, anxietate, irita-
bilitate, depresie, nevroze, fobii.

Diagnosticul
e Anamnezi colectatd deosebit de atent ,
« simptomele i semnele corelate cu vérsta pacientei, durata lor,
e daca persistd subfebrilitatea sau episodic apare febra se parcurge pro-
gramul de investigare respectiv, prin metoda excluderii unei cauze de risc
major.
o Consultul unui ginecolog - endocrinolog este binevenit.

Feocromocitomul

Feocromocitomul - o tumori derivati din celulele cromafine ale medulo-
suprarenalei, capabile sa secrete amine biogene si peptide, inclusiv adrenalini,
noradrenalini si dopamina. Excesul de catecolamine determini clinic hiperten-
siune arteriald paroxistica si/sau alte crize neurovegetative.

135



© USME “Nicolae Testemitanu” Chisiniu 200:

Tabloul clinic sugestiv feocromocitomului:

- Hipertensiune arteriald (>90%) - persistenta sau paroxistica,

- Variatii tensionale mari( cu sau fird hipotensiune ortostatici)

- Paroxisme bruste (cu sau fara hipertensiune) provocate de stres, medica-
mente, manipularea tumorii.

- Rareori pacientii au tensiune arteriald normala.

Frecventa manifestdrilor clinice este prezentati in tab.31.

Tabelul 31.

Fenomene si simptome asociate feocromocitomului

Frecvente ( > 33 % dintre subiecti) Mai putin frecvente
(< 33% dintre subiecti)

Cefalee (40 - 80%) Dureri toracice sau abdominale
Transpiratii (40 - 70%) Flush, tremurdturi, dispnee
Tahicardie (45 - 70%) Febra
Scadere ponderala (60 — 80% ) Bradicardie, acrocianozi
Paloare (40 - 45%)
Anxietate/hiperexcitabilitate (20 - 40%)
Greatd, voma (20 - 40%)

Alte asocieri particulare: Debut neobisnuit - copil, tandr, in sarcina. Carac-
ter familial al suferintei. Boli asociate: carcinom tiroidian, medular (MEN 2A,
2B), hiperparatiroidism (MEN 2A), neuroame mucoase (MEN 2B), neurofibro-
matoza, hemangioblastomatozi retino — cerebeloasd.

Diagnosticul
Etape diagnostice:
« suspectarea bolii in fata unei simptomatologii sugestive
« confirmarea excesului de catecolamine
o localizarea tumorii
Diagnostic biologic
o dozéri hormonale
o determinari bazale
e doziri urinare - catecolaminele urinare libere — este examenul - chee pen-
tru diagnostic (specificitate si sensibilitate mare >98%; metabolitii urinari
(metanefrina etc ) depasesc de trei ori valorile normale.
Localizare prin metode imagistice
e ecografia abdominali,
o TC, RMN, scintigrafia.

Hipertiroidismul (Tireotoxicoza)
Este o afectiune frecventd, care se intilnegte in 2-5% din populatia feminina.
Etiologia, de reguli este autoimuni- boala Graves, nodulii solitari toxici,
gusd multinodular toxicd, indusd de medicamente ( amiodarona) tiroiditd
acuti, infectii virale, etc.
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Tabloul clinic este deosebit de divers si include

Simptoame ale SNC: iritabilitate sau alte modificari de comportament (psiho-
ze), nelinigte, stare de réu, sldbiciuni musculare, hiperchineza, tremorul degete-
lor méinilor, choreoatetoza, insuficientd de aer (puseuri), degradare musculara
perifericd, miopatie proximald, acropatie tiroidiana-mixedem pretibial .

Simptoame digestive: scidere ponderald, cresterea apetitului, vome, diaree.

Manifestdri oculare: exoftalm, edem conjunctival, oftalmoplegie.

Manifestdri endocrine: gusa, oligomenoree, sciderea libidoului, ginecomastie,
oniholiza, statura joasa (la copii).

Simptome de afectare a sistemului cardiovascular: hipertensie sistolica, insufi-
cientd cardiaci, tahicardie sau fibrilatie atriala,

Simptome constitutionale: subfebrilitate,

Semne: oniholiz4, eritem palmar, vasodilatare perifericdi (membre calde)

Dificultiti in stabilirea diagnosticului sunt in cazurile cand tireotoxicoza
evolueazi cu o hiperplazie minimali a glandei tiroide si nu rareori cu o subfe-
brilitate. Alteori, suferinta decurge foarte discret cu o subfebrilitate , tahicardie,
cardialgii si astenie pronuntatd. Poate fi crescuté tensiunea arteriald sistolicd,
sciderea greutatii corporale, in pofida alimentatiei bune.

Diagnosticul Este esentiald colectarea minutioasd a anamnezei, cu o atenfie
deosebitd asupra factorilor congenitali si celor de risc (stresul, medicamentele
etc.). Examinarea obiectiva cu o atentie sporitd asupra inspectiei si palparii ga-
tului.

Investigatii :

e ecografia glandei tiroide,
e nivelul TTG, T4 tiroxinei libere,in sdnge T3 triiodtironina liberd

Metode speciale.

e Determiarea anticorpilor
o Scintigrafia radionuclida
¢ Biopsia

e Testul cu tireoglobulind
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HIPERTERMIE INDUSA DE MEDICAMENTE

Febra medicamentoasd este o reactie deseori intilnitd si constituie circa 3
- 5% din totalitatea reactiilor adverse la medicamente.

Febra medicamentoasa poate apirea la intervale diferite (zile,-sdptimani)
de la priza medicamentului §i nu are semne specifice, ceea ce o face dificil de
diferentiat de alte tipuri de febrd. Identificarea sa in cadrul tabloului clinic nu
este usoard, ea putand semnifica un rispuns special la medicamente, dar si
reciderea unei infectii anterioare sau evolutia bolii insdsi. Un test foarte eficace
pentru concretizarea naturii medicamentoase a febrei este disparitia sa totala si
rapidd (12 - 48 ore ) dupa intreruperea medicatiei ( “fereastra terapeuticd”).
Deseori unica manifestare a reactiei medicamentoase - febra, este insotité si de
alte semne clinice, in special cutanate (sindrom urticarian)

Normalizarea temperaturii nu intotdeauna este imediatd, dupd sistarea me-
dicamentului, si frecvent coreleaza cu bolile de fond existente, perturbdrile me-
tabolice (excretie lentd), afectarea renald, a ficatului etc. Daci peste o sdptiméana
de la sistarea remediului suspect febra mai persistd 7-8 zile, geneza medica-
mentoasd devine dubioasa.

Principalele grupe de preparate medicamentoase care pot genera febra

Antibioticele (peniciline, cefalosporine, tetracicline, isoniazidi, pirazinami-
da, amfotericina B, eritromicina,norfloxacina)

Medicamentele cardiovasculare (alfametildopa, chinidina, procainamida,
hidralazina, captoprilul, hidroclortiazida, heparina)

Remediile gastrointestinale (metoclopramida, cimetidina, purgative ce con-
tin fenolftalein)

Drogurile ce actioneaza asupra sistemului nervos central (fenobarbital, dife-
nilhidantoina, carbamazepina, clorpromazina, haloperidol)

Antiinflamatoarele nesteroidiene (aspirina, ibuprofena)

Preparate citostatice (bleomicina, asparaginaza, procarbazina)

Alte preparate (care contin iod, antihistaminice, clofibratul, alopurinolul,
levomizolul etc.)
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Anexal

ANEXE

Afectiuni ce evolueazi cu febri inalta

Infectii bacteriene

Pneumococice (pneumonii,empiemul pleural, pericardita),
Meningococice (meningitd), Streptococice (erizipelul ,otita, angina,
scarlatina, endocardita), Stafilococice (furunculoza, osteomielita),
septicemia, Difteria, Tifosul abdominal, Paratifosul, enterita cu
salmonele, Dizenteria, Tuberculoza miliara

Infectii virale

gripa, infectia adenovirald, rujeola, rubeola,parotidita infectioasa,
mononucleoza infectioasd, varicela, ornitozele, poliomielita etc

Rickettsioze Tifosul exantematic, Febra Q etc
Epizootii i Bruceloza, Leptospiroza, Trichineloza etc.
parazitoze

Infectii protozoice

Malaria, Toxoplasmoza

Afectiuni reumatice

Febra reumatismala,
Lupusul eritematos sistemic, Sindromul $till, Accesul de guts,
Boala Reiter etc

Neoplasme

Limfogranulomatoza, Hipernefromul, Acutizarea leucemiei
mieloide etc

Alte afectiuni

Boala periodici, Boala medicamentoasa.

Anexa 2

Afectiuni ce evolueaza cu subfebrilitate

Subfebrilitate toxico
~infectioasa

Infectia de focar (otita, sinuzita, higmorita, granulomul dentar,
tonzilita),

Boala brongectaticd. Afectiunile difgestive (colecistita cronicd,
colangita, apendicita, enterita), Afectiuni urogenitale (piclonefrita
cronicd, anexitd, prostatita, fibromiomul uterin), Focare piogene
(abcese postinjectabile, osteomielita, paranefritd, paraproctit, abces
al ficatului etc.). Endocardita bacteriana, Bruceloza, Mononucleoza
infectioasd, Afectiuni tifoide i paratifoide, Luesul, Herpesul etc.

Subfebrilitate toxico

Febra reumatismal3, Miocarditele nonreumatice, Astmul bronsic,

- imunoalergica Urticaria cronica, Boala medicamentoasd, Sclerodermia sistemici,
Poliarterita nodoasi, Aortoarteriita nespecificd, Dermatomiozita,
Sindromul postinfarctic, Colita nespecifica ulceroasd, Boala Crohn,
Ciroza hepatica, Hepatit cronicd activa,
Tireoidita, Parazitozele (leambliozd, ascaridoza, amibiazd etc.)
Subfebrilitate Hipernefromul, Hepatoamele, Cancerul pulmonar, Cancerul
neoplazica pancreatic, gastric, intestinal, hemoblastozele.
Subfebrilitate Sindrmul de obosealid cronica (astenia neurocirculatorie),
neuroendocrind Sindromul hipotalamic, Tireotoxicoza, Climacteriul patologic,

Sindromul premenstrual, Hipercorticismul

Alte stari ce
evolueazi cu
subfebrilitate

Sarcoidoza, Anemiile feriprive, Tromboflebita, Tromboembolia
ramurilor mici a arterelor pulmonare, Febra rezorbtiva
postpneumonic, Infarctul de miocard, Hemoragiile intratisulare,
Subfebrilitatea constitutionald.
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Anexa 3

Diagnosticul diferential al hepatitei §i colecistitei acute sau al recurentelor

colecistitei cronice.

bolii

Simptome si semne Hepatita virald acuti Colecistiti acuti
sau acutizarea
colecistitei
cronice

Anamneza : contactul cu bolnavi Nu rareori Relativ rar

icterici, transfuzii de sdnge, manipulatii

cu lezarea tegumentelor

Prezenta colecistitei sau acceselor de Rareori Frecvent

dureri abdominale in trecut

Intoleranta grasimilor pana la aparitia Nu este caracteristica Frecventd

Deburul bolii acut cu dureri

Deosebit de rar

Foarte frecvent

Durata perioadei preicterice

De obicei pind la 10 zile

1-2 zile

Simptome clinice : febra

In debut (2-3 zile)
moderat crescuti, apoi
subfebrild sau normali

Crescutd
semnificativ in
timpul accesului,
apoi scade brusc

(intoxicatie pronuntatd)

Artralgii Frecvent apar in perioada | Nu sunt
preictericd caracteristice
Voma Poate fi in cazuri grave Frecvent in timpul

accesului de
durere

Dureri in abdomen

Lipsesc sau sunt de
intensitate minima

Moderate sau
foarte intense, cu
iradiere in umarul
drept si claviculd

Prurit Minimal sau moderat nu Minimal sau
rareori moderat nu
rareori
Icter Apare peste 7 - 10zilede | Apare peste 1-2
la alterarea starii generale | zile dupa accesul
de durere
Durere in proiectia veziculei biliare Lipseste sau este minima Moderata sau
intensd
Simptomul Greov - Ortner Lipseste Frecvent
Simptomul Miussi Lipseste Nu rareori
Simptomul Curvuazie Lipseste Nu rareori

cind este icter
pronuntat (>5 -7
zile)

Hepatomegalie
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Probele ALAT, ASAT

Crescute semnificativ sau
moderat

Crescute minimal
sau moderat

Aldolaza organospecifici

Crescutd moderat sau
semnificativ

Crescutd minimal
sau moderat

Fosfataza alcalini

Normali sau ugor
crescutd

Normali sau
crescutid moderat

Proba cu timol

Moderat sau semnificativ
crescutd

In limitele normei

Testul cu sublimat

Adesea moderat crescuti

Normal sau usor
crescutd

Hemoleucograma: limfocite

De regula crescute

Normale sau

micgorate
VSH Normal Crescutd
Leucocitele Normale sau reduse Crescute
Bilirubinemia (fractia directd) elevatd Crescuti
Urobilinuria + +/-
Pigmentii biliari in urind + +
Activitatea amilazei : in urind Normali Uneori crescutd
Activitatea amilazei :in sdnge Normald Uneori crescuta

Anexa 4

Cele mai frecvente cauze de FON monosimptomatica

Boala medicamentoasai,
Febra artificiald,

Septicemia, endocardita bacteriand, osteomielita, tuberculoza,
Limfogranulematoza, hipernefromul, leucemiile acute
Lupusul eritematos sistemic, colangita, hepatita cronica,

Anexa5

Principalele cauze ale febrei la pacientii de ambulator

Infectiile virale acute,
Infectii bacteriene acute

Exacerbarea infectiilor bacteriene cronice

Reactiile de hipersensibilitate ( medicamente, vaccinuri, alimente etc.)
Perturbirile metabolice (hiperuricemie)

Debutul clinic sau recidiv neoplasmelor

Debut clinic sau acutizare a vasculitelor sistemice

Dac4, initial, sunt simptome certe, iar anamneza o confirma, se efectueazi un program de
investigatii tintite. In cazurile cind starea febrild este neelucidata ,,plaja diagnostica” trebuie
extinsd.
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Anexa 6
Spectrul examinarilor paraclinice recomandate
pacientilor cu FON / subfebrilitate nedeterminati
Teste absolut necesare
e Analiza generald a sdngelui, VSH,
e Biochimia ficatului (ALAT, ASAT, fosfataza alcalini etc)
e Analiza generald a urinei,
¢ Radiografia toracelui
e Ecografia organelor abdominale
Teste pentru diagnosticul selectiv
e Hemocultura, inainte de administrarea antibioterapiei
o Microscopia si cultura lichidelor corporale (urina, lichidul cefalorahidian,-
lichid pleural, ascitic, sputa, fecalele)
Detectarea virusurilor prin
e Microscopie electronica,
¢ Cultura tisulara
Tehnici imune de detectie a antigenilor
o Tehnici de geneticd moleculara ( reactia polimerizirii in lant etc.)
¢ Tehnici imune cu antiseruri polivalente, anticorpi monoclonali sau teste
cu raspuns serologic specific, imunofluorescenta indirecta sau ELISA,
Diagnosticul tisular - biopsie / aspiratie cu izolarea patogenului
e Miduva osoasa sau biopsie hepatici pentru infectii generalizate ( tuber-
culozi, leigmanioza etc.)
o Aspirat din splind ( daci testele enumerate au fost negative, de exemplu
in cazul leismaniazei)
o Biopsie transbronsica (Pneumocystis carini, tuberculoza)
Tehnici bazate pe ADN /ARN ( multe gene recodifici factorii virulenti si alte
proteine specifice ale microorganismelor, sunt clonate §i succesate, concordate)
Tehnici imagistice
e Ultrasonografia si TC ( ghidare si aspiratie cu acul ), dacé se presupune
abces hepatic, pulmonar, cerebral sau abdominal sau in caz de alte infiltrate.
¢ Tomodensitometria, RMN
Investigatii specifice afectiunilor endocrine
e Calciu seric, urinar
Examenul citohormonal vaginal
17 - cetosteroizii
fosfataza alcaling, fosfataza acidi
glicemia, magneziemia, fosfatemia
o testul THORN de explorare a reactivitatii corticosuprarenalelor, ecogra-
fia glandei tiroide, nivelul TTG, T4 tiroxinei libere,in sdnge T3 triiodtironina
liberd
Metode speciale.
e Determiarea anticorpilor antitiroglobulinici siantimicrosomali,
e Scintigrafia radionuclida
e Biopsia
o Testul cu tireoglobulina
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Anexa 7

Corelatia aspectului sedimentului urinar cu caracteristicile fizico — chimice ale
urinei in unele stiri patologice

Tipul de afectiune Caracteristici Caracteristici chimice | Aspectul sedimentului
fizice

Nefritd acutd Cantitate Ureea si clorul scizut Abundent - rosu sau brun.
scizutd, Albumina - 15% Cilindri granulosi, hematici
Culoare inchisa Reactie acidi si epiteliali. In convalescenti,
Densitatea - cilindri grisosi.

1020 - 1030 Numeroase hematii.
Numeroase celule epiteliale
renale. Rare leucocite
degenerate.

Glomerulonefrit3 Cantitate de Albumini - 3% Abundent. Variati cilindri,

cronici obicei scizuti. Reactie acida de obicei gragsi si de epitelii
Culoarea degenerate. Rare hematii.
variabilg, de Numeroase epitelii renale,
obicei pald. Cu degenerescentd grisoasa.
Densitatea Rare leucocite §i globule de
- 1010 - 1020 grisimi.

Nefrozi Cantitate Uree i clorurid Rari cilindri hialini sau
scazutd. normal sau elevate. granulosi. Rare hematii.
Culoare inchisd. | Mari cantititi de Corpusculi lipoidici.
Densitatea albumind. Reactie
~ 1020 - 1015 acida.

Nefrosclerozi Cantitate Ureea i clorurile Sédrac.Rari cilindri hialini i
crescutd in scizute. Urme de ranulogi. Hematii absente
special noaptea. albumina crescute in doar in exacerbiri acute).
Culoare pal3, stadii avansate.Reactie Rare celule renale. Cristale
lichid clar. acidi. de oxalat i acid uric.
Densitatea
- 1005 - 1015

Pielonefritd Cantitate Uree si cloruri 4n Cantitate variabild de puroi.
crescuti. cazuri avansate. Leucocite degenerate.
Culoare pals, Albumina in cantititi Frecventi cilindri leucocitari.
usor tulbure. mari. Reactie acid4. Epitelii renale. Ocazional -
Densitatea rare hematii.
normali sau
scazutd.

Degenerescentd Cantitatea Uree si cloruri ugor Sarac. Rari cilindri hialini,

amiloidi normald sau scazute, Cantitate fini, granulosi §i cirogi.
usor crescuti. variabild de albumini
Culoare si globulind.
pali, clard.

Densitatea

- 1012-1018
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