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Fiziopatologia

Physis=fiinta
Pathos=suferinta

Logos=stiinta

Fiziopatologia studiaza mecanismele
determinate de modificarile functionale de
producere a bolilor gi de raspuns ale organismului
la starea de boala.




Starea de sanatate se exprima prin armonia sau echilibrul complex
si dinamic dintre componentele metabolice si functionale aflate in opozitie, dar
si dintre interrelatile acestora cu mediul. Acest echilibru este datorat
mecanismelor neuroendocrine ce realizeaza reglarea si integrarea tuturor
organelor, aparatelor si sistemelor organismului ca un intreg.

OMS defineste conceptul de sanatate ca ,,bunastare fizica, psihica
si sociala in absenta oricarei boli sau infirmitati clinice”.

Integritatea structurala si functionala a componentelor organismului
se manifesta functional si umoral prin constante biologice masurabile. Valorile
sau caracteristicile acestor parametrii sunt cuprinse in intervale determinate
de media statistica obtinuta in urma prelucrarii datelor de la un lot semnificativ.
Organismul creeza si mentine aceste valori in limite fiziologice, fiecare dintre
ele redand activitatea normala a unui proces biologic, iar in ansamblu toate
descriu tabloul de homeostazie a mediului intern.

Normalitatea este o notiune relativa, cu variatii si limite imprecise de la un
individ la altul si de la o perioada la alta a ontogenezei sau in raport cu

conditiile de mediu




Starea de boala:

* este 0 abatere de la normal, adica opusul starii de sanatate
« este o stare patologica in care au fost depasite echilibrele homeostazice

 cuprinde fenomene reactive, locale si generale, specifice si nespecifice,
obiective si subiective patologice si de aparare provocate de cauze
endogene sau exogene

» este rezultatul fie a unor solicitari excesive ca intensitate sau durata fie a
reducerii capacitatii adaptative a organismului

In succesiunea sanatate-boald-sénatate se produc o serie de reactii

oscilante cu trecerea de la fiziologic la patologic pana la realizarea unui alt
echilibru functional

Starea de boala este o suma algebrica a celor doi parametri primari (lezional
si reactional), ce genereaza scaderea funcitiilor organelor si sistemelor direct
afectate si cresterea compensatorie a funcitiilor altor organe sau sisteme




Parametrii starii de boala

« sindrom lezional

este produs de factorul patogen
determina modificari complexe, superioare calitativ si cantitativ a
sistemelor de reglare si imunitate, care vor genera reactii locale sau
generale de aparare, de obicei cu efect compensator
reprezinta debutul real al bolii

« sindromul reactional
este produs de mecanismele de adaptare
constituie o replica a sindromului lezional prin care este amplificata
capacitatea adaptativa si defensiva a organismului
reprezinta debutul clinic al bolii

» solicitarea uneori extrema a aparatelor si sistemelor functionale in urma
actiunii parametrilor primari ai stari de boala

e consum energetic crescut ce duce la reducera si epuizarea rezervelor
functionale

» scade capacitatea de adaptare la efort, de munca si de integrare sociala

e apar mecanisme compensatorii suplimentare mecanismelor adaptative, ce
determina un consum energetic superior, In urma caruia organismul are
posibilitati scazute de refacere a consumului excesiv ducand astfel la
ineficienta sistemelor compensatorii




Criterii de clasificare a bolilor

Criteriul anatomic:
* In raport cu organul lezat: cardiopatii, nefropatii, hepatopatii;
» dupa sistemul afectat: boli ale sistemului nervos, osteoarticular.

Criteriul semiologic

* in functie de gravitate, evolutie: acute (durata 10-21 zile), subacute (durata 21-
42 zile), cronice (luni,ani)

Criteriul aparitiei in ontogeneza:

* boli ereditare prin perturbarea gametilor si transmiterea in generetii succesive

* boli congenitale cu debut in perioada embriofetala, dupa formarea embrionului

* boli dobandite




Criteriul ponderii factorilor etiologici (structura genetica/mediul
ambiental=factori exogeni)

*boli__cu determinism__genetic__pur: apar accidental prin anomali
cromozomiale, indiferent de mediul in care traieste persoana (eritroblastoza
fetala, aberatii cromozomiale, autozomale de numar, de structura, gonozomale,
mutatii genice cu efecte majore)

* boli cu determinism _genetic predominant: se datoresc alterarii genomului si
se manifesta doar cand se produc conditiile favorizante de exprimare ale acestui
defect.

‘boli_cu_determinism_exogen predominant (paratipice), agentul etiologic
poate fi: fizic (traumatisme, arsuri, iradieri), chimic (acizi, baze, medicamente),
biologic (virusuri, bacterii, paraziti), psihosocial, iar exprimarea si evolutia
acestuia este determinata de caracteristici reactionale particulare (rasa, varsta,
sex) — boli alergice, infectioase

* boli cu determinism_exogen pur prezinta predominanta uneori absoluta a
sindromului lezional, iar factorii etiologici sunt exclusiv exogeni si nu au legatura
Cu structura genetica (traumatisme, arsuri, intoxicatii)

* boli_multifactoriale (idiodispozitionale) in care afectarea mai multor gene
diferite se asociaza cu mediul avand ambele pondere egala: boala ulceroasa,
HTA, cardiopatia ischemica, guta, diabet zaharat, schizofrenia




Etioloqgia

Studiaza cauzele ce determina aparitia bolii, atat cele determinante fara

de care boala nu se produce cat si conditile de mediu sau proprii organismului, ce
favorizeaza sau impiedica actiunea agentului patogen.
Ansamblul etiologic cuprinde:

a Factori determinanti

« sunt factorii patogeni care determina apritia bolii

« conditioneaza specificul dereglarilor caracteristice unei boli

« sunt indispensabili, dar uneori pot fi insuficienti in aparitia bolii
* agent etiologic — traumatismul pentru fracturi
— germenii microbieni pentru bolile infectioase

Factorii favorizanti

* sunt un complex de conditii care actioneaza concomitent sau anterior agentului
determinant, generand astfel cresterea patogenitatii

« Ex.: figul, oboseala, anemia, denutritia, bolile grave




Factorii de risc

» sunt fenomene care actioneaza o perioada de timp in mod constant asupra
organismului, realizand un cumul cantitativ

« creaza o predispozitie pentru o0 anume boala sau produc insasi boala putand
deveni factori determinantj

« cunoasterea si controlul acestora are un rol major in profilaxia bolilor

» sunt — modificabili (fumat, sedentarism, obezitatea, consumul de alcool)

— nemodificabili (varsta, sex, trasaturi genetice, diabetul zaharat)

Exista in prezent destul de multe boli pentru care nu
s-a identificat o cauza precisa, cunoscuta si ale caror
mecanisme sunt de asemenea necunoscute pentru aceste
afectiuni se folosesc termenii de “idiopatic” sau “primitiv”.

Aceasta indica doar o imposibilitatea de moment in
stabilirea etiologiei afectiunilor respective pentru ca nu se
accepta ideea unei boli fara cauze.



Clasificarea agentilor etiolo

1) dupa mediul din care provin:
* exogeni: fizici, chimici, biologici social
« endogeni: anemia, hipoxia, hipovolemia, hiperglicemia — determina
afectarea unor organe si sisteme
2) dupa efectul patogen:
» direct avand drept rezultat constituirea unui sindrom lezional eficient
* indirect realizat prin afectarea functionala sau organica a sistemelor de
reglaj in special SNC
3) dupa natura lor:
» fizici: mecanici, electrici, sonici, termici, radianti

 chimici si medicamentosi: acizi, baze, toxine, otravuri

* biologici: bacterii, virusuri, protozoare, fungi, parazit

 sociali: stresul, emotiile, poluarea, sedentarism, patoalimentatia,
suprasolicitare profesionala




Reactivitatea

 este raspunsul complex al organismului la solicitarile normale sau excesive din
parte mediului sau a stimulilor

« difera de la individ la individ, astfel incat fiecare organism raspunde intr-un mod
propriu la o agresiune printr-o forma mai grava sau mai usoara a bolii

» conditioneaza eficacitatea sistemelor de aparare si depinde de factori precum:

* rasa (susceptibilitatea rasei negre la bacilul Koch, predispozitia rasei galbene
pentru neoplasmele digestive)

» sexul — determina modificarea unor linii hormonale si nivelul sistemelor de
reglare care sunt mai prompte si frecvent hiperergice la barbati

* cronobiologici (varsta) => reactivitatea este mai scazuta la varstele extreme
datorita: imaturitatii unor sisteme enzimatice la copil si uzurii acestora la
batrani, dinamicii hormonale cu specificitate absoluta pentru anumita varsta,
dinamicii prin maturizare si deprimare a sistemului imun, evolutia sistemelor
de reglare, control si integrare, “uzurii” diferite a sistemelor functionale dar si a
SNC (perfuzia sanguina cerebrala deficitara la vastnici si pierderea neuronilor)

« anumite antigenele HLA — pot facilita declansarea bolii si raspunsul imun al
organismului, existand diferite asocieri ale acestora cu anumite patologii

Terenul este rezultatul interactiunii dinamice dintre constitufie si mediu
fiind definit prin caracterele functionale si structurale ale organismului Tntr-un
anumit moment al dezvoltarii sale biologice.

Terenul prin particularitatile individuale condifioneaza aparitia bolii, iar
reactivitatea determina n plus nivelul de raspuns la agresiune.




Patogenia

Patogenia (pathos=suferinta, genesis=a genera) este stiinta care studiaza

mecanismele de producere, evolutie si terminare a unui proces morbid.

 explica modul in care agentul etiologic determina aparitia
modificarilor metabolice, functionale si structurale atat la nivel
celular cat si la nivelul organelor si sistemelor afectate

*nu se cunoaste un model unic de explicatie a unei boli

* prezinta o multutudine de manifestari clinice pentru aceeasi
patologie, deoarece fiecare bolnav dezvolta propriile
particularitati si caracteristici ale procesului de imbolnavire in
functie de reactivitatea organismului, (conditionata atat genetic
cat si de teren si constitutie) generand astfel principiul conform
caruia “nu exista boala, ci bolnavi



Sindromul general de adaptare

elaborat de Hans Selye defineste stressul ca o reactie
nespecifica fizica si psihologica, pe care organismul o
dezvolta la contactul cu stresorii (agentii etiologici)

Eustrssul — are rol pozitiv, apare in situatii controlabile, de
scurta durata, fiind reprezentat de reactile ce mentin
homeostazia organismului

Distressul — are rol negativ, apare in situatii necontrolabile
declansand reactiile ce determina procesul de imbolnavire

cuprinde 3 etape




Etapa de alarma corticala — activarea centrilor corticali si a zonelor

de perceptie vizuala, auditiva

rezistenta organismului la stresor este mica

debuteaza odata cu actiunea stresorului care activeaza SNVS si axa
hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenaliana

determina cresterea nivelului plasmatic de catecolamine si cortizol care
vor determina principalele manifestari

modificarile induse de stresor tind sa depaseasca limitele homeostaziei

Etapa de rezistenta — reprezinta capacitatea de recunoastere si
amintire a caracteristicilor stresului pentru anihilarea acestuia
rezistenta organismului este mare la stresorul ce a declansat sindromul si

mica la alti stresori

activitatea SNVS si a axei hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenaliana
revine catre normal, la fel ca si nivelul catecolaminelor si cortizolului

se incearca restabilirea homeostaziei prin adaptarea organismului la stres,
lar daca aceast lucru nu va fi posibil se trece la urmatoarea etapa

Etapa de epuizare
creste din nou secretia de cortizol
aparitia triadei: hipertrofia corticosuprarenalelor, atrofia timusului si a
limfaticelor, ulcere gastrice si duodenale
rezistenta organismului la stresor este prabusita ceea ce determina
Instalarea bolii sau chiar decesul




Raspunsul general al organismului la stresori
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Efectele catecoaminelor

Creste frecventa cardiaca,
forta de contractie, DC, TA

Vasoconstrictie periferica
cu eliberarea sangelui din
depozite (ficat, splina)
Vasodilatatie la nivelul
organelor active (cord,
creier, muschi)

Tub
digestiv

Scade sinteza enzimelor,
fluxului sanguin si
motilitatea digestiva

Efectele cortizolulul

Imunitate

Atrofia timusului si
limfaticelor

Scade productia de Ig si IL

Scade numarul de limfocite,
macrofage, eozinofile

Scade imunitatea mediata
celular

Scade raspunsul inflamator

Tub
digestiv

Creste sinteza secretiilor
gastrice

Metab.
glucidic

Creste glicemia prin
cresterea glicogenolizei,
gluconeogenezei i
scaderea glicogenezei si a
captarii si utilizarii glucozei

Metab.
glucidic

Creste glicemia prin
cresterea glicogenolizei,
gluconeogenezei si
scaderea glicogenezei si a
captarii si utilizarii glucozei




Adaptarea celulara la stres

Reprezinta modificarile reversibile ale celulelor ca raspuns la
necesitatiile fiziologice sau patologice, avand ca scop supravietuirea
celulelor

| HIPERTROFIA |

| HIPERPLAZIA |

| ATROFIA |

| METAPLAZIA |




HIPERTROFIA

Reprezinta cresterea in _dimensiuni_a celulelor in care se vor
acumula cantitati crescute de proteine structurale si organite. Are ca rezultat
marirea dimensiunilor organului ca raspuns la suprasolicitarile activitatii
acestuia sau sub actiunea factorilor de crestere si a hormonilor.

Apare in {esuturile Tn care diviziunea celulara este limitata sau nu este
posibila. Ex. muschiul scheletic si cel cardiac isi maresc masa musculara doar
prin hipertrofia celulara.

Poate fi fiziologica (hipertrofia musculara si cardiaca la atleti) sau
patologica (hipertrofia cardica la pacientii hipertensivi sau cu valvulopatie
aortica)



HIPERPLAZIA

Reprezinta cresterea numarului de celule Tn urma actiunii hormonilor
si factorilor de crestere. Apare in tesuturile care au capacitate de diviziune sau
care au celule stem tisulare.

Stimularea hormonala normala produce hiperpazie fiziologica:
(proliferarea epiteluilui glandei mamare la pubertate), iar stimularea hormonala
excesiva determina hiperplazia patologica (hipeplazia endometriala)

Stimularea fiziologica a factorilor de crestere produce hiperplazia
fiziologica (proliferarea parenchimului hepatic Tn urma exciziei unei zone din ficat,
proliferarea fibroblastilor si vaselor sanguine in procesele de vindecare a
plagilor), iar in urma stimularii excesive a factorilor de crestere apare hiperplazia
patologica (verucile cutanate).

Hiperplazia si hipertrofia pot aparea si concomitent de exemplu in sarcina
marirea uterului se datoreaza ambelor mecanisme.



ATROFIA

Reprezinta reducerea in dimensiuni a celulelor; se constata la nivelul
populatiilor celulare o scadere a sintezei proteinelor structurale asociata cu
distrugerea masiva a organitelor celulare.

Are ca rezultat reducerea dimensiunii organului, acesta fiind modul prin
care celule atrofiate ale respectivului organ supravietuiesc disfunctiei organice
sau a diminuarii aportului sanguin si a elementelor nutritive. Exista situatii cand
celulele atrofiate devin autofage — isi consuma proprile componente pt a
supravietui.

Celule atrofiate nu sunt moarte ele pot fi reactivate, cu anumite exceptii
(atrofia cerebrala), dar intr-un tesut atrofic poate aparea apoptoza unui numar
crescut de celule.



METAPLAZIA

Reprezinta transformarea reversibila a unei celule adulte in alt tip de
celula decat cea caracterista tesutului respectiv, dar care este mai rezistenta la
factorii de stres din regiunea respectiva.

Poate determina o scaderea a functiilor oraganului afectat si este
considerata un factor favorizant al trasformarii neoplazice.

Ex. metaplazice: in esofagita de reflux, epiteliul scuamos al esofagului
potate fi transformat in epiteliu de tip gastric sau intestinal

* la fumatori epiteliul cilindric al traheei si bronhiilor poate fi transformat in epiteliul
scuamos stratificat ce este rezistent la tutun.



Evolutia bolilor

Perioada de debut sau latenta

» debutul clinic coincide cu primele manifestari clinice, iar debutul fiziopatologic
care reprezinta debutul real al bolii este greu de consemnat

« poate avea o durata foarte scurta de secunde, in cazul traumatisemelor (cand
debutul fiziopatologic si cel clinic coincid) sau mai lunga de zile sau ani, in
cazul iradiatiilor (cand debutul fiziopatogic precede cu ani de zile debutul
manifestarilor clinice)

* n unele boli nu poate fi identificata deorece trecerea de la starea de sanatate
la cea de boala se face foarte lent,

* 1n bolile infectioase se numeste perioada de incubatie

Perioda prodromala:
« este intervalul de timp scurt, caracterizat prin aparitia primelor modificarilor
functionale

Perioada de stare
 caracterizata de totalitatea manifestarilor ce alcatuiesc tabloul clinic al bolii,
determinat de complexul etiopatogenetic
« pezinta o varietate de forme clinice care tin de factorii favorizanti si de
reactivitatea organismului ce difera de la individ la individ

Sfarsitul bolii
» se face catre vindecare, cronicizare sau moarte.




Vindecarea

* reprezinta disparitia sindroamelor lezionale si reactionale cu
redobandirea echilibrului functional la nivelul intregului organism.

» determina regenerarea reparatorie care poate fi

e restitutio ad integrum (foarte rar) = fara nicio urma
morfologica sau functionala

* sechelara = cu deficite morfologice si/sau functionale

(cicatrici, deformari osoase, deficit de pompa cardiaca, etc),
care insa nu modifica major capacitatea de adaptare Si
functiile organismului

Deficitele functionale se reduc, uneori chiar pana la disparitie ca
urmare a mecanismelor compensatorii dezvoltate ulterior, astfel
incat in conditii bazale ele pot disparea si pot fi prezente doar in
timpul suprsolicitarii organelor.




Cronicizarea

este un ,esec partial” al mecanismelor de aparare ale organismului ce
induce o vindecare incompleta si defectuasa. Agentul etiologic persista
sub o forma atenuata astfel incat se creeaza un echilibru fragil intre
sindromul lezional si cel reactional, deoarece mecanismele de adaptare
sunt diminuate.

Moartea

apare cand tulburarile induse de agentul patogen sunt superioare
capacitatii de aparare si adaptare a organismului si se caracterizeaza
prin intreruperea funcitiilor vitale ale organismului, deci a vietii.

moartea celulara este consecinta hipoxiei si anoxiei. Rezistenta celulara

este diferita la lipsa de oxigen: neuronii corticali (5-6 min), celule

miocardului (20-30 min), hepatocitele (1-3h), celulele din piele (24-48h),

celulele din muschii scheletici si viscere (cateva ore), celule renale

(200h).

— Moartea clinica reprezinta absenta functiilor vitale (puls, respiratie),
dar fara afectarea neuronilor corticali. Este reversibila atata timp cat
nu s-au produs leziunile ireversibile ale neuronilor corticali

— Moartea biologica se instaleaza odata cu lezarea neuronilor corticali




