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ANEMIILE HEMOLITICE



Definitie

* anemiile hemolitice sunt un grup heterogen
de boli, care au in comun distructie
eritrocitara prin mecanisme variante, cu
scurtarea perioadei de viata a eritrocitelor. Pot
fi congenitale sau dobandite.




Clasificare

* 1. Anemii hemolitice congenitale (constitutionale,
intracorpusculare/intrinseci).

] defecte ale membranei eritrocitare:

» sferocitoza ereditara,

* eliptocitoza ereditara,

 acantocitoza,

 stomatocitoza,

(d anomalii ale enzimelor eritrocitare:

e deficitul de glucozo-6-fosfat dehidrogenaza,
e deficitul de piruvat-kinaza,

* deficitul de hexokinaza, etc.

(J anomalii ale sintezei eritrocitare:

» deficiente ale globinei (hemoglobinopatii)

* cantitative: talasemii (a sau B)

* calitative: hemoglobine anormale: S =siclemia, C sau E.
(d anemii hemolitice diseritropoietice.



Clasificare

« 2. Anemii hemolitice dobdndite (extracorpusculare
sau extrinseci)
J imunologice:

* idiopatice: anemia cu anticorpi la rece, anemia cu
anticorpi la cald, anemia cu anticorpi bifazici
(hemoglobinuria paroxistica la rece),

— izoimune: boala hemolitica a nou-nascutului,
— secundare: infectii, medicamente, etc.

J neimunologice:

* hipersplenism

 diverse injurii: mecanica, toxica/medicamentoasa,
termica etc.

* 3. Hemoglobinuria paroxistica nocturna (hemoliza
intravasculara cronica mediata de complement).



* Hemoliza eritrocitara poate fi:

* gcuta — cu anemie marcata, instalata brusc,
febrila, fara hemoragie aparenta, cu subicter,
urobilinogenurie, reticulocitoza crescuta,
hiperbilirubinemie indirecta si uneori chiar
hemoglobinemie si hemoglobinurie;

* cronica — instalata treptat, relativ bine
tolerata, caracterizata prin subicter (icter
flavinic), splenomegalie, reticulocitoza
crescuta, hiperbilirubinemie indirecta
urobilinogenurie, eritroblastoza si
sideroblastoza medulara.




DEFECTE ALE MEBRANEI
ERITROCITARE. SFEROCITOZA
EREDITARA (BOALA MINKOWSKI-
CHAUFFARD)



Definitie

 anemie hemolitica congenitala, raspandita cu
precadere in populatia nord-europeana, 75%
avand transmitere autozomal dominanta.

* Este datorata alterarii genelor care codifica
proteine membranare, de tipul ankirinei si
spectrinei, care conduc la pierderea formei
clasice biconcava, devenind microsferocite.
Acestea, fiind mai putin deformabile vor fi
ulterior retinute in splina si lizate s

=
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Clinic
anemie, icter si splenomegalie
50% din pacienti pot prezenta hiperbilirubinemie in perioada
neonatala, cu icter intens, uneori necesitand
exsanghinotransfuzie. Ulterior, pacientii pot prezenta paloare

cu tenta subicterica, splenomegalie, astenie si uneori
hipotrofie staturo-ponderala.

Litiaza biliara precoce (4-5 ani) este o complicatie obisnuita a
bolii.

Boala este caracterizata de crizele de deglobulizare, ce apar
in contextul unui trigger (infectii virale, bacteriene, stres, etc)
cu accentuarea hemolizei, pana la anemie severa, febra,
dureri abdominale intense, accentuarea icterului, urini
hipercrome.

crize aplastice (secundare infectiei cu parvovirus B19) care
conduc la supresie medulara cu pancitopenie, cu valori
extreme ale hemoglobinei pana 2-3 g/dl.



Paraclinic

 Hemoleucograma : anemie moderata (9-11 g/dl)
microcitara, normo sau hipercroma, cu un procent
variabil (25-50%) de microsferocite pe frotiul de
sange periferic. Reticulocitoza constanta cu exceptla
crizelor aplastice. | |

* Medulograma : hiperplazie pe seria ! Ao} 3
rosie, cu exceptie in crizele aplastice. w q
» Testul Coombs —negativ. L | & .\

splind normala splind marita

* Fragilitatea osmotica este crescuta; testul de
autohemoliza cu procente crescute pana la 15-45%
dupa 48 ore (normal sub 4%).

* Biochimia: hipersideremie, hiperbilirubinemie
indirecta




Diagnostic diferential

* in perioada neonatalg,
incompatibilitatea de grup
sanguin sau Rh;

* |acelelalte varste anemia
hemolitica autoimuna (test
Coombs pozitiv, leucopenie
si/sau trombocitopenie)
,splenomegalii de alte cauze




Tratament

Exsanghinotransfuzie in perioada neonatala;
suplimentare cu acid folic, 1 mg/zi, per oral.

Transfuzii de masa eritrocitara in crizele de
deglobulizare sau aplastice.

Splenectomia vindeca boala si se efectueaza in
functie de severitatea bolii. Poate fi totala sau
partiala, varianta din urma reducand riscul infectios
postsplenectomie.

Toti pacientii se vor vaccina antipneumococic,
antimeningococic si anti Hib anterior splenectomiei.
Dupa splenectomie, nivelul hemoglobinei se
corecteaza, dar raman vizibile pe frotiul sanguin
microsferocitele



ANOMALII ALE SINTEZEI
ERITROCITARE. ANOMALII
CANTITATIVE. SINDROAMELE [3-
TALASEMICE




Definitie
Sindroamele B-talasemice sunt un grup
heterogen de anemii hemolitice
congenitale, caracterizate prin deficienta in

sinteza (totala sau partiala) a lantului B de
globina.

Se intalnesc predominant in bazinul
mediteranean, Asia de S-E, nordul Africii,
India, Pakistan, insumand peste 200
milioane pacienti la nivel mondial.

MhoduH = [~ Haamogiobin A=+ chas

~Haemoglobin Ay = 2x + 26 chains

Boala se transmite in principal autosomal- #%% -
recesiv.

Variabilitatea mare rezulta din numarul
mare, peste 350 mutatii inregistrate in - -
sindroamele B-talasemice.

~ Haemoglobin F = 2 + 2y chaing




Beta chains

Heme units
with iron atom

Fiziopatologie

Alpha chains

Hemoglobin

Sinteza deficitara a lantului B de globina, conduce la sinteza
compensatorie a lanturilor y (gama) si 6 (delta) ce sunt codificate tot la
nivelul cromozomului 11, cu aparitia HbA2 si HbF.

lanturile neafectate (lanturile a) se acumuleaza si precipita sub
membrana, atat in maduva determinand eritropoieza ineficienta cat siin
periferie, cu scurtarea perioadei de viata a eritrocitului (hemoliza).

Clasic, pot exista forme homozigote si forme heterozigote. Fenotipul -
talasemiei depinde de doza de gena mutanta.

O singura doza de gena mutanta = un singur parinte purtator =starea
heterozigota, ce provoaca o boala usoara, cu durata de viata normala,
denumita talasemia minora sau heterozigota
O doza dubla de gena mutanta=ambii parinti purtatori =starea
homozigota, ce provoaca o anemie severa, denumita talasemia majora.
Clinic, exista si forma intermedia, ce cuprinde homozigotii cu semne

clinice si hematologice mai putin severe sau heterozigotii cu manifestari
mai severe decat forma obisnuita a talasemiei minore.



Parinte cutalasemie majora Parinte cu talasemie minora

2 sanse din 4 cutalaserie majord 2 sanse au}{ cu talasemie minor
copii copli

]

Ambii parinti cu talasemie minora

- risc de a avea 1 copil din 4 cu talasemie majora
- 2 copii din 4 cu talasemie minora
-1 copil din 4 sanitos

Un parinte cu talasemie minora si unul sanatos

DO
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2 copii cu talasemie minora si 2 sanatosi

Ambii parinti cu talasemie majora

Toti copiii vor avea talasemie majora

Parinte cu talasemie Parinte sanatos
majora

Toti copiii vor avea talasemie minora
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B-talasemia majora (anemia Cooley)

* La varsta de nou-nascut este dificil de
diagnosticat datorita productiei inca crescute de

HbF din viata fetala.

* Primele manifestari clinice apar la 6 luni prin
paloare cutaneo- mucoasa progresiva si lenta,
apoi apar anorexia, curba ponderala deficitara,

subicter conjunctival si hepatosplenomegalie.




B-thalassaemia
(Cooley’s anaemia)

° Tn cazu | N ed iagn osticé ri i . Usually presents as severe anaemia before 12moa

modificarile scheletice, faciesul
mongoloid prin oasele malare
proeminente, bose frontale, largirea
bazei nasului, craniul in turn, dentitia
malimplantata, osteoporoza, fracturi
B.-Th.alassaemia Intermedia in a 13-Year-Old Girl. BHZ?:L?:?;&?;LCQ

in os patologic.
v v ical thalassaemic facies with enlargement o of the skull.
Hemocromatoza secundara afecteaza ?a!%ﬁb%‘e"s%nm?axu:iaoisﬁgcta'bd%mmf‘
. . . . . - swelling irom nepatospienomegaly.
nu numai ficatul si splina, ci multiple
organe cu numeroase complicatii, Beta Thalassemia Major -

ciroza hepatica, Clinical Manifestations

diabet, hipotiroidism, Skeletal manifestations -

cardiomiopatie, e i

intdrzierea pubertatii, ?aacl?::f - “chipmunk

hipotrofie staturo-ponderala Liver and gallbladder
Splenomegaly

Kidneys



Paraclinic

e Hemograma -numar de hematii, hematocrit,
hemoglobina scazute (chiar 2-4g Hb/dl) ce se
instaleaza in timp.

* Frotiul sanguin : eritrocite mici, hipocrome,
anizocitoza marcata, prezenta de anulocite,
eritrocite in ,,semn de tras la tinta”, poikilocitoza,
policromatofilie , eritrocite cu punctatii bazofile si
eritroblastoza periferica (10-20%). |

e |leucocitoza neutrofilica moderata
(10.000-20.000/mmc) si

leucopenie. Reticulocitoza

Normal Thalassaemia

moderata, in raport cu gradul anemiei.



| popq 72 |2opeinl» | 2 freisingnin) 2
* Medulograma
hiperproductie eritroblastica, | || | i | 1]
dar eritropoieza este o Tl
ineficienta, existand hematii AR R |
care se distrug intramedular; IR R
e Biochimic: bilirubind indirecta | ||| || :k Jus
crescuta, it i
sideremie; feritina mult
Crescute. £ HYDRAGEL 7 HEMOGLOSBINIE) &
* Electroforeza Hb pune £\
diagnosticul. (SRR, o

* HbF peste 50%, chiar 90%, cu || | I
Hb A2 crescuta (peste 3,5%). |\~




Tratament

Obiectivele tratamentului: mentinerea unui nivel adecvat al Hb;
prevenirea si intarzierea hemocromatozei; reducerea semnelor de
hipersplenism; corectarea deficitului de acid folic; profilaxia bolii.

Metode eficiente: transfuzii de masa eritrocitara regulate, lunar
pana la o valoare de 10-11 g/dl a hemoglobinei.

Suplimentarea cu acid folic.

Chelarea fierului in exces (desferoxamina, parenteral sau deferasirox
po) incepand de la varsta de 2-4 ani.

Splenectomia =chelare chirurgicala; se va recomanda numai in cazul
splinelor gigant, care produc tulburari mecanice asupra organelor
abdominale, inhibitie a MO si de hemoliza eritrocitara.

Transplantul medular la copiii sub 15 ani, fara hemocromatoza
avansata.

De viitor! Manipularea farmacologica a HbF si terapia genica

Profilaxia bolii prin depistarea cat mai multor cazuri de B-talasemie
minora si dozarea prenuptiala a electroforezei Hb la partenerul celui
purtator.



Supportive therapy Complication

Future therapy




Talasemia intermedia

* Prezinta forme variabile, fie pacienti usor
afectati sau complet asimptomatici pana la
varsta adulta, fie pacienti cu o forma relativ
severa, dependent de transfuzii, diagnosticati
intre 2 si 6 ani, cu valori moderate ale
hemoglobinei (7-10 g/dl) splenomegalie
variabila si fara anomalii faciale

Thalasemie

* La electroforeza hemoglobinei
se intalnesc valori pana in 50%
ale Hb F




Talasemia minorad

e Este forma clinica care pastreaza gena intr-un
teritoriu dat, pacientii se mai numesc purtatori
de B-talasemie sau heterozigoti.

* La nivel mondial se intalnesc peste 80 milioane
de purtatori de B-talasemie.

* Manifestarile clinice sunt minore, paloarea este
constanta, icterul este inconstant, astenie,
dezvoltarea staturo-ponderala este de obicei
corespunzatoare varstei, dar poate exista si
deficit, splenomegalia este mai mult absenta,
mai ales la varsta de sugar si copil mic iar cand
exista este moderata.



Paraclinic

Hemograma: hemoglobina scazuta (8-11 g/dl) numar de
eritrocite crescut =poliglobulie (5-6,5 mil/mmc), VEM,
HEM scazute, CHEM normal.

Frotiul sanguin —microcitoza, hipocromie punctatii
bazofile, hematii ,semn de tras la tinta”, poikilocitoza. De
multe ori confundata cu anemia ferlprlva Reticulocite
normale sau usor crescute.

Biochimic: sideremia, feritina pot fi normale sau usor
crescute. In cazul asocierii carentei de fier, feritina este
scazuta.

Electroforeza Hb: HbA?2 peste 3,5%, uneori si HbF
crescuta (1-5%).

Tratament: nu are tratament specific. Suplimentare cu
acid folic si complex de vitamine B. Se va face profilaxia
secundara



Talasemia silentioasa

* Prezinta valori normale de HbA2 si HbF;
blocarea sintezei lanturilor este foarte usoara,
incat nu produce reactie compensatorie de
crestere a sintezei lanturilor 8§(HbA2), nu au
semne clinice de anemie, hemoglobina
normala, diagnosticul este genetic.



ANOMALII CALITATIVE.
SICLEMIA (DREPANOCITOZA)



e Este o anemie ereditara, produsa prin defect calitativ
la nivelul lanturilor polipeptidice ale Hb (inlocuirea in
lantul beta al moleculei Hb a acidului glutamic cu
valina in pozitia 6), hematiile continand in cantitate
de 25-90% HbS. Boala apare in zonele =
mediteraneene si in Africa.

e Datorita formei speciale si rigiditatii, hematiile nu
trec prin capilare, sunt lizate si determina ischemie si
necroza locala. Orice tesut poate fi afectat dar mai
ales splina si oasele.

 Homozigotii fac o forma grava de boala, in timp ce
heterozigotii nu fac boala clinica dar poseda
fenomenul ,,sickling” (puse in stare de anoxie,
hematiile cu aspect normal, iau forma de secera).



* Crizele aplastice se pot intalni in
timpul infectiilor.

e Durerile de la nivelul oaselor lungi
se datoreaza leziunilor ocluzive
ale vaselor prin aderarea
eritrocitelor la endoteliu.

* Splenomegalia este rara, spre
deosebire de restul anemiilor
hemolitice, datorita
numeroaselor infarcte splenice,
care pot duce in cazurile grave
pana la autosplenectomie.

SICKLE-CELL ANEMIA
s
X
.‘o :'w
X 9

erythrocytes human erythrocytes
of a healthy peson — of a patient with sickle-cell anemia



ANOMALII ALE HEMOSTAZEI PRIMARE
SINDROAME HEMORAGIPARE



 Hemostaza reprezinta un mecanism complex prin
care se repara rapid leziunile endoteliale, fara sa se
modifice fluiditatea sangelui.

* Fenomenele se produc intr-o secventa bine
stabilita: hemostaza primara (endotelio-plachetara)
si hemostaza secundara (coagularea propriu-zisa, in
care sunt implicati cei 13 factori ai coagularii).

* Tn mod normal, procesul de coagulare determinat
de aparitia unor leziuni vasculare ramane strict
localizat si nu se extinde datorita concentrarii locale
a factorilor de coagulare si a macrofagelor care
realizeaza clearance-ul factorilor intermediari ai
coagularii.



Clinica sindroamelor hemoragice

Anamneza va urmari circumstantele si varsta la care au aparut hemoragiile,
se vor cauta preponderent anumite situatii in care se poate verifica
retrospectiv eficienta hemostazei (sectionarea cordonului ombilical,
circumcizia, caderea dintilor temporali, menstruatia);

daca s-au primit medicamente in perioada aparitiei sindromului
hemoragipar si eventual daca exista istoric de boli hemoragice la alti
membrii ai familiei.

Examenul clinic complet poate evidentia petesii sau echimoze (in cazul
tulburarilor vasculare sau trombocitare), in timp ce hematoamele si
hemartrozele sunt caracteristice coagulopatiilor. Petesiile din bolile
trombocitare au un caracter generalizat si nesistematizat, spre deosebire de
cele vasculare, cum este rash-ul purpuric din boala Henoch-Schonlein, care
au caracter sistematizat si simetric.

Daca sindromul hemoragic apare in contextul unor imbolnaviri grave
(toxicoza, bronhopneumopatii, boli maligne, etc.) exista posibilitatea
instalarii sindromului de coagulare intravasculara diseminata (CID)



Examenele paraclinice

* Tulburarile vasculo-trombocitare pot fi identificate cu
timpul de sangerare (TS), testul garoului si numaratoarea
de trombocite.

* Tulburarile trombocitare cantitative se vor evalua prin
investigatii privind productia, sechestrarea splenica si
distructia trombocitara, iar functia trombocitelor din
punct de vedere al adezivitatii, eliberarii de F3,
agregabilitatii si retractiei cheagului.

 Anomaliile de coagulare sunt identificate prin timpul de
coagulare, timpul Quick (=timpul de protrombina, PT) si
timpul de tromboplastina partiala (APTT). Primul
exploreaza calea intrinseca iar timpul Quick exploreaza
calea extrinseca a coagularii. APTT testeaza toti factorii,
cu exceptia factorului VII si a trombocitelor. Daca ambele
explorari (PT, APTT) au valori crescute, defectul se gaseste
pe calea comuna a coagularii.



Sindroamele hemoragice se pot clasifica prin:

Reducerea cantitativa sau calitativa a
trombocitelor: purpura trombocitopenica
idiopatica; trombocitopatii (trombastenia
Glanzman)

Coagulopatii —congenitale: hemofilia A, B, sdr.
von Willebrand sau dobandite.

Anomalii vasculare —purpura Henoch-
Schonlein.

Fibrinoliza accelerata —CID.



PURPURA TROMBOCITOPENICA
IDIOPATICA/IMUNA (PTI)



trombocitopenii idiopatice.

Definitie: Este o scadere a numarului de
trombocite sub valoare normala, frecvent sub
50.000/mmc si este mai frecventa la copilul intre
2-5 ani.

Etiopatogenie: necunoscuta.

Apare in 50% cazuri secundar unor infectii virale
(rubeola, varicela, VEB, parvovirus etc) post-
vaccinare sau prezinta unui trigger imun.

in cadrul unor boli autoimune, de tipul LES,
anemie hemolitica autoimuna, sindrom Evans.

Foarte rar se descriu si




oo °

Clinica

La copil se descriu 3 forme clinice: acuta (cea mai frecventa), persistenta
Si cronica.

a). Forma acutd =PTI nou-diagnosticata se caracterizeaza prin debut
brusc, cu aparitia unui sindrom hemoragic cutaneo-mucos si visceral.

Cutanat -eruptie petesiala generalizata punctiforma, nepalpabila,
nedureroasa si nesistematizata, uneori si echimoze (realizand aspectul
de ,,copil batut”).

Mucoase —epistaxisul este cea mai frecventa manifestare, se mai pot
intalni gingivoragii, bule hemoragice endobucale, metroragii (la
pubertate).

Visceral -apar rar si sunt severe —hemoragii retiniene, meningeale sau
cerebrale.

Evolutia bolii acute este autolimitata (de la o saptamana la 3 luni) si mai
frecventa la copii decat la adulti.

b)Forma persistentd dureaza intre 3-12 luni.

c)Forma cronica -peste 12 luni, cu o evolutie ondulanta, cu recaderi si
remisiuni.






Paraclinic

Hemograma releva trombocitopenie, sub 100.000, chiar
50.000/mmc. Valori normale ale leucocitelor si Hb; rareori
anemie microcitara daca sangerarile sunt importante. Frotiul de
sdnge periferic arata numar scazut de trombocite, cu
morfologie anormala -mici, rupte sau foarte mari.

Medulograma —nu este necasara pentru diagnostic. Arata
hiperplazie pe seria megacariocitara, megacarioblasti si
promegacariocite 50-75% (N: 15-25%) si numar scazut de
megacariocite formatoare de trombocite.

Timpul de sangerare (TS) este prelungit semnificativ denotand
afectarea timpului endotelio-plachetar al hemostazei. Testul
garoului este de asemenea pozitiv. Timpul de coagulare (TC)

PTT, APPT sunt normale. — e
Alte modificdri: test Coombs pozitiv, e @ S 0.%.0
anticorpi antinucleari, atc anti-VHC/VEB/CMV g™ = g o

_ : v g R
imunograma etc. Se efectueaza cand boala v

. ) Plaquetas ‘ o o ‘
are o evolutie prelungita. s &

’s ’q..



Tratament

Obiectivele tratamentului: inlaturarea cauzei atunci cand
este posibil (evitarea infectiilor, anumite medicamente, etc.)
apoi efectuarea unei terapii de substitutie (transfuzie cu
concentrat de trombocite, sange), terapie specifica cu
corticosteroizi si splenectomie.

Tratamentul farmacologic nu este recomandat in cazul PTI
fara sangerari sau cu sangerari minore (cum sunt petesiile si
echimozele). Sangerarile spontane dispar la o cifra de peste
50.000/mmc a trombocitelor.

Corticoterapia consta in administrarea de prednison (1-2
mg/kgc/zi) timp de 2-3 saptamani, apoi cu scadere treptata.
Pot exista cazuri de corticodependenti sau corticorezistenti.
Splenectomia -se indica dupa cel putin 3 recaderi sau un an
de evolutie;

Alte terapii posibile —imunoglobulilnele iv, imunosupresoare,
plasmafereza, anticorpi monoclonali (Rituximab).



HEMOFILIA A



Definitie

* Este prototipul coagulopatiilor  embre sanoy mujer portadora

si apare secundar unui deficit
I'lr r.i.'l

de factor VIl cu transmitere
ereditara X-linkata.
* 30% pacienti au mutatii de
g Q g @
Y XX O OXY XX

e Este cea mai frecventa
coagulopatie ~80% cazuri.



Clinica

* Formele clinice variaza in functie de

nivelul plasmatic al FVIII, care la HEMOPHILIA
subiectul normal este intre 50 si [t eis.
150%. No Cur T

* Anamneza familiala este pozitivain -
80% din cazuri, gravitatea hemofiliei ™ "#"
tinzand sa fie aceeasi intr-o familie
data. Factorul VIII si IX nu trec
transplacentar, dar la nastere,
cordonul ombilical este bogat in
tromboplastina tisulara, activandu-s
calea extrinseca a coagularii, de
aceea nu exista hemoragii
incoercibile la ligatura acestuia.

* Cefalhematomul voluminos poate fi
sugestiv la un nou-nascut de sex
masculin cu antecedente pozitive.




* Manifestarile hemoragice apar de obicei spre
sfarsitul primului an de viata, in perioada de "sugar
tarator" cu prilejul primelor traumatisme, chiar
minore. Acestea apar tardiv, initial cu tendinta de a
se opri, dar apoi devin incoercibile si recidivante.
De obicei apar sub forma de echimoze,

™

A . . ce e £ u
In special la nivelul fruntii si membrelor. & 6

e Sangerarile apar si dupa injectii i.m sau /:'
, , /1 r
\

/

s.C, ori dupa interventii chirurgicale / /

(extractii dentare, adenoidectomie, S
apendicectomie, etc.) anamneza fiind foarte

importanta pentru evitarea acestora.
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Hemoragiile interne sunt patognomonice pentru hemofilie si
constau in special in hemartroze si hematoame intramusculare.
Primele apar la 75% din bolnavii intre 1 si 5 ani, de obicei la
genunchi, glezna, coate, cu recadere frecvent pe aceeasi
articulatie. Recidiva hemoragiilor duce la hipertrofia si cresterea
vascularizatiei la acest nivel, favorizand instalarea de noi pusee
hemoragice.

Evolutia hemartrozelor are 3 stadii:

-hemartroza pura —cu dureri vii, marirea circumferintei,
crepitatii, circulatie bilaterala;

-artrita cronica deformanta —modificari anatomice cu afectarea
sinovialei si fibrozare musculara;

-stadiul de anchiloza, uneori cu pozitii vicioase infirmizante.

Hematoamele vizeaza in general muschii ileopsoas, cvadricepsi
si musculatura bratelor, cu compresiuni pe vase, nervi ce pot
conduce la parestezii, anestezie cutanata, gangrene, atrofii
musculare.

Alte manifestari intalnite: hematurie, gingivoragii, epostaxis,
hemoragii intracraniene, retrofaringiene, retroperitoneale etc.



Fig. Hematomas an mieatbros inferlores en pacients con Hemofils A adquirida



* Forme clinice.
In functie de nivelul de factor VI, pot fi:

* forma usoara: 5-40% -hemoragii severe dupa

interventii chirurgicale sau traumatisme severe
sau moderate.

* forma moderata: 2-5% -hemoragii dupa traumat
moderate sau usoare, hemartroze rare.

* forma severa: sub 1% /hemoragii spontane,
hematroze, hemoragii interne v
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Paraclinic

Hemograma arata anemie hipocroma,
hiposideremica, dar hemoragiile mari pot capata
aspect de anemie posthemoragica acuta. Numarul de
trombocite este normal.

Dozarea activitatii factorului VIII.

Timpul de coagulare, timpul de tromboplastina
partiala activata (APTT) sunt mult prelungite. TS,
proba garoului, sunt normale. Este necesara si
testarea pentru boala von Willebrand (antigen-factor
vW) care este normala. Hostiophilia
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Complicatii. Hemi/paraplegie, chisturi osoase, fracturi "in
os patologic", aparitia de inhibitori, infectii hepatice virale
(hepatita, HIV), sechelaritate articulara.

Tratament.

Obiectivele tratamentului: principalul obiectiv este de a
asigura o calitate a vietii asemanatoare cu a copilului
sanatos. Se vor evita traumatismele, injectiile
intramusculare, AINS, sporturile de contact; educatie
sanitara adecvata, informarea scolii si gradinitei etc.

Tratamentul de substitutie a ramas metoda principala de
terapie. Se folosesc preparate recombinante inalt
purificate, derivati din plasma inalt purificata,
crioprecipitat, doza calculandu/se dupa formule variate.
Sangele proaspat nu aduce cantitati suficiente de factori
antihemofilici. De ex, fiecare unitate FVIII infuzat/kg creste
cu 2% nivelul plasmatic al factorului VIII.



 HEMOFILIA B (BOALA CHRISTMAS)

* Se defineste ca aparitia manifestarilor
hemoragice secundar lipsei factorului IX al
coagularii.

* Prezinta acelasi mod de o
transmitere ereditara X-linkat m@ """ i
ca si hemofilia A. E

* Manifestarile clinice sunt Factor Vi Factor X

# Tipos de hemolila

asemanatoare. HEMGFILA

* Tratamentul se face prin substitutia factorului IX,
cu avantajul ca sunt mai putini predispusi sa faca
inhibitori.



PURPURA HENOCH-SCHONLEIN



Definitie. Este o vasculita generalizata imuna,
consecinta a unei reactii antig-atc la nivelul peretelui
vascular.

Boala are incidenta crescuta la pacientii de sex
masculin, intre 2-7 ani, primavara si toamna.

Etiologie. Mecanismul imun pare sa fie initiat de o
varietate de agenti:

microbieni (Streptococul B- hemolitic de grup A,
viroze respiratorii)

alimentari,

medicamentosi (Penicilina,
sulfamide etc)

sau post- vaccinare.




Clinica
* Tn majoritatea cazurilor, purpura este precedats de o
infectie respiratorie acuta.
J Manifestarile clinice se pot grupa in 4 sindroame:

* sindromul cutanat: purpura cutanata localizata
preferential si simetric:

* initial la membrele inferioare
apoi la coate si fese; aspectul este

maculo-papular, cu tendinta la confluare, nepruriginoase si
nedureroase, uneori insotite de edem (deci palpabila);
dispare in 2-3 saptamani pe calea echimozelor.

* sindromul articular: artralgii cu sau fara exsudat la nivelul
pumnilor, genunchilor, gleznelor si coatelor, fugace, fara
sechele.




* sindromul abdominal: consecinta vasculitei la
nivelul mucoasei digestive ce produc hemoragii
difuze “in panza”) dureri abdominale, diaree,
melena, putand simula un abdomen acut
medico-chirurgical sau fiind chiar cauza unui
abdomen acut chirurgical;

* sindromul renal: glomerulonefrita focala ce
poate evolua frecvent catre o forma
proliferativa cu insuficienta renala. Afectarea
renala da nota de prognostic si gravitate a bolii.

* Mai rar se intalneste afectarea cardiaca,
pulmonara si a SNC.



Forme clinice.

Se deosebesc 3 forme clinice: acuta, cronica si
recurenta.

Forma acuta este cea mai frecventa, cu debut brusc,
uneori febra, leziunile purpurice apar in valuri, in cursul
zilelor urmatoare.

Cronicizarea anumitor forme de purpura se explica

printr-un mecanism de autoperpetuare imuna ce se
datoreste fie unui deficit imun, fie ruperii tolerantei
imune (prin suprasolicitare imuna cu aparitia
autoanticorpilor). \ |




Paraclinic

Hemograma arata anemie hipocroma si
inconstant hipereozinofilie sanguina.

Reactantii de faza acuta sunt pozitivi. ASLO
crescut, uneori.

Hiperimunoglobulinemie A (se formeaza
complexe imune care leaga Ig A) complemetul
seric este normal.

TS si testul garoului pot fi patologice la nivelul
leziunilor cutanate.

Retentie azotata, hematurie, proteinurie cand
apare sindromul renal



Tratament

Nu exista terapie specifica. Se recomanda repaus la pat,
ortostatismul accentuand leziunile purpurice.

Tratament antiinfectios, atunci cand exista o legatura
certa intre infectie si aparitia purpurei (de ex. penicilina).

Tratamentul patogenic consta in administrarea de
prednison (care influenteaza manifestarile cutanate si
scade durerea, dar nu previne aparitia nefropatiei).
Prednisonul se administreaza in doza de 1-2 mg/kgc/zi,
10-14 zile, dupa care va scadea treptat.

Se asociaza capilarotrofice (vitamina C) si simptomatice.

Se mai pot utiliza imunosupresoare (ciclofosfamida,
imuran) in forme cronice si cand se vizeaza tratamentul
determinarilor renale, dar cu rezultate incerte.



Evolutia bolii este benigna, autolimitata, in afara de
cazurile la care exista afectare renala.

Copiii cu boala Henoch-Schonlein vor fi
dispensarizati si urmariti periodic, mai ales sub
aspect renal:

Evitarea efortului fizic si vaccinare cu virus viu 6
luni

Monitorizare pentru eventuala afectare renala

Examen sumar de urina si masurarea tensiunii
arteriale la fiecare 1 — 2 saptamani —in prima luna

Lunar ex.sumar de urina si TA timp de 6 luni de la
diagnostic in formele cu afectare minima reanala si
citiva ani in formele cu afectare importanta a
functiei renale



