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CUVANT INAINTE

in ultimii ani, curricula scolilor de medicina a parcurs o serie de transformari inovative, obiectivul
principal fiind acela de a forma medici competenti capabili de un rationament stiintific fondat pe
cunostinte permanent actualizate.

Studiul Fiziopatologiei ofera cunostintele necesare pentru intelegerea cauzelor si a
mecanismelor ce stau la baza aparitiei si evolutiei proceselor patologice, precum si a instalarii
dezechilibrelor functionale induse de boala.

INDREPTARUL PRACTIC DE FIZIOPATOLOGIE CLINICA |, editia a 2-a, este structurat de o
maniera care sa permita insusirea principalelor modalitati de investigare ale maladiilor in vederea
diagnosticului de laborator si paraclinic pornind de la etiopatogeneza acestora. Manualul corespunde
conceptului didactic al echipei noastre de a structura, de o maniera sistematizata si actualizata, testele
de laborator si investigatiile paraclinice, clasice si noi, utilizate in practica clinica curenta.

Fiecare capitol precizeaza obiectivele educationale propuse in vederea dobandirii unei gandiri
medicale analitice si - unde a fost cazul - a unui rationament critic bazat pe algoritmi diagnostici ai
maladiilor investigate, ambele esentiale in pregatirea studentilor pentru practica clinica. Studiile de caz
discutate si testele tip grila ce incheie capitolele au scopul de a dezbate din punct de vedere
fiziopatologic cele mai frecvente patologii intainite in practica si respectiv, de a permite autoevaluarea
insusirii modificarilor investigatiilor aferente patologiei studiate. Sustinem aspectul interactiv al
comunicarii cu studentii in cadrul laboratoarelor in vederea corelarii mecanismelor de producere ale
maladiilor (prezentate la curs) cu modificarile de laborator si paraclinice pe care acestea le induc
(explicate si exemplificate prin studii de caz reprezentative).

Speram ca acest material didactic actualizat va fi apreciat drept util in formarea gandirii medicale
a studentilor pe parcursul studiilor universitare.

Sincere multumiri colegilor clinicieni din diferite specialitati care ne-au oferit sugestii cu privire la
unele dintre capitolele acestui manual, precum si tuturor celor care vor utiliza instrumentul de lucru pe
care il propunem. Suntem deschisi sugestiilor care vor contribui la continua perfectionare a materialului,
avand convingerea ca un teren stiintific devine cu adevarat fertil atunci cand autorii si cititorii se
angajeaza intr-un dialog constructiv.

Autornic
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1.

IS OSSR

1. EXPLORAREA REACTIEI INFLAMATORII. MARKERII TUMORALI

OBIECTIVE EDUCATIONALE

Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:
Solicite testele care exploreaza reactia inflamatorie acuta si cronica;

Interpreteze testele generale de inflamatie in functie de valoarea lor clinica;

Cunoascd valoarea clinica a procalcitoninei in evaluarea severitétii unei infectii bacteriene sistemice;
Cunoascé modificérile de laborator cauzate de infectia cu virusul SARS-COV2;

Solicite si interpreteze semnificatia clinicd a nivelului crescut de markeri tumorali corespunzétor profilului

oncologic in cancerele mamar, ovarian si de prostata.

|. EXPLORAREA REACTIEI INFLAMATORII

Definitie: reactia inflamatorie reprezinta
-~ . , ,
raspunsul - organismului la prezenta unei
agresiuni exogene sau endogene capabile sa
producé leziuni/distructii celulare.

Exista doua forme majore cu etiopatogeneza si
evolutie diferite: inflamatia acuta si cronica.

Clasificare:
— Inflamatia ACUTA — reactie de apérare
tranzitorie (zile, < 2 saptamani) ce apare in:
= infectii: bacterii, virusuri, fungi, paraziti
= Jeziuni tisulare: posttraumatic/chirugical
= necroze tisulare: infarct miocardic acut,
arsuri, degeraturi
— Inflamatia CRONICA — proces patologic
persistent (> 2 saptamani, luni/ani), prezent
in grade variabile in toate bolile cronice:
» bolile reumatismale
» bolile autoimune: artrita reumatoida,
lupus eritematos sistemic (LES)
» bolile intestinale inflamatorii: boala
Crohn, colita ulcerativa

= bolile pulmonare: astm,
bronhopneumopatie cronica
obstructiva (BPOC)

» neoplazii

= bolile neurodegenerative: boala
Alzheimer

= bolile  cardiovasculare:  boala

coronariana pe fond de ateroscleroza
(ATS), hipertensiunea arteriala (HTA),
insuficienta cardiaca (IC)

» bolile metabolice: obezitate, diabet
zaharat tip 2

» boala cronica de rinichi (BCR)

DE RETINUT !

Bolile cronice cardio-metabolice, respiratorii,
renale, neuro-degenerative, cancere,
cunoscute generic sub denumirea de boli
netransmisibile ("non-communicable
diseases”, NCD, Ib. en.) sunt caracterizate prin
prezenta unei inflamatii PERSISTENTE de
grad redus ("low-grade chronic inflammation”,
Ib. en.) SISTEMICE, STERILE si care
agraveaza declinul functional al populatiei
varstnice (unde aceste maladii sunt cel mai
frecvent intélnite), de unde si termenul utilizat in
literatura de "INFLAMMAGEING’.

INFLAMATIA ACUTA
o Reactia de faza acuta — este raspunsul

sistemic al organismului, indiferent de etiologie
si de natura localizata sau sistemica a
inflamatiei acute — care este diagnosticata:
= Paraclinic, prin modificarea testelor
generale de inflamatie:
A. Leucograma
B. Reactantii de faza acuta
C. Viteza de sedimentare a hematiilor
D. Electroforeza proteinelor serice
= Clinic, prin manifestari nespecifice:
febra, astenie, inapetenta, mialgii etc.

o Testele generale de inflamatie:

A. LEUCOGRAMA
1. Numarul total de LEUCOCITE (Nr. L)
e Valori NORMALE:

— adulti: 4 000 - 11 000 / pL (sau / mm?)

e Variatii PATOLOGICE: in reactia de faza acuta

apare cresterea numarului de leucocite sau
leucocitoza.



2. Formula LEUCOCITARA
o Valori NORMALE (% din nr. leucocite):
Neutrofile (NE) = 50-70%
Limfocite (LY) = 20-40%
Monocite (MO) = 2-8%
Eozinofile (EO) = 1-4%
Bazofile (BA) < 1%
e Variatii PATOLOGICE:
Leucocitoza este insotita de:
— neutrofilie — in infectiile bacteriene ACUTE
— eozinofilie — in infectile parazitare si
reactiile alergice
— limfocitoz& (+ monocitozd) — in infectjile
virale si bacteriene CRONICE, exceptie
maladia COVID-19 unde leucocitoza a fost
asociata cu limfopenie

B. Reactantii de FAZA ACUTA

o Definitie: reactantii POZITIVI de faza acuta

cuprind  totalitatea  proteinelor a  caror

concentratie creste rapid in plasma ca urmare

a stimularii sintezei lor hepatice sub actiunea

citokinelor proinflamatorii: mai ales IL-6, dar

si IL-1, IL-17 si TNF-alfa.

o Tipuri de reactanti de faza acuta:

— proteina C reactiva (PCR)

— fibrinogenul

— procalcitonina: creste marcat mai ales in
infectiile bacteriene sistemice

— amiloidul seric A: creste marcat mai ales
in infectiile virale (inclusiv in COVID-19),
unde PCR poate fi nedetectabila. Pe
termen lung, acumularea sa in tesuturi
conduce la amiloidoza

— inhibitorii proteazelor lizozomale: ou-
antitripsina, a..—macroglobulina

— proteinele transportoare: haptoglobina
(pentru  hemoglobing), ceruloplasmina
(pentru cupru)

— complementul seric: fractiunea C3

— alte proteine: feritina (sechestreaza fierul
la nivel celular pentru a preveni utilizarea
lui de catre bacterii), hepcidina (scade
absorbtia intestinala a fierului si scade
exportul fierului de la nivelul macrofagelor
si hepatocitelor in sange, scazand
disponibilitatea acestuia pentru bacterii)

DE RETINUT !
* Principalii markeri ai reactiei de faza
acuta sunt. proteina C reactiva,
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fibrinogenul, procalcitonina si amiloidul
seric A.

» Reactantii de faza acuta care se dozeaza
curent in practica sunt: proteina C
reactiva si fibrinogenul.

= in inflamatia ACUTA — cresterea
concentratiei proteinelor de faza acuta este
mare si corelatd cu severitatea
raspunsului inflamator.

= in inflamatia CRONICA — cresterea
concentratiei proteinelor de faza acuta este
mai mica si NU poate fi corelata cu
severitatea raspunsului inflamator.

Observatie !

Reactanti NEGATIVI de faza acuta sunt

proteine a caror concentratie scade in

cursul procesului inflamator acut, ex.:

- albumina - sinteza hepaticd scade
deoarece aminoacizii sunt folositi Ia
cresterea sintezei reactantilor pozitivi de
faza acuta (globuline)

- transferina - proteina transportoare a
fierului, a carei sinteza hepatica scade,
avand drept scop reducerea sideremiei Si
astfel, a disponibilitati de fier pentru
cresterea si proliferarea bacterian.

1. Proteina C reactiva (PCR)
= Definitie: proteina de fazé acuta descoperita in

1930 in serul pacientilor cu pneumonie (pe baza
capacitatii ei de a precipita polizaharidul C din
capsula pneumococului (de unde denumirea C-
reactive protein - CRP, Ib. engl). Este
sintetizata, in principal, de catre hepatocite ca
raspuns la concentratiile crescute de citokine
pro-inflamatorii din:
- inflamatiile ACUTE induse de:

= infectii bacteriene si fungice

= Jeziuni tisulare: infarct miocardic acut,

traumatisme, arsuri, pancreatita acuta

- inflamatiile CRONICE din: bolile autoimune,
reumatismale,  cardio-metabolice,  neuro-
degenerative, neoplazii

= Roluri:

= favorabile, in inflamatia acuta:

— favorizeaza fagocitoza prin fixarea pe
suprafata agentilor patogeni si a celulelor
moarte  (necrotice  sau  apoptotice)
actionénd ca factor de opsonizare

— activeaza complementul cu potentarea
lizei si fagocitozei acestora




6 | EXPLORAREA REACTIEI INFLAMATORII. MARKERII TUMORALI

— previne procesele autoimune prin fixarea
si eliminarea celulelor self alterate

= nefavorabile, in inflamatia cronica:

— la nivelul peretilor vasculari, agraveaza
ATS prin: i) atragerea monocitelor
circulante 1a nivelul peretilor vasculari cu
transformarea lor macrofage (Mf), i)
stimularea eliberarii citokinelor
proinflamatorii si a radicalilor liberi de
oxigen de catre monocite/Mf cu oxidarea
lipoproteinelor din clasa LDL - formarea
LDLox si i) favorizarea fagocitozei
LDL/LDLox de cétre macrofage

— la nivelul musculaturii scheletice,
favorizeaza  insulinorezistenta  prin
prevenirea actiunii insulinei

o Valori NORMALE:

— PCR<5mglL

(limita superioara a detectiei = 1000 mg/L)
e Variatii PATOLOGICE:

a) TIninfectiile BACTERIENE acute:

= cresterea PCR este marcata > 100 mg/L
(20-30 ori VN) si rapida, la 4-6 ore de la
debutul inflamatiei acute

= scade rapid, in cateva zile odatd cu
rezolutia infectiei bacteriene

= concentratile masurate in dinamica sunt
utile pentru monitorizarea raspunsului la
tratamentul antimicrobian

b) in interventiile chirurgicale — PCR este
marker de monitorizare postoperatorie:

= jn cazurile necomplicate — nivelul
PCR atinge un maxim in primele 48-
72 de ore si revine la normal pana in

ziua a 7-a postoperator
= in cazul complicatiilor postoperatorii
(ex, stare septica sau inflamatie
cronica) — nivelul PCR raméane

crescut postoperator

c) in inflamatiile CRONICE si neoplazii —
cresterea PCR este moderata, intre 10-100 mg/L
d) in bolile cardio-metabolice asociate cu
inflamatie cronica ,de grad redus” numita i
inflamatie metabolicda sau meta-inflamatie
cresterile sunt < 10 mg/L. De aceea, in cazul
acestora se determina proteina C reactiva inalt
sensibila (high-sensitivity C Reactive Protein,
hs-CRP, Ib. en.) ale carei valori normale sunt < 1
mg/L (limita superioara a detectiei = 10 mg/L).
Cresterile hsCRP sunt utilizate pentru estimarea

riscului cardiovascular (vezi Lab. Biomarkerii
serici in afectiunile cardiovasculare).

o Valoare CLINICA:

— PCR este cel mai UTIL marker inflamator
nespecific, find SUPERIOR VSH-ului in
INFLAMATIA ACUTA, deoarece
concentratia sa creste precoce si NU este
influentata de concentratia de globuline si
nici de modificarile eritrocitelor (de numar,
formd, dimensiuni ce modificd VSH)

— PCR este utila in monitorizarea evolutiei
INFLAMATIEI CRONICE Si a
RASPUNSULUI LA TERAPIE a bolilor
reumatismale inflamatorii si autoimune;
iar in cazul VN, se utilizeaza VSH

— modificarile PCR sunt variabile in infectiile
acute VIRALE, in functie de etiologia si
severitatea acestora deoarece interferonul
(IFN) eliberat in infectile virale scade
productia hepatica de PCR. Suprainfectia
bacteriana in cazul tuturor infectiilor virale va
induce cresterea marcata a PCR,
independent de patologia virala de fond.

— in maladia COVID-19 cresterile PCR au
constituit marker de severitate si evolutie
nefavorabila a bolii.

2. Fibrinogenul
o Definitie: beta-globulina sintetizata in ficat
¢ Roluri:
= favorabile, in inflamatia acuta: este
precursorul fibrinei in procesul de coagulare
si reactant de faza acuta cu rol de prevenire
a extinderii leziunii si de favorizare a
proceselor reparatorii
= nefavorabile, in inflamatia cronica: valori
PERSISTENT crescute ale fibrinogenului
constitie un FACTOR DE RISC
INDEPENDENT pentru boala coronariana
aterosclerotica si  pentru  aparitia
complicatiilor acute cardio-vasculare
o Valori NORMALE: 200-400 mg/dL
e Valoare CLINICA:

— cresterea fibrinogenului este redusa (2-3 ori
VN) si lentd, in 24-48 ore de la debutul
inflamatiei acute

— scade lent dupd remisiunea inflamatiei
acute, modificarile sale fiind paralele cu cele
ale VSH




— cresterile persistente sunt prezente in bolile
inflamatorii cronice, fiind considerat un
marker de monitorizare in INFLAMATIA
CRONICA

3. Procalcitonina (PCT)

Definitie: precursor al calcitoninei al carui nivel
seric creste in infectiile BACTERIENE severe
Variatii:

in conditii fiziologice, PCT este precursorul
calcitoninei (CT) fiind produsa de catre celulele
endocrine din glanda tiroid4 (celulele C) si de
cele neuroendrocrine din pldméni (celulele K) si
eliberata in circulatie sub forma de calcitonina
(CT) cu rol central in homeostazia calcica.

in  conditile patologice din infectiile
BACTERIENE severe sistemice cu risc de
SEPSIS, sub actiunea toxinelor bacteriene si a
citokinelor proinflamatorii (IL-1, IL-6 si TNF-ou),
numeroase celule non-endocrine din ficat,
tesutul adipos, rinichi, muschiul scheletic,
leucocitele secreta PCT in circulatie (fara
generare de CT):

— PCT devine detectabila in 2-4 ore de la
debutul sepsisului (aparitia  toxinelor
bacteriene in circulatie) si atinge valoarea
maxima dupa cca. 1 zi

— nivelul seric al PCT revine in limitele
normale la 1-2 zile de la disparitia toxinelor
din circulatia sistemica (controlul infectiei
prin antibioterapie).

DE RETINUT !
PCT este normala in infectiile virale (IFN scade
productia de PCT) si in bolile inflamatorii
cronice (inflamatie de grad redus, sterila).
Valori NORMALE: < 0,05 pg/L (ng/mL)
Variatii PATOLOGICE:

Indica riscul/severitatea infectiei bacteriene, cel
mai frecvent a tractului respirator sau urinar:

= <0,5pg/L - fara infectie bacteriana
= (0,5-2 pg/L - infectie moderata

= >2 g/l - infectie severa

= >10 pg/L - infectie foarte severa i
risc de soc septic

Valoare CLINICA:

— Dg. diferential al inflamatiilor sistemice
severe de natura infectioasa bacteriana
vs. non-infectioasa (nivel normal al PCT)

— Monitorizarea  pacientilor in  scopul
detectarii precoce a riscului unei
complicatii infectioase sistemice:
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post-interventii chirurgicale prelungite

in caz de politraumatisme

dupa transplantul de organ

in cursul tratamentului imunosupresor

— Permite ghidarea duratei tratamentului
antibiotic  antimicrobian:  scaderea
valorilor sub 0,5 pg/L recomanda oprirea
antibioterapiei.

Observatie !

Valori crescute ale PCT in absenta unei infectii bacteriene se
pot intalni in: arsuri severe, cancere avansate, boli autoimune
active, boala cronica de rinichi avansata cu indicatie de dializa.

C. Viteza de sedimentare a HEMATIILOR
e Definitie: viteza de sedimentare a hematiilor

(VSH) dintr-o proba de sange venos recoltat pe

anticoagulant, sub actiunea fortei gravitationale,

in decurs de 1 ord. Se masoara ca inélfimea

coloanei de plasmd separata de hematii in 1 h.

e Factorii DETERMINANTI:

a. Numérul de hematii — scaderea masei
eritrocitare  in  anemii  accelereaza
sedimentarea  hematiilor  (favorizeaza
dispunerea lor in fisicuri’) = T VSH

b. Concentratia de proteine — cresterea in ser
a diferitelor clase de globuline in inflamatia
acuta si cronica, favorizeaza sedimentarea
hematiilor = T VSH

c. Concentratia de fibrinogen — cresterea in
plasmé a fibrinogenului in inflamatia
cronica, accelereaza sedimentarea
hematiilor = T VSH

e Valori NORMALE:

= adulti < 50 ani: sub 20 mm/h

= adulti > 50 ani: sub 30 mm/h

cu variatii dependente de vérsta (creste usor cu

varsta) si sex (valori usor crescute la femei):

e Variatii PATOLOGICE:

—creste la 24-48 de ore de la debutul
inflamatiei ACUTE (este normal in prima zi)

—scade in 4-6 zile odata cu rezolutia
inflamatiei acute

— creste persistent in inflamatia CRONICA si
neoplasme

o Valoare CLINICA:

— test screening  nespecific  pentru
identificarea INFLAMATIEI ACUTE din
infectiile bacteriene si bolile autoimune
acutizate

— test inflamator  nespecific  pentru
monitorizarea evolutiei INFLAMATIEI
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CRONICE si a RASPUNSULUI LA
TERAPIA antiinflamatorie din bolile
reumatismale inflamatorii si autoimune,
fiind utilizat atunci cand PCR este normala
sau doar usor crescuta.

DE RETINUT!

= VSH-ul creste cu varsta, in timpul menstruatiei
si in ultimul trimestru de sarcina

= VVSH-ul crescut trebuie intotdeauna investigat

= V/SH-ul normal NU exclude o boala organica
non-inflamatorie, o disfunctie de organ sau o
neoplazie

D. Electroforeza PROTEINELOR SERICE

e Principiu: in prezenta unui proces inflamator
creste sinteza hepatica de proteine (reactanti de
faza acutd) care migreaza -electroforetic cu
fractiunea a- si y-globulinelor. Cresterea se
asociaza, de reguld, cu scaderea sintezei de
albumine (hipoalbuminemie), ceea ce va
determina modificarea procentului
fractiunilor proteice plasmatice, conditie
denumita disproteinemie, proteinemia totala
fiind in limite normale: 6,7-8,4 g/dL.

o Valori NORMALE:
— albumine: 50-60%
— ou-globuline: 3-6%
— oe-globuline: 7-10%
— P-globuline: 11-14%
— y-globuline: 15-23%
e Variatii PATOLOGICE:
— Disproteinemia din inflamatia ACUTA
este definita prin:
— scaderea albuminelor
- cregterea ou- si awz-globulinelor - pe
seama cresterea sintezei hepatice a
proteinelor de faza acuta
— Disproteinemia din inflamatia CRONICA
este definita prin:
— scaderea albuminelor
— cresterea ou- Si a-globulinelor - daca
persista cresterea sintezei proteinelor de
faza acuta
— cresterea y-globulinelor - prin cresterea
productiei  tuturor  claselor  de
imunoglobuline (conditie cunoscuta sub
numele de gamapatie policlonala).

Modificarile de laborator asociate inflamatiei din maladia COVID-19

COVID-19 (abreviere a Coronavirus Disease 2019)
este cea mai severa maladie cu caracter pandemic
determinata initial de coronavirusul sindromului
respirator acut sever 2 (SARS-CoV-2), tulpina ce a
fost depistata la om prima datd in China in
decembrie 2019.

Boala imbraca forme clinice variabile, in care
infectia a fost asociata:

i) in formele acute MEDII, cu inflamatie sistemica
ii) in formele acute SEVERE, cu hiper-inflamatie
si ,furtuna citokinica”, caracterizate prin
eliberarea masiva in circulatie a citokinelor
proinflamatorii (IL-6 si IL-1) care contribuie la
disfunctia endotelial sistemicé (endotelita) si sunt
tinta terapiilor cu anticorpi monoclonali (anti-IL-6 —
Tocilizumab si Sarilumab, anti-IL-1 — Anakinra si
Canakinumab)

iy in formele CRONICE, asa-numitul ,long
COVID”, cu inflamatie cronica de grad redus,

disfunctia persistenta a sistemului imun cu
riscul cresterii productiei de auto-anticorpi si
agravarea fenomenului de ,,inflammageing”.
Modificarile testelor generale de inflamatie si ale
hemoleucogramei in formele acute de COVID-19
constau in:
= cresterea PCR, dar valorile NU se
coreleaza cu cresterea IL-1 si IL-6
= cresterea fibrinogenului, dar posibil,
scaderea in faza avansata a formelor cu
evolutie letala
= cresterea procalcitoninei
= leucocitoza cu limfopenie

= trombocite normale/crescute initial — si
risc_protrombotic si scazute tardiv -
trombocitopenia  fiind factor de
prognostic infaust.
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Il. MARKERII TUMORALI

e Definitie: orice macromolecula a carei prezenta
sau crestere a concentratiei in organism are
legatura cu prezenta maladiei canceroase.

o Caracteristici:

— sunt produsi de celulele tumorale sau de

celulele ,non-tumorale” ale gazdei
stimulate de boala maligna

— in cazul unui proces tumoral, nivelul
markerului creste in:
o Ser, urind sau alte lichide ale

organismului (markeri umorali)
o tesutul de origine (markeri tisulari)

— cresteri ale concentratiei unor markeri
tumorali pot fi intalnite i in afectiuni benigne
(tumori  benigne, procese inflamatorii
cronice), motiv pentru care un rezultat pozitiv

Tabelul 1. Principalele clase de MARKERI TUMORALI.

trebuie  intotdeauna  coroborat cu
examenul clinic si biopsia
— cresteri ale unui anumit marker tumoral pot fi
intalnite in mai multe tipuri de cancere
— nivelul seric al markerilor tumorali este
influentat de numerosi factori:
o nhumdrul total de celule producatoare
o extinderea tesutului tumoral
o rata de sintezd si de eliberare a
markerilor tumorali
o tipul ,non-secretor” al tumorii (exprima
markerul, dar nu il elibereaza)
o gradul de vascularizatie al tumorii
o Clasificare: dupa originea si structura
biochimica se descriu mai multe clase de
markeri tumorali (Tab.1).

Clasa

Exemple de markeri TUMORALI

. Antigene oncofetale

AFP (alfa-fetoproteina)
CEA (antigenul carcinoembrionar)

2. Antigene asociate tumorilor (CA) CA125, CA19-9, CA15-3
3. Proteine tisulare tumorale HE4 (proteina epididimala umana 4)
4. Enzime siizoenzime PSA (antigenul specific prostatic)
5. Hormoni si precursori Calcitonina
Tiroglobulina

e Caracteristicile unui marker tumoral IDEAL:

specificitate tumorala crescuta (nedetectabil
in afectiuni benigne sau la subiecti sanatosi)
sensibilitate tumorala crescutd (detectabil si
in prezenta unui nr. mic de celule tumorale)

— utilitate clinica in depistarea precoce
metastazelor si recidivelor
— determinare printr-o metoda cost-eficienta

DE RETINUT!

— specificitate de organ
— 0 buna valoare predictiva pozitiva (prezenta
tumorii maligne la subiectii cu rezultate

Niciunul dintre markerii tumorali aflati in uz NU
indeplineste criteriile unui marker ideal. Din
acest motiv, este indicata utilizarea profilului
oncologic, respectiv a determinarilor combinate

pozitive)

0 buna valoare predictiva negativa (absenta
tumorii maligne la subiectii cu rezultate
negative)

0 buna corelatie cu stadiul bolii si marimea
masei tumorale (stadializare)

0 buna valoare prognostica

utilitate clinica in monitorizarea terapiei

de markeri (Tab. 2) care permit:
— diagnosticul precoce

— Stadializarea clinica

— monitorizarea tratamentului

— detectarea precoce a recidivelor sau
metastazelor

— stabilirea prognosticului bolii

Tabelul 2. Markerii tumorali utilizati in PROFILUL ONCOLOGIC al diferitelor tipuri de CANCERE.

Profil ONCOLOGIC

Markeri de PRIMA LINIE

Cancer HEPATIC

AFP, CEA

Cancer OVARIAN

CA 125, HE4 (Scorul ROMA)

a
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Cancer MAMAR CA 15-3, CEA

Cancer GASTRIC CA 19-9, CEA, CA72-4

Cancer PANCREATIC CA19-9, CEA

Cancer COLORECTAL CA 19-9, CEA

Cancer TIROIDIAN Calcitonina, Tireoglobulina, CEA

Cancer de PROSTATA PSA total, PSA liber

AFP - alfa-fetoproteina; CEA - antigenul carcino-embrionar; CA - antigene asociate cancerului; HE4 - proteina epididimala
umana 4; PSA - antigenul specific prostatic

e Indicatii si utilitate CLINICA: impreuna cu tuseul vaginal si ecografia
— Test SCREENING — este testul care transvaginald,  pentru  depistarea
evalueaza posibilitatea existentei tumorilor cancerului ovarian

maligne in grupurile cu risc crescutla - . . .
9 grip — Stadializare si prognostic — in general,

pacientii asimptomatici, dar cu istoric de
afectiune  malignd in  familie.  Testele
screening nu au valoare diagnostica
definitiva ci stabilesc necesitatea explorarii
suplimentare a pacientului in vederea
confirmarii/infirmarii patologiei maligne. In
general, markerii tumorali NU sunt utilizati
pentru screening-ul pacientilor, dar FAC
EXCEPTIE:

o PSA pentru cancerul de prostata

o calcitonina pentru cancerul tiroidian

Diagnostic PRECOCE - presupune
depistarea precoce a tumorilor maligne in
grupurile cu risc crescut la pacientii
simptomatici si cu probabilitate mare de
afectare malignd. In general, markerii
tumorali NU sunt potriviti pentru diagnosticul
precoce, dar fac exceptie:

o AFP la pacienti cu ciroza hepatica,
impreund cu ecografia abdominala,
pentru depistarea cancerului hepatic

o AFP si B-HCG la pacientii cu tumora
gonadala, impreund cu ecografia
testiculara, pentru depistarea cancerului
testicular

o PSA la pacientii > 50 ani cu adenom de
prostata, impreund cu tuseul rectal si
ecografia transrectald, pentru depistarea
cancerului de prostata

o CA125 si HE4 (Scorul ROMA) la
pacientele cu masa tumorala pelvina,

concentratia foarte mare preterapeutica a
markerilor tumorali (,nivel bazal") tinde sa se
asocieze cu stadii avansate ale neoplaziei
(metastazare) si in consecinta, cu un
prognostic rezervat. In schimb, sciderea
postterapeutica a concentratiei markerilor
tumorali semnifica eradicarea, remisiunea
tumorii si n consecinta, cu un prognostic
bun.

Monitorizarea raspunsului la tratament —
este cea mai importanta utilitate clinica a
markerilor tumorali (Fig. 2). Normalizarea
postterapeutica a nivelului de baza semnifica
eradicarea/remisiunea tumori, lar
lipsa/scaderea prea mica a nivelului de baza
semnifica:

o rezectie tumorald incompleta

o rezistentd la chimio- sau radioterapie

o existenta metastazelor (preterapeutic)

Detectia precoce a metastazarii si

recurentei tumorale

— determinarea repetatd a markerilor
tumorali este o forma importanta,
neinvaziva, de monitorizare
postterapeutica

— cresterea recurentd (dupa o prealabila
normalizare) a concentratia markerilor
tumorali este foarte sugestiva pentru
metastazare/recidiva.

Algoritmul utilizarii in practica clinica a markerilor tumorali este prezentat in Fig. 1.
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Suspiciune cancer sau cancer

confirmat histologic
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Stadializare

Profil oncologic/nivel de
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Prognostic

Strategie terapeutica
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Reevaluare | €«———— Monitorizare
1
v v

Cresterea recurentd
a nivelului de baza

Lipsa scaderii
nivelului de baza
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v
Masuratori la intervale mici Masuratori la intervale mari

Figura 1. Algoritm de UTILIZARE CLINICA a markerilor tumorali.

A. Profilul oncologic in CANCERUL MAMAR
Tabelul 3. Markerii tumorali principali in CANCERUL MAMAR.

Marker Screening | Diagnostic | Monitorizare | Detectarea | Detectare | Prognostic
precoce tratament metastaze recidiva
CA15-3 - - + + + .
CEA - - + - + +
DE RETINUT!

e NU se recomanda utilizarea CA15-3 pentru screening.
e Diagnosticul de cancer mamar este formulat pe baza mamografiei si este confirmat prin biopsie.

B. Profilul oncologic in CANCERUL OVARIAN

Tabelul 4. Markerii tumorali principali in cancerul OVARIAN.

Marker Screening Diagnostic | Monitorizare | Detectarea | Detectare | Prognostic
precoce tratament metastaze recidiva
CA125 - + + + + +
HE4 - + - - - -
CEA - - + - + +
DE RETINUT!

e NU se recomanda utilizarea CA125 pentru screening.

e Diagnosticul este formulat pe baza ecografiei transvaginale si este confirmat prin biopsie.

e Determinarea combinata CA125 + HE4 se utilizeaza pentru calcularea scorului ROMA (Risk of Ovarian
Malignancy Algorithm) ce permite stratificarea riscului de cc. ovarian la femeile cu tumora pelvina (Tab. 5).

Tabelul 5. Interpretarea scorului ROMA la femeile cu TUMORA PELVINA.

Perioada Risc CRESCUT Risc SCAZUT
Premenopauza Scor > 11,4% Scor < 11,4%
Postmenopauza Scor > 29,9% Scor < 29,9%
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C. Profilul oncologic in CANCERUL DE PROSTATA
Tabelul 6. Markerul tumoral in cancerul de PROSTATA.

Marker Screening | Diagnostic | Monitorizare | Detectarea | Detectare | Prognostic
precoce tratament metastaze recidiva
PSA total + + + + + +
DE RETINUT ! a. PSA total:

e Diagnosticul este formulat pe baza PSA, a
tuseului rectal si a investigatiei |mag|st|ce Si
este confirmat prin biopsie.

o PSA total cuprinde: fractiunea fixata pe o1-
antichimotripsina (PSA-ACT) si fractiunea libera
(free-PSA). In cancerul de prostata, celulele
maligne produc excesiv PSA fixat cu cresterea
PSA total, in timp ce in adenomul de prostata,
celulele benigne produc mai mult PSA liber.

Tabelul 7. Interpretarea valorilor PSA total.

— se determina la barbati > 50 de ani si se
interpreteaza combinat cu tuseul rectal
si o investigatie imagistica, ‘actual cel
mai frecvent, RMN multiparametricd

- se mterpreteaza conform Tab.7.

— valori ale PSA > 10 ng/mL indica riscul
cancerului de prostata si obligativitatea
biopsiei prostatice (momentul efectuarii
se decide in functie de volumul tumoral si
rezultatul RMN multiparametrice)

Varsta Valoare NORMALA Nivel de risc Valoare PSA
<40 ani <1,4 ng/mL Scazut <10 ng/mL
40-50 ani <2 ng/mL Intermediar 11-20 ng/mL
50-60 ani < 3,1 ng/mL Ridicat > 20 ng/mL
60-70 ani <41 ng/mL
> 70 ani <4,4 ng/mL
b. PSA liber: respectiv, cca. 10% din cancerele de prostata la

— se determina din acelasi ser cu PSA total
daca PSA total = 4-10 ng/mL (,zona gri’
de diagnostic) la determinari repetate

— se interpreteaza sub forma raportului
PSA liber/PSA total a carui valoare
normala este > 25%.

— un raport PSA liber/PSA total < 10%
indica suspiciunea unui cancer de
prostata si impune biopsia prostatica

— In practica, unii specialisti recomanda
biopsia prostatica la valori ale raportului
PSA liber/PSA total < 25%, dependent de

volumul tumorii  si rezultatul RMN
multiparametrice.
Observatie!

PSA nu este specific pentru cancerul de prostata,
valori crescute fiind intainite si in alte conditii
(adenomul de prostata, prostatita acuta sau cronica,
infarctul prostatic). La polul opus, cca. 25% din
cazurile de cancer de prostata pot prezenta valori
normale ale PSA in momentul diagnosticului.

Rezultatele cercetarilor in domeniul oncologiei
au aratat ca aprox. 5-10% dintre cancerele de séan,
10-15% dintre cancerele de ovar la femei Si

barbati sunt ereditare, pacientii prezentand mutatii
ale genelor ce codifica proteine / factori de
transcriptie cu rol de supresie tumoralda prin
repararea ADN-ului si prevenirea proliferarii
celulare necontrolate.

in cancerul de san, cel mai frecvent studiate
au fost mutatiile genelor BRCA1 si BRCA2
(BReast CAncer gene); in réndul populatiei cu
predispozitie genetica - purtatoare ale acestor
mutatii (dar si a altora) - creste semnificativ riscul
dezvoltarii unor forme agresive de boala, cu
metastazare precoce. In cazul antecedentelor
personale sau familiale de cancer de sén si ovarian
(mai ales cu debut la varste tinere), testarea
genetica pentru genele BRCAT si BRCA2 este
obligatorie, iar persoanele detectate pozitiv sunt
supuse ulterior unui screening personalizat (panel
de testari genetice), cu rol de monitorizare si/sau
ghidare a terapiei.

In cazul cancerului de prostatd testarea
genetica este obligatorie in cazul: istoricului
familial pozitiv al bolii in forma sa metastatica
sau in formele cu debut la varste tinere.
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STUDIU DE CAZ |

Un pacient diabetic, in varsta de 77 de ani, dezvolta in 48 de ore de la internare febra inalta (39,8°C), frison,
junghi toracic drept si tuse cu expectoratie ,ruginie” si o stare generala alterata care se agraveaza progresiv. Pe
radiografia toracica este identificata o opacitate pulmonara lobara dreapta, omogena si bine delimitata.
Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari:

Numar total de leucocite = 18 000/uL

Formula leucocitara: NE = 88%, EO =1%, BA=1%, LY =8%, MO =2%

Proteina C reactiva = 158 mg/L
VSH =120 mm/h
Fibrinogen = 390 mg/dL

ELFO: albumine = 40%, a1-globuline = 14%, a2-globuline = 20%, B-globuline = 11%, y-globuline = 15%

Procalcitonina = 30 pg/L

*1. Care este semnificatia valorilor numarului

total de leucocite si ale formulei leucocitare in

cazul dat?

A. Valorile obtinute se incadreaza in limite normale

B. Pacientul prezinta o infectie virala acuta

C. Pacientul prezinta o infectie bacteriana acuta

D. Pacientul prezinta o infectie bacteriana cronica

E. Valorile obtinute necesita repetare pentru
stabilirea diagnosticului

*2. Care dintre urmatoarele sunt adevarate

despre proteina C reactiva in cazul dat?

A. Este un marker inflamator nespecific, dar care
creste semnificativ in infectia virala acuta

B. Are o crestere moderata, prezenta si in
inflamatiile cronice

C. Indica prezenta riscului cardiovascular crescut la
pacientul diabetic

D. Este markerul inflamator de apreciere a riscului
de progresiune a bolii spre socul septic

E. Este un marker de inflamatie acuta cu o valoare
clinica superioara VSH-ului

*3. Care dintre urmatoarele afirmatii este
adevarata despre electroforeza in cazul dat?

A. Hiperalbuminemia confirma existenta inflamatiei
acute

B. Valoarea alfa 1-globulinelor confirma existenta
inflamatiei cronice

C. Valoarea alfa2-globulinelor confirma existenta
inflamatiei acute

D. Valoarea beta-globulinelor confirma existenta
inflamatiei acute

E. Hiperalbuminemia confirma existenta inflamatiei
cronice

*4, Care dintre urmatoarele afirmatii este

adevarata in cazul dat?

A. Pentru etiologia virala a inflamatiei pledeaza
valoarea procalcitoninei

B. Pentru riscul de boald coronariana
aterosclerotica acceleratda pledeaza valorile
fibrinogenului

C. Pentru riscul evolutiei spre soc septic pledeaza
valorile procalcitoninei

D. Prezenta inflamatiei acute este indicata de
cresterea gama-globulinelor

E. Este necesara determinarea IL-1 si IL-6 pentru
ghidarea tratamentului

*5. Care din parametrii de laborator determinati
poate fi considerat, in cazul dat, drept cel mai
important marker de ghidare a duratei
tratamentului antibiotic?

A. Numarul total de leucocite

B. Neutrofilia in formula leucocitara

C. VSH-ul

D. Fibrinogenul

E. Procalcitonina
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STUDIU DE CAZ i

Un barbat in varsta de 52 ani, hipertensiv, acuza tulburari de mictiune (mictiuni dese, cu jet urinar slab si
intrerupt si nicturie), debutate in urma cu 6 luni si agravate in ultima luna. Pacientul s-a prezentat la
medicul urolog de 2 ori in acest interval de timp si cu tuseul rectal nu a relevat modificari patologice. La
prima vizita, PSA total a fost 4 ng/mL, iar la cea de-a 2-a, PSA total - 6 ng/mL. Din istoricul pacientului
este de retinut faptul ca bunicul a decedat la 60 de ani cu cancer de prostata metastazat.

Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari.

Leucograma:
Nr. L =9200/uL ELFO:
NE = 61% Albumine: 40%
LY =33% a-globuline: 9%
EO=1,5% a-globuline: 13%
MO = 4% B-globuline: 11%
BA=0,5% y-globuline: 27%
PCR =14 mg/L PSA actual = 9 ng/mL

Intrebarea 1
Ce tip de inflamatie prezinta pacientul?

intrebarea 2

Ce suspicionati in cazul acestui pacient?

intrebarea 3

Avand in vedere valorile PSA, ce investigatie suplimentara este utila pentru orientarea diagnosticului?

intrebarea 4

Care este investigatia obligatorie pentru diagnosticul de certitudine?

intrebarea 5

Avénd in vedere antecendentele heredo-colaterale ale pacientului, ce recomandati?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care dintre urmatoarele afirmatii referitoare

la VSH este adevarata?

A. Creste dupa 4-6 ore de la declansarea
inflamatiei acute

. Depinde de numarul de leucocite

. Este un test inflamator nespecific

. Este un test inflamator specific pentru infectiile
virale

. Este un test cu valoare clinica pentru
monitorizarea tratamentului antimicrobian

m OO

*2. Care dintre urmatoarele afirmatii referitoare

la proteina C reactiva este adevarata?

A. Este o proteina de faza acuta produsa de rinichi

B. Depinde de raportul albumine/globuline serice

C. Este influentatd de numarul de eritrocite

D. Este un marker de monitorizare post-interventii
chirugicale

E. Este un marker de inflamatie acuta inferior VSH-
ului

3. Care dintre urmatoarele sunt teste generale
de inflamatie utilizate pentru monitorizarea
evolutiei reumatismelor inflamatorii cronice?

A. VSH

B. ELFO

C. Procalcitonina

D. Proteina C reactiva

E. Leucograma

4. Selectati afirmatiile corecte referitoare la

fibrinogen:

A. Este un test cu valoare clinica in inflamatia acuta

B. Este un test cu valoare clinica in inflamatia
cronica

C. Cresterea sa este paralela cu cresterea VSH

D. Este un test de monitorizare postoperatorie

E. Este un marker al riscului crescut de infectie
bacteriana sistemica

5. Care dintre urmatoarele fractiuni ELFO cresc
in disproteinemia din inflamatia acuta?

A. Albuminele

B. a1-globulinele

C. a2-globulinele

D. B-globulinele

E. y-globulinele

*6. Procalcitonina:

Este produsa de celulele C ale glandei tiroide in
conditii patologice

Valorile crescute indica risc crescut de infectie
bacteriana sistemica

. Este marker-ul infectiilor virale severe

. Scade in socul septic

Creste in inflamatia cronica sterila de grad redus

moo m >

7. Investigatiile de laborator in infectia acuta cu
virusul SARS-CoV2 releva:

A. Limfocitoza

B. Scaderea procalcitoninei

C. Trombocitopenie in formele severe

D. Scaderea PCR

E. Limfopenie

8. Care dintre urmatoarele afirmatii sunt
adevarate:

A. In infectiile virale este prezentd leucocitoza cu
neutrofilie

B. In formele cronice ale COVID-19 (long COVID)
apare disfunctia sistemului imun si riscul producerii
de autoanticorpi

C. In cazul complicatiilor postoperatorii nivelul
proteinei C reactive ramane crescut

D. In formele acute severe ale COVID-19 se
asociaza hiperinflamatia cu furtuna citokinica

E. Nivelul seric al PCR depinde de concentratia
globulinelor si de modificarile eritrocitelor

*9, Care dintre urmatoarele determinari
combinative de markeri tumorali are utilitate
clinica in diagnosticul precoce al cancerului
ovarian?

A. CA15-3 + CEA

B. CA125 + HE4

C. PSA total + PSA liber

D. Calcitonina si tiroglobulina

E. AFP + CEA

10. Care dintre urmatorii markeri tumorali fac
parte din profilul oncologic al cancerului
mamar?

A. CA19-9

B. AFP

C. CA15-3

D. CA125

E. CEA
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2. EXPLORAREA RASPUNSULUI IMUN PATOLOGIC

OBIECTIVE EDUCATIONALE

Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:
Solicite si interpreteze principalele teste de explorare a reactiei anafilactice;

Solicite si interpreteze principalele teste de explorare a reactiei citotoxice;

Solicite si interpreteze principalele teste de explorare a reactiei mediate prin complexe imune;

Solicite si interpreteze principalele teste de explorare a reactiei mediate celular;

Solicite si interpreteze cele mai importante teste necesare pentru diagnosticul de laborator al principalelor
boli autoimune: lupusul eritematos sistemic (LES) si artrita reumatoidd (AR);

Solicite si interpreteze principalele teste necesare pentru diagnosticul de laborator al infectiei cu SARS-Cov2.

Definitie: raspunsul imun (RI) excesiv prin:

— cresterea marcata a intensitatii si/sau duratei
activarii mecanismelor implicate in apararea
specifica a organismului fata de antigeni
straini  in  cazul  reactiilor  de
hipersensibilitate (HS)

— orientarea raspunsului imun impotriva unor
antigeni proprii (,self’) in cazul bolilor
autoimune

|. EXPLORAREA REACTIILOR DE
HIPERSENSIBILITATE

Definitie: inducerea de catre antigenii straini
(,non-self’, exogeni) a cresterii excesive a
intensitétii si/sau duratei rdspunsului imun:

— umoral — mediat de limfocitele B

— celular — mediat de limfocitele T citotoxice

Clasificare: dupa mecanismul de producere a

leziunilor tisulare au fost descrise 4 tipuri de

reactii de hipersensibilitate (HS) - clasificarea

Gell & Coombs (1963):

— Tipul I: Reactia anafilactica

— Tipul ll: Reactja citotoxica

— Tipul lll: HS mediata de complexe imune
— Tipul IV: Reactia mediata celular

Caracteristici:

— primele 3 tipuri apartin de HS de tip imediat
- se declanseaza in minute-ore dupa
expunerea la antigenul sensibilizant si sunt
mediate de un Rl umoral exagerat.

— cel de-al 4-lea tip este cunoscut sub numele
de HS de tip intarziat — se declanseaza
dupa o perioada de latenta de 48-72 ore de

la expunerea la antigenul sensibilizant si este
mediata de un Rl celular exagerat.

A. HS de tip I: Reactia ANAFILACTICA
o Definitie: reactia de HS mediata de anticorpi

(Ac) din clasa IgE ca raspuns la actiunea unor
antigeni (Ag) numiti alergeni si caracterizata
prin degranulare mastocitara

— Alergenii pot fi introdusi in organism pe 4 cai:

o inhalatorie: polen, praf de casa
(contine acarieni), mucegai, produse
animale (par, pene, saliva, urind),
substante chimice (spray-uri de camera,
betisoare parfumate) etc.

o digestiva: oua, lapte, alune/arahide,
migdale, crustacee si fructe de mare,
piersici, capsuni, medicamente
(antibiotice) etc.

o injectabila: intepaturi de insecte,
medicamente etc.
o dermica: substante chimice

(cosmetice), produse animale etc.

e Apare la persoane atopice care prezinta

predispozitia ereditara pentru manifestari
alergice

e Forme CLINICE: in functie de locul desfasurarii

reactiei alergice distingem 2 forme:
— Forme locale - la nivel tisular:
o Rinita alergicd
o Astmul bronsic alergic sau extrinsec
o Dermatita atopicad (eczema)
o Gastro-enterita alergica
— Forme sistemice - la nivel intravascular:

o Angioedemul — edem subcutanat
(palpebral, la nivelul buzelor,etc.)
o Urticaria

o Socul anafilactic — colaps vascular, risc
de deces prin edem glotic cu asfixie -
este o urgenta medicala !



a) Teste

e o o N

Teste de EXPLORARE:
1. Teste multialergenice (testul Phadiatop
si Phadiatop Infant)
2. Dozarea IgE totale in ser
Determinarea IgE specifice in ser
4. Teste cutanate de tip intepatura ("Prick-
Tests”)
5. Teste de provocare specifice
6. Formula leucocitara: eozinofilie (poate
lipsi la > 1/3 din cazuri)

w

MULTIALERGENICE -
Phadiatop si Phadiatop Infant
Definitie: tehnica de dozare a IgE serice
indreptate impotriva unui amestec echilibrat de
alergeni (inhalatori si alimentari) relevanti pentru
varsta pacientului

Valoare CLINICA: test screening pentru

diagnosticul atopiei (predispozitia organismului

pentru declansarea reactiei anafilactice) (Fig.1):

— un rezultat pozitiv indica prezenta atopiei si
impune efectuarea testelor cutanate de tip
intepaturd si determinarea IgE specifice
pentru alergeni obisnuiti (alergia tipica)

— un rezultat negativ indica faptul ca
simptomele clinice sunt produse de alergeni
neobisnuiti (alergia atipica) sau faptul ca
acestea NU se datoreaza alergiei, respectiv
absenta atopiei

testul

. Dozarea IgE TOTALE din SER

Indicatie: teste multialergen NEGATIVE

Valori NORMALE: IgE totale < 100 Ul/mL
Valoare CLINICA: un nivel al IgE totale > 150
Ul/mL este sugestiv pentru prezenta atopiei
respectiv, a predispozitiei pentru afectiuni
alergice.

IgE totale pot fi crescute in absenta atopiei, in
cazul parazitozelor si la fumatori.

Pe de alta parte, IgE totale sunt normale la 20-
30% din pacientii cu alergie documentata.

3. Dozarea IgE SPECIFICE in SER

Indicatie: teste multialergen POZITIVE
- copii cu istoric familial pozitiv de afectiuni

alergice
- copii Si adulti suspectati de afectiuni
alergice

Valoare NORMALA: < 0,35 Ul/mL

Valoare CLINICA:
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— Diagnostica — identificarea alergenului
responsabil de reactia anafilactica de tip:
astm bronsic, dermatita atopica, angioedem

— Prognostica — prezenta in primul an de viata
de IgE specifice fata de alergeni alimentari si
de contact se asociaza cu un risc crescut de
sensibilizare fatda de alergeni inhalatori cu
dezvoltarea astmului alergic in copilarie (7-10
ani)

4.Teste cutanate de tip intepatura - ,Prick-

tests”

Definitie: teste care evidentiaza prezenta IgE
specifice la nivelul mastocitelor cutanate prin
expunerea acestora la alergenul suspectat
Principiu: alergenul este introdus in epiderm,
la nivelul fetei interne a antebratului, prin
inteparea pielii cu un ac foarte fin pe care exista
0 picatura din solutia de alergen diluata
Interpretare: testul este pozitiv daca dupa 15
min la locul intepaturii apare o papula a carei
diametru este >3 mm

DE RETINUT !

Prick-testarea se efectueazd numai dupa
intreruperea, cu 48 de ore inainte, a oricarui
tratament antialergic.

Valoare CLINICA:
— confirmarea atopiei si identificarea
alergenului responsabil de

simptomatologie / reactia anafilactica

— pentru majoritatea alergenilor exista o buna
corelatie intre diametrul papulei si nivelul
IgE specifice din ser

5. Testele de provocare SPECIFICE

Definitie: teste care evidentiaza prezenta IgE
specifice la nivelul mastocitelor din mucoase
prin expunerea acestora la alergenul suspectat.
Tipuri:

— Nazal pentru diagnosticul rinitei alergice

— Bronsic pentru diagnosticul astmului
bronsic alergic sau extrinsec
— Conjunctival pentru diagnosticul

conjunctivitei alergice
Valoarea CLINICA: testele sunt utile in cazul
suspiciunii de alergie profesionala.
Algoritmul de diagnostic al reactiei de HS de tip
| este prezentat in Fig. 1.
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ANAMNEZA/EXAMEN CLINIC
) ]
| CazTPICdealergie || CazATIPICdealergie |
Identificarea : :
| IdenficareaCAUZE| | | Diagnostic DIFERENTIAL |
ALERGENULUI
= TestMULTI-ALERGEN
Poziti
@ (Phadiatop +Phadiatop INFANT)
y
Prezenta ATOPIEI
Y
Prick-{estars Absenta ATOPIEI

IgEtotal
Confirmarea
y

ALERGENULUI
‘l' + Cauzasimptomelor |[* DeterminarealgE
Teste de provocare cliniceNUse specifice pentru
IgE specifice > " datoreazé celmai || alergenimaiputin
Specirice probabilalergiei obisnuiti

Figura 1. Algoritmul diagnosticului de laborator al reactiei de HS de tip I.

B. HS tip Il: Reactia CITOTOXICA a. Testul Coombs DIRECT

o Definitie: reactia de HS declansata fatd de e Principiu: identificarea Ac anti-eritrocitari
antigeni fixati pe suprafata ,celulelor finta”, cu fixati pe Ag de pe suprafata membranei
formarea de anticorpi din clasa IgG sau IgM eritrocitare. Contactul eritrocitelor pacientului

cu serul antiglobulinic (anti-lgG) determina
aglutinarea eritrocitelor daca pe acestea sunt
fixati Ac antieritrocitari din clasa IgG.

e Valoare CLINICA: diagnosticul pozitiv al
anemiilor imuno-hemolitice.

Forme CLINICE:
— accidentele posttransfuzionale
— anemii hemolitice
— eritroblastoza fetala
— boli autoimune: boala Basedow-Graves,

anemia pernicioasa Addison-Biermer, b. Testul Coombs INDIRECT
miastenia gravis e Principiu: identificarea Ac _anti-eritrocitari
e Teste de EXPLORARE: liberi in ser. Dupa incubarea eritrocitelor
1. Testul Coombs - autoAc anti-eritrocitari normale cu serul pacientului, Ac antieritrocitari
2. Dozarea auto-Ac - in bolile autoimune liberi care s-au fixat pe eritrocite determina
aglutinarea acestora la contactul cu serul

1. Testul Coombs antiglobulinic.

* Definitie: test care demonstreaza prezenta Ac e Valoare CLINICA: evidentierea Ac circulanti
anti-eritrocitari prin declansarea unor reactii de anti-Rh la gravidele Rh (-) cu sarcind Rh (...', )
aglutinare in prezenta Ag specific exprimat de responsabili de eritroblastoza fetala.
suprafata membranei eritrocitare

e Clasificare: b) Dozarea auto-Ac

— Test Coombs DIRECT e Valoare clinica: este utila in diagnosticul bolilor

— Test Coombs INDIRECT autoimune (vezi Explorarea bolilor autoimune).



C. HS tip lll: Reactia mediata prin
COMPLEXE IMUNE

Definitie: reactia de HS in care leziunile tisulare
sunt determinate de formarea si depozitarea
de complexe imune (Cl) la nivelul
membranelor bazale (vasculard, glomerulara,
sinoviald) din organism.

Forme CLINICE:

— Forme SISTEMICE: depozitarea ClI
afecteaza unul sau mai multe tesuturi sau
organe in:
= glomerulonefrita poststreptococica
= Dbolile autoimune: lupus eritematos

sistemic (LES), artrita reumatoida (AR) +
HS tip IV in patogeneza

— Forme LOCALE: depozitarea Cl are loc la
nivelul locului de patrundere a Ag in:
= alveolita alergica extrinseca: plamanul de

fermier - ex. tipic de HS tip lll locala

Teste de EXPLORARE:

1. Determinarea Cl circulante in ser
2. Detectarea complexelor Ag-Ac in
preparate tisulare obtinute prin punctie-
biopsie prin metoda imunofluorescentei -
ex., in diagnosticul glomerulonefritelor
3. Determinarea auto-Ac in ser pentru
diagnosticul bolilor autoimune asociate cu
reactia de HS de tip IlI:
— Ac  anti-nucleari  (Antinuclear
antibodies, ANA) in LES - Tab. 2
— Factorul reumatoid (auto-Ac din
clasa IgM anti-IgG) si Ac anti-peptide
ciclic citrulinat (anti-Cyclic
Citrullinated Peptides, anti-CCP) in
artrita reumatoida

. HS de tip IV: Reactia mediata
CELULAR

Definitie: reactie de HS declansata la 48-72 ore
de la contactul cu Ag caracterizata prin: i)
distrugerea celulelor tinta purtatoare de Ag de
catre limfocitele T citotoxice si ii) declansarea
unei inflamatii cronice de catre macrofage
(frecvent de tip granulomatos).
Forme CLINICE:
a. Forme SISTEMICE
— Infectii bacteriene cronice intracelulare - ex,
infectia cu bacilul Koch in TBC

— Boli autoimune:

= cu afectare multiorgan: LES, AR +

HS de tip Ill in patogeneza
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= cu specificitate de organ:
— DZtip1
— Tiroidita Hashimoto
— Anemia pernicioasa
+ HS de tip Il in patogeneza
b. Forme LOCALE:
— Dermatita de contact — indusa de:
= rasini de plante (iedera, stejar)
= parafenilendiamin (vopsele de par,
prelucrarea pielii)
= compusii de nichel (bijuterii)
= parabeni (conservanti din produse
cosmetice)
= etilendiamina  (conservant  din
cremele pentru piele si din solutjile
oftalmice)
= formaldehida  (coloranti
imprimeuri textile)
= antibiotice (bacitracina, neomicina)
— Alveolita alergica extrinseca + HS de tip lll
— Intradermoreactia la tuberculina
Teste de EXPLORARE:
1. QuantiFERON-TB Gold in TBC
2. Intradermoreactia (IDR) la tuberculina
(testul Mantoux) in TBC
3. Teste de contact (testele “Patch”) in
dermatita de contact

pentru

1. QuantiFERON-TB Gold

Principiu: testul considerat ,,standardul de
aur” in diagnosticul TBC, bazat pe stimularea
proteinelor micobacteriene cu inducerea
raspunsului limfocitelor T si eliberarea de
interferon gamma (IFN-y).

Interpretare:

Testul este pozitiv atat la pacientii cu
infectie activa (simptomatici, contagiosi), cat
si la cei cu infectie latenta (asimptomatici) cu
M. tuberculosis (nu face distinctia intre ele)
Testul este neconcludent (echivalentul unui
raspuns negativ la proteinele micobacteriene)
in urmatoarele situatii: numar insuficient de
limfocite T, activitate limfocitara redusa,
respectiv, incapacitatea de a produce IFN-y,
manipularea necorespunzatoare a probelor.

2. IDR la tuberculina PPD (testul Mantoux)

Principiu: injectarea intradermica a 5 Ul de
tuberculind sau PPD ("Purified Protein
Derivative”) pe fata anterioarda a antebratului
determind, dupa 72 de ore de la administrare,
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aparitia la locul injectarii a unei papule indurate
si posibil, a unor vezicule.
¢ Interpretare:
a. Test pozitiv, care semnifica infectie naturala
tuberculoasa, daca diametrul papulei este:

- 215 mm la o persoana cu risc scazut
(persoana fara factori de risc cunoscuti
pentru infectia TB);

- 210 mm la o persoana cu risc mediu de
infectie TB (pacientii ce prezinta patologii
cronice de tipul DZ, insuficienta renala
cronica, neoplasme, personalul
laboratoarelor de microbiologie) sau la cei
vaccinati BCG > 15 ani in antecedente;

o 25 mm la pacientii imuno-compromisi sau
la 0 persoana cu risc inalt de infectie TB.

b. Virajul tuberculinic consta in pozitivarea unei
testari care succede uneia cu rezultat negativ si
indica o infectie tuberculoasa de data recenta, in
situatia in care nu este consecinta unei vaccinari
BCG.

c. Reactia negativa nu exclude neaparat infectia
tuberculoasa, existdnd si posibilitatea ca un
organism infectat sa se afle in faza pre-alergica sau
apare in contextul unei boli anergizante.

3.Testele de CONTACT (testele "patch”)

e Principiu: reproducerea in miniatura a reactiei
HS de tip IV fata de o varietate larga de antigene
de contact, dupa aplicarea acestora sub forma
unor plasturi preimpregnati pe pielea intacta a
persoanelor suspecte de dermatita de contact.
Alergenii suspectati (, Trusa standard europeana
de alergeni”) sunt plasati pe suprafata pielii cu
ajutorul plasturelui Finn, indepartat apoi dupa 48
h.

¢ Interpretare:

— negativa: nici o reactie

— echivocé/iritativa: doar eritem

— pozitiva: eritem si vezicule

— intens pozitiva: eritem cu vezicule si edem

e Valoare CLINICA:

— reprezinta ,standardul de aur” in
identificarea antigenilor de contact
— permite diagnosticul diferential al dermatitei
de contact prin reexaminarea reactiei dupa
alte 48 ore:
o disparitia  manifestarilor
dermatita inflamatorie/iritativa
o persistenta manifestarilor  semnifica
dermatita de contact propriu-zisd

semnifica

Il. EXPLORAREA BOLILOR AUTOIMUNE

e Definitie: bolile autoimune sunt boli determinate
de scaderea tolerantei fata de antigenii ,self’
(endogeni) cu declansarea unor procese de
autoagresiune imuna mediata de ambele tipuri
de RI, umoral - producere de auto-Ac si/sau
celular - mediat de limfocitele T.
e Clasificare:
— Boli SISTEMICE: raspunsul imun este
orientat impotriva unor antigeni de la nivelul
mai multor organe in:
= |upusul eritematos sistemic
= artrita reumatoida
= sclerodermie
— Boli cu SPECIFICITATE DE ORGAN:
raspunsul imun este orientat impotriva
antigenelor la nivelul unui singur organ in:
= endocrinopatii: boala Graves-Basedow,
tiroidita autoimuna Hashimoto, boala
Addison, diabet zaharat (DZ) tip 1

= anemii: pernicioasa, hemolitica
autoimuna

= miopatii: miastenia gravis

= nefropatii: sindromul Goodpasture

= hepatopatii: colangita biliara primitiva
(denumire veche, ciroza biliara primitiva)

= enteropatii: celiachia

anticorpii specifici fiind prezentati in Tab.1

1. LUPUSUL ERITEMATOS SISTEMIC

o Definitie: prototipul de boala autoimuna,
caracterizata prin afectare multiorgan si
prezenta de auto-Ac directionati impotriva
unor Ag nucleare (ANA, Antinuclear
Antibodies, En.) ce stau la baza unei reactii de
HS de tip IIL.

o Caracteristici:

— afectiune mai frecventa la femei, cu vérsta
intre 20-40 de ani cu evolutie cronica
marcata de acutizari

— declansata de ,factori trigger”. expunere la
soare, unele virusuri (ex. Epstein-Barr),
administrarea de  medicamente e,
izoniazida, procainamida - responsabile de
LES indus medicamentos/sindromul lupoid

o Diagnostic de LABORATOR:
— Determinarea auto-Ac  antinucleari
(ANA) - test screening al bolii (Tab. 2)



— Sindrom inflamator cronic: fibrinogen si

VSH crescute, PCR crescuta sau normala
(In unele cazuri)

Fractiunile serice ale complementului:
C3 silsau C4 scazute

Hemoleucograma:

) poate evidentia anemie normocitaré
normocromd, manifestarea hematologica a
inflamatiei de grad redus asociata bolilor
cronice

ii) poate evidentia consecintele prezentei
auto-Ac orientati impotriva elementelor
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crescuta indica prezenta nefritei lupice
Biopsia cutanata: evidentiaza depozitele
in banda (,banda lupicd”) de 19G, IgM si
fractiuni ale complementului la jonctiunea
derm/epiderm

DE RETINUT!

v" AutoAc antinucleari (ANA) apar in titru
crescut la pacienti cu LES, dar se
regasesc si in alte maladii autoimune
(ex., artrita reumatoida, sclerodermie,
sindrom Sjogren, dermatomiozita etc.)
si pot fi detectati in titruri reduse si la

figurate sanguine, cu:

= anemie hemoliticd autoimund —> test

Coombs pozitiv (+)

= Jeucopenie = L <4 000/uL
= frombocitopenie = T < 150 000/uL

populatia varstnica, precum siin unele
forme de cancere si infectii

v" Anemia din LES este cel mai frecvent
consecinta sindromului inflamator cronic
(vezi Fiziopatologia anemiilor in sem. Il).

— Albumina serica scazuta si albuminuria
Tabelul 1. Principalele boli autoimune asociate cu auto-anticorpi cu specificitate de organ.

Boala autoimuna

Auto-Ac

1. Boala Basedow-Graves
2. DZ tip 1

3. Anemia pernicioasa

4. Miastenia gravis

5. Sdr. Goodpasture
6. Colangita biliara primitiva

7. Celiachia
(eneteropatia glutenica)

Ac anti-receptor pentru TSH

Ac anti-celule beta pancreatice
Ac anti-insulina

Ac anti-celule parietale gastrice
Ac anti-factor intrinsec

Ac anti-receptor pentru acetilcolina
Ac anti-tirozinkinaza specifica musculara (anti-Muscle Specific Kinase,
anti-MuSK)

Ac anti-membrana bazala glomerulara
Ac anti-mitocondriali
Ac anti-gliadina

Tabelul 2. Valoarea clinica a auto-anticorpilor determinati pentru diagnosticul LES.

Auto-Ac

Valoare CLINICA

Ac anti-ADN dublu-catenar

Test de confirmare — Ac specifici LES care se coreleaza cu activitatea
bolii si cu prezenta nefritei lupice

Ac anti-Sm*

*proteina nucleard Smith (Sm)
Sm: denumirea provine de la
Smith — numele pacientei la
care s-a descris pentru prima
data acest tip de anticorpi

Test de confirmare - Ac specifici LES dar care NU se coreleaza cu
activitatea bolii

Ac anti-fosfolipidici

Diagnosticul sindromului antifosfolipidic secundar (sdr. antifosfolipidic
este primar in absenta unei patologii subiacente) caracterizat clinic prin
episoade de fromboze arteriale si/sau venoase recurente si avorturi
spontane repetate sau nasteri premature.

Ac antifosfolipidici sunt:
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Ac anticardiolipina = Ac (IgG, IgM) detectati prin legarea la nivelul

unui fosfolipid numit cardiolipina

Ac anti-B2-glicoproteina 1 = Ac detectati prin legarea de B2-

glicoproteina 1 care, la randul ei, interactioneaza cu fosfolipidele

Anticoagulantul lupic:
in ciuda numelui, acesta nu reprezinta un test pentru diagnosticul
LES, ci denumirea sa deriva de la faptul ca anticoagulantii de tip lupic
au fost initial identificati in aceasta maladie
termenul “anticoagulant” se refera la interactiunea anticoagulantilor
de tip lupic cu complexele fosfolipide-proteine, ceea ce conduce la
alungirea in vitro a timpului de tromboplasting partiala activat -aPTT
(testul de coagulare dependent de fosfolipide), FARA a inhiba ins&
activitatea factorilor coagularii (este rezultatul interactiunii Ac cu
reactivi de laborator). In vivo, deoarece echilibrul factorilor
protrombotici difera, anticoagulantii de tip lupic manifesta un efect
procoagulant.

DE RETINUT !

Pentru confirmarea diagnosticului de sdr. antifosfolipidic este
necesara pozitivarea testelor sanguine de detectare a Ac anti-
fosfolipidici de cel putin 2 ori la interval 2 de 12 saptamani.

2. ARTRITA REUMATOIDA (AR)

o Definitie: afectiune sistemica cronica cu
etiologie  necunoscuta, plurifactoriald ~ si
patogeneza autoimund, caracterizata printr-o
artropatie cu evolutie deformanta si
distructiva si prin manifestari sistemice
multiple (afectare multiorgan).

o Caracteristici:

mai frecventa la femei, debut la varste intre
30-50 de ani

etiologie  plurifactoriala, fiind implicata
interactiunea dintre: predispozitia genetica,
factori  de mediu (fumat, alterarea
microbiomului, infectii virale - ex., v. Epstein-
Barr) si factorii hormonali, asociere cu
obezitatea

afectarea articulatiilor mici este simetrica
si progresiva iar simptomatologia tipica
cuprinde durere si redoare preponderent
matinala la acest nivel, insotite de atrofie
musculara periarticulara

afectarea predominant sinoviala conduce
in timp la artrita eroziva + fibroza +
anchiloza

in evolutie apar si manifestari clinice extra-
articulare, ex. noduli subcutanati la nivelul
punctelor de presiune — coate, tendonul lui
Achille si sistemice, ex. fatigabilitate
progresiva, tulburari de somn.

o Diagnosticul de LABORATOR:

Factor reumatoid (FR) CRESCUT este
markerul bolii. Termenul de FR este
atribuit auto-Ac din clasa IgM directionati
impotriva IgG (fragmentului Fc) - markerii
reactiei de HS de tip Ill.
Ac anti-peptid ciclic citrulinat (anti-CCP)
POZITIVI — testul de CONFIRMARE la
pacientii cu FR negativ, inainte de debutul
clinic al bolii
Ac anti-vimentina citrulinata mutanta -
POZITIVI la pacientii anti-CCP negativi
Sindrom inflamator cronic: PCR,
fibrinogen si VSH crescute
Hemoleucograma — poate evidentia
manifestarile  hematologice ale unei
inflamatii cronice:
= anemie
= Jeucocitoza (mai rar, leucopenie in
caz de sindrom Felty - definit prin
triada: artrita reumatoida,
neutropenie si spenomegalie)
= frombocitoza reactiva
Ecografia articulara si RMN articular sunt
utile pentru obiectivarea timpurie a sinovitei
si eroziunilor articulare
Punctia-biosie cu examenul lichidului
articular - util pentru diagnosticul
diferential al artritei.
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STUDIU DE CAZ |

O pacienta in varsta de 42 de ani se prezinta la medic pentru leziuni cutanate rozacee, cu aspect solzos
pe fata, urechi, scalp si méini, dureri toracice si dispnee. Diagnosticul prezumtiv este de lupus eritematos
cutanat. Din istoricul personal al pacientei, se remarca doua avorturi spontane suferite in primele 10 saptamani
de sarcina. Medicul informeaza pacienta ca exista posibilitatea afectarii mai multor organe si recomanda o serie
de investigatii necesare pentru evaluarea diagnosticului de lupus eritematos sistemic.

Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari:

Teste generale de INFLAMATIE:
Proteina C reactiva = 11 mg/L
VSH =67 mm/h
Fibrinogen = 448 mg/dL
Teste serologice IMUNOLOGICE:
Anticorpi antinucleari (ANA): pozitivi
Anticorpi anti-peptid citric citrulinat (Ac
anti-CCP): negativi
Anticorpi anti-cardiolipina: pozitivi
Anticorpi anti-B2-glicoproteina 1: pozitivi
Ecografie cardiaca: revarsat lichidian pericardic

*1. Care dintre urmatoarele este o caracteristica

aLES?

A. Este prototipul de boald autoimund cu
specificitate de organ

B. Are la baza reactii de HS de tip Il

C. Este declansatd de ,factori trigger”, cel mai
comun fiind lipsa de expunere la soare

D. Este o afectiune frecventa la barbati, cu varsta
intre 20-40 de ani

E. Este responsabil de cresterea factorului
reumatoid in ser si lichidul articular

*2. Testul screening si conditia obligatorie
pentru diagnosticul de LES este pozitivarea
autoanticorpilor:

A. Anti-CCP

B. Din clasa IgM pentru fragmentul Fc al IgG

C. Antinucleari (ANA)

D. Anti-cardiolipina

E. Anti-B2-glicoproteina 1

*3. Referitor la diagnosticul de LES este

adevarat ca:

A. n absenta pozitivarii Ac anti-CCP, diagnosticul
de LES este improbabil

B. La pacientii anti-CCP negativi se determina
anticoagulantul lupic

C. Cresterea fibrinogenului si a VSH reprezinta
teste de confirmare a diagnosticului

D. Pozitivarea Ac anti-Sm reprezinta test de
confirmare a diagnosticului

E. Prezenta anticoagulantului lupic este un test de
confirmare a diagnosticului

Anticoagulantul lupic: pozitiv
Fractiunea C3 a complementului seric:
45 mg/dL (normal 90-180)

Fractiunea C4 a complementului seric:
6 mg/dL (normal 16-47)

4. Selectati afirmatiile corecte pentru cazul dat:

A. Daca LES este confirmat, hemoleucograma ar
putea evidentia anemie

B. Daca LES este confirmat, hemoleucograma ar
putea evidentia leucocitoza, consecinta a
prezentei auto-Ac

C. Pentru diagnosticul de lupus cutanat este
necesara biopsia cutanata care sa evidentieze
depozitele in banda de IgG, IgM si fractiuni ale
complementului, la nivelul jonctiunii dermo-
epidermice

D. Modificarile testelor generale de inflamatie
evidentiazd un sindrom biologic inflamator
cronic considerat test specific de confirmare a
oricarei boli autoimune

E. Testul Coombs pozitiv este obligatoriu pentru
confirmarea diagnosticul de LES

*5. Este adevarat ca pacienta prezinta un

sindrom antifosfolipidic:

A. Al carui diagnostic necesita pozitivarea
suplimentara a Ac anti-AN dublu catenar si Ac
anti-Sm

B. Considerat primar, in conditile in care
diagnosticul de LES este confirmat

C. Confirmat prin pozitivarea anticorpilor anti-
cardiolipina, ~anti-B2-glicoproteina 1 si a
anticoagulantului lupic, chiar de la prima
determinare

D. Responsabil, cel mai probabil, de cele avorturi
spontane ale pacientei

E. Responsabil de scaderea fractiunilor C3 si C4
ale complementului seric
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STUDIU DE CAZ i

O pacienta in varsta de 19 ani, fara antecedente personale patologice, se prezinta acuzand congestie
nazald asociata cu stranut repetat si rinoree apoasa, prurit ocular si senzatie de gat uscat, cu precadere
dimineata la trezire. Aceste manifestari au aparut in urma cu 10 zile c&nd pacienta si-a schimbat domiciliul
si s-au agravat progresiv.

Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari:

Leucograma: Electroforeza proteinelor serice:
Nr. L =10 800/mm3 Albumine: 40%
Ne =62% a-globuline: 10%
Ly = 25% a-globuline: 15%
Eo=9% B-globuline: 12%
Mo =2,5% v-globuline: 23%
Ba=1,5% Testul multialergen +
PCR =10 mg/L

intrebarea 1

Care este cea mai probabila cauza a leucocitozei in cazul dat?

intrebarea 2

Care este testul ce poate identifica alergenul responsabil de reactia alergica?

intrebarea 3

Ce tip de hipersensibilitate prezinta pacienta?

intrebarea 4

Ce alta investigatie se poate efectua in continuare pentru confirmarea alergenului in cauza?

Intrebarea 5
Un rezultat negativ al testului multialergen impune luarea in considerare a altor metode de evaluare.

Care ar fi prima dintre acestea?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care dintre urmatoarele este un test de
evaluare a reactiei anafilactice?

A. Dozarea complexelor imune circulante

B. Dozarea IgE in ser

C. Testul Coombs

D. Testele de contact

E. Dozarea auto-anticorpilor in ser

*2. Ce evalueaza testul Coombs?
A. Reactia de HS de tip |

B. Reactia de HS de tip Il

C. Prezenta auto-Ac anti-eritrocitari
D. Prezenta Ac-antinucleari

E. Reactia de HS de tip IV

3. In care situatie IDR semnifici infectia

tuberculoasa?

A. Diametrul papulei > 15 mm la o persoana cu risc
scazut pentru TBC

B. Diametrul papulei este > 5 mm, la un pacient
imunocompromis

C. Apare numai eritem la locul administrarii PPD

D. Diametrul papulei este < 2 mm, la un pacient
imunocompromis

E. Apar numai petesii la locul administrarii PPD

4. Conform algoritmului de diagnostic al reactiei

de HS de tip I:

A. Testul multialergen  permite identificarea
alergenilor specifici

B. Un test multialergen pozitiv sugereaza
determinarea IgE specifice

C.Un test multialergen negativ sugereaza
determinarea IgE total

D. Pentru confirmarea atopiei se efectueaza prick-
testarea

E. Daca IgE total are valori crescute, simptomele
clinice cel mai probabil nu se datoreaza alergiei

*5. Testele de provocare specifice:

A. Sunt utile Tn explorarea reactiei de HS de tip IV

B. Evidentiaza prezenta IgE specifice in ser

C. Evidentiaza prezenta IgE specifice la nivelul
mucoaselor

D. Sunt teste screening pentru identificare atopiei
E. Sunt negative in prezenta atopiei

6. Explorarea reactiei de HS de tip lll cuprinde:

A. Identificarea antigenelor de contact cu ajutorul
testelor de tip ,patch”

B. Detectarea complexelor imune in ser sau
preparate tisulare

C. Testul Mantoux

D. Determinarea autoAc antinucleari in LES

E. Testul Coombs direct si indirect

7. Selectati afirmatiile corecte referitoare la
reactia de HS de tip IV:

A. Este mediata umoral

B. Sta la baza IDR la tuberculina

C. Sta la baza testului Phadiatop

D. Are ca manifestare clinica dermatita atopica

E. Are ca manifestare clinica dermatita de contact

8. Care dintre urmatoarele reprezinta boli
autoimune cu specificitate de organ?

A. Diabetul zaharat

B. Lupusul eritematos sistemic

C. Anemia hemolitica autoimuna

D. Artrita reumatoida

E. Ciroza biliara primitiva

*9. Care din urmatoarele reprezinta elementul
obligatoriu pentru diagnosticul de LES?

A. Prezenta anticorpilor antinucleari

B. Prezenta anticoagulantului lupic

C. Proteina C reactiva crescuta

D. Anemie hemolitica autoimuna

E. Leucopenie

10. Diagnosticul paraclinic al artritei reumatoide
cuprinde:

A. Prezenta anticorpilor anti-nucleari

B. VSH crescut

C. Ac anti-peptid ciclic citrulinat

D. Biopsia cutanata

E. Ecografia articulara
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3. EXPLORAREA FUNCTIONALA A APARATULUI RESPIRATOR

OBIECTIVE EDUCATIONALE

Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:
Defineasca principiile testelor functionale pulmonare si ale parametrilor ventilometrici;

Solicite si interpreteze parametrii ventilometrici determinati prin spirometrie si pletismografie corporald.

AR S

Solicite si interpreteze rezultatul testelor bronhomotorii;
Solicite si interpreteze variabilitatea PEFR;
Cunoascé valoarea clinicd a masurarii DLco si FENO.

|. SPIROMETRIA - Rapel fiziologic

Principii GENERALE:

— spirometria  reprezinta ~ metoda  de
inregistrare grafica a variatiilor de volum
si de debit ale aerului mobilizat in timpul
efectuarii unor manevre ventilatorii

— volumele pulmonare masoara
dimensiunea pompei pulmonare i sunt
influentate de:

= proprietatile elastice ale parenchimului
pulmonar si ale peretelui toracic

= forta de contractie a musculaturii
respiratorii = efortul ventilator

— debitele ventilatorii forfate evalueaza
performanta pompei pulmonare si sunt
influentate de:

= proprietatile mecanice ale aparatului
toraco-pulmonar = rezistenta la flux si
proprietatile elastice pulmonare

= forta de contractie a musculaturii
respiratorii = efortul ventilator

— parametrii ventilometrici sunt determinati
automat pe baza curbelor ventilatorii
obtinute in timpul manevrelor ventilatorii, iar
valorile acestora sunt exprimate procentual
(%) prin raportarea la valorile prezise
(prez.) in functie de vérsta, sex, talie si rasé

— curbei ventilatorii sunt:

o curba volum-timp in spirometria lenta
(manevra CV lentd)

o curbele volum-timp si flux-volum in
spirometria fortata (manevra CV fortata)

Material necesar:
— spirometru

Tehnica de lucru:
— subiectul in ortostatism sau in pozitia

sezanda cu spatele drept, avand nasul
pensat cu o clema, efectueaza manevrele
ventilatorii ce permit inregistrarea:
= curbei volum-timp in spirometria
lenta (manevra CVL) — inregistrarea a
2-3 cicluri ventilatorii de repaus, urmate
de un ciclu ventilator maximal lent
(expiratie maximé lentd, profundd si
prelungitd urmata de o inspiratie
maxima)
= curbelor volum-timp si a curbei flux-
volum in spirometria fortatd (manevra
CVF) —inregistrarea unui ciclu ventilator
maximal fortat (inspiratie maxima
urmata de o expiratie maxim4, fortata si
prelungitd pana la atingerea platoului
curbei volum-timp)

— pentru fiecare dintre curbe se efectueaza 3
determinari  acceptabile  si  repetabile
(diferenta intre cele mai bune 2 valori ale
VEMS si CVF < 150 mL si respectiv, < 100
mL)

o Valoare CLINICA:
— spirometria este cea mai simpld metoda de
diagnostic si monitorizare a disfunctiilor
ventilatorii din bolile pulmonare cronice.

A. DETERMINAREA VOLUMELOR
PULMONARE STATICE

e Principiu: prin efectuarea unei manevre de
spirometrie lentd (manevra CVL) se obtine o
curba volum-timp (Fig.1) pe care se determina
volumele pulmonare statice.
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Figura 1. Curba VOLUM-TIMP in SPIROMETRIE

LENTA. Volumele pulmonare STATICE.

Parametrii VENTILOMETRICI:

Volumul curent (tidal volume, VT) = volumul
de aer introdus in plamani cu fiecare inspiratie
de repaus sau eliminat din plamani cu fiecare
expiratie de repaus (~ 500 mL)

Volumul inspirator de rezerva (VIR) =
volumul maxim de aer introdus in plamani
dupad o inspiratie de repaus, in pozija
inspiratorie maxima

Volumul expirator de rezerva (VER) =
volumul maxim de aer eliminat din plamani
dupad o expiratie de repaus, in pozia
expiratorie maxima

Capacitatea vitala lenta (CVL) = volumul de
aer vehiculat prin plamani in timpul unui ciclu
ventilator maxim lent

CVL=VT +VIR + VER

Capacitatea inspiratorie (Cl) = volumul de
aer care poate patrunde in plamani in cursul
unei inspiratii maxime, dupa o expiratie de

repaus.

Se determina prin calcul:
Cl=VT+VIR
Cl=CVL-VER

B. DETERMINAREA VOLUMELOR

PULMONARE DINAMICE

Principiu: prin efectuarea unei manevre de

spirometrie fortatd (manevra CVF) se obtine o
curba volum-timp numita expirograma (Fig.2) pe
care se determina volumele pulmonare
dinamice.
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Figura 2. Curba VOLUM-TIMP in SPIROMETRIE
FORTATA (expirograma). Volumele pulmonare

DINAMICE.

o Parametrii VENTILOMETRICI:

Capacitatea vitala fortata (CVF) = volumul
maxim de aer eliminat din plamani printr-o
expiratie maximd si forfatd ce urmeaza dupa
0 inspiratie maxima

Volumul expirator maxim pe secunda
(VEMS) = volumul de aer expulzat in prima
secunda a CVF

Indicele de permeabilitate bronsica (IPB)
= raportul procentual VEMS / CVF

IPB = VEMS x 100/CVF

o Valori NORMALE:

CVF >80% prez.
VEMS > 80% prez.
IPB >70% prez.

« Valoare CLINICA:

1.

2.

CVF

— evalueaza masa de fesut pulmonar
functional si efortul ventilator efectuat de
subiect

— valorile scazute < 80% prez., in prezenta
unui IPB normal, definesc disfunctia
ventilatorie restrictiva (DVR)

VEMS

— evalueaza masa de tesut pulmonar
functional, gradul de permeabilitate
(rezistenta la flux) a cailor respiratorii
proximale (diametru > 2 mm), reculul
elastic pulmonar si efortul ventilator
efectuat de subiect

— valorile scazute < 80% prez. apar in
TOATE DISFUNCTIILE VENTILATORII,
gradul scaderii stabilind severitatea
disfunctiei ventilatorii care poate fi:
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— Usoara: VEMS 2 70% prez.

—  Moderata: VEMS = 60-69% prez.

— Moderat-severa: VEMS = 50-59% prez.
— Severa: VEMS = 35-49% prez.

— Foarte severa: VEMS < 35% prez.

3. IPB

— evalueaza gradul de permeabilitate a
cailor respiratorii proximale (diametru
> 2 mm), reculul elastic pulmonar Si
efortul ventilator efectuat de subiect

— valorile scazute < 70% prez. definesc
disfunctia ventilatorie obstructiva
(DVO)

C. DETERMINAREA FLUXURILOR
EXPIRATORII FORTATE

Principiu: efectuarea unor cicluri ventilatorii
repetate permite determinarea simultana a
variatiilor de volum si de flux ale aerului, atat in
timpul expiratiei cat si in timpul inspiratie.

. Curba FLUX-VOLUM

Principiu: prin efectuarea unui ciclu ventilator
maximal fortat urmat de un inspir maxim si fortat
(manevra flux-volum), se obtine curba flux-
volum.

Curba flux-volum (Fig.3) are 2 faze:

— inspiratorie — cu aspect rotunjit

— expiratorie care atinge rapid un varf la
volume pulmonare mari i apoi scade liniar
sau are un aspect usor concav la volume
pulmonare mici
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Figura 3. Curba FLUX-VOLUM. Fluxurile
EXPIRATORII FORTATE.

Parametrii VENTILOMETRICI:

— Fluxul expirator maxim instantaneu de
varf (peak expiratory flow, PEF) = fluxul
maxim de aer atins in cursul eliminarii CVF

— Fluxul expirator fortat mediu intre 25% si
75% din CVF (FEF2575%) = valoarea medie a
fluxului de aer atins dupa eliminarea a 25%
din CVF pana in momentul eliminarii a 75%
din CVF

Valori NORMALE:
— PEF% >80% prez.
— FEF25.75% > 65% prez.

Valoare CLINICA:
1. PEF%:

— plasarea PEF inaintea eliminarii a 25%
din CVF este un indicator al unei bune
manevre expiratorii forfate

— este  parametrul  utilizat  pentru
monitorizarea variabilitatii obstructiei
bronsice din astm

2. FEF25.75,:

— evalueaza gradul de permeabilitate
(rezistenta la flux) a cailor respiratorii
distale (diametru < 2 mm) si reculul
elastic pulmonar

— NU depinde de efortul ventilator efectuat
de subiect

— valorile scazute < 65% prez. definesc
sindromul obstructiv bronsic distal
(SOBD) care se asociaza cu VEMS si IPB
la limita inferioara a valorilor normale

Observatie !
Pe curba flux-volum se mai determina (Fig.3):

— Fluxurile expiratorii fortate instantanee (FEFx%) —
fluxurile maxime de aer in momentul eliminarii a 25%,
50% si respectiv 75% din CVF

— Fluxurile expiratorii maxime instantanee (MEFx%)
= fluxurile maxime de aer in momentul in care au mai
ramas de eliminat 75%, 50% si respectiv 26% din CVF

2. Curba VENTILATIEI MAXIME
VOLUNTARE

Principiu: se inregistreaza grafic volumul
maxim de aer mobilizat timp de 12 secunde, prin
respirati cu amplitudine si frecventa maxima
(Fig.4) si se calculeaza ventilatia maxima directa
(V'max. )

V'max. = Volum aer ventilat /12 sec x 5



DE RETINUT !

Datorita dificultatii obtinerii curbei V'max. la unii
pacientii cu afectiuni pulmonare cronice, se prefera
calcularea  ventilatiei maxime indirecte
(V'max.indirects) Pe baza principiului ca ventilatia
maxima este atinsa daca pacientul efectueaza 40
de respiratii de amplitudinea VEMS:

V’max.indirecté = 40 X VEMS

o Valoare NORMALA:
— V’'max actuala > 80% prez.
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Figura 4. Curba VENTILATIEI MAXIME
VOLUNTARE (V'maX.girects).

e Valoare CLINICA: aprecierea gradului de
limitare a efortului fizic, utila in medicina sportiva
si medicina muncii

D. DIAGNOSTICUL DISFUNCTIILOR
VENTILATORII

e Tipul de disfunctie ventilatorie (Tab. 1) este
stabilit prin:
— determinarea CVF sia VEMS
— calcularea IPB si V'maX.indirects
— aprecierea aspectului curbei flux-volum

1. Disfunctia ventilatorie RESTRICTIVA

e Cauze:

— DVR parenchimatoasa: fibroza pulmonara, TBC
pulmonar, alveolita alergica extrinseca,
pneumoconioze, efc.

- DVR extraparenchimatoasa: afectiuni
extrapulmonare care limiteazd expansiunea
cutiei toracice in timpul respiratiei fortate, cum ar
fi. obezitatea, miastenia gravis, distrofiile
musculare, cifoscolioza efc.
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¢ Diagnostic paraclinic:

1. CVF scazutd < 80% prez.

2. IPB normal

3. VEMS si V'MmaX.indirects SCdzute <80% prez.

4. Curba flux-volum (Fig. 5B) — este ingustata
datorita diminuarii volumelor pulmonare (dar
respectd, in general, forma normala a curbei
flux-volum — aspect de ,minicurba”).

Flux
. B. Curbi in DVR

A. Curbd NORMALA

EXPIR
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™ C. Curba in DVO
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M ."‘.fé Volum

INSPIR
Fa
S

Figura 5. Curbe FLUX-VOLUM.
A - normala, B — disfunctie ventilatorie restrictiva
(DVO); VR = volum rezidual, CPT = capacitate
pulmonara totala.

2. Disfunctia ventilatorie OBSTRUCTIVA
o Cauze:
— DVO tipica: criza de astm, BPOC
— DVO centrala: stenoze fixe ale cailor aeriene
superioare (laringe, trahee) prin tumori sau
corpi straini intrabronsici

o Diagnostic paraclinic:

1. CVF normald sau scézutd < 80% prez. (prin
cresterea volumului rezidual in obstructia
bronsica cu ,aer captiv’)

IPB scazut <70% prez.

VEMS si V'max.indirects SCdzute <80% prez.

Curba flux —volum:

— in  DVO tipica (Fig. 5C) — rata fluxurilor
expiratorii este scazuta

— in DVO centrald — atét rata tuturor fluxurilor
expiratorii, cat si a celor inspiratorii este
scazuta, varful si baza curbei sunt mult

hown

aplatizate
3. Sindromul obstructiv. BRONSIC
DISTAL (SOBD)
e Cauze: astm in afara crizei, BPOC la debut
o Diagnostic:

1. CVF normald
2. IPB la limita inferioara a normalului
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3. VEMS si V'maxX.indirects 1a limita inferioard a
normalului

4. Curba flux-volum (Fig.6): accentuarea
concavitatii fazei expiratorii a curbei flux-
volum

Figura 6. Curba flux-volum in SOBD.

4. DISFUNCTIA VENTILATORIE MIXTA
o Cauze:
— TBC pulmonar asociat cu bronsita cronica
(BPOC) la fumatori
—  Criza severa de astm
o Diagnostic paraclinic:
1. CVF scazutd <80% prez.
2. IPB scazut <70% prez.
3. VEMS si V'MmaX.indirects SCdzute <30% prez.
4. Curba flux —volum: curbd ingustatd si cu
fluxuri expiratorii mult scazute

DE RETINUT !

Diagnosticul de disfunctie ventilatorie mixta
trebuie confirmat de SCADEREA CAPACITATII
PULMONARE TOTALE (CPT) - componenta
restrictiva, la pletismografie corporala.

Tabelul 1. Diagnosticul DISFUNCTIILOR VENTILATORII prin SPIROMETRIE FORTATA.

Parametru SOBD DV restrictiva DV obstructiva DV mixta
CVF N J N/ J
VEMS N \’ J 3
IPB N N ! J
FEF25.75% \’ N \’ \’
V'max.ind, N \’ \’ W

N - normal, T - crescut, 4 - scazut, 4 - foarte scazut

Il. PLETISMOGRAFIA CORPORALA

e Principiu: se determina capacitatea reziduald

— Capacitatea pulmonara totala (CPT) =

functionald (CRF) prin utilizarea unei aplicatii a
legii lui Boyle conform careia la o temperatura
constanta produsul dintre presiunea si volumului
unui gaz ramane constant (P x V = constant), iar
volumul rezidual (VR) si capacitatea pulmonaré
totald (CPT) - parametrii ventilometrici statici - se
determina indirect prin calcul.

e Parametrii VENTILOMETRICI:

— Capacitatea reziduala functionala (CRF) =
volumul de aer care se gaseste in plamani la
sfarsitul unei expiratii de repaus

CRF=VER+VR

— Volumul rezidual (VR) = volumul de aer care
ramane in plamani la sfarsitul unei expiratji
maxime, in pozitia expiratorie maxima

VR =CRF - VER

volumul de aer continut in plamani la sfarsitul
unei inspiratii maxime

CPT=CV+VR

Parametrii  ventilometrici  determinati  prin
pletismografie (si spirometrie lentd) sunt
reprezentati in Fig. 7.
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Figura 7. Curba VOLUM-TIMP (pletismografie si
spirometrie lenta).



Descrierea tehnicii pletismografiei
Metoda de lucru:

subiectul este inchis intr-o cabind etansa si respira
lent o perioada de timp, prin intermediul unei piese
bucale prevazuta cu un intrerupator de flux, apoi cu
mainile aplicate ferm pe obraji incepe sa respire
superficial si cu frecventa crescuta (precum un géafait
(,panting manoever’) cu cel putin 1 respiratie/ sec.
ulterior, la sfarsitul unei expirafi este actionat
intrerupatorul astfel incat in cursul miscarilor
respiratorii care urmeaza cu o frecventa de cel putin
0,5 respiratii/sec. aerul sa nu intrefiasa din plamani

la sfarsitul manevrei pacientul efectueaza o manevra
de spirometrie lenta similara celeide masurare a CVL
volumul de aer din pldamani, care corespunde CRF, va
fi decomprimat in timpul inspiratiilor si va fi comprimat
in timpul expiratilor fard flux de aer datoritd
expansiunii cutiei toracice, iar modificarile de presiune
ce survin in plamani (masurate la nivelul cavitatii
bucale) si in cabina sunt invers proportionale cu
volumele de gaz din plaméni si cabina

cunoscand volumul cabinei (de 600 litri) si variatiile de
presiune (din pldméni si din cabind) se poate
determina volumul de gaz din plamani egal cu CRF
cunoscand CRF si VER se poate calcula VR:

VR =CRF - VER
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o Valori NORMALE:

VR = 80-135% prez.
CPT = 80-120% prez.
raport VR /CPT x 100 < 35%

e Valoare CLINICA:

1.

Diagnosticul formelor etiopatogenice de DVO

tipica (Tab.2):

o DVO cu hiperinflatie  pulmonara
caracteristica obstructiei din BPOC

o DVO cu ,aer captiv’ caracteristica
obstructiei din crizele usoare/moderate de
astm

2. Diagnosticul formelor etiopatogenice de

3.

DVR (Tab.2):

o DVR parenchimatoasa din fibroza
pulmonara

o DVR extraparenchimatoasd din bolile
pleurei si ale cutiei toracice, obezitate

Confirmarea diagnosticul de DVM prin

valoarea scazuta a CPT

Tabelul 2. Dg. disfunctiilor ventilatorii prin SPIROMETRIE LENTA S| PLETISMOGRAFIE CORPORALA.

Parametru | SOBD Disfunctie ventilatorie Disfunctie ventilatorie
RESTRICTIVA OBSTRUCTIVA
Parenchimatoasa | Extraparenchimatoasa Cu Cu
hiperinflatie | ,aer captiv”

CVL N l \ N
VR N/ ! N/ ™ ™
CPT N J J T N/usor T
Rap.VRICPT | N/T N ) ) i

N - normal, T - crescut, 4 - scazut, T71 - foarte crescut

lll. Testele BRONHOMOTORII

e Principiu: evaluarea efectului bronhomotor
indus de substante administrate sub forma de
aerosoli pe baza modificarilor VEMS (determinat
prin spirometrie)

a) Testele BRONHOCONSTRICTOARE

o Definitie: teste de provocare a obstructiei
bronsice la pacientii cu VEMS normal dar cu
suspiciune clinica de astm

e Clasificare:

— Teste nespecifice (la

metacolind) —
evidentiaza  hiperreactivitatea  bronsica
(HRB) ce poate exista izolat sau in contextul
astmului

Teste specifice cu diferite alergene —
evidentiazd raspunsul  bronhoconstrictor
specific in cadrul reactiei anafilactice (reactia
de HS tip 1)

e |Interpretare:

testul este pozitivdaca VEMS scade cu mai
mult de 20%

 Valoare CLINICA:

un test pozitiv are valoare diagnostica
pozitiva pentru evidentierea
hiperreactivitatii bronsice (HRB) din astm
un test negativ are valoare diagnostica
negativa de excludere a astmului



32 | EXPLORAREA FUNCTIONALA A APARATULUI RESPIRATOR

Testul la METACOLINA

e Principiu: se administreaza inhalator doze
progresiv crescande de metacolind si se
determina  VEMS dupa fiecare doza
administrata. Se identificda concentratia de
metacolind care induce scaderea VEMS-ului
cu 20% (Provocation Concentration 20%,
PCa0%).

o Interpretare: o valoare a PCy9 < 16 mg/mL
este semnificativa pentru prezenta HRB, care
poate fi:

o de granita: PCxoy = 4-16 mg/mL
e usoara: PCaoy = 1-4 mg/mL

e moderata: PCxsy% =0,25-1 mg/mL
o severa: PCxy < 0,25 mg/mL

b) Testele BRONHODILATATOARE

o Definitie: teste efectuate cu B-adrenergice cu
actiune rapida (Salbutamol) la pacientii cu
sindrom obstructiv deja constituit

e |Interpretare: testul este pozitiv daca VEMS-ul
creste cu mai mult de 12% si 200 ml fata de
valoarea initiala

e Valoare CLINICA:

1. in scop diagnostic:

— un test pozitiv evidentiaza caracterul
reversibil al obstructiei bronsice, sugestiv
pentru astm - doar cresterea marcata a
VEMS, cu mai mult de 15% si 400 ml fata
de valoarea initiald, confirma diagnosticul
de astm

— un test negativ evidentiaza caracterul slab
reversibil / ireversibil al obstructiei, sugestiv
pentru BPOC

2. nscop terapeutic — aprecierea eficacitatji
medicatiei bronhodilatatorii

DE RETINUT!

in astmul sever raspunsul bronhodilatator poate fi
redus in conditile asocierii unui grad crescut de
inflamatie bronsicd. In aceste cazuri se indica
corticoterapia orala de scurta durata (7-10 zile),
urmata de reevaluarea raspunsului bronhomotor.
Obtinerea unui test  bronhodilatator pozitiv
confirma HRB din astm.

IV. Monitorizarea PEFR

¢ Principiu: monitorizarea astmului la domiciliu se
realizeaza prin masuratori repetate ale PEFR
(peak expiratory flow rate), in diferite momente
ale zilei.
Prin determinarea variabilitatii zilnice a PEFR
(APEFR): se apreciaza gradul de control al
astmului si se realizeaza ajustarea tratamentului
de fond.

APEFR% — PEF maxim - PE.F minim x100
PEF maxim

Echipaentul utilizat se numeste debitmetru de véarf

(,peakflowmeter”).

e Interpretare:
— la persoanele sdndtoase — APEFR < 20%
— 1in astm — APEFR > 20%, proportional cu

severitatea astmului

Debitmetrele moderne electronice asigura
interpretarea simplificata a variabilitatii PEFR cu
ajutorul unor coduri de culoare: verde - astm
controlat, galben - necesita ajustarea terapiei,
rosu - necesita prezentarea la medic.

V. Masurarea FACTORULUI DE TRANSFER pentru CO (DLco)

o Definitie: factorul de transfer (transfer factor of
the lung, TL) masoara capacitatea de difuziune
a plamanilor (diffusing capacity of the lung, DL)
definita ca volumul de gaz (ml) care difuzeaza
prin membrana alveolo-capilard intr-un minut
pentru un gradient de presiune partiala intre
aerul alveolar si séngele capilar egal cu 1
mmHg. DLco depinde de 2 categorii de factori:
— factori de membrand: marimea si grosimea

suprafetei de schimb alveolo-capilare

— factori circulatori: volumul de sénge capilar si
concentratia de Hb din sénge

Descrierea tehnicii masurarii DLco

Desi gazul fiziologic al schimburilor gazoase este O,
masurarea presiunii sale partiale in sangele capilar este
dificila. In clinica este determinat factorul de transfer al CO
(TLco) sau capacitatea de difuziune a pldmanilor pentru CO
(DLco) deoarece Hb are o afinitate foarte mare pentru CO, iar
presiunea partiald a CO in sangele capilar este foarte mica,
putand fi neglijata in calculul DLco. La fumétori, Hb este partial
saturatd cu CO prezent in fumul de tigara, ceea ce scade



afinitatea acesteia si denatureaza rezultatul. De aceea,
pacientul nu are voie sd fumeze céteva ore inainte de
determinarea DLco!

Metoda de lucru:

Cel mai frecvent, determinarea DLco se face prin tehnica
respiratiei unice: subiectul executd o inspiratie completa
dintr-un amestec gazos care contine o concentratie mica
cunoscutd de CO, Tsi {ine respiratia (apnee) timp de 10 sec si
apoi expira lent si complet.

Este masuratd concentratia CO din aerul expirat si se
calculeaza volumul de gaz (ml/min/mmHg) absorbit din
alveole in capilarele pulmonare pe durata apneei.

e |Interpretare:
Valoarea DLco obtinutd se corecteaza la
concentratia de Hb din séngele pacientului
(DLco cor.) si se imparte la volumul de aer
alveolar (Va) pentru a se obtine constanta de
transfer (Kco) ca indicator al suprafetei de
schimb raportata la unitatea de volum:

Kco = DLcol/Va

o Valori NORMALE: DLco si parametrii derivati
(Va, Kco) = 80 -120% prez.
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Valoare CLINICA:

1. Scaderea DLco cu peste 20% fata de
valoarea prezisa reflecta:
= reducerea marimii suprafetei de schimb:

— prin distrugerea membranei alveolo-
capilare, in emfizem

— prin reducerea volumelor pulmonare,
in rezectile pulmonare (pneumo-
ectomii)

— prin reducerea volumului de sange din
patul vascular, in hipertensiunea
pulmonara

= jngrogarea membranei alveolo-capilare,
in bolile asociate cu fibroza interstitiald
2. Severitatea  scaderii transferului  gazos,
respectiv a DLco poate fi:
= usoard: DLco> 60% prez.
= moderatd: DLco = 40-60% prez.
= severd: DLco < 40% prez.
3. DLco scade PRECOCE in evolutia fibrozei
interstitiale
4. DLco scade TARDIV in evolutia BPOC,
proportional cu gradul emfizemului
5. DLco este normal in astm, fiind un criteriu
de diagnostic diferential cu BPOC

VI. Masurarea fractiei expirate a oxidului nitric (FENO)

o Definitie: masurarea FENO reprezinta o metoda
simpla si non-invaziva de apreciere a gradului de

e Principiu: FeNO masoara concentratia de oxid
nitric (NO) din aerul expirat, iar NO este un
marker indirect al inflamatiei eozinofilice a cailor
aeriene. Inflamatia de tip 2 in astm este mediata
de limfocitele Th2 ce secreta IL-4 si IL-13 care
— FeNO < 25 ppb (pars per billion, pérti pe

miliard)
Interpretarea gradului de inflamatie:

SCAZUT  INTERMEDIAR

FeNO <25 ppb 25 -50 ppb > 50 ppb

Inflamatie = Putin Posibila Foarte

de tip 2 probabila probabila
e Valoare CLINICA:

1. Raspunde mai rapid decéat spirometria la
modificarile inflamatorii datorate expunerii
persistente la alergeni

inflamatie cronica de tip 2 (eozinofilica) de la
nivelul cailor respiratorii in astm.

induc expresia sintetazei inductibile a NO (iNOS)
la nivelul celuleor epiteliului bronsic (inflamatia
neutrofilica nu stimuleaza iNOS si FeNO este
normal sau scazut).

e Valori NORMALE (la adult):
2. Este un marker non-invaziv de boala mai
sensibil, superior spirometriei
3. Este utilin formele de astm sever refractar

in vederea:

— evaluarii  severitatii  inflamatiei
cronice bronsice

— monitorizarii raspunsului la
tratamentul  antiinflamator  cu

corticosteroizi inhalatori
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STUDIU DE CAZ |

Pacient de 32 de ani, sex masculin, fumator ocazional, se prezinta acuzand de aproximativ 2 luni accese de
tuse seaca, wheezing si dispnee paroxistica nocturna. Din antecedentele personale patologice se retine ca este
cunoscut cu rinita alergica, insa este necompliant la tratament.

Analizati explorarile functionale si raspundeti la intrebari:

e Spirometrie:

o CVF =82% prez.

o VEMS =68% prez.

o IPB=66%

o FEF25.75% = 54% prez.
o Pletismografie:

o VR =140% prez.

o CPT=108% prez.

o Raport VR/CPT = 38%

 Test bronhodilatator: AVEMS =+ 21% si +420 mL

e DLCO =95% prez.
e FENO =58 ppb

1*. Care este tipul de disfunctie ventilatorie
prezent la pacient?

A. Restrictiva parenchimatoasa

B. Obstructiva

C. Mixta

D. Parametrii ventilometrici sunt normali

E. Restrictiva extraparenchimatoasa

2*, Care este parametrul ce confirma caracterul
reversibil al obstructiei bronsice?

A.VR

B. AVEMS

C. DLco

D. FeNO

E. FEF25.75%

3*. Care este parametrul ce confirma inflamatia
bronsica eozinofilica prezenta la acest pacient?
A. VEMS
B. FeNO

C.CPT
D. VR
E.IPB

4, Care dintre modificarile pletismografice sunt
specifice patologiei pulmonare a pacientului?
A. VR crescut

B. CPT scazut

C. Raport VR/CPT crescut

D. CPT > 150%

E. VR scazut

5*. Care dintre urmatoarele este adevarata
despre DLco in patologia acestui pacient?
A. Este scazut

B. Este normal

C. Este crescut

D. Nu are valoare diagnostica

E. Se corecteaza prin bronhodilatator
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STUDIU DE CAZIII

Pacienta de 58 de ani din mediul rural, de profesie agricultoare, nefumatoare, se prezinta acuzand dispnee de
efort debutata in urma cu cca. 6 luni cu agravare progresiva, tuse seaca persistentd, astenie. Din antecedentele
personale patologice se retine hipertensiune arteriald pentru care urmeaza tratament. Afirmativ, in ultimele 2
luni a prezentat doua episoade febrile Tnsotite de tuse productiva dupa manipularea fanului din hambar.
Analizati explorarile functionale si raspundeti la intrebari:
e Spirometrie:
o CVF=62% prez.
o VEMS =68% prez.
o IPB=88%
o Pletismografie:
o CVL=60% prez.
o VR =65% prez.
o CPT=70% prez.
o Raport VR/CPT = 30%
e DLco =44% din prez
e FENO=18ppb
Intrebarea 1

Ce tip de disfunctie ventilatorie are pacienta si care este argumentul functional principal?

intrebarea 2

Care sunt caracteristicile curbei flux-volum in disfunctia ventilatorie prezentata?

intrebarea 3
Cauza de limitare ventilatorie a acestei paciente este de natura parenchimatosa? Daca da, argumentati.

Intrebarea 4
Enumerati cauzele posibile responsabile de disfunctia ventilatorie prezenta. Care ar fi cea mai probabila la

aceasta pacienta?

Intrebarea 5
Cum este transferul gazos la aceasta pacienta si care este principalul mecanism fiziopatologic responsabil de

alterarea acestuia?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

1. Care dintre urmatorii  parametri
ventilometrici scade in sindromul obstructiv
bronsic distal (SOBD)?

A. CVF

B. VEMS

C.IPB

D. PEF

E. FEF2575%

*2. Care dintre urmatorii parametri venti-
lometrici este considerat un indicator al unei
bune manevre expiratorii fortate?

A. PEF

B. VR

C. CVL

D. V'max

E. IPB

*3. Care dintre urmatoarele reprezinta

modificarea caracteristica curbei flux-volum in

DVO centrala?

A. Curba flux-volum mult ingustata

B. Rata fluxurilor expiratorii fortate mai mare fata de
normal

C. Vérful si baza curbei mult aplatizate

D. Accentuarea concavitatii fazei expiratori a
curbei flux-volum

E. Aspectul de ,minicurba”

*4, Care dintre urmatoarele valori definesc DVO

din astm ?

A. CVL crescuta, VR crescut, CPT normal3,

VR/CPT crescut

B. CVL scazuta, VR crescut, CPT normala, raport
VR/CPT crescut

. Cresterea VEMS > 20% la testul cu metacolina

. APEFR < 20%

. Cresterea VEMS > 12% la testul cu metacolina

m o o

5. Care dintre urmatoarele valori definesc DVO
din BPOC?

A. VEMS < 80% prez.

B. CVL <80% prez.

C. VR > 135% prez.

D. CPT =80-120%

E. Raport VR/CPT > 35%

6. Care dintre urmatoarele valori definesc DVR
din fibroza pulmonara?

A. CVF > 80% prez.

B. CVL <80% prez.

C. CPT < 80% prez.

D. Raport VR/CPT > 35%

E. VR <80% prez.

7. Care dintre urmatoarele valori definesc DVR
din miastenia gravis?

A. CVL < 80% prez.

B. CPT < 80% prez.

C. Raport VR/CPT < 35%

D. VR < 80% prez.

E. VEMS > 80% prez.

8. Selectati afirmatiile corecte referitoare la

monitorizarea PEFR:

A. Se face cu ajutorul debitmetrului

B. Este utila in diagnosticul BPOC

C.Este utlda in ajustarea  tratamentului
bronhodilatator din BPOC

D. Evidentjaza variabilitatea obstructjei bronsice in
BPOC

E. Este utild in aprecierea gradului de control al
astmului

9. Scaderea DLco cu peste 20% fata de valoarea

prezisa semnifica:

A. Ingrosarea membranei alveolo-capilare

B. Prezenta unei obstructii bronsice cronice
ireversibile determinata de BPOC

C. Prezenta unei obstructii bronsice cronice
reversibile determinata de astm

D. Prezenta hiperreactivitatii bronsice

E. Reducerea marimii suprafetei de schimb gazos

*10. Masurarea FENO:
A. Reprezintd o metoda de evaluare a inflamatiei
cronice eozinofilice din BPOC

B. Este un marker non-invaziv inferior spirometriei

C. Este utild in monitorizarea raspunsului la
tratamentul cu corticosteroizi inhalatori in astm

. Este indicata pentru diagnosticul BPOC

. Semnifica o inflamatie cronica eozinofilica foarte
probabila daca valoarea este < 25 ppb

m o
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4. ELECTROCARDIOGRAMA PATOLOGICVA: MODIFIQARILE FRECVENTEI $I
ALE AXULUI ELECTRIC. MODIFICARILE ECG IN HIPERTROFII

OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Determine rapid frecventa cardiaca si axul electric al inimif;
2.
3.

Enumere si identifice pe ECG criteriile care definesc hipertrofia atriald dreaptd si stangé;
Enumere si identifice pe ECG criteriile care definesc hipertrofia ventriculara dreapté si stanga.

. ELECTROCARDIOGRAMA NORMALA - Rapel fiziologic

Definitie: electrocardiograma (ECG) reprezinta
inregistrarea grafica a activitatii electrice a inimii
cu ajutorul unor electrozi de culegere plasati la
periferia  cadmpului  electric  generat de
depolarizarea si repolarizarea atriilor si a
ventriculilor
Principiu: pentru a obtine un traseu ECG, sunt
necesari electrozi de culegere plasati in puncte
standard la nivelul pieli. Prin combinarea
acestora se formeaza 12 derivatii ECG care
exploreaza activitatea electrica a inimii in doud
planuri:

- in plan frontal — derivatile membrelor
(bipolare si unipolare) obtinute prin plasarea
a 3 electrozi de culegere notati
conventional:

o R (electrod plasat pe antebratul drept)
o L (electrod plasat pe antebratul stdng)
o F (electrod plasat pe gamba stanga)

— in plan orizontal — derivatiile precordiale
(unipolare) obtinute prin plasarea a 6
electrozi de culegere notati conventional
V1-V6

A. DERIVATIILE ECG

. Derivatiile bipolare (standard) ale

membrelor (DI, DIl, DIll)

— formeaza laturile triunghiului echilateral
Einthoven si culeg diferenta de potential
dintre un electrod explorator (pozitiv) si un
electrod de referinta (negativ):

o DI — se formeaza intre electrodul L
(pozitiv) si electrodul R (negativ)

o DIl — se formeaza intre electrodul F
(pozitiv) si electrodul R (negativ)

o DIl — se formeaza intre electrodul F
(pozitiv) si electrodul L (negativ)

2. Derivatiile unipolare ale membrelor

(aVR, aVL si aVF)

— formeaza bisectoarele triunghiului echilateral
Einthoven si culeg diferenta de potential
dintre un electrod explorator (pozitiv) plasat
succesiv in punctele R, L sau F si un
electrod indiferent (cu potential zero) care
se obtine legand mpreuna 2 electrozi
exploratori:

o aVR — se formeaza intre electrodul R
(pozitiv) si electrozii L si F legati impreuna
(electrodul zero)

o aVL — se formeaza intre electrodul L
(pozitiv) si electrozii R si F legati impreuna
(electrodul zero)

o aVF — se formeaza intre electrodul F
(pozitiv) si electrozii R si L legati impreuna
(electrodul zero)

Prin translatia derivatjilor unipolare si bipolare ale
membrelor prin centrul electric al inimii rezulta
sistemul hexaaxial (Fig.1) in cadrul caruia:

— derivatiile DII, DIl si aVF sunt denumite
derivatii inferioare (electrodul pozitiv la F)

— derivatiile DI si aVL (impreuna cu V5 si V6)
sunt denumite derivatii laterale (electrodul
pozitiv la L)

— aVR (electrodul pozitiv la R) este de sens
opus faté de celelalte derivatii si exploreaza
interiorul cavitatjlor cardiace

— derivatia aVF este perpendiculara pe
derivatia DI, aVL pe derivatia DII, iar aVR pe
derivatia DIlI
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Figura 1. Sistemul HEXAXIAL utilizat pentru
determinarea axului electric in plan frontal

Derivatiile precordiale (V1 - V6) — sunt

derivatii unipolare care culeg diferenta de potential

intre un electrod explorator (pozitiv) plasat in

regiunea precordiala si un electrod indiferent format

prin unirea electrozilor membrelor (R, L i F) intr-un

electrod central (Wilson)

Punctele standard pentru aplicarea electrozilor

in regiunea precordiala sunt:

e V1 —spatjul IV intercostal, parasternal drept

V2 — spatiul IV intercostal, parasternal stang

V3 — la jumatatea distantei dintre V2 i V4

V4 — spatiul V intercostal stang, pe linia medio-

claviculara

e V5 — spatiul V intercostal sténg, pe linia axilara
anterioara

e V6 — spatiul V intercostal sténg, pe linia axilara
medie

DE RETINUT!

o V1 si V2 exploreaza ventriculul drept si sunt
denumite derivatii precordiale drepte

o V3 si V4 exploreaza septul interventricular si
sunt denumite derivatii septale sau de
tranzitie

e V5 si V6 exploreaza ventriculul stang si sunt
denumite derivatii precordiale stangi

B. Traseul ECG NORMAL

Un traseu ECG normal cuprinde unde, segmente
si intervale. Pentru analiza morfologicd si
cronologica a acestora este  necesara

standardizarea inregistrarii ECG dupa cum

urmeaza (Fig. 2):

e pe verticald: 1 mm = 0,4 mV, permitand
aprecierea amplitudinii undelor

e pe orizontald: 1 mm = 0,04 sec (la viteza de 25
mm/sec), permitdnd aprecierea duratei undelor
si intervalelor

1em=| |
Tmv |
- Etalonare
- semnal -

| I - e u
1em=04sec 02sec  0.04 sec
Figura 2. Standardizarea inregistrarii ECG.

1. Unda P (Fig. 3)
- semnifica depolarizarea atriala
— reflectd suma depolarizarii atriale drepte si
stdngi, depolarizarea  atriului  drept
precedand depolarizarea celui sténg
datorita localizarii nodului sino-atrial la
nivelul atriului drept
— prezenta ei defineste ritmul sinusal.
o Caracteristici:

— este rotun;ita, simetrica, monofazica in DII, si
bifazica in V1 (deflexiunea initiala pozitiva
fiind expresia depolarizarii atriului drept iar
cea negativa, a depolarizarii atriului stang)

— pozitiva in DII, DIII, aVF si negativa in aVR

— durata=0,08-0,10 sec

— amplitudinea = maxima (2,5 mm) in DIl

R
P TU

Q

Figura 3. Undele ECG.

2. Intervalul PQ (PR) (Fig. 4) — cuprinde unda P
(depolarizarea atriala) si segmentul PQ/PR
(conducerea atrioventriculara a excitatiei)

o Caracteristica:

— durata = 0,12 - 0,20 sec (variaza invers
proportional cu frecventa cardiaca), constant
la determinari repetate

Observatil!
Variatia intervalului PQ (PR) poate aparea in aritmia
respiratorie fiziologica
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Figura 4. Intervalele ECG.

. Complexul QRS (Fig.5) — semnifica

depolarizarea ventriculara si cuprinde:

— unda Q (prima wundad negativd) -
depolarizarea septului interventricular

— unda R (prima unda pozitiva) — depolarizarea
simultana a ventriculului drept si a regiunii
apicale si centrale a ventriculului stang

— unda S (a doua unda negativd) -
depolarizarea regiunii postero-bazale a
ventriculului stang

Caracteristici:

— morfologia normald a complexului QRS
poate fi: trifazicd (QRS), bifazicad (R, RS)
sau monofazica (R):

o 1In cazul prezentei mai multor unde
pozitive, prima dintre ele se noteaza R,
iar urmatoarele R’, R"" etc.

o daca complexul este format doar dintr-
0 singura deflexiune negativa, se
numeste complex QS si are
semnificatia corespunzatoare undei
Q patologice din infarctul miocardic

o pentru ca o deflexiune pozitiva sau
negativa sa fie considerata o noua
unda, trebuie ca negativitatea sau
pozitivitatea inscrisa dupa prima unda,
sa intretaie linia izoelectrica (daca nu
intretaie linia izoelectrica, este vorba
de o crestatura - QRS crestat)

— sensul complexului QRS este dat de suma
algebricd a deflexiunilor pozitive si negative
care il compun si depinde de pozitia
electrodul explorator si pozitia electrica a
inimii

— durata=0,08 - 0,10 sec

— amplitudinea undei R in derivatiile membrelor
este de 5-14 mm, iar in derivatiile precordiale
de 10-25 mm

o sub aceste valori se considera

microvoltaj, iar peste aceste valori
macrovoltaj

o deflexiunile sub 3 mm sunt notate cu

litere mici (q, r, s), iar cele peste 3 mm
sunt notate cu litere mari (Q, R, S)
— unda Q normala:
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o lipseste in derivatiile aVR, V1-V3

o poate aparea in DIl ca unda Q ampla,
dar care dispare in inspir profund

o durata < 0,04 sec

o amplitudinea < % din amplitudinea
undei R din acelasi complex QRS

Observatie!

e in derivatiile precordialele V1 - V6 — complexul QRS
suferd o modificare progresiva din V1 unde este
predominant negativ (S adanc) catre V6 unde este
predominant pozitiv (R inalt). Zona de tranzitie in care
undele R si S sunt cvasi-egale indica pozitia septului
interventricular (Fig.7).

— In derivatile precordiale drepte — prima deflexiune,
data de depolarizarea septului interventricular, este
pozitiva (unda r). Urmeaza depolarizarea ventriculara,
care in ventriculul drept este orientatd in sens opus
electrozilor V1 si V2 si determind o deflexiune
negativa (unda S adanca)

— In derivatiile precordiale sténgi — prima deflexiune,
datd de depolarizarea septului interventricular, este
negativa (unda q). Urmeaza depolarizarea
ventriculara, care in ventriculul stang este orientata
spre electrozii V5 si V6 si determind o deflexiune
pozitiva (unda R Tnaltd).

Figura 5. Aspectul complexului QRS in
DERIVATIILE PRECORDIALE.

4. Segmentul ST — reprezintd portiunea initiala,
lenta a repolarizarii ventriculare
o Caracteristica:

— Tincepe in punctul J (“Junction’), situat la
limita dintre unda S si segmentul ST, pe linia
izoelectrica, sau la cel mult 1 mm deasupra
sau dedesubtul acesteia.

5. UndaT (Fig. 5) — reprezinta portiunea terminala,
rapida a repolarizarii ventriculare
o Caracteristici:

— este rotunjita, asimetrica, cu panta
ascendenta mai lenta si cea descendenta
mai rapida

— este concordanta ca sens cu complexul QRS

— amplitudinea este de /3 din cea a undei R
corespunzatoare

— segmentul ST si unda T formeazd faza
terminala de repolarizare
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6.

Intervalul QT (Fig. 4) — defineste durata totala a
depolarizarii si repolarizarii ventriculare
Caracteristici:

— variaza invers proportional cu frecventa
cardiaca (QT normal = ' din durata
intervalului RR)

— valorile sale se corecteaza in functie de FC
(QTc), conform formulei Bazett:

QTc=QTARR (unde, RR = 60/FC)

— limita superioara a intervalului QTc este de
0,45 sec

— alungirea intervalului QT se asociaza cu o
incidenta crescuta a mortji subite prin aritmii
ventriculare, in special torsada varfurilor

Unda U (Fig. 3) —inconstanta (poate fi prezenta

|a tineri si ritmuri bradicardice), este generata de

postdepolarizarea ventriculara, repolarizarea

fibrelor Purkinje sau a muschilor papilari

Caracteristici:

— este asimetrica, cu panta ascendenta mai
rapida

— are aceeasi polaritate cu unda T

— amplitudinea maxima este in V2, V3 si de
reguld, sub /3 din amplitudinea undei T

C. DETERMINAREA
FRECVENTEI CARDIACE (FC)

Metode:

. Daca ritmul este regulat — se utilizeaza regula

Dale Dubin de determinare rapida a FC (Fig.6):
— hértia ECG este marcata prin linii subjri in
patrate mici cu latura de 1 mm si prin linii
groase in patrate mari cu latura de 5 mm
— se cauta o unda R suprapusa pe o linie
groasa si se numeroteaza urmatoarele linii
groase cu: 300, 150, 100, 75, 60, 50, 43, 37
— se determina FC in functie de linia groasa pe
care este plasata urmatoarea unda R (Fig.8):
o a doua unda R plasata pe prima linie
groasa corespunde unei FC = 300/min
o adoua unda R plasata pe a doua linie
groasa corespunde unei FC = 150/min
o a doua unda R plasata pe a treia linie
groasa corespunde unei FC = 100/min
Daca ritmul este neregulat si traseul are
inregistrate cel putin 30 de patrate mari dintr-
o derivatie ECG — se utilizeaza regula 6 sec x
10: pentru a obtine FC se inmulteste cu 10
numarul de unde R nregistrate de-a lungul celor
30 de patrate mari.

R 300 150 llill] 75 60 SIﬂ

L ] L ]
1 em = 0,4 sec 0,2 sec
la 25 mm/sec

Ll
0,04 sec

Figura 6. Regula Dale Dubin de determinare
rapida a FC.

. Daca ritmul este neregulat si traseul nu are

inregistrate cel putin 30 de patrate mari dintr-
o derivatie ECG — se determina media
aritmetica a 3 intervale RR (mm) succesive
(de reguld in DIl), iar valoarea obtinuta de
introduce n formula de calcul a FC:

FC = 1500/RR (mm)

. Extrasistolele se includ in calcularea FC
. Daca frecventa atriilor i ventriculilor este

diferita — se calculeaza separat frecventa atriilor
(interval PP) si a ventriculilor (interval RR)
Interpretare:

— FC =60-100 b/min = normala

— FC > 100 b/min = tahicardie

— FC < 60 b/min = bradicardie

D. DETERMINAREA
AXULUI ELECTRIC AL INIMII

Definitie: axul electric al inimii reprezinta
vectorul rezultant al sumarii in plan frontal a
vectorilor electrici generatj in cursul depolarizarii
si repolarizarii atriilor si ventriculilor.

Axul electric al depolarizarii ventriculare
(Aars) este considerat axul electric al inimii.
Acesta se suprapune in plan frontal cu axul
anatomic longitudinal al inimii.

Tipuri de modificari de ax:

1. Modificarile de ax in plan frontal se
numesc DEVIATII DE AX (la stanga sau la
dreapta).

2. Modificarile de ax in plan orizontal se
numesc ROTATII (orara si antiorara).



1. DEVIATIILE DE AX

Determinarea rapida a deviatiilor de ax in plan
frontal se bazeaza pe principiul ca morfologia
complexului QRS depinde de proiectia
vectorului sau rezultant pe derivatiile ECG.

Aqrs poate fi determinat prin analiza morfologiei
complexului QRS in derivatiile DI si DIl (sau DI
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e |Interpretare (Fig.1):

— normal: intre =30 si +90 grade

— deviatie patologica la stanga: intre —30 si —90
grade

— deviatie patologica la dreapta: intre +90 si
+180 grade

— deviatie patologica dreapta extrema: intre —

si aVF): 180 si — 90 grade
— aspect Rl - RIll = Agrs normal
— aspect RI - Sl = Aqrs deviat patologic la 2. ROTATIILE
stanga - imagine ,DIVERGENTA” Modificarile de ax in planul orizontal al inimi se
— aspect Sl - RIll = Aqrs deviat patologic la numesc rotatji se produc in jurul axului longitudinal
dreapta - imagine ,,CONVERGENTA” al inimii:
— rotatia orara deplaseaza zona de tranzitie V3-
DE RETINUT! V4 catre derivatiile precordiale sténgi V5, V6 si
In cazul deviatiei la stdnga a axului electric se se asociazi cu hipertrofia ventriculari
examineaza aspectul QRS si in derivatia DII: dreapti
— daca QRS predominant pozitiv (R > S) Aars — rotatia antiorara deplaseazi zona de tranzitie
este normal orizontalizat V3-V4 cétre derivatiile precordiale drepte V1, V2
— daca QRS predominant negativ (R < S) Aqrs si se asociaza cu hipertrofia ventriculara
este deviat patologic la stanga stanga.
Il. MODIFICARILE ECG IN HIPERTROFII
A HIPERTROFIA ATRIALA ol ol
EEEEEE ] ]
1. Hipertrofia atriala dreapta (HAD) T EEEE SN
o Cauze: 1 — L } |\_ 1 i
— hipertensiunea pulmonara EEFNUE N | : | I : ]
— stenoza sau insuficienta tricuspidiana ESsSsacss IEEE
— defectul septal atrial ' ' ' —
o Criterii ECG (Fig. 7): v i
— unda P inalta (> 2,5 mm) si ascutita in DII, | | | ,
numita ,,P pulmonar” sssEnEsssd )’:\‘:':" uE
sau T T W
— unda P difazicd in V1 cu deflexiunea : :
pozitiva mai ampla decét cea negativa : g :
A B

Figura 7. ECG in hipertrofia atriala dreapta (A -
aspect ECG normal, B - HAD).
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2. Hipertrofia atriala stanga (HAS)
o Cauze:

o unda T negativa (inversatd)
asimetrica

— stenoza sau insuficienta mitrala
— stenoza sau insuficienta aortica
— insuficienta cardiaca stanga

o Criterii ECG (Fig.8):

— unda P larga, cu durata > 0,12 sec, bifida in
DI, numitd ,P mitral” (atriul stang dilatat
necesitand un timp de conducere prelungit al
impulsului electric)
sau

— undd P difazica in V1 cu deflexiunea
negativa mai ampla si mai larga decét cea
pozitiva

Dl pll}

Vi Vi

LN
| T

Figura 8. ECG in hipertrofia atriala stanga (A -
aspect ECG normal, B - HAS).

B. HIPERTROFIA VENTRICULARA

e Principiu: hipertrofia miocardului altereaza atat

depolarizarea cat si repolarizarea cardiaca.

a. Alterarea depolarizarii — determina:

— cresterea amplitudinii si duratei undelor R
in derivatiile ventriculului hipertrofiat

— modificari ale axelor inimii (in hipertrofiile
severe)

b. Alterarea repolarizarii — apare sub forma
modificarilor secundare de faza terminala,
adica segment ST si undd T in opozifie de
faza cu deflexiunea majord a complexului
QRS
— 1n derivatiile directe:

o segment ST subdenivelat

— 1n derivatiile indirecte:
o segment ST supradenivelat
o unda T pozitiva, asimetrica

1. Hipertrofia ventriculara dreapta (HVD)
e Cauze:

— cordul pulmonar cronic

— embolia pulmonara

— stenoza mitrala

o Criterii ECG (Fig. 9):
De amplitudine:
o undaR>5mminV1,V2sauR/S =1
in V1
o unda S adéncain V5, V6
— De ax electric in plan frontal:
o deviatie patologica de ax la dreapta
— De durata:
o durata QRS =0,10-0,12 sec
— De faza terminala:
o subdenivelarea segmentului ST i
inversarea undei T in V1, V2
— % Hipertrofie atriald dreapta

”\Jr‘J‘J"ﬁLﬁvﬁ*TﬁL

A

Figura 9. ECG cu HIPERTROFIE VENTRICULARA
DREAPTA

2. Hipertrofia ventriculara stanga (HVS)
o Cauze:

— hipertensiunea arteriala

— stenoza si insuficienta aortica

— insuficienta mitrala
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o Criterii ECG (Fig.10): Observatie!
— De amplitudine: Aprecierea hipertrofiei pe ECG este orientativa (ex,
o undd R>11 mminaVL un indice Sokolov-Lyon > 35 mm poate fi prezent si
o SdinV1 + Rdin V5> 35 mm = indicele la tineri ca expresie a unui traseu hipervoltat).
Sokolov-Lyon Diagnosticul de certitudine se realizeaza
o unda S adanca in V1, V2 ecocardiografic (cel mai frecvent) sau prin
— De ax electric in plan frontal: investigatii imagistice de nalta rezolutie (CT/RMN
o deviatie patologica de ax la stanga cardiac).
— De durata:

o durata QRS =0,10-0,12 sec
— De faza terminala:
o subdenivelarea segmentului ST i
inversarea undei T in V5, V6
— % Hipertrofie atriald stanga

Figura 10 ECG cu  HIPERTROFIE
VENTRICULARA STANGA
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STUDIU DE CAZ |

Pacient de 65 de ani, cunoscut cu diagnosticul de cord pulmonar cronic, se prezinta la cabinet pentru un control
medical de rutind, in scopul evaludrii starii clinice si a evolutiei afectiunii. In cadrul consultului se efectueaza o

electrocardiograma, prezentata mai jos.

*1. Care este axul electric al cordului cel mai
probabil sugerat de aceasta
electrocardiograma?

A. Ax electric normal

B. Deviatie axiala stanga

C. Deviatie axiala dreapta

D. Ax electric orizontalizat

E. Axul nu poate fi determinat

*2. Aspectul complexelor QRS din derivatiile
precordiale drepte (V1-V2) sugereaza in
principal:

A. Hipertrofie ventriculara stanga

B. Ischemie miocardica acuta

C. Hipertrofie ventriculara dreapta

D. Bloc atrioventricular de grad |

E. Hipertrofie atriala stanga

3. Care dintre urmatoarele modificari ECG sunt
prezente pe acest traseu?

A. Unde P inalte si ascutite in derivatiile inferioare
(P pulmonar)

B. Unda R mai mare decéat unda S in V1

C. Unde T negative in derivatiile precordiale drepte
D. Supradenivelare ST in derivatiile precordiale
drepte

E. Bloc de ramura dreapta

4. Modificarile ECG observate sunt explicate
fiziopatologic prin:

A. Hipertensiune pulmonara cronica

B. Supraincarcare de presiune a ventriculului drept
C. Infarct miocardic acut

D. Hipertrofia atriului drept

E. Hipertrofia ventriculului stdng

5. Care dintre urmatoarele afectiuni pulmonare
pot sta la baza modificarilor ECG observate la
acest pacient?

A. BPOC sever

B. Astm bronsic usor

C. Tromboembolism pulmonar cronic

D. Stenoza aortica

E. Insuficienta aortica
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STUDIU DE CAZIII

Pacienta in varsta de 64 de ani, cunoscuta cu antecedente de hipertensiune arteriald, se prezinta la cabinet
pentru un control medical de ruting, in scopul evaluarii starii cardiovasculare si al monitorizarii evolutiei bolii. In
cadrul consultului se efectueaza o electrocardiograma, prezentata mai jos.

5 4 L] i e

: ] |

Intrebarea 1

Care sunt frecventa, ritmului cardiac si orientarea axului electric pe traseul electrocardiografic prezentat?

Intrebarea 2

Enumerati elementele electrocardiografice patologice observate pe acest traseu.

Intrebarea 3

Care este diagnosticul electrocardiografic cel mai probabil si ce criterii sustin acest diagnostic?

Intrebarea 4
In ce contexte clinice sau patologice poate aparea acest tip de modificari electrocardiografice?

Intrebarea 5

Ce complicatii pot fi asociate cu patologia sugerata de aspectul electrocardiografic?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care din urmatoarele este o caracteristica a
undei P normale?

A. Rotunjita si asimetrica

B. Pozitiva in aVR

C. Durata =0,08-0,10 sec

D. Amplitudine < % din amplitudinea undei R

E. Amplitudine > 3 mm in DIl

*2. Care din urmatoarele elemente grafice ale
ECG are o durata ce variaza invers proportional
cu frecventa cardiaca?

A. Unda P

B. Segmentul ST

C. Complexul QRS

D. Intervalul QT

E.UndaT

*3. Care din urmatoarele reprezinta o

caracteristica a undei Q normala?

A. Prezenta in derivatia aVR

B. Prezenta in derivatiile V1-V3

C. Amplitudinea mai mare in DI, cu disparitie in
inspiratia profunda

D. Durata de > 0,04 sec

E. Amplitudinea < 1/3 din amplitudinea undei R

*4, Care este FC daca a doua unda R se gaseste
pe a patra linie groasa?

A. 100 b/min

B. 75 b/min

C. 60 b/min

D. 50 b/min

E. 43 b/min

*5. Care din urmatoarele modificari ECG
defineste hipertrofia atriala dreapta?

A. Unda P cu amplitudine > 2,5 mm in V1

B. Unda P cu durata > 0,12 sec in DI

C. P pulmonar in DIl

D. P mitral in DIl

E. Unda P modificata in prezenta stenozei mitrale

6. Cum este axul electric daca aspectul QRS
este RI-SlIl sau imagine ,,divergenta”?

A. Normal

B. Deviat patologic la stdnga

C. Deviat patologic la dreapta

D. Cuprins intre -30 si — 90 de grade

E. Cuprins intre +90 si 180 de grade

7. Care din urmatoarele modificari ECG definesc
hipertrofia atriala stanga?

Unda P bifida cu durata < 0,12 sec in DI

Unda P bifida cu durata > 0,12 sec in DIl

. Unda P >2,5mmin V1

. Unda P difazica in V1 cu deflexiunea negativa
mai ampla si mai larga decét cea pozitiva

Unda P modificatd in prezenta insuficientei
tricuspidiene

oo w>

m

8. Care din urmatoarele modificari ECG definesc

hipertrofia ventriculara dreapta?

A. Unda R >25 mmin V5,V6

B. Unda S adanca in V1, V2

C. Aspect SIRIII

D. Aspect RI SllI

E. Subdenivelarea ST si inversarea undei T in
V1,V2

9. Care din urmatoarele modificari ECG definesc
hipertrofia ventriculara stanga?

A. UndaR>5mmin V5, V6

B. Unda S adanca in V1,V2

C. Indice Sokolov-Lyon > 35 mm

D. Modificari de faza terminala in V1, V2

E. Modificari de faza terminala in V5, V6

*10. Care din urmatoarele modificari ECG sunt

prezente atat in hipertrofia ventriculara dreapta

cét si in cea stanga?

A. Indice Sokolov-Lyon > 35 mm

B. Durata QRS =0,10-0,12 sec

C. Subdenivelarea segmentului ST 1in toate
derivatiile precordiale

D. Inversarea undei T in toate derivatiile membrelor

E. Inversarea undei T in derivatiile precordiale care
exploreaza ventriculul hipertrofiat
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5. ELECTROCARDIOGRAMA PATOLOGICA. BOALA CORONARIANA

OBIECTIVE EDUCATIONALE

Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Solicite si interpreteze investigatiile utilizate in diagnosticul sindroamelor coronariene cronice;
2. Solicite si interpreteze investigatiile utilizate in diagnosticul sindroamelor coronariene acute;
3. Recunoascéd, stabileascd stadiul evolutiv si localizarea infarctului miocardic.

La ora actuala principala cauza de deces atat in tarile industrializate cat si in tarile in curs de dezvoltare este
reprezentata de bolile cardiovasculare. Dintre acestea, pe primul loc se afla boala coronariana (BC, ,Coronary
Artery Disease”, CAD) care este caracterizata prin prezenta placilor de aterom la nivelul arterelor coronare,
responsabile de aparitia ischemiei miocardice. Severitatea acestei maladii cronice tine de caracterul progresiv
al acesteia si de riscul acutizarilor determinate de complicatiile la nivelul placilor ateromatoase (tromboza,
eroziune, ruptura). Prezentarea clinica a BC include: ischemia silentioasd, angina pectorala stabila si instabila,
infarctul miocardic, insuficienta cardiaca si moartea subita. Clasificarea actuala a bolii coronariene cuprinde 2
tipuri de sindroame coronariene (SC): cronice (SCC) - corespondent clinic angina pectorala si acute (SCA) -

corespondent clinic, infarctul miocardic.

A. Explorarea in SINDROAMELE
CORONARIENE CRONICE
— ANGINA PECTORALA

1. Investigatii de baza

a) Teste de laborator

o Definitie: testele utilizate pentru identificarea
cauzelor ischemiei, a factorilor de risc
cardiovasculari si a comorbiditatilor asociate si
pentru stabilirea prognosticului bolii:

1. Hemoleucograma: poate evidentia o
anemie (scaderea aportului de oxigen la
nivel miocardic) sau o infectie (cresterea
necesarului de oxigen)

2. Lipidograma (profilul lipidic seric) care
cuprinde colesterolul total, LDL-colesterol,
HDL-colesterol, trigliceride poate evidentia
hiper/dislipidemie (factor de risc important
pentru boala coronariana)

3. Glicemia a jeun si Hb glicata (HbA1c):
poate evidentia diabetul zaharat (factor de
risc important pentru boala coronariana)

4. Creatinina serica si rata filtrarii
glomerulare estimate (RFGe) — in cazul
suspiciunii bolii renale cronice

5. Hormonii tiroidieni — in cazul suspiciunii
clinice de disfunctie tiroidiand
(hipertiroidism - cresterea necesarului de
oxigen, hipotiroidism - dislipidemie)

6. Markerii de necroza miocardica -
troponina (de preferintd inalt sensibild),
atunci cand examenul clinic aratd semne
de instabilitate

b) Electrocardiograma de REPAUS

e Principiu: modificarle ECG din angina
pectorala se caracterizeaza prin alterarea
PRIMARA a repolarizarii ventriculare
manifestata prin modificari ale segmentului ST si
undei T, care trebuie sa fie prezente in minimum
doua derivatii ECG concordante:

— modificarile segmentului ST apar in
LEZIUNEA electrica

— modificarile undei T apar in ISCHEMIA
electricd

Observatii!

Modificarile ECG nu sunt obligatorii in angina pectorala,
multi pacienti pot avea traseu ECG ,normal’, daca nu
prezinta durere anginoasa in momentul examinarii.

l. Modificarile segmentului ST
e Leziunea ECG subendocardica (Fig.1):

— este intalnita in cazul ischemiei cronice din
angina pectorala stabila/instabila, ischemia
silentioasa, ischemia din proba de efort

— determina subdenivelarea segmentului ST
>1 mm, orizontala sau descendenta, cu o
durata de minim 0,08 sec. dupa punctul J.

DE RETINUT!

Subdenivelarea ST rapid ascendenta este
consideratd normala, fara valoare diagnostica
pentru angina pectorala. Apare fiziologic in cursul
efortului fizic sau a tahicardiilor sinusale, indiferent
de etiologie.
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Figura 1. Aspect ECG de LEZIUNE SUBENDOCARDICA in ANGINA PECTORALA.
Subdenivelare de segment ST descendenta (in DII) si orizontald (in V5).

e Leziunea ECG transmurala (Fig.2)

— este intanita in ischemiile acute severe din
angina instabila si formele particulare ale
acesteia - ex. angina vasospastica Prinzmetal
sau in cursul probei de efort

— indica o stenoza coronariana stransa sau spasm
coronarian

— determina supradenivelarea segmentului ST
>1 mm care este tranzitorie — dispare in cateva
minute/ore dupa incetarea durerii/efortului

DE RETINUT!

Supradenivelarea ~ segmentului ST  este
caracteristica si  infarctului  miocardic  cu
supradenivelare de segment ST sau de tip STEMI
(,ST Elevation Myocardial Infarction”) in stadiul
acut in care supradenivelarea ST persista pentru
mai multe zile

.

!
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 Figura 2. Aspect ECG de LEZIUNE
TRANSMURALA.

I) Modificarile undei T

o Corespund ischemiei electrice si constau in:
— unda T aplatizata, izoelectrica sau
— unda T inversata (negativa) sau
— unda T simetrica, ascutita (normal, unda T
este asimetrica, rotun;ita)

DE RETINUT!

Modificarile izolate ale undei T neinsotite de
modificari ale segmentului ST sunt sugestive, dar
NU au valoare diagnostica certa pentru ischemia
acutd/cronica. Pentru diagnosticul pozitiv este
necesara obiectivarea obstructiei coronariene prin
coronarografie sau a modificarilor de cinetica
parietala prin investigatii imagistice. In analiza

modificarilor de segment ST in derivatile V2-V3
trebuie tinut cont de faptul c&@ o supradenivelare
pana in 2 mm la barbati si pana la 1,5 mm la femei
este considerata NORMALA. Uneori pot fi prezente
pe ECG supradenivelari persistente ale
segmentului ST de tip ,imagine inghetata” in urma
unui infarct miocardic (IM) vechi  (posibil, cu
inglobarea undei T) — aspect sugestiv pentru
existenta unui anevrism ventricular ca si complicatie
alM

c) Ecocardiografia de REPAUS
o Valoare CLINICA: desi nu evidentiaza direct
ischemia miocardica, prin evaluarea structurii si
functiei cardiace aduce informatii importante
pentru diagnosticul si prognosticul pacientilor
coronarieni prin:
— evaluarea functiei sistolice si diastolice a
ventriculului stang
— evidentierea anomaliilor segmentare de
cinetica parietald, a hipertrofiei ventriculare
stangi sugestive pentru o HTA necontrolata
corespunzator (si totodata pentru un
necesar crescut de oxigen)
— evidentierea unor valvulopatii asociate

d) Radiografia TORACICA

e Valoare CLINICA: poate fi utild in diagnosticul
diferential al durerii toracice, pentru evaluarea
pacientilor cu insuficientd cardiacd sau care
prezinta patologie pulmonara asociata.

2. Investigatii de evidentiere a ischemiei
miocardice

e Valoare CLINICA: Sunt investigatii utile pentru
confirmarea  diagnosticului  de  sindrom
coronarian cronic, dar in special pentru a
identifica pacientii care necesitd explorare
invaziva angio-coronarograficd Si
revascularizare miocardica



a) Testul de efort ECG
e Valoare CLINICA:

— Testul foloseste un mod fiziologic de
solicitare cardiaca si este o optiune buna
pentru pacientii cu ECG de repaus normal,
care pot face efort

— ECG de efort este recomandat pentru a
evalua: gradul de tolerantd la efort,
simptomatologia, aparitia aritmiilor cardiace
in timpul efortului, cresterea tensiunii
arteriale  si riscul de evenimentelor
coronariene la pacienti selectionati

— Testul NU poate fi utilizat pentru evidentierea
ischemiei la pacientii cu modificari ECG
preexistente  (tulburari de conducere,
sindroame de preexcitatie, ritm stimulat sau
subdenivelari preexistente ale segmentului
ST).

b) Teste IMAGISTICE de STRES

e Valoare CLINICA: Inducerea ischemiei se face
prin efort fizic sau cu agenti farmacologici
inotropi pozitivi (dobutamina) sau
vasodilatatoare ale microcirculatiei coronariene
(adenozina, dipiridamol):

1. Ecocardiografia de stres — obiectiveaza
modificarile de cinetica parietala nou
aparute si deficitul de ingrosare miocardicé
(semnificand deficitul de contractie) induse
de ischemie

2. Scintigrafia de stres - evidentiaza
scaderea fluxului sanguin in miocardul
ischemic ~ (prin  scaderea  captarii
radiotrasorului in acel teritoriu); poate
evalua i viabilitatea  miocardului,
radiotrasorul fiind captat doar de celulele
miocardice viabile, zonele cu fibroza
miocardica fiind hipocaptant. Exista 2
variante tehnice:

— Tehnica cu emisie de fotoni SPECT
(Single Photon Emission Computer
Tomography)

— Tehnica cu emisie de pozitroni PET
(Positron Emission Tomography)

3. Rezonanta magnetica de stres -
evidentiazd perfuzia cardiaca cu ajutorul
trasorului gadolinium; poate evalua si
viabilitatea miocardului.
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3. Investigatii de evidentiere a anatomiei
coronariene

a) Angiografia coronariana prin
tomografie computerizata (angioCT)

e Valoare CLINICA: este o tehnicd imagistica
neinvaziva care foloseste substante de contrast
bazate pe iod si permite:

— Vizualizarea atét a lumenului céat si
peretelui vascular, evidentind astfel
ateroscleroza coronariana, atat cea
semnificativa hemodinamic, cét si pe cea
nesemnificativa

— Evidentierea  calcificarilor  coronariene,
respectiv a prezentei si extensiei bolii
coronariene prin calcularea scorului de
calciu (scorul Agatston). Numeroase
studii clinice au dovedit ca gradul de
calcifiere coronariana este proportional cu
ateroscleroza  coronariana  (desi nu
contabilizeaza placile necalcificate) si are o
importanta prognostica chiar in cazul
leziunilor nesemnificative hemodinamic,
indiferent de vérsta, sex sau rasa.

Angiografia CORONARIANA
o Valoare CLINICA:

— Este o tehnica invaziva care utilizeaza
substante de contrast pe baza de iod,
efectuata atdt pentru confirmarea
diagnosticului de boala coronariand, cat si
pentru stabilirea deciziei de
revascularizare, care se poate efectua pe
loc, in continuarea procedurii diagnostice

— Tehnica NU da informatii despre peretele
vascular, ci doar despre lumen
(lumenografie) si nici indicatii despre
semnificatia hemodinamica a stenozei -
astfel s-au dezvoltat tehnici
complementare care se pot efectua in
timpul  coronarografiei:  ecografia
intravasculara ("Intravascular
Ultrasound”, IVUS), tomografia de
coerenta optica ("Optical Coherence
Tomography”, OCT) si masurarea
rezervei de  flux  coronarian
("Fractional Flow Reserve”, FFR).
Acestea permit evaluarea peretelui
vascular (IVUS si OCT) si evalueaza
semnificatia hemodinamica a stenozelor
(FFR).
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B. Explorarea in SINDROAMELE
CORONARIENE ACUTE — INFARCTUL
MIOCARDIC (IM)

1. ELECTROCARDIOGRAMA de repaus

e Principiu: modificarle ECG din IM se
caracterizeazi prin alterarea PRIMARA a
DEPOLARIZARII  si ~ REPOLARIZARII
ventriculare care determina pe ECG
modificarile undei Q si respectiv, ale
segmentului ST si ale undei T. Aceste
modificari (,semne ECG”) apar atét in derivatiile
care exploreaza nemijlocit zona de infarct —
numite derivatii directe, cat si in cele ce
exploreaza infarctul printr-un perete miocardic
normal — numite derivatii indirecte (asa
numitele “modificari in oglinda”).

o Clasificare: in functie de localizarea zonei de
necroza, se descriu:

— Infarctul miocardic STEMI (ST Elevation
Myocardial Infarction) — cu
supradenivelarea segmentului ST in cazul
necrozei transmurale (denumirea veche,
infarctul cu unda Q)

— Infarctul miocardic non-STEMI — fara
supradenivelare de segment ST in cazul
necrozei subendocardice (denumirea
veche, infarctul non-Q).

DE RETINUT!

in categoria sindroamelor coronariene acute fara
supradenivelare de segment ST se incadreaza si
angina instabila. Diferenta dintre aceasta si infarctul
miocardic non-STEMI consta in durata si
intensitatea simptomatologiei dureroase (aspect
subiectiv) si, cel mai important, in valorile serice ale
markerilor enzimatici (in angina instabila valorile
sunt normale).

a) Stadializarea ECG in infarctul STEMI

Semnele DIRECTE:

| IM in stadiul ACUT (IMA)
o Supradenivelarea segmentului ST:
— este PRIMUL semn ECG in evolutia IMA
(Fig.3 stanga)
— are aspect de ,unda monofazica’ (Fig.3
stanga) in minimum 2 derivatii adiacente
— de regula, peste 1 mm in derivatiile
membrelor si peste 2 mm in derivatiile
precordiale

— supradenivelarea convexd a segmentului ST
cu inglobarea undei T realizeaza asa-
numita unda ,in dom* (unda Pardee) sau de
tip ,tombstone” (piatrd funerara) (Fig.3
dreapta)

Figura 3. Semnele directe de IM acut STEM..
Aspectul de UNDA MONOFAZICA (stanga) si de
UNDA IN DOM (,Tombstone”) (dreapta).

DE RETINUT!

Supradenivelarea persistenta a segmentului ST
indica prezenfa zonei de LEZIUNE. Uneori, in
primele 1 - 3 ore de la debutul durerii (faza
,Supraacutd” a IMA) apare o unda T foarte ampla,
largd, ascutita numita ,T hiperacut" - modificare

rareori surprinsa insa pe ECG.

¢ Unda Q patologica

— este al DOILEA semn ECG care apare in
evolutia IMA

— Tncepe sa se constituie (Fig.3 stanga) la 8 -
10 ore de la debutul durerii si se defineste
prin durata > 0,04 sec si amplitudine peste
25 % (1/4) din cea a undei R in aceeasi
derivatie

DE RETINUT!
Unda Q patologica indica prezenta zonei de
NECROZA.

e Complexul QS (o singura deflexiune negativa,
larga, adanca) prezent in 2 derivatii concordante
are semnificaie echivalenta undei Q,
respectiv indica necroza miocardica.

e Unda Q patologica prezenta izolat numai in
derivatia DIl sau aVL sau complexul QS
prezent doar in derivatia V1 sau V2 NU au
semnificatie diagnostica de infarct.

e Unda T patologica
— este al TREILEA semn ECG care apare in

IMA (Fig.3 stanga)
— este negativa, adanca, simetrica

DE RETINUT!



Unda T negativa indica prezenta zonei de
ISCHEMIE.

Modificarile ECG in IMA acut STEMI
prezentate in Fig. 4 (A-D).

sunt

Il. IM in stadiul SUBACUT sau RECENT
e Determina (Fig.4E):
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— revenirea segmentului ST la linia izoelectrica —
dispare LEZIUNEA

— unda T negativa, simetrica sau izoelectrica_sau
pozitiva — persista sau dispare ISCHEMIA

— persistenta undei Q patologice sau a
complexului QS — persista NECROZA

A *
P 3
0/‘ ~s
D E
B ST P
=
a

Figura 4. Stadializarea ECG a IM: A. T "hiperacut’ (rar); B. IM acut cu supradenivelare ST; C. IM acut cu
supradenivelare ST si Q patologic; D. IM acut cu supradenivelare ST, unda Q patologica si unda T negativa,
ascutita si simetrica; E. IM subacut (segment ST izoelectric, unda T negativa, unda Q patologica). F. IM cronic

(unda Q patologica persistenta toata viata)

lIl. IM in stadiul CRONIC
e Determina (Fig.4 F):
— segment ST izoelectric - dispare LEZIUNEA
— unda T izoelectrica sau pozitiva - dispare
ISCHEMIA
— und@ Q patologica sau complexul QS -
persistd NECROZA toata viata

Observatii!

Existenta pe ECG a unui bloc de ramurd stanga (BRS)
complet face dificil diagnosticul infarctului miocardic acut sau
recent. Pentru a putea afirma prezenta infarctului miocardic la
pacientul cu BRS complet se folosesc criteriile Sgarbossa ale
supradeniveldrii segmentului ST (vezi Cardiologie). Aparitia
pe ECG a unui BRS nou instalat este intotdeauna patologica
si poate fi un semn de IMA.

b) Localizarea ECG a IM

1. Localizarea IM acut STEMI

e Principiu: localizarea IM se bazeaza pe
identificarea derivatiilor ECG 1in care apar
semne directe de infarct (Tab.1):
— supradenivelarea segmentului ST
— unda Q patologica
— unda T negativa, ascutita, simetrica

Tabelul 1. Localizarea IM in functie de derivatiile in
care apar semnele ECG directe

SEMNE DIRECTE
Anterior V1-V4
Antero-septal V1-V2
Antero-apical V3-V4
Anterior intins V1-V6
Lateral V5-V6, DI, aVL
Inferior DIl, DIll, aVF

2. Localizarea IM acut POSTERIOR
e Principiu: nu prezinta semne directe in
derivatiile standard (ci doar in derivatiile V8, V9
si in derivatiile esofagiene). Identificarea se
bazeaza pe aparitia semnelor indirecte in
derivatiile V1 si V2 (posibil si V3) si constau in
— raport R/S > 1 = undele R inalte sunt
reciproca undelor Q (care pot fi inregistrate
direct cu ajutorul derivatiilor esofagiene)
— subdenivelarea segmentului ST in stadiul
acut (Fig. 5).
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Figura 5. Semne ECG indirecte de IM acut
posterior in derivatiile V1 si V2.

3. Localizarea IM acut non-STEMI

e Principiu: lipsesc semnele directe de infarct
deoarece intre derivatile ECG standard si
zona de infarct se interpune stratul
subepicardic normal.

o Semnele ECG indirecte apar in derivatiile
precordiale (Fig.6) si constau in:
— absenta undelor Q patologice
— subdenivelarea difuzad a segmentului

ST

— unda T negativa, ascufita, simetrica

v4

Figura 6. IM acut non-STEMI cu subdenivelarea
segmentului ST si unda T negativa, ascutita si
simetrica in derivatiile precordiale.

2. BIOMARKERII SERICI

Necroza cardiomiocitelor in cadrul infarctului
miocardic acut (IMA) este urmata de eliberarea in
circulatie a doua tipuri de biomarkeri cu valoare
clinica dovedita:

— proteine: troponinele T si | si mioglobina

— enzime: creatinkinaza — izoenzima CK-MB
Ghidurile internationale  actuale  subliniaza
importanta, pentru diagnosticul pozitiv de IMA, a
determinarii seriate, in dinamica, panala6- 9 ore
de la debutul durerii pentru confirmarea IMA. O

modificare cu > 20% a nivelului seric intre 2 probe
recoltate la interval de 3-6 ore este considerata
semnificativa.
Diagnosticul pozitiv al IMA presupune prezenta a
minimum 2 din cele 3 criterii clasice: clinic,
paraclinic si de laborator - markerii necrozei.
Detectarea cresterii si/sau scaderii in evolutie a
biomarkerilor de necroza miocardica (in principal,
troponinele cardiace) cu cel putin o unitate
deasupra percentilei 99 a limitei superioare de
referinta (obtinuta la o populatie normala) trebuie sa
fie asociata cu cel putin unul dintre urmatoarele
criterii:
1. Simptome de ischemie: angina pectorala
tipica sau durere atipica
2. Modificari ECG sugestive pentru ischemie
noua:
— modificari de segment ST sau bloc de
ramura stg. (BRS) nou instalat
— aparitia de unde Q patologice pe ECG
3. Dovada imagistica (ecocardiografie) a unei
pierderi recente de miocard viabil sau a
unei alterari noi de cinetica parietala
4. |dentificarea de tromb intracoronarian la
angiografie (sau la autopsie).

a) Troponinele cardiace | si T (cTnl, TnT)

 Definitie: troponinele cardiace (cTn) sunt
proteine cu rol reglator al contraciiei
cardiomiocitelor. Au valoare diagnostica
troponinele cardiace T (cTnT) si [ (cTnl).

o Dinamica:

— in IMA tip STEMI, cTn incep sa creasca la
3-12 ore de la debutul durerii, ating un
maxim la 24 de ore, cresterea fiind
importanta (pana la peste 20 de ori fata de
limita de referinta) si persistenta panala 7-
14 zile de la debutul necrozei

— in IMA tip non-STEMI, cTn incep sa
creasca la 3-12 ore de la debutul durerii,
dar cresterea este modesta si tranzitorie

DE RETINUT!
Diagnosticul diferential intre IMA non-STEMI si
angina instabila se bazeaza pe absenta cresterii
valorilor cTn (determinate in dinamica) in cazul
anginei, data fiind lipsa necrozei/distrugerii
miocitare.
o Valoare CLINICA:

— sunt considerate actual drept markerii serici

SPECIFICI ai necrozei miocardice
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— sunt cardiosensibile, cu cat nivelul seric
este mai mare, cu atdt probabilitatea
infarctului este mai crescuta

— nivelul seric al cTnl si cTnT poate ramane
crescut pand la 14 zile in infarctele STEMI
intinse fiind utile in diagnosticul STEMI in
stadiul subacut

— cresteri acute sau cronice, dar FARA
DINAMICA ale troponinelor cardiace apar, de

asemenea, in cazul leziunilor miocardice
non-coronariene.

Conditiile patologice care se prezinta clinic sau
nu cu durere toracica si pot determina cresteri
ale nivelului troponinelor sunt prezentate in
Tabelul 2.

Tabelul 2. Cauze non-coronariene de crestere a TROPONINELOR.

Cauze CARDIACE

Cauze EXTRACARDIACE

IC acuta sau cronicd decompensata, socul cardiogen

Disfunctia renala acuta sau cronica

Disectia de aorta

AVC ischemic sau hemoragic

Tahiaritmiile sau bradiaritmii

Soc hipovolemic, septic, arsuri grave

Embolia pulmonara / HTP severa

Rabdomioliza/ Eforturi fizice extreme

Criza hipertensiva, HTA maligna

Insuficienta respiratorie severa

Miocardita

Hipotiroidismul

Cardiomiopatii: hipertrofica si Tako-Tsubo

Medicamente cardiotoxice (doxorubicina, 5-fluorouracilul)

Manevre cardiace (angioplastie percutana, by-pass aorto-
coronarian, cardioversie, ablatie, biopsie endomiocardica)

Boli infiltrative (sarcoidoza, amiloidoza, sclerodermia,
hemocromatoza)

DE RETINUT!

in cazul IMA tip STEMI, in prezenta sindromului
dureros si a supradenivelari de segment ST,
ghidurile actuale recomanda initierea imediata a

reperfuziei miocardice - terapie trombolitica sau o

angioplastie primara, FARA a se mai astepta
rezultatul troponinelor serice.

b) Troponinele cardiace | si T de inalta
sensibilitate (hs-cTn I, hs-cTn T)

o Definitie: determinarea nivelului seric al cTnl si
cTnT cu ajutorul unor teste ce permit
identificarea precoce, in primele 1-3 ore de la
debutul simptomelor, a unor cresteri ale cTn de
ordinul ng/mL.

o Valoare CLINICA:

— un rezultat pozitiv are o valoare predictiva
pozitivad pentru IM acut si imbunatateste
deficitul de sensibilitate al determinarii cTn in
primele 3 ore de la debutul necrozei
(,troponin blind-period”).

c) Creatinkinaza - izoenzima MB (CK-MB)

« Definitie: creatinkinaza (CK) este o enzima cu
localizare la nivel cardiac, muscular si cerebral
si prezinta 3 izoenzime:

— izoenzima CK-MB — specifica miocardului

— izoenzima CK-MM — specifica muschiului

scheletic

— izoenzima CK-BB — specifica creierului

Dinamica: valorile CK-MB incep sa creasca la

3-6 ore de la debut, ating un maxim la 24 de ore

si revin la normal dupa 2-4 zile.

Valoare CLINICA:

— este un marker sensibil de necroza
miocardica, larg disponibil in majoritatea
spitalelor, FARA a fi nsa superioara
troponinelor

- determinarile seriate sunt obligatorii -
dozarea se face la prima evaluare a
pacientului si la 6-9 ore mai tarziu pentru a
demonstra cresterea si/sau scaderea dincolo
de a 99-a percentild a populatiei de referinta
(se poate repeta si intre 12-24 ore, daca
valorile initiale nu au fost crescute).

— valorile serice se coreleaza cu marimea
masei necrozate (extinderea ariei de infarct)

— revenirea la normal urmatd de o noua
crestere indica reinfarctizarea

— valorile crescute prezente in asociere cu
cresterile ¢Tn au un prognostic nefavorabil
- risc crescut de mortalitate postinfarct
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— cresterle  CK-MB de cauza non-
coronariana se pot intélni in alte afectiuni
cardiace: miocardite, embolie pulmonara,
soc cardiogen postchirurgie cardiaca

— cresterea CK total poate surveni in afectiuni
extracardiace: traumatismele muschilor
scheletici, injectii intramusculare, convulsii,
efort fizic major.

d) Mioglobina
o Definitie: hemoproteina cu rol in legarea Oy,
localizata la nivelul muschiului scheletic si
cardiac
¢ Dinamica: incepe sa creasca la 2-4 ore de la
debutul infarctului, atinge un maxim intre 6-9
ore si revine la normal dupa 24 de ore.
o Valoare CLINICA:
— este prima enzima (marker precoce) care
creste in sénge in cazul IMA, dar cresterea
NU este specifica lezarii miocardului,
valorile ridicate fiind asociate, in general, cu
rabdomioliza
— valoarea normala a mioglobinei ajuta la
excluderea diagnosticului de IMA.

3. TEHNICILE IMAGISTICE

e Valoare CLINICA: au un rol important in
demonstrarea pierderii de miocard viabil sau a
unor tulburari regionale de cinetica parietala,
criteriul imagistic fiind parte a criteriilor
paraclinice care stabilesc diagnosticul de IMA
(acolo unde aceste tehnici sunt disponibile).

a) Ecocardiografia

o Se efectueaza in urgentd tuturor pacientilor cu
stop cardiorespirator, soc cardiogen, instabilitate
hemodinamica pentru:

— diagnosticul diferential al durerii toracice cu
evidentierea altor cauze posibile: disectia de
aorta, pericardita, miocardita, afectiuni
valvulare, tromboembolism pulmonar,
cardiomiopatii

— evaluarea tulburarilor de cinetica parietala

— diagnosticarea  complicatilor mecanice la
pacientii cu infarct miocardic acut.

b) Angiografia coronariana

o Este indicatd in scop diagnostic si terapeutic
tuturor pacientilor cu STEMI, cat mai rapid in
evolutia infarctului, iar pacientilor cu NSTEMI in
functie de informatiile furnizate de datele clinice
si paraclinice neinvazive care permit stratificarea
riscului  (instabilitate  hemodinamica  sau
electrica, existenta unui teritoriu la risc de mari
dimensiuni).

c) Rezonanta magnetica nucleara

cardiaca (RMN cardiac)

RMN cardiac este standardul de aur pentru
evaluarea neinvaziva a structurii, functiei si pentru
caracterizarea tesutului miocardic in infarctul
miocardic subacut si cronic. Investigatia permite
o cuantificare precisa a volumelor ventriculului
stang, a fractiei de ejectie si a masei ventriculare
care sunt esentiale pentru monitorizarea
remodelarii post-infarct, a fibrozei mioardice si
pentru orientarea tratamentului.
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STUDIU DE CAZ |

Un barbat in vérsta de 55 de ani, cunoscut cu hipertensiune arteriala si fumator, se prezinta in serviciul de
urgenta pentru durere precordiala intensa, cu caracter constrictiv, aparuta in urma cu aproximativ 4 ore. Durerea
iradiaza spre mandibula si este insotitad de dispnee moderata, greata si transpiratii profuze.

La prezentare, pacientul are TA = 160/100 mmHg si FC = 92 batai/minut. Se efectueaza o electrocardiograma,

prezentata mai jos.

*1. Care este interpretarea electrocardiografica
cea mai probabila in contextul clinic prezentat?
A. Ischemie subendocardica difuza

B. Infarct miocardic acut STEMI inferior

C. Pericardita acuta

D. Hipertrofie ventriculara stdnga cu modificari de
repolarizare

E. Infact miocardic acut STEMI anterior

*2. Care este artera coronara cel mai probabil
afectata in aparitia modificarilor
electrocardiografice observate?

A. Artera descendenta anterioara

B. Artera circumflexa

C. Artera coronara dreapta

D. Trunchiul comun al coronarei stangi

E. Artera aorta

3. Care dintre urmatoarele modificari ECG
sustin interpretarea traseului prezentat?

A. Supradenivelare de segment ST in derivatiile I,
Il si aVF

B. Subdenivelare de segment ST in derivatiile I, Il
siaVF

C. Supradenivelare ST in V1-V4

D. Aparitia undelor Q patologice in derivatiile
inferioare

E. Voltaj crescut al complexelor QRS in derivatiile
laterale

4. Care manifestari clinice sunt frecvent
asociate cu tabloul electrocardiografic si clinic
prezentat?

A. Greata si varsaturi

B. Transpiratii reci

C. Palpitatii

D. Febra inalta

E. Dispnee

5. Care complicatii pot aparea in evolutia acestei
patologii?

A. Bloc atrioventricular

B. Insuficienta cardiaca

C. Aritmii ventriculare maligne

D. Endocardita infectioasa

E. Soc cardiogen
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STUDIU DE CAZ I

Un pacient de 58 de ani, fumator, cunoscut cu HTA si dislipidemie, se prezintd la UPU cu durere toracica
retrosternala intensa, cu debut de 2 ore, iradiata in bratul stang, asociata cu transpiratii reci si greata.

TA = 160/95 mmHg, FC = 105/min, Sa0, = 93%.

Traseul ECG:

oozt 1158 1

52 S . 1R A B

i

intrebarea 1

Care este diagnosticul suspicionat?

Intrebarea 2
Care este biomarkerul seric specific pentru necroza miocardica utilizat in diagnosticul IMA?

intrebarea 3

La ce intervale de timp se recomanda determinarea troponinelor?

intrebarea 4

De ce nu trebuie sa asteptdm rezultatul troponinei pentru initierea terapiei de reperfuzie in STEMI?

intrebarea 5

Care sunt alte cauze non-coronariene de crestere a troponinelor?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care dintre urmatoarele aspecte ECG
defineste  leziunea  subendocardica din
sindromul coronarian cronic, atunci cand
aceasta este prezenta in derivatiile directe?

A. Subdenivelare ST oblic descendenta < 1 mm
B. Subdenivelare ST orizontald > 1 mm

C. Supradenivelarea ST > 1 mm

D. Unda T negativa, ascutita si simetrica

E. Segment ST nemodificat

*2. Care dintre urmatoarele modificari ECG

prezente in derivatiile V1 si V2 defineste

infarctul miocardic posterior acut?

A. Supradenivelarea segmentului ST > 1 mm in
derivatiile membrelor

. Supradenivelarea segmentului ST > 1 mm

. Unda Q patologica

. Raport R/S > 1

. Supradenivelarea segmentului ST > 2 mm in
precordiale

mooOw

3. Care din urmatoarele afirmatii sunt adevarate

despre leziunea transmurala?

A. Este intélnita in ischemiile acute

B. Este intélnita in ischemiile cronice

C. Este prezenta 1in angina
Prinzmetal

D. Este persistenta in primul stadiu al infarctului
miocardic

E. Determina subdenivelare ST in derivatiile
directe

vasospastica

4. 1M acut non-STEMI se caracterizeaza prin:

A. Absenta undelor Q

B. Unde Q patologice sau complex QS in derivatiile
directe

C. Unde Q patologice sau complex QS in derivatiile
indirecte

D. Subdenivelare difuza de segment ST

E. Disociatie atrio-ventriculara

5. Care din urmatoarele modificari prezente in
derivatiile directe definesc infarctul STEMI in
stadiul subacut?

A. Supradenivelarea segmentului ST

B. Segment ST izoelectric

C. Unda Q normala

D. Unda T negativa, simetrica

E. Unda T izoelectrica sau pozitiva

6.-Selectati afirmatiile corecte:

A. Modificarile izolate ale undei T neinsotite de
modificari ale segmentului ST nu au valoare
diagnostica certa pentru ischemia miocardica

B. Semnele directe ECG apar in infarctul inferior in
derivatiile V2-V4

C. Unda ,in dom” este caracteristica infarctului

subendocardic

. Unda ,Q” patologica releva necroza miocardica

. Complexul QS are semnificatie echivalenta

undei Q

7. Selectati afirmatiile corecte:

A. AngioCT este o tehnica invaziva

B. AngioCT coronarian vizualizeaza atat lumenul
cat si peretele vascular

C. Scintigrafia de stres permite evidentierea
zonelor de fibroza miocardica (hipocaptante)

D. Angiografia coronariana permite efectuarea
terapiei de revascularizare

E. Angiografia coronariana permite cuantificarea
gradului de calcifiere coronariana

m o

*8. Urmatoarele afirmatii sunt adevarate despre

troponinele cardiace, CU EXCEPTIA:

A. Sunt utile in diagnosticul tardiv al infarctului
miocardic

B. Se elibereaza mai tardiv decat mioglobina

C. Sunt cei mai specifici markeri serici ai necrozei
miocardice

D. Troponinele ating concentratia maxima la 5 ore
post infarct

E. Cresc atét in infarctul STEMI, cat si in cel non-
STEMI

*9. Urmatoarele afirmatii despre CK-MB sunt

adevarate, CU EXCEPTIA:

A. Este 0 izoenzima specifica muschiului cardiac

B. Cresterea ei dupa revenirea la normal indica
reinfarctizarea

C. Atinge un maxim la 24 ore

D. Revine la normal dupa 6-8 zile

E. Creste si in alte afectiuni cardiace

10. Care dintre urmatoarele teste sunt utile in

cazul infarctului STEMI acut?

A. ECG de repaus

B. Troponinele cardiace

C. Ecocardiografia de stres

D. Angiografia coronariana

E. Tehnicile imagistice cu radionuclizi (SPECT,
PET)
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OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Recunoasca elementele ritmului sinusal — rapel fiziologic;
2. Recunoascé modificarile ECG induse de aritmiile sinusale, supraventriculare si ventriculare.

l. RITMUL SINUSAL

e Definitie: ritmul normal al inimii determinat de
automatismul nodului sino-atrial (SA).
o Criteriile ECG:
1. Prezenta undei P sinusale:
— pozitiva (+) in DI, DII, aVF

— negativa (-) in aVR
2. Fiecare unda P este urmata de complex QRS
3. Intervalul PR este constant si cuprins intre
0,12 - 0,20 sec.
4. Intervalele P-P si R-R sunt constante
5. Frecventa cardiaca (FC) = 60-100 b/minut.

IIl.  MODIFICARILE ECG iN ARITMII

o Definitie: stari patologice in care inima NU este
in ritm sinusal normal datorita unor anomalii de
generare/conducere a excitatiei miocardice.

o Clasificare:
Dupa sediul producerii:
o Sinusale
o Supraventriculare
o Ventriculare
— Dupa frecventa cardiaca:
o tahicardii (> 100/min)
o bradicardii (< 60/min)
— Dupa durata:
o acute (cateva zile sau saptamani)
o cronice (luni sau ani)
. Dupa modul de instalare:
—  paroxistice (debut si sférsit brusc)
— neparoxistice (debut si sfarsit progresiv)
e. Dupa simptome:
o asimptomatice
o Simptomatice:
o usoare: palpitatii
o moderate: angina, dispnee, ameteli
o severe: edem pulmonar acut, soc
cardiogen, lipotimie, sincopa

[«

A. ARITMIILE SINUSALE
1. Tahicardia SINUSALA

o Definitie: cresterea automatismului nodului SA
care descarca impulsuri cu o frecventa peste
100 batai/minut nelegatd de nivelul de stres

fizic sau emotional sau disproportionata in raport
cu acesta.
o Cauze:

— Acute: efortul fizic, emotiile, durerea, febra,
infectjile, insuficienta cardiaca acuta,
embolia pulmonara acuta, hipovolemia

— Cronice: sarcina, anemia, hipertiroidismul

e Modificari ECG (Fig.1):

— toate criteriile ritmului sinusal, cu exceptia
FC=100-160 b/minut (maximum 180 b/min)

- FC poate fi scazuta treptat prin manevre
vagale: compresiunea globilor oculari,
masajul sinusului carotidian

Figura 1. Tahicardie sinusala.

2. Bradicardia SINUSALA

o Definitie: scaderea automatismului nodului SA
care descarca impulsuri cu o frecventa sub 60
b/min (sau sub 50 b/min, nocturn)

e Cauze:

— Extrinseci:  hipotermia, hipotiroidismul,
tratamentul cu beta-blocante, digitala,
medicamente antiaritmice

— Intrinseci: ischemia acuta si infarctul nodului
sinusal (complicatie a IMA), modificari
degenerative cronice, ex. fibroza nodului
sinusal (boala nodului sinusal)



o Modificari ECG (Fig.2):
— toate criteriile ritmului sinusal, cu exceptia FC
< 60 b/minut.

Figura 2. Bradicardie sinusala.

3. Aritmia SINUSALA RESPIRATORIE
o Definitie: variatia FC in raport cu fazele
respiratiei — este singura aritmie fiziologica si
apare frecvent la tineri
o Modificari ECG (Fig.3):
— toate criteriile ritmului sinusal, cu exceptia FC
care creste in inspir (scurtarea intervalelor
R-R) si scade in expir (alungirea intervalelor
R-R), prin mecanism vagal

Figura 3. Aritmie sinusala respiratorie.

4. Boala NODULUI SINUSAL

 Definitie: disfunctie intrinsecad (ischemie,
necroza, fibroza) a nodului SA ce apare frecvent
la varstnici si care determina o susceptibilitate
crescuta pentru aritmii  supraventriculare:
tahicardie, flutter, fibrilatie atriala.

e Modificari ECG: bradicardie  sinusala
persistenta, pauza sinusala, bloc sino-atrial si
sindrom  bradicardie-tahicardie, care se
manifesta succesiv la acelasi pacient:

— pauza sinusala — incetarea brusca a
activitatii nodului SA pentru o perioada
variabila care NU se coreleaza cu ritmul de
baza (intervalul P-P NU este multiplu intreg
al ritmului de baza)

— blocul sino-atrial — blocarea intermitenta a
transmiterii excitatiei de la nodul SA la atrii
care se coreleaza cu ritmul de baza
(intervalul P-P este multiplu intreg al ritmului
de baza)

— sindromul bradicardie - tahicardie —
bradicardie sinusala severa care succede
si/sau precede un scurt acces de tahicardie
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supraventriculara. Pacientii cu bradiaritmie
sinusala simptomatica necesita implant
permanent de pacemaker, in absenta unei
cauze reversibile/corectabile (Fig.4).

LI L S {iverfiventy: i b 1 | |

Figura 4. Sindrom bradicardie-tahicardie.

B. ARITMIILE SUPRAVENTRICULARE

1. Extrasistolele

a) Extrasistolele ATRIALE (ESA)

o Definitie: depolarizarea prematura a inimii
produsa de un stimul generat de un focar
ectopic atrial (pot fi prezente la 60% din aduliji
normali)

e Cauze:

— Pe cord indemn, in diferite conditii: abuz de
cafea, tutun, alcool, efort excesiv, stari febrile

- Pe cord patologic:  valvulopatii,
cardiomiopatii, insuficienta cardiaca

e Modificari ECG (Fig.5):

— aparitia precoce a unei unde P' (unda P

ectopica) cu morfologie diferitd de unda P

a ritmului sinusal:

o unda P’ ectopica este urmata de un
complex QRS cand impulsul ectopic
gaseste nodul A-V si fasciculul His in
perioada excitabild = ESA condusa

o unda P ectopica nu este urmata de un
complex QRS cand stimulul ectopic
gaseste nodul A-V sau fasciculul His in
perioada refractara = ESA blocatad

— complexul QRS al ESA conduse este subtire
cand conducerea este normala (impulsul
extrasistolic este condus la ventriculi
simultan prin ramurile fasciculului His) sau
largit cédnd conducerea este aberanta
(impulsul extrasistolic se propaga prin nodul
A-V, dar gaseste o ramura a fasciculului His
in perioada refractara)

— pauza post-extrasistolica este, de regula
decalanta — distanta dintre unda P pre-
extrasistolica si unda P post-extrasistolica
este mai mica decéat doua intervale P-P ale
ritmului de baza (P-P' + P'-P < 2 P-P)
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Figura 5. Extrasistole ATRIALE

b) Extrasistolele JONCTIONALE (ESJ)

o Definitie: depolarizarea prematurad a inimii
produsa de un stimul generat de un focar
ectopic nodal (jonctional): supranodal (nodal
superior), centronodal (nodal mediu) sau
infranodal (nodal inferior).

e Modificari ECG (Fig.6): aparitia prematurd a
unei unde P° (unda P ectopica) negativa in
majoritatea derivatiilor (activarea atriilor se face
retrograd) care:

— precede complexul QRS (intervalul P'R al
extrasistolei < 0,12 sec) in cazul focarului
supranodal

— coincide cu QRS (unda P" este mascata de
complexul  QRS) 1in cazul focarului
centronodal

— succede complexul QRS 1in cazul focarului
infranodal

Figura 6. Extrasistole JONCTIONALE.

2. Tahicardia SUPRAVENTRICULARA

o Definifie — succesiune regulata de cel putin 6
extrasistole atriale sau jonctionale, ce poate
avea debut si sfarsit:

— brusc - tahicardie
supraventriculara (TPSV)

— gradual (TSV neparoxisticd)

o Modificari ECG (Fig.7):

— FC =150 - 250 b/min (maximum 300 b/min)

- complexe QRS subtiri (deoarece activarea
ventriculara este sincrona)

— termenul de supraventricular este utilizat
deoarece sediul, atrial sau jonctional, al
tahicardiei NU poate fi precizat

— la FC mari undele P' sunt absente deoarece
coincid cu undele T ale complexului
precedent, cu aparitia undelor T+P

paroxistica

B4

Figura 7. Tahicardie SUPRAVENTRICULARA
PAROXISTICA.

Observatie!

o TSV paroxistice sunt:

— atriale - ex., tahicardia prin reintrare atriala

— jonctionale - ex., tahicardia prin reintrare
nodala si cea prin reintrare atrio-
ventriculara din sindromul WPW

TSV neparoxistice sunt:

— atriale - ex., tahicardia atriala multifocala

—  jonctionale - ex., tahicardia jonctional (ritm
jonctional accelerat)

3. Flutterul ATRIAL

Definitie: aritmie cu frecventa atriala regulata

cuprinsa intre 250 - 350 b/minut.

Cauze:

— Cardiace: boald coronariana, cardio-
miopatii, valvulopatii mitrale
— Extracardiace: BPOC, hipertiroidism

Modificari ECG (Fig.8):

— undele P sunt absente, fiind inlocuite cu
undele "F" cu aspect de ,dinti de ferastrau’,
vizibile cel mai bine in DII, DIIl gi aVF

— exista un bloc atrio-ventricular functional,
de regula, sistematizat, cu raportul
conducerii atrio-ventriculare 2/1, 3/1 sau 4/1,
responsabil de FC (ventriculara) regulata si
invers proportionala cu gradul blocului:

o stimularea simpatica (efortul fizic) are
efect  dromotrop  pozitiv:  creste
conducerea atrio-ventriculard si scade
gradul blocului

o stimularea parasimpatica (manevrele
vagale) are efect dromotrop negativ:
scade conducerea atrio-ventriculara si
creste gradul blocului.

Figura 8. Flutter ATRIAL.

4. Fibrilatia ATRIALA

o Definitie — aritmie cu frecventa atriala
neregulata cuprinsa intre 400 - 600 b/minut.



e Cauze:
— Cardiace: HTA, insuficienta cardiaca
(congestiva), valvulopatii mitrale,

cardiomiopatii, boala coronariana, post-
chirurgie cardiaca
— Extracardiace: hipertiroidism (poate fi
singura manifestare a bolii, testarea functiei
tiroidiene fiind obligatorie), obezitate, diabet,
BPOC
e Modificari ECG (Fig.9):
— undele P sunt absente, fiind inlocuite cu
undele "f" de fibrilatie (oscilatia neregulata a
liniei izoelectrice), vizibile cel mai bine in V4
si V2
— exista un bloc atrio-ventricular functional
nesistematizat ce determina:
= tahiaritmie  neregulata - FC
(ventriculard) variabila, intre 120-180
b/min  (fibrilatie cu alurd ventriculara
rapida) dar care se reduce in prezenta
tratamentului, cand se poate constata FC
normald sau bradiaritmie (fibrilatie cu
alura ventriculara lenta)

= deficit de puls" — neconcordanta dintre
pulsul central si cel periferic (acesta din
urma fiind mai mic), aspect intainit tipic in
fibrilatia atriala cu alurd ventriculara
rapida ca urmare a deficitului de umplere
ventriculara ce determina intermitent
contractii ineficiente hemodinamic (cu un
volum sistolic prea redus pentru a putea fi
detectat in periferie ca unda de puls).

Figura 9. Fibrilatia ATRIALA.

C. ARITMIILE VENTRICULARE

1. Extrasistolele VENTRICULARE (ESV)
o Definitie:  depolarizari  premature  ale
ventriculilor produse de un stimul generat de
un focar ectopic ventricular
e Modificari ECG (Fig.10): aparitia prematura a
unui complex QRS largit > 0,12 sec cu
urmatoarele caracteristici:
- nu este precedat de unda P
— sunt prezente modificarile secundare de
faza terminala (opozitia de faza)
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— axul electric al ESV este deviat de partea
opusa sediului focarului ectopic

— pauza post-extrasistolica este de regula
compensatorie — distanta dintre unda R
pre-extrasistolica si cea post-extrasistolica
este egala cu doua intervale R-R ale
ritmului de baza (R-R' + R“-R =2 R-R)

Figura 10. Extrasistold VENTRICULARA.

o Clasificare:
— Dupé incidenta si relatia cu bataile
precedente:
» jzolate
» sistematizate — bigeminism (alternanta
repetitiva intre un QRS normal si o ESV),
trigeminism (alternanta repetitiva intre 2
QRS normale si 0 ESV), cuplete (2 ESV
consecutive),  triplete (3  ESV
consecutive)
Dupa morfologie (nr. de focare ectopice):
= ESV monomorfe
= ESV polimorfe
Dupa origine:
= ESV stdngi — axul electric al ESV este
deviat la dreapta
= ESV drepte — axul electric al ESV este
deviat la sténga
Dupa semnificatie:
= ESV benigne — izolate, pe cord indemn
= ESV potential maligne — frecvente
(>10/ora), polimorfe, precoce cu
fenomen R/T, cuplate, sistematizate
= ESV maligne — declanseaza un acces de
tahicardie sau fibrilatie ventriculara si risc
de moarte subitd (mai ales la pacientii cu
insuficienta cardiaca)

2. Tahicardia VENTRICULARA (TV)

o Definitie: succesiune de minimum 3 ESV
ventriculare cu FC = 120 - 220 b/min

e Cauze:

— TV apare intr-o zona de miocard patologic
(mai mult sau mai putin intinsa)
caracterizata de ischemie, fibroza,
hipertrofie,  displazie - ex, boala
coronariana, cardiomiopatii, prolapsul de
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valvda mitrala, displazia aritmogena de Figura 11b. Tahicardie VENTRICULARA cu
ventricul drept prezenta complexelor QRS de captura si fuziune
— tulburari  electrolitice:  hipoK, hipoMg,
hipoCa. 3. Torsada varfurilor ("torsade de
o Modificari ECG (Fig.11): pointes”)
— complexele QRS largi > 0,14 sec, cu aceeasi o Definitie: forma particulard de tahicardie
polaritate n V4-Ve ventriculara polimorfa, asociata frecvent cu
— disociatie atrioventriculara (la cca. 1/2 din cazuri) interval QT alungit
— prezenta complexelor QRS de captura si o Modificari ECG (Fig.12): succesiune rapida de
fuziune: complexe QRS aberante care isi inverseaza
o complexul QRS de captura apare atunci cand secvential polaritatea si dau un aspect de
activitatea atriala se transmite in totalitate la "panglica rasucitd” in jurul liniei izoelectrice

ventriculi (morfologie QRS similaré cu cea a
ritmului sinusal)

o complexul QRS de fuziune este rezultatul
activarii  ventriculului din 2 focare, cel
supraventricular ectopic si cel ventricular, it i il
(morfologie QRS intermediara intre aspectul Figura 12. Torsada varfurilor.

{3EEE i AR R R
HE R HE G B e

3i_”953| si cel din TV) (Fig.11b). 4. Flutterul si fibrilatia VENTRICULARA
o Clasificare: o o o Definitie: aritmii in care frecventa ventriculara
— dupa apariie: paroxistica (FC > 100 b/min) si este 130 - 300 b/min si care reprezintd cauza
neparoxistica (ritm idio-ventricular accelerat cea mai frecventd a mortii subite cardiace.
cu FC =60-100 b/imin) o Modificiri ECG ’
- dupd p'erSIVsten,ta: sustinuta (minim 30 sec), _ dispariia complexelor QRS care sunt
nesustinuta (< ?0 sec) inlocuite cu unde sinusoidale cu frecvents
— dupa morfologie: monomorfa, polimorfa mare dar regulaté in flutter-ul ventricular
e sau cu unde neregulate cu frecventa mare
i BRI HOVHE S S aa G A U si variabila in fibrilatia ventriculara
e G b R — sunt considerate, mpreunda cu TV,
| tahiaritmii maligne deoarece induc stop

cardiorespirator prin absenta contractiei
ventriculare  si/sau  contractii  ineficiente
imposibilitatea ejectiei unui volum sanguin
sistolic compatibil cu mentinerea functiilor
vitale).
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STUDIU DE CAZ |

O femeie in varsta de 26 de ani se prezinta la spital acuzand palpitaii cu debut brusc. Pacienta afirma ca a mai
prezentat episoade similare in antecedente, aparute paroxistic, cu debut si oprire spontana. In contextul
evaluarii, se efectueaza o monitorizare ECG Holter, pe care se surprinde episodul prezentat mai jos.

*1. Care este caracteristica principala a ritmului
cardiac evidentiat pe inregistrarea Holter ECG?
A. Ritm neregulat, cu complexe QRS inguste

B. Ritm neregulat, cu complexe QRS largi

C. Ritm regulat, cu complexe QRS largi

D. Ritm regulat, cu frecventa crescuté si complexe
QRS inguste

E. Ritm sinusal cu pauze sinusale

*2. Care este diagnosticul electrocardiografic
cel mai probabil corespunzator episodului
surprins pe monitorizarea Holter?

A. Fibrilatie atriala

B. Flutter atrial

C. Tahicardie supraventriculara paroxistica

D. Tahicardie ventriculara sustinuta

E. Tahicardie sinusala

3. Care dintre urmatoarele caracteristici ECG
sustin interpretarea traseului prezentat?
A. Frecventa cardiaca peste 150 batai/minut

B NEEREE r v,

B. Ritm neregulat

C. Complexe QRS inguste

D. Unde P clar vizibile inaintea fiecarui QRS

E. Debut si oprire brusca a episodului de tahicardie

4. Care manifestari clinice pot fi asociate cu
acest tip de episod tahicardic?

A. Palpitatii

B. Ameteala

C. Dispnee

D. Febra

E. Anxietate

5. Care dintre urmatoarele tahicardii
supraventriculare sunt paroxistice?

A. Tahicardia prin reintrare atriala

B. Tahicardia prin reintrare nodala

C. Tahicardia sinusala

D. Tahicardia prin reintrare atrio-ventriculara din
sindromul WPW

E. Tahicardia jonctionala (ritm jonctional accelerat)
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STUDIU DE CAZ i

Un barbat in varsta de 68 de ani se prezinta la camera de garda acuzand palpitatii neregulate, prezente de mai
mult timp, cu accentuare in ultimele zile, asociate cu dispnee usoara si fatigabilitate. Pacientul este cunoscut cu
hipertensiune arteriald. La prezentare, frecventa cardiaca este neregulata. Se efectueaza o electrocardiograma.

1 i f T [l e =
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Intrebarea 1

Descrieti ritmul cardiac si elementele electrocardiografice patologice observate pe traseu.

Intrebarea 2

Care este diagnosticul electrocardiografic cel mai probabil si ce argumente ECG il sustin?

Intrebarea 3

Cum este caracterizat raspunsul ventricular in acest caz?

Intrebarea 4

Ce afectiuni sau contexte clinice pot favoriza aparitia acestui tip de aritmie?

Intrebarea 5
Ce complicatii pot aparea in evolutie?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*. O frecventa cardiaca regulata, egala cu 220
b/min si complexe QRS subtiri defineste:

A. Tahicardia sinusala

B. Tahicardia supraventriculara

C. Flutterul atrial

D. Fibrilatia atriala

E. Tahicardia ventriculara

*2. Care dintre urmatoarele este o caracteristica

a flutter-ului atrial?

A. Tnlocuirea undelor P cu unde F cu frecventa de
400-600/min

B. Tnlocuirea undelor P cu unde f cu frecventa de
250-350/min

C. Frecventa atriala regulata

D. Aparitia @ minim 6 ESA consecutive

E. Blocarea transmiterii impulsurilor de la nivelul
nodului SA catre atrii

*3. Care dintre urmatoarele este o caracteristica
a fibrilatiei atriale?

A. Aritmie cu frecventa atriala regulata

B. Bloc atrio-ventricular sistematizat

C. Tahiaritmie ventriculara regulata

D. Deficitul de puls periferic

E. Control prin manevre vagale

4, Care dintre urmatoarele tulburari de ritm sunt
responsabile de un ritm cardiac neregulat?

A. Tahicardia sinusala

B. Boala nodului sinusal

C. Tahicardia supraventriculara

D. Fibrilatia ventriculara

E. Fibrilatia atriala

5. Care dintre urmatoarele sunt caracteristici ale

extrasistolelor jonctionale supranodale?

A. Determina depolarizarea prematura a inimii

B. Unda P’ ectopica este pozitiva in majoritatea
derivatiilor

C. Unda P’ ectopica coincide cu QRS

D. Unda P’ ectopica, negativa, succede complexul
QRS

E. In succesiune de cate 6 pot genera tahicardia
supraventriculara

6. Care dintre urmatoarele caracteristici
definesc caracterul potential malign al
extrasistolelor ventriculare?

A. Izolate, pe cord indemn

B. Frecvente (< 10 ESV/ora)

C. Monomorfe

D. Sistematizate

E. Precoce cu fenomen R/T

7. Care dintre urmatoarele tulburari de ritm se
definesc prin modificari ale undei P?

A. Tahicardia sinusala

B. Bradicardia sinusala

C. Tahicardia supraventriculara

D. Flutterul atrial

E. Fibrilatia atriala

*8. Care din urmatoarele sunt adevarate despre

torsada varfurilor?

A. Este o forma de tahicardie supraventriculara
polimorfa

B. Aspect ECG de unda sinusoidala cu frecventa
constanta si mare

C. Aspect ECG de unde neregulate cu frecventa
variabila si mare

D. Succesiune de complexe QRS aberante care isi
inverseaza secvential polaritatea

E. Este o forma de tahicardie ventriculara
monomorfa

9. Urmatoarele afirmatii legate de sindromul

bradicardie-tahicardie sunt adevarate:

A. Este o aritmie fiziologica

B. Este o bradicardie sinusala severa care succede
si/sau precede un scurt acces de tahicardie
supraventriculara

C.Este o forma particulara de tahicardie
ventriculara polimorfa

D. Poate degenera in fibrilatie ventriculara

E. Apare la pacientii cu boala de nod sinusal

10. Care dintre urmatoarele sunt caracteristici
ale tahicardiei ventriculare?

A. Este o forma de tahiaritmie maligna

B. Prezenta complexelor QRS de captura

C. Bloc atrio-ventricular sistematizat

D. Frecventa ventriculara 400-600 b/min

E. Disociatie atrioventriculara
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7. ELECTROCARDIOGRAMA PATOLOGICA.TULBURAR[LE DE
CONDUCERE. DEZECHILIBRELE ELECTROLITICE. MODIFICARI INDUSE
DE MEDICAMENTE

OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Recunoascé modificarile ECG din blocurile atrioventriculare si intraventriculare;

2. Recunoasca modificarile ECG din sindroamele de preexcitatie;

3. Recunoasca modificarile ECG induse de hiper- vs. hipokaliemie, respectiv hiper- vs. hipocalcemie;
4. Recunoascé modificarile ECG induse de digitala in doze terapeutice $i toxice.

l. MODIFICARILE ECG iN TULBURARILE DE CONDUCERE

A. BLOCURILE ATRIO-VENTRICULARE
(BAV)

o Definitie: intarzierea de conducere la nivelul
nodului AV si/sau a fasciculului His (infranodal)
o Cauze:

— blocuri acute: IMA inferior in BAV cu
sediu nodal, IMA anterior in BAV cu sediu
infranodal,  postoperator  (protezare
valvulara), boli infecticase (endocardite
bacteriene sau virale), medicamente (beta
blocante, digitald), stimulare vagald acuta
(manevre vagale)

— blocuri cronice: idiopatice (prin leziuni
degenerative - cea mai frecventa cauza),
valvulopatii (calcificarea aortica)
cardimiopatie  hipertrofica  obstructiva,
stimulare vagala cronica (sportivi antrenati)

1. BAV de gradul |
o Criterii de diagnostic ECG (Fig.1):
— alungirea constanta (aceeasi lungime intr-
o derivatie examinata) a intervalului PR
peste 0,20 sec
— toate undele P sunt urmate de complexe
QRS  (posibila  exceptie:  prezenta
extrasistolelor)

Figura 1. BAV de gradul I.

2. BAV de gradul Il

a) BAV de gradul Il tip MOBITZ |
(cu perioade WENCKEBACH)

e Criterii de diagnostic ECG (Fig. 2):

— alungirea progresiva a intervalului PR péana
cand o unda P este blocata (nu mai este
urmata de un complex QRS), cu repetarea
ciclului

— distanta dintre doua unde P blocate se
numeste perioada Wenckebach

— intervalul PR care precede unda P blocata
este mai lung comparativ cu intervalul PR
care urmeaza unda P blocata

Figura 2. BAV de gradul Il tip MOBITZ I.

b) BAV de gradul Il tip MOBITZ II

o Criterii de diagnostic ECG (Fig. 3)

— blocarea brusca a conducerii unei unde P
catre ventriculi

— intervalul PR al undelor P conduse este, de
reguld, normal (dar poate fi si alungit)

— complexele QRS pot fi subtiri sau largite
(daca conducerea ventriculara este
aberanta)



Figura 3. BAV de gradul Il tip MOBITZ Il.

c) Blocul AV de gradul Il cu conducere

2:1 sau 3:1

Criterii de diagnostic ECG (Fig.4)

— in mod constant, doar a doua unda P (bloc
2:1) sau a treia unda P (bloc 3:1) este
condusa la ventriculi (unda P urmata de
complex QRS)

— intervalul PR al undelor P conduse este, de
regula, normal (dar poate fi si alungit)

— complexele QRS pot fi subtiri sau largite

it I L B it ‘i
Figura4.B

.ii|';:5"i'|:! i

AV de gradul Il cu conducere 2:1.

DE RETINUT!

BAV de tip Mobitz | (Wenckebach) este cauzat
de o tulburare de conducere localizata /la nivelul
nodul AV, in timp ce BAV de tip Mobitz Il este
localizat la nivelul fasciculului His, imediat
infranodal

BAV de gradul Il cu conducere 2:1 sau 3:1
reprezinta intreruperea partiala a transmiterii
stimulilor de la atrii la ventriculi atat prin nodul
AV, cét si prin fasciculul His (infranodal)
Pacientii cu BAV de gradul Il Mobitz | necesita
implant permanent de pacemaker
(cardiostimulare) atunci cand bradicardia devine
simptomatica (FC < 40 b/min), in absenta unei
cauze reversibile/corectabile

Pacientii cu BAV gradul Il Mobitz II, cei cu BAV
cu conducere 2:1 sau 3:1, ca si cei cu BAV
gradul Il (complet) necesita implant permanent
de pacemaker, independent de prezenta
bradicardiei simptomatice, in absenta unei
cauze reversibile/corectabile

. BAV de gradul lll (BAV complet)

Criterii de diagnostic ECG (Fig.5):
intreruperea totala a transmiterii stimulilor de la
atrii la ventriculi atat prin nodul AV, cét si prin
fasciculul His (infranodal)
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ECG inregistreaza doua activitati electrice
independente, conditie denumita disociatie
atrio-ventriculara, in care:

o atriile — se contracta in ritm sinusal sau un
alt ritm atrial (ex., fibrilatie atriald)

o ventriculi — sunt controlati de un
pacemaker secundar subiacent sediului
blocului de la nivelul nodului AV (ritm de
scapare jonctional sau idioventricular)

frecventa ventriculara este intotdeauna mai
mica decat cea atriald (numarul complexelor
QRS este mai mic decat cel al undelor P). Cu
cat sediul ritmului de scapare pasiv este situat
mai inferior cu atét frecventa ventriculara este
mai redusa, respectiv:
o 40-60 b/min, in cazul ritmului jonctional
de scapare pasiv, cu origine in nodul
AV
o 20-40 b/min, in cazul ritmului  de
scapare idioventricular  pasiv, cu
origine in sistemul His-Purkinje

— cu cat sediul ritmului de scapare este situat mai

inferior (ex. una din ramurile fasciculului His) cu
atat complexele QRS sunt mai largi avand un
aspect de bloc de ramura

DE RETINUT!

Din momentul instalarii blocului pana la aparitia
ritmului de scapare pasiv (intrarea in functie a
unui pacemaker secundar) poate aparea
pierderea temporard a cunostintei  numita
sincopa cardiaca sau sindromul Adams-
Stokes, secundara asistoliei..

TR

’/ .’/..... i

55 4R R /

Figura 5. BAV de gradul Ill (complet)

B. BLOCURILE
INTRAVENTRICULARE

Definitie: intarzierea de conducere la nivelul

ramurilor  fasciculului  His,  responsabila

cresterea duratei complexului QRS:

daca durata este 0,10-0,12 sec, blocul de

ramura este incomplet

— daca durata este > 0,12 sec, blocul de
ramura este complet
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1.

Blocul de RAMURA DREAPTA (BRD)

Cauze: hipertrofia ventriculara dreapta, cordul
pulmonar  cronic, embolia  pulmonara,
miocardita, cardiomiopatiile, anomalii
congenitale (ex, defectul septal atrial)
Criterii de diagnostic ECG (Fig.6):
- complexe QRS largi > 0,12 sec.
— in precordialele drepte (V1, V2):
o imagine rSR" sau RsR/ R crestat
o subdenivelarea segmentului ST si unda
T negativa in V1-V2 — modificari
secundare de faza terminalda prin
alterarea repolarizarii determinata de
alterarea primara a  depolarizarii
(opozitia de faza a ST-T)
— inprecordialele stangi (V5, £V6) si DI, aVL:
o unda S larga si adanca

} V1 .1.'. o V4 2 e £

e [aved

5 T L. : I :’| ; é __'_':'_E 2 b N4 &8 me I__
| HEEE EEEY il
S| Plavil fobid [Vp | Vs =
ootV i l 501 0 | P Al
SR N L R o T O et e i f | (PRI
el n e | Yk
MEE ] faVE B ] Ve di | Ve o
i S o i 0 R i
=iE| Ly ..-‘...“ 1 | ./\...n' PSS
Erfabn] FEEET
e i

Figura 6. Blocul de ramura dreapta (BRD).

. Blocul de RAMURA STANGA (BRS)

Cauze: infarct miocardic acut, cardiomiopatia
dilatativa, HTA, hiperpotasemia.
Criterii de diagnostic ECG (Fig.7):
- complexe QRS largi > 0,12 sec
- in precordialele stangi (V5, V6), DI si aVL:
o unda R crestata, cu aspect de litera ,M”
o subdenivelarea segmentului ST siunda T
negativa in V5-V6 — modificari secundare
de faza terminala (opozitia de faza a ST-
T
- in precordialele drepte (V1, V2):
o unda S larga si adanca: aspect rS sau
QS

. Hemiblocul ANTERO-SUPERIOR

(Blocul fascicular ANTERIOR sténg)

Criterii de diagnostic ECG:

— complexe QRS usor largite, cu durata de
obicei < 0,12 sec

— deviatie axiala stanga (aspect RI-SII-RII)

— unde Q mici cu unde Rinalte (complex qR)
in DI si aVL

— unde R mici cu unde S inalte (complex rS)
in DII, DIll, aVF

. Hemiblocul POSTERO-INFERIOR

(Blocul fascicular POSTERIOR stéang)

Criterii de diagnostic ECG:

— complexe QRS usor largite, cu durata de
obicei < 0,12 sec

— deviatie axiala dreapta (aspect SI-RI)

— unde Q mici cu unde Rinalte (complex qR)
in DII, DIII, aVF

— unde R mici cu unde S inalte (complex rS)
in DI, aVL

. Blocul BIFASCICULAR

Criteriu de diagnostic ECG:

— coexistenta BRD cu hemiblocul antero-
superior SAU cu hemiblocul postero-
inferior

C. MODIFICARILE ECG iN

SINDROAMELE DE PREEXCITATIE

Definitie:  conducere AV accelerata
determinatda de prezenta unei cai accesorii
aberante, cu vitezda mare de conducere,
responsabila de activarea precoce a ventriculilor
(preexcitatie Tnaintea depolarizarii pe calea
fiziologica)
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2. Sindromul Wolf-Parkinson-White — largirea complexului QRS > 0,10 sec
(WPW) — x modificari secundare de faza terminala
e Principiu: SER—— g
— diagnosticul de sindrom WPW presupune HAH £
existenta caii de preexcitatie si a aritmiei

(cel mai frecvent TPSV) in antecedente
— preexcitatia are loc printr-o cale aberanta _
atrio-ventriculara numita fascicul Kent B £

T
-
=

L = ra ™
7, BEE =
3= B RS aE SR A AR

v g . . FESCSEESSuRRassS s SSsy os
care conecteaza direct atriul cu ventriculul,
suntand nodul atrio-ventricular. Figura 9. Sindromul WPW

5 R

3. Sindromul Lown-Ganong-Levine
(LGL)

e Principiu: preexcitatia se realizeaza printr-o
cale aberanta atrio-nodala numita fascicul
James care conecteaza atriul cu portiunea
distala a nodului atrio-ventricular.

e Criterii de diagnostic ECG:

F|gura 8 Slndromul WPW scurtarea |ntervaIuIU|
PR si prezenta undei delta (sageata)

Criterii de diagnostic ECG ale WPW in ritm — scurtarea intervalului PR <0,12 sec
sinusal (Fig. 8 si 9): — absenta undei A (delta)
— scurtarea intervalului PR < 0,12 sec — fara modificari secundare de faza terminala

— aparitia undei A (delta) A
Il. MODIFICARILE ECG IN DEZECHILIBRELE ELECTROLITICE

1.Hipokaliemia — interval PR alungit (diverse grade de bloc
. . AV)
o Definitie: scaderea K* seric sub 3,5 mEq/L _  aplatizarea undei P pana la disparitie
e Modificéri ECG (Fig. 10): — cand nivelul K* seric ajunge la 8-9 mEq/l
scaderea amplitudinii undei T o apare aspectul de undd sinusoidald, iar
- interval QTc alungit (risc de tahicardie peste aceste valori poate apérea asistolie

ventriculara, inclusiv torsada varfurilor prin
fenomen R/T)
— subdenivelare ST E
—  cresterea amplitudinii undei U HEE!

—  tulburari de ritm atriale si ventriculare S SRR SRS S SESESSSESSESSEsEsss

Figura 11. Modificari ECG in HIPERKALIEMIE.

3. Hipocalcemia
HHH T o Definitie: scaderea Ca?* seric < 8,5 mEq/l
FEEEEE R e Modificare ECG (Fig.12 dreapta): intervalul QT
alungit

Unda T Undal

Figura 10. Modificari ECG in HIPOKALIEMIE.

Definitie: cresterea Ca?* seric> 10,5 mEq/l

. Modificare ECG (Fig.12 stanga): intervalul QT
o Definitie: cresterea K* seric peste 5 mEq/L scurtat

o Modificari ECG (Fig. 11):
— cresterea amplitudinii undei T = asa-numite
unde T ,in cort” ("tent-shaped”)
— largirea complexului QRS

4. Hipercalcemia
2. Hiperkaliemia i
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Hipercalcemie Normal Hipocalcemie

Figura 12. Modificarea duratei intervalului QT in
modificarile calcemiei: interval QT scurtat in
hipercalcemie (stdnga) si interval QT alungit in
hipocalcemie (dreapta).

. MODIFICARILE ECG INDUSE DE DIGITALA

e Principiu: in cazul administrarii digitalei doza T Sl TE
terapeutica, care produce supresia nodului SA BN N
(scaderea frecventei cardiace) si nodului AV S e ‘i ]
(bloc AV), este foarte apropiata de doza toxica RS aaaa e Ehae s aamartad s .
care creste: EEEsEsssessEss=imssnesEimincs:

- automatismul focarelor ectopice ] o . L
~ efectul supresor asupra nodului SA si AV Figura 13. Mod|f|c§r| ECG |n.dtfse de digitala in
(efect de tip vagal) doza terapeutica.
e Modificarile ECG in doze terapeutice . . .
(Fig.13): confirma tratamentul digitalic si constau e Modificari ECG in toxicitatea sau
in: supradozajul digitalic —orice tulburare de ritm
— reducerea frecventei ventriculare in sau de conducere, determinata:
fibrilatia atriala - digitala este utilizata pentru a. Prin cresterea automatismului focarelor
controlul FC la pacientii cu fibrilatie atriala ectopice:
— subdenivelare de segment ST concordants — tahicardie atriala
in toate derivatile, descendentd sau cu ~  ritm jonctional accelerat
aspect “in chiuveta” — extrasistole ventriculare multifocale,
— unda T aplatizata, difazica sau usor inversata sistematizate
— scurtarea intervalului QT b. Prin stimulare vagalé excesiva:

— bradicardie sinusala
—  bloc AV de gradul |,Il sau Il
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STUDIU DE CAZ |

O femeie in vérsta de 75 de ani se prezinta pentru disconfort toracic si vertij aparut la efort, mai ales la
urcarea scarilor pana la etajul al doilea al blocului unde locuieste. Din antecedentele personale se retin
hipertensiune arteriald si un episod sincopal aparut cu aproximativ o saptdména in urma, dupa un efort fizic
important. Istoricul este negativ pentru patologii pulmonare semnificative. in cadrul evaluarii se efectueaza o

electrocardiograma, prezentata mai jos.

1. Care dintre urmatoarele modificari sunt
prezente pe acest traseu ECG?

A. Complexe QRS cu duratd mai mare de 0,12
secunde

B. Complexe QRS cu duratd mai mica de 0,12
secunde

C. Unda R crestata, cu aspect de litera ,M”, in
derivatiile V5-V6, DI si aVL

D. Unda S larga si adanca in derivatiile V1-V2, cu
aspect rS sau QS

E. Imagine rSR" sau RsR’/ R crestat in
precordialele drepte (V1, V2)

*2. Care este diagnosticul electrocardiografic
cel mai probabil corespunzator traseului
prezentat?

A. Bloc de ramura dreapta

B. Bloc de ramuré stanga

C. Hemibloc anterior sténg

D. Bloc atrioventricular de grad |l

E. Ritm ventricular accelerat

3. Care dintre urmatoarele manifestari clinice
pot fi asociate cu acest tip de modificari
electrocardiografice?

A. Dispnee de efort

B. Vertij

C. Sincopa

D. Febra

E. Scaderea tolerantei la efort

4. Care dintre urmatoarele afectiuni sau
contexte clinice pot fi asociate cu aparitia
acestui tip de modificari ECG?

A. Hipertensiune arteriala cronica

B. Cardiopatie ischemica

C. Cardiomiopatii

D. Tromboembolism pulmonar acut

E. Cordul pulmonar chronic

*5. Care afirmatie defineste corect blocurile
intraventriculare?

A. Reprezinta o intarziere de conducere la nivel
atrial, fara modificarea duratei QRS

B. Sunt caracterizate prin scurtarea duratei
complexului QRS

C. Reprezinta o intarziere de conducere la nivelul
ramurilor fasciculului His, asociata cu cresterea
duratei complexului QRS

D. Sunt prezente doar atunci cand durata QRS
depaseste 0,12 secunde

E. Sunt intotdeauna incomplete, indiferent de
durata QRS
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STUDIU DE CAZ i

Un pacient in varsta de 65 de ani este adus in serviciul de urgenta in urma unui episod sincopal aparut brusc,
fara semne premonitorii evidente. Din anamneza, pacientul relateaza episoade recente de ameteala i
fatigabilitate la efort. La prezentare este constient, hemodinamic stabil. Se efectueaza o electrocardiograma,
prezentata mai jos.

] aVR V1 V4
V2
1 a\VL V5 J\ l #

intrebarea 1

Cum caracterizati ritmul cardiac pe aceasta electrocardiograma?

intrebarea 2

Ce elemente electrocardiografice patologice pot fi identificate pe traseu?

intrebarea 3

Care este diagnosticul electrocardiografic cel mai probabil si ce criterii il sustin?

intrebarea 4

Ce riscuri sau complicatii pot fi asociate cu aceasta tulburare de conducere?

Intrebarea 5
In ce contexte clinice sau afectiuni poate aparea acest tip de tulburare de conducere?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

1. Urmatoarele afirmatii referitoare la blocurile

atrio-ventriculare sunt corecte:

A. BAV gradul | presupune existenta unui interval
PR constant cu durata > 0,20 sec

B. BAV gradul Il este numit disociatie atrio-
ventriculara

C. BAV gradul Il poate fi de tip Mobitz | si Il

D. BAV gradul Il Mobitz | presupune alungirea
progresiva a intervalului PR pana cand o unda P
este blocata

E. In BAV gradul | undele P nu sunt urmate de
complexe QRS

*2. Ce patologie identificati pe traseul ECG?

i it i
A. Bloc de ramura dreapta
B. Bloc de ramura sténga
C. Bloc atrio-ventricular gradul |

D. Bloc atrio-ventricular gradul Il tip Mobitz |
E. Flutter atrial

*3. Selectati afirmatia corecta despre BAV de

gradul lII:
A. Este blocul caracterizat prin  prezenta
perioadelor Wenckebach

B. Consta in alungirea constanta a intervalului PR
> 0,20 sec

C. Din punct vedere hemodinamic inseamna stop
cardiac

D. Intervalul PR se alungeste progresiv pana cand
0 unda P este blocata

E. Se mai numeste si bloc atrioventricular complet

*4, Care din urmatoarele reprezinta criteriu de

diagnostic ECG al blocului de ramura dreapta?

A. Indice Sokolov Lyon > 35 mm

B. Complexe QRS cu durata 0,08-0,10 sec

C. Imagine rSR'in DI si aVL

D. Unda S larga in DI si aVL

E. Subdenivelare ST rapid ascendenta cu unda T
pozitiva si simetrica

*5. Hemiblocurile:

A. Pot fide 3 grade: gr.I, gr.Il si gr.lll

B. Apar prin blocarea conducerii impulsului la
nivelul ramurii drepte a fasciculului His

C. Apar prin blocarea conducerii la nivelul ramurii
stangi a fasciculului His

D. Se caracterizeaza prin unda R crestata
E. Se caracterizeaza prin modificari secundare de
faza terminala

6. Care din urmatoarele sunt criterii de
diagnostic ECG ale blocului de ramura stanga?
A. Complexe QRS largi > 0,12 sec

B. Imagine rSR' in precordialele drepte

C. Unda S larga in precordialele stangi

D. Aspect QS sau rS in precordialele drepte

E. Aspect QS sau rS in precordialele stangi

7. Care dintre urmatoarele aritmii/blocuri sunt
prezente in derivatia V1 a urmatorului ECG:
Illw "ll "U\ |I*"]l

4 W llk‘_‘/“""‘*-"""‘ T R e | lw--r-w—m,—

th

A. Fibrilatie atriala

B. Bloc de ramura dreapta

C. BAV de gradul Il tip Mobitz II
D. Ischemie subendocardica laterala
E. Bloc de ramura stanga

8. Care din urmatoarele modificari ECG sunt
induse de hiperpotasemie?

A. Scaderea amplitudinii undei T

B. Cresterea amplitudinii undei T

C. Interval PR scurt

D. Largirea complexului QRS

E. Aplatizarea undei P pana la disparitie

*9. Care din urmatoarele modificari ECG este
indusa de hipocalcemie?

A. Cresterea amplitudinii undei T

B. Largirea complexului QRS

C. Alungirea intervalului QT

D. Scurtarea intervalului QT

E. Tulburari de ritm atriale si ventriculare

*10. Care din urmatoarele modificari ECG este

determinata de digitala in doze terapeutice?

A. Supradenivelare concordanta a segmentului ST,
cu aspect in "chiuveta”

. Unda T hipervoltata

. Bradicardie sinusala

. Bloc AV de gradul I, Il sau Il

. Scaderea frecventei cardiace la pacientii cu
fibrilatie atriala

moO
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8. EXPLORAREA iN HIPERTENSIUNEA ARTERIALA

OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:
1. Defineasca si clasifice hipertensiunea arteriala;

2. Solicite si interpreteze investigatiile de rutiné utilizate in evaluarea pacientului hipertensiv;
3. Solicite si interpreteze investigatiile optionale si cele utilizate in diagnosticul HTA secundare;
4. Solicite si interpreteze investigatiile utilizate in diagnosticul urgentelor hipertensive.

o Definitie: hipertensiunea arteriala (HTA)
reprezinta cresterea persistenta a valorilor
tensiunii arteriale sistolice = 140 mmHg
si/sau a TA diastolice 2 90 mmHg, asociata cu
risc crescut pentru afectarea de organ tinta
mediata de hipertensiune definita prin
dezvoltarea complicatiilor:  cardio-vasculare,
cerebro-vasculare, oculare $i renale.

o Clasificare:
a. Dupa etiologie — HTA poate fi:
— primard sau esentiala (95% din cazuri)
— secundara (5% din cazuri)
b. Dupa valorile tensiunii arteriale sistolice
(TAS) si/sau diastolice (TAD). Conform celui mai
recent Ghid al Societétii Europene de Cardiologie

(European Society of Cardiology, ESC, 2024) se
descriu 3 categorii de TA, respectiv HTA (Tab. 1).
Tabelul 2 prezinta categoriile de TA si gradele de
HTA conform Ghidului Societdfi Europene de
Cardiologie (ESC) pentru managementul HTA din
2018, deoarece terminologia, respectiv gradele de
HTA continua sa fie utilizate inca in practica.

Observatie !

O forma particulara de HTA este HTA de halat alb,
definita drept conditia caracterizata prin valori crescute
ale TA masurate in cabinetul medical si valori normale
ale TA masurate la domiciliu sau ambulator. Aceasta
situatie necesita urmarire periodica de lunga durata, in
afara cabinetului, precum si modificarea stilului de viata
pentru reducerea riscului cardiovascular.

Tabelul 1. Clasificarea TA (Ghidul ESC pentru managementul HTA, 2024)

Categoria* TAS (mmHg) TAD (mmHg)
TA normala <120 Si <70
TA crescuta (elevata) 120-139 Si 70 -89
Hipertensiune arteriala =140 Si 290

Aceasta noua clasificare a fost introdusa in scopul ghidarii terapiei: i) TA normala — fara terapie, i) TA crescuta
(elevata) — terapie indicata in functie de riscul cardiovascular si evolutia valorilor tensionale si iii) HTA — terapie
obligatorie si inlocuieste actual vechea clasificare in grade de HTA din ghidurile anterioare.

Tabelul 2. Clasificarea TA si definirea gradelor de HTA (Ghidul ESC pentru managementul HTA, 2018).

Categoria* TAS (mmHg) TAD (mmHg)

TA optima <120 Si <80

TA normald 120 - 129 si/sau 80 — 84
TA normala inalta 130 - 139 si/sau 85 -89
HTA grad 1 140 - 159 si/sau 90-99
HTA grad 2 160 -179 si/sau 100 - 109
HTA grad 3 2180 si/sau 2110
HTA sistolica izolata* 2140 Si <90

*Categoria TA este definitd conform TA mésurate cu pacientul agezat si luand in considerare valorile cele mai mari ale TAS sau TAD.
AHTA sistolicd izolata este gradata 1, 2 sau 3 conform valorilor TAS din intervalele indicate. Aceeasi clasificare este utilizatd pentru toate varstele

peste 16 ani.



A. Masurarea TENSIUNII ARTERIALE

Principiu: valorile PRAG ale TA pentru
definirea HTA depind de tipul de masurare care
poate fi efectuata prin monitorizare:

— de catre medic/asistentd in cabinetul din
ambulator sau in spital

— ambulatorie a TA pe o perioada de 24 ore cu
ajutorul monitorului Holter
— auto-masurare de catre pacient la domiciliu

Dlagnostlcul HTA:
se bazeaza pe obtinerea unor valori crescute
ale TA la cel putln 3 masuratori separate,
corect efectuate in cabinetul medical, la
interval de 1-2 minute, iar TA se
inregistreaza ca media ultimelor 2
masuratori. Masuratori suplimentare se vor
efectua doar daca valorile difera cu > 10
mmHg (ex, in caz de aritmii sau efectul
,halatului alb”)

— manseta de dimensiuni adevate se
pozitioneaza pe bratul pacientului asezat, la
nivelul inimii si la cativa cm deasupra fosei
antecubitale

— masurarea TA se realizeaza concomitent cu
palparea pulsului (inregistrarea frecventei
cardiace) pentru a se exclude aritmiile (cel
mai frecvent, fibrilatia atriald)

— la prima vizita se masoara TA la ambele
brate pentru a detecta posibile diferente intre
ele si se utilizeaza in continuare bratul cu
valoarea cea mai mare ca referinta. O
diferenta a TAS > 10 mmHg intre brate poate
fi sugestiva pentru boald aterosclerotica
(stenoza arteriald) sau coarctatie de aorta i
necesita investigatii suplimentare

— se evita masurarea TA la un brat la care a
fost efectuata o fistula arteriovenoasa sau la
un brat la care s-a practicat disectia
ganglionilor limfatici axilari

— diagnosticul de HTA NU este stabilit dupa o
un set de masuratori ale TA efectuate la o
singura vizita pentru screening-ul tensional
in cabinet, decat daca TA este marcat
crescuta (ex. > 160/100 mmHg), este o
urgenta hipertensiva sau exista dovezi de
afectare de organ tinta (ex. hipertrofie
ventriculara stanga, retinopatie hipertensiva,
afectare vasculara sau renala), situatie in
care initierea terapiei este obligatorie.
Pentru toti ceilalti pacienti (majoritatea
cazurilor), diagnosticul pozitv de HTA
necesita repetarea evaluarii TA pentru a
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confirma diagnosticului, respectiv o alta
masurare in cabinet sau o masurare in
afara cabinetului, respectiv monitorizarea
ambulatorie/24 ore (de preferat)

— la momentul primei consultatii, respectiv

ulterior daca exista simptome sugestive,
trebuie evaluatd eventuala prezenta a
hipotensiunii ortostatice, diagnosticata
drept scaderea TAS cu 2 20 mmHg si/sau a
TAD cu 2 10mmHg la 1 si/sau 3 minute
dupa ridicarea in ortostatism ce urmeaza
unui interval de 5 minute in care pacientul a
fost in pozitie sez&nda sau culcata.

DE RETINUT!

Screemng -ul pentru HTA trebuie efectuat:
cel putin o data la 3 ani pentru adultii < 40
ani si cu risc cardiovascular scizut

— cel putin anual in cazul adultilor 2 40 ani
si cei cu TA elevata care nu indeplinesc
criteriile pentru tratament

Monitorizarea ambulatorie a

arteriale (MATA)

Indicatii: HTA de halat alb, suspiciunea de

HTA nocturna in sindromul de apnee in somn

obstructiva (SASO), diabetul zaharat (DZ),

boala cronica de rinichi (BCR) etc.

Avantaje:

» se coreleaza mai bine cu afectarea de organ
tinta si riscul de evenimente adverse cardio-
vasculare decét valorile ,de cabinet” (prin
eliminarea efectului ,de halat alb” si o mai
buna reproductibilitate a masuratorilor)

= permite 0 apreciere supericara a
raspunsului la tratamentul antiHTA

» furnizeaza informatii importante legate de
variabilitatea zi-noapte a valorilor tensionale
cu stabilirea profilului TA diurn si nocturn
Valorile TA nocturne permit definirea

statusului de ,dipping”, dupa cum urmeaza:

v’ Pattern ,,dipper” — normal, in timpul
somnului are loc scaderea valorilor TA cu
> 10% fata de valorile masurate pe
parcursul perioadei active

v’ Pattern ,non-dipper” — pacientii la care
aceasta scadere nu se observa pot
asocia: sindrom de apnee in somn,
obezitate, hipotensiune ortostatica, boala
cronica de rinichi, neuropatie diabetica
(disfunctie  autonoma), sensibilitate
crescuta la ingestia de sare si care
prezinta un risc crescut de evenimente
cardiovasculare.

tensiunii
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DE RETINUT !

in cazul masurarii la domiciliu si a monitorizarii
ambulatorii a TA (MATA diurn), valorile pentru
diagnosticul HTA sunt mai reduse, respectiv 2
135/85 mmHg comparativ cu TA masurata in
cabinet, unde pragul este = 140/90 mmHg.

Diagnosticul de HTA — presupune:

evidentierea repetata a valorilor crescute ale

TA masurate in cabinetul medical sau prin

monitorizare ambulatorie/24h  sau  prin

masurare la domiciliu

efectuarea de investigatii de laborator si

paraclinice de rutina pentru evaluarea initiala

efectuarea de investigatii de laborator Si

paraclinice pentru:

= evaluarea afectarilor de organ tinta
mediate de hipertensiune (AOTMH)

= identificarea unor posibile cauze de HTA
secundara

evaluarea riscului cardiovascular de prim

eveniment aterosclerotic fatal sau non-fatal -

1. Investigatiile screening DE RUTINA
o Definitie: sunt testele de laborator si investigatiile paraclinice indicate pentru EVALUAREA INITIALA a
pacientului cu TA crescuta sau cu HTA. Acestea sunt prezentate in Tab. 3 in corelatie cu valoarea lor
clinica.
Tabelul 3. Investigatiile DE RUTINA (Adaptat dup Ghidul ESC pentru managementul HTA, 2024)

infarct miocardic acut sau accident vascular
cerebral (AVC) cu ajutorul diagramelor
SCORE2 (SCORE - Systematic COronary
Risk Evaluation) - pentru pacientii intre 40-69
ani si respectiv SCORE2-OP (OP - Older
Persons) pentru pacientii peste 70 de ani.

B. Investigatii de LABORATOR si

PARACLINICE

o Valoare CLINICA: fumizeazd -elementele
necesare caracterizarii HTA sub aspectul:
— etiologiei — HTA primara/secundara
— prognosticului - depistarea factorilor de risc

cardiovascular asociatj si a afectarii organelor
finta

- tratamentului - raspunsul la tratamentul

antihipertensiv si posibile efecte secundare
ale acestuia

Investigatia

Valoarea clinica

Glicemia a jeun
Hemoglobina glicata (Hb A1c)

colesterol, trigliceride (TG)

|dentificarea
Profilul lipidic seric: colesterol total | comorbiditatilor:
(CT), LDL-colesterol, HDL- | metabolic

factorilor de risc cardiovascular si a
diabet zaharat, hiperlipidemie, sindrom

Creatinina serica

Rata filtrérii glomerulare estimate
(RFGe) prin calcul cu ajutorul
formulelor, ex. MDRD (Modification
of Diet in Renal Disease Study)
Examenul sumar de urina
(proteinuria calitativa, dipstick)
Raportul albumina/creatinina (RAC)
urinara

Evaluarea functiei renale pentru ghidarea tratamentului
Screening pentru HTA secundara:

- renoparenchimatoasa

- renovasculara

Sodiu seric Screening pentru HTA secundara din:

Potasiu seric - hiperaldosteronismul primar, sindrom Cushing
Hemoglobina/hematocrit - policitemie

Calciu seric - hiperparatiroidism

TSH - hipertiroidism

ECG cu 12 derivatii

Identificarea aritmiilor ex., fibrilatie atriala si a unor eventuale
comorbiditati - ex, boala coronariana (denivelari de segment
ST, infarct miocardic in antecedente)
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2. Investigatiile screening pentru AFECTAREA DE ORGAN TINTA MEDIATA DE HTA

o Definitie: teste de laborator si investigatii
paraclinice care sunt utilizate la pacientul cu
HTA pentru diagnosticul afectarii de organ
tinta mediata de hipertensiune (AOTMH) -

acestea sunt de 2 tipuri (Tab. 4):
A. Teste screening de baza? :
a. ECG cu 12 derivatii
b. Creatinina serica
c. RFGe

d. Raportul alboumina/creatinina (RAC)

urinara
e. Examenul fundului de ochi

B. Teste screening detaliate? :

a. Ecocardiografia

b. Ecografia Doppler carotidiana si arteriald

periferica/abdominala

. Indicele glezna-brat (IGB)
. Investigatii imagistice cerebrale
. Masurarea vitezei undei pulsului (PWV -
Pulse Wave Velocity) pentru evaluarea
rigiditatii arteriale

D QO

Tabelul 4. Evaluarea afectarii de organ tinta mediata de hipertensiune (AOTMH).

ST Explorare Indicatii / Modificari evidentiate
afectat ' '
ECG Screening pentru:
— hipertrofia ventriculara stdnga (HVS):
= Svi + Rys (indicele Sokolow-Lyon) > 35 mm sau
= undaRinaVL=11mm
— aritmii - frecvent, fibrilatie atriala
Cord — ischemie miocardica - denivelari ale segmentui ST
Ecocardiografia Evaluarea structurii si a functiei cardiace in scop dg./terapeutic:
— hipertrofia ventriculara stdnga: masa ventriculului stang (> 115
g/m2la barbati si > 95 g/m2la femei)
— functia sistolica si diastolica a ventriculului stang
Ecografia ~ Doppler  a | Detectarea placilor ATS asimptomatice/stenozelor carotidiene:
arterelor carotide — fingrosarea peretelui arterial: cIMT > 0,9 mm
— evidentierea leziunilor aterosclerotice carotidiene: cIMT > 1,5 mm
Ecografia abdominala Evaluarea dimensiunilor si structurii renale pentru detectarea
bolii cronice de rinichi (BCR)
Detectarea ATS la nivelul arterelor renale
Artere | Ecografia Doppler Detectarea bolii arteriale periferice (BAP):
abdominala — determinarea indicelui glezna-brat (IGB) < 0,9 semnifica
Doppler periferic stenoza arteriala si ischemie la nivelul membrelor inferioare
Masurarea vitezei de Detectarea rigiditatii arteriale crescute:
propagare a undei pulsului | cresterea PWV semnifica scaderea elasticitatii aortei
(PWV - Pulse Wave
Velocity)
Creatinina serica Indicate /a toti hipertensivii pentru evidentierea afectarii renale:
RFGe — scaderea ratei filtrarii glomerulare (RFG)
Rinichi | Raportul — alterarea permeabilitatii barierei glomerulare cu albuminurie si
albumina/creatinina (RAC) cresterea RAC indica nefropatia hipertensiva
urinaré
Ochi Examenul fundului de ochi | Indicat in HTA si la toti pacientii hipertensivi cu diabet zaharat
chi . . . : S P
(oftalmoscopia) pentru diagnosticul retinopatiei hipertensive/diabetice
CT cranian Indicate la hipertensivii cu simptome neurologice si/sau declin
Creier | RMN/angioRMN cerebral | cognitiv pentru detectarea: infarctelor cerebrale, microhemoragiilor
si a leziunilor de substanta alba

cIMT (carotid intima-media thickness) = grosimea intima-medie carotidiana



78 | EXPLORAREA IN HIPERTENSIUNEA ARTERIALA
3. Investigatiile screening pentru HTA

SECUNDARA

o Definitie: teste de laborator specifice i
paraclinice de specialitate pentru diagnosticul

HTA secundare (Tab. 5).
e Indicatii:

— Pacienti tineri cu HTA (< 40 ani), sau debut -

in copilarie al HTA

— Agravarea acuta a HTA la pacientii cu valori

— hipotensoare (incluzand un diuretic, in doze
maxime sau maximal tolerate)

— Pacienti cu HTA severd sau o urgentd
hipertensiva cu risc vital

— Prezenta extensiva a AOTMH

Elemente clinice sau de laborator sugestive

pentru o cauza endocrind a hipertensiunii sau

pentru boala cronicé de rinichi (BCR)

tensionale anterior controlate

— Pacienti cu HTA rezistentd la tratament

definita ca valori TA persistent crescute peste

— Elemente clinice sugestive pentru sindromul

de apnee obstructiva de somn (SASO)
Simptome sugestive sau istoric familial de
feocromocitom

limita superioara a normalului
asocierea a cel putin 3 medicamente

dupa

Tabelul 5. Investigatii screening pentru explorarea/diagnosticul HTA secundare.

Tipul de HTA secundara

Teste de LABORATOR si PARACLINICE

Hiperaldosteronismul primar -| -
actual consideratd cea mai| -
frecventa cauza de HTA secundara | —

aldosteron seric crescut
scaderea reninei plasmatice (hiporeninemie)
hipopotasemie

Hipertensiunea renovasculara -

aldosteron seric crescut (hiperaldosteronism secundar)
cresterea reninei plasmatice (HIPERreninemie)
hipopotasemie

creatinina serica crescuta

proteinurie, de regula moderata

ecografie renald Doppler / AngioCT sau RMN abdominal

Hipertensiunea -
renoparenchimatoasa -

RFGe < 60 ml/min/1,73 m2

creatinina serica crescuta

teste urinare rapide cu bandelete (dipstick) pentru proteinurie i
hematurie

ecografie renald

Sindromul de apnee in somn | -
obstructiva (SASO)

polisomnografia in ambulator (pe timpul noptii), cu determinarea
indicelui apnee/hipopnee — |IAH > 5/ ora este sugestiv pentru dg.
de SASO

Sindromul Cushing -

excretia urinara de cortizol pe 24 ore crescuta — test screening
testul de supresie cu dexametazona negativ — confirmarea dg.

Feocromocitom -

cresterea metanefrinelor si normetanefrinelor plasmatice
cresterea metanefrinelor urinare in urina de 24 de ore

Boala tiroidiana: -
Hipotiroidism -
Hipertiroidism -

hormoni tiroidieni (T3,T4)
TSH

teste functionale tiroidiene
monitorizare Holter

Hiperparatiroidism -

parathormon crescut
hipercalcemie
hipofosfatemie

Coarctatia de aorta -

diagnostic in copilarie/adolescenta — diferenta de TA > 20/10
mmHg intre extremitatile superioare si inferioare

ecocardiografie si angioCT aorta

indice glezna-brat (IGB) — valori < 1 indicé reducerea presiunii
arteriale la nivelul membrelor inferioare (secundar obstacolului)
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4. Investigatii in URGENTELE HIPERTENSIVE
e Definitie: conditii cu risc vital in care HTA severa, TAS > 180 mmHg sau TAD >110 mmHg se asociaza cu
afectare acuta de organ care necesita, de regula, spitalizare si terapie i.v. pentru reducerea valorilor TA:
e Forme clinice:
— HTA severa asociata cu afectiuni acute: disectie acuta de aorta, insuficienta cardiaca acuta
— HTA maligna definita tipic drept TAD > 120 mmHg in care afectarea severa si rapid progresiva a
microcirculatiei (necroza fibrinoida a arteriolelor) si ischemia la nivelul mai multor organe sunt responsabile
de: alterarea rapida a functiei renale cu risc de leziune renala acuta, retinopatie severa (edem papilar),
encefalopatie hipertensiva si microangiopatie tromboticé cu risc de coagulare intravasculara diseminata
— gravide cu HTA severa sau preeclampsie

Tabelul 6. Investigatii in explorarea urgentelor hipertensive.
VEELEDIS LA = e Teste SPECIFICE pentru situatii speciale
cauzele :
— Laborator: Troponina, CK-MB, NT-proBNP
v" Hemoglobina — in cazul suspiciunii de afectare cardiaca - ex., durere toracica
v" Nr. trombocite acuta sau insuficientd cardiaca (IC) acuta
v" Fibrinogen Radiografie toracica
v Haptoglobina — in caz de supraincércare volemic
v" lonograma serica Ecocardiografie
j (Filr:egtininé — i cazul suspiciunii de: disectie de aorts, ischemie acuts, IC
v Rapoert albumina/creatinina | Angiografie CT toracica si/sau abdominala
(RAC) urinara — in suspiciunea de disectie de aortd
v" Examenul sedimentului CT sau RMN cerebral
urinar pentru: eritrocite, — in cazul afectarii sistemului nervos
leucocite, cilindri Ecografie renala
— ECG 12 derivatii — 1n caz de afectare renald sau suspiciune de stenoza de artera
— Examenul fundului de ochi renala
Screening urinar pentru droguri
— in caz de suspiciune de consum de droguri (metamfetamina sau
cocaina)

CK-MB = creatinkinaza - izoenzima MB, NT- proBNP = portiunea N-terminala a pro-peptidului natriuretic de tip B, LDH = lactat
dehidrogenaza

5. TINTELE TERAPEUTICE in tratamentul HTA

o Obiectiv - scaderea valorilor TA:
- sub 140/90 mmHg la toti pacientii adulti
- sub 130/80 mmHg la pacientii tineri cu risc cardiovascular crescut, la diabetici si la pacientii cu BCR
in prezenta proteinuriei cu conditia ca tratamentul administrat sa fie bine tolerat

DE RETINUT!

in cazul pacientilor tineri, tinta optima (daca este bine tolerata) este TAS = 120-129 si TAD = 70-79 mmHg.
Nu se recomanda scaderea: TAS < 120 mmHg si a TAD < 70 mmHg.

in cazul pacientilor varstnici 2 80 ani, tinta recomandata pentru TAS = 140-150 mmHg cu adaptare la
tolerabilitatea individuald. Nu se recomanda scaderea: TAS < 130 mmHg.
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STUDIU DE CAZ |

Un pacient in varsta de 67 de ani, cu istoric personal de HTA necontrolata si DZ tip 2, este internat pentru

evaluarea afectarilor de organ ,tinta” mediate de hipertensiune, cu respectarea algoritmului de evaluare ce
contine teste screening de baza si teste screening detaliate.

1. Care dintre urmatoarele afirmatii referitoare la

cazul dat sunt corecte ?

A. Tinta terapeutica este scaderea valorilor TA sub
130/80 mmHg daca tratamentul este bine tolerat

B. Examenul fundului de ochi este indicata data
fiind prezenta diabetului zaharat

C. AngioRMN cerebral este indicat chiar si in
absenta simptomelor neurologice si/sau a
declinului cognitiv

D. Determinarea sodiului si potasiului seric sunt
considerate investigatii complementare care nu
se determina decét in cazul suspiciunii de HTA
secundara

E. Tinta terapeutica este scaderea valorilor TA sub
140/90 mmHg daca tratamentul este bine tolerat

*2. Toate cele de mai jos sunt teste screening
de baza in HTA, CU EXCEPTIA:

A. Electrocardiograma cu 12 derivatii

B. RFGe

C. Raportul albumina/creatinina urinara

D. Ecografia Doppler arteriala

E. Examenul fundului de ochi

*3. Modificarea care indica afectarea cordului ca

organ tinta la pacientii hipertensivi este:

A. Hipertrofia ventriculard dreapta evidentiatd pe
ECG si confirmata de ecocardiografie

B. Hipertrofia ventriculard stédngéd evidentiata pe
ECG si confirmata de ecocardiografie

C. Prezenta aritmiilor, frecvent de tip extrasistole
atriale

D. Modificarea undei T, semnificativa pentru
ischemia miocardica

E. Modificarea undei P, semnificativa pentru
hipertrofia ventriculara

*4, La pacientii hipertensivi ecografia Doppler

poate detecta afectarea de organ tinta la nivel

vascular prin identificarea:

A. Hipertensiunii  parenchimatoase, pe baza
modificarilor dimensiunii si structurii renale

B. Scaderii rigiditatii arteriale

C. Placillor de aterom asimptomatice si a
stenozelor carotidiene

D. Scaderii fluxului sanguin la nivelul venelor
membrelor inferioare

E. Microhemoragiilor si infarctelor tisulare

*5. Care dintre urmatoarele indica afectarea

rinichiului ca organ tinta la pacientii

hipertensivi?

A. Cresterea in dimensiune a rinichilor, evidentiata
prin ecografia abdominala

B. Cresterea creatininei serice, care semnifica
cresterea ratei filtrarii glomerulare

C. Cresterea raportului aloumina / creatinina (RAC)
urinara

D. Detectarea placilor de aterom la nivelul arterei
renale, prin ecografie abdominala

E. Cresterea sau scaderea potasiului seric
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STUDIU DE CAZIII

Un barbat in vérsta de 56 de ani, de meserie sofer profesionist de tir, se prezinta la medic pentru examenul
medical periodic anual obligatoriu al soferilor profesionisti. n momentul prezentarii, barbatul acuza cefalee
matinala, dificultati de concentrare, iritabilitate si somnolenta diurna excesiva. Afirmativ, fumeaza 20 de tigari pe
zi si consuma o cantitate mica de alcool seara, in afara orelor de program. Recent a fost diagnosticat cu deviatie
de sept nazal si rinitd cronica. Medicul constatd un céstig ponderal de 10 kg de la ultima examinare i
diagnosticheaza obezitate de grd. |, iar valorile tensionale sunt TAS = 135 mmHg si TAD = 75 mmHg. Pentru o
evaluare completa medicul recomanda efectuarea investigatiilor initiale de rutina.

Analizele de laborator arata:

Glicemia a jeun = 105 mg/dL (normal 70-110)

HbA1c =5,6% (normal < 5,7%)

Colesterol total = 240 mg/dL (normal < 200)

LDL colesterol = 187 mg/dL (normal < 130)

Trigliceride = 190 mg/dL (normal < 150)

HDL colesterol = 38 mg/dL (normal > 40)

Intrebarea 1

Ce indica rezultatul investigatiilor de rutina in cazul dat?

intrebarea 2

Poate medicul sa puna diagnosticul de HTA in cazul dat?

intrebarea 3
Pornind de la premisa ca diagnosticul de HTA primara presupune si excluderea unor cauze de HTA secundara,

poate fi suspicionata in cazul dat o astfel de cauza? Ce investigatii complementare ar fi necesare ?

Intrebarea 4
Daca suspiciunea de HTA secundara, formulata la intrebarea 3 se confirma, care ar fi cea mai indicata metoda

de obiectivare a valorilor tensionale crescute?

intrebarea 5

Care sunt investigatiile necesare pentru evidentierea afectarii renale la pacientii hipertensivi?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care este cea mai frecventa cauza de HTA
secundara?

A. Hipertensiunea renovasculara

B. Hiperaldosteronismul secundar

C. Hipotiroidismul

D. Hipertiroidismul

E. Hiperaldosteronismul primar

2. Care dintre urmatoarele investigatii sunt de
rutina in cazul unui pacient hipertensiv?

A. Profilul lipidic seric

B. Creatinina serica

C. Ecografia Doppler

D. ECG 12 derivatii

E. Examenul fundului de ochi

3. Care dintre urmatoarele sunt caracteristice
hipertensiunii renoparenchimatoase?

A. RFGe > 60 ml/min/1,73 m2

B. Creatinina serica crescuta

C. Scaderea aldosteronului plasmatic

D. Proteinurie si/sau hematurie (dipstick)

E. Metanefrine serice crescute

*4., O pacienta in varsta de 60 de ani, cu obezitate
gradul Il si prediabet este diagnosticata cu
hipertensiune. Diagnosticul prezumtiv este de
sindrom Cushing. Care dintre urmatoarele
confirma diagnosticul?

A. Excretia urinara de cortizol pe 24 ore crescuta

B. Testul de supresie cu dexametazona negativ

C. Testul de supresie cu dexametazona pozitiv

D. Excretia urinara de cortizol pe 24 ore scazuta

E. Cresterea metanefrinelor in urina de 24 ore

5. Care dintre urmatoarele investigatii
evidentiaza afectarea de organ tinta mediata de
hipertensiune (AOTMH)?

A. Ecocardiografia

B. Hemoglobina si hematocritul

C. Acidul uric seric

D. RFGe

E. Examenul fundului de ochi

6. HTA secundara este sugerata de:

A. Valori foarte crescute ale TA la varstnici

B. Agravarea acuta a HTA la pacienti cu valori

tensionale anterior controlate

C. Pacienti tineri (< 40 ani) cu HTA

D. HTA rezistenta la tratament

E. Agravarea lenta, progresiva a functiei renale la
un pacient hipertensiv

7. Un pacient cu HTA renovasculara prezinta:
A. Hiperaldosteronism

B. Hiporeninemie

C. Hiperreninemie

D. Hiperkaliemie

E. Hipercalcemie

8. HTA din hiperparatiroidism se asociaza cu:
A. Hipopotasemie

B. Hipercalcemie

C. Hiperpotasemie

D. Hipofosfatemie

E. Hiperfosfatemie

9. Urmatoarele reprezinta cauze de HTA
secundara:

A. Apneea in somn obstructiva

B. Feocromocitomul

C. Sindromul Cushing

D. Hipoparatiroidismul

E. Boala Addison

10. La un pacient tanar cu risc cardiovascular
crescut, tinta terapeutica in tratamentul HTA
este reprezentata de:

A. TAS < 110 mmHg

B. TAS <130 mmHg

C. TAS =130 - 139 mmHg

D. TAD < 80 mmHg

E. TAD = 80 - 89 mmHg
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9. EXPLORAREA iN AFECTIUNILE VASCULARE

OBIECTIVE EDUCATIONALE

Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Solicite si interpreteze investigatiile utilizate pentru diagnosticul bolii arteriale periferice;
2. Solicite si interpreteze investigatiile utilizate pentru diagnosticul bolilor venoase.

EXPLORAREA iN BOALA ARTERIALA PERIFERICA

Indicatii:

Explorarea paraclinica a arterelor periferice

este necesara in urmatoarele situatii:

— subiect cu istoric familial de boala
cardiovasculara

- simptome sugestive pentru boala
coronariana: angina, dispnee (deoarece
boala coronariana se asociaza foarte
frecvent cu boala arteriala periferica
(BAP)

- orice manifestare clinica legata de
mers, ex., oboseald, durere, crampa
musculara localizata la nivelul feselor,
coapselor, gambelor sau piciorului -
simptome sugestive pentru ischemia
membrelor inferioare - care dispar in
repaus

— orice durere in repaus, in ortostatism
sau clinostatism, localizata la nivelul
feselor, coapselor, gambelor sau
piciorului -simptome sugestive pentru
ischemia membrelor inferioare

— orice leziune cu tendinta redusa de
vindecare de la nivelul piciorului

— orice durere la nivelul membrelor
superioare indusa de efortul fizic -
sugestiva pentru ischemia membrelor
superioare, asociatd cu ameteli sau
vertij — sugestiva pentru insuficienta
vertebro-bazilara (mecanism de furt
arterial din a. vertebrala de catre a.
subclaviculara stenozata, daca leziunea
se afla proximal de emergenta a.
vertebrale)

— orice simptom neurologic tranzitoriu
sau permanent in ultimele 6 luni -
sugestiv pentru ischemia cerebrala -
boala carotidiana

— durere  abdominala si  diaree
postprandiala, care poate fi reprodusa
prin alimentatie, asociata cu pierderea in

greutate — sugestiva pentru ischemia
mezenterica

— istoric personal de dislipidemie, HTA,
diabet zaharat, fumat, boala cronica de
rinichi (BCR) - factorii de risc atat pentru
boala coronariana cat si pentru BAP

— disfunctie erectila

Valoare CLINICA: explorérile paraclinice
obiectiveaza BAP si ofera posibilitatea:

— localizarii anatomice a leziunilor

— stabilirii gradului de severitate al bolii
— urmaririi progresiunii in timp si

— evaluarii raspunsului la tratament

A. Explorarile NON-INVAZIVE

Definitie: teste care pot oferi informatii
despre localizarea si severitatea leziunii
arteriale si care pot fi repetate in timp pentru
evaluarea progresiunii bolii si a eficientei
interventiilor terapeutice (de
revascularizare).

1. Indicele glezna-brat

Definitie: indicele glezna-brat (IGB sau
Ankle-Brachial Index, AB, En.l) reprezinta
raportul dintre presiunea sistolica masurata
prin tehnica Doppler la nivelul gleznei si cea
de la nivelul bratului.

Interpretare:

v IGB = 0,91-1,4 — este considerat
normal.

v IGB < 0,9 - semnifica stenoza
arteriala la nivelul membrelor inferioare
cu:

— ischemie ugoara: IGB = 0,7-0,89

— ischemie moderata: IGB = 0,41-
0,69

— ischemie severa/critica: 1GB <
0,4 cu risc de amputatie
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v IGB > 1,4 — semnificd rigidizare
arteriala (artere non-compresibile) prin
calcificarea peretelui vascular artere
care este frecventa la pacientii varstnici
cu DZ si cu BCR avansate, situatii
cand nu are valoare diagnostica pentru
BAP, fiind necesare metode alternative
de diagnostic (ex., indicele deget-brat
masurat la nivelul halucelui unde
calcificarea arteriala este redusa).

DE RETINUT!

IGB > 14 se coreleaza cu risc
cardiovascular crescut (infarct miocardic,
AVC si mortalitate).

o Valoare CLINICA:

— este testul screening initial indicat a fi
efectuat pentru a cuantifica severitatea
ischemiei la pacientii cu suspiciune clinica
de BAP si la cei cu risc crescut de BAP:
factori de risc pentru ATS, boala
aterosclerotica in alte teritorii, anevrism de
aorta abdominala, BCR etc.

— in prezenta unei suspiciuni clinice de BAP
(claudicatie intermitenta) si a unui /GB
normal se efectueazd un test de efort cu
determinarea IGB inainte si imediat (1-5
min.) dupa efort. Scaderea IGB cu 220%
fata de valoarea initiala sau IGB < 0,9 post-
efort sustine diagnosticul de PAD chiar si
atunci cand IGB in repaus este normal.
Efortul fizic evidentiaza leziuni arteriale care
limiteaza fluxul sanguin si care nu sunt
vizibile in repaus.

Tehnica de lucru:

— masuratorile se efectueaza cu pacientul in decubit
dorsal, dupa un timp de 5-10 minute pentru
acomodare

— seaplicd manseta tensiometrului la nivelul bratului
si respectiv, deasupra maleolei si se localizeaza
pulsul la nivelul arterei brahiale si respectiv, la
nivelului arterei tibiale anterioare si tibiale
posterioare (sau pedioase dorsale), evitdndu-se
zonele cu tulburari trofice

— se aplica gel in punctele de determinare a pulsului
si se pozitioneaza sonda ecografului sub un unghi
de 45° pentru perceptia acusticd a semnalului
Doppler

— se comprimd manseta tensiometrului pana la o
presiune suprasistolica care determina disparitia
semnalului Doppler acustic

— pentru determinarea presiunii  sistolice se
decomprima lent manseta tensiometrului pana la
reapariia semnalului acustic (primul semnal
Doppler corespunde pe manometrul cu presiunea
arteriala sistolicd)

— se determind presiunea sistolica bilateral
(dreapta-stanga) si se iau in considerare cele mai
mari valori obtinute

— IGB al fiecarui picior se calculeaza prin Tmpartirea
celei mai mari valori a presiunii sistolice de la
nivelul gleznei la cea mai mare valoare a acesteia
la nivelul bratului

— poate fi efectuat in combinatie cu testul de efort
(in prezenta unei suspiciuni clinice de ischemie
periferica), cand se face o masuratoare inainte de
testare si imediat dupa oprirea testului din cauza
aparitiei claudicatiei intermitente.

. Ecografia (ultrasonografia) Doppler

Principiu: prin inregistrarea graficad i

analiza semnalului Doppler obtinut ca

urmare a modificarii frecventei semnalului

emis de sonda Doppler de catre hematiile

aflate in migcare (efectul Doppler), se obtin

informatii despre:

— prezenta/absenta fluxului sanguin
arterial — semnalul Doppler

— sensul curgerii sdngelui prin vasul
arterial — fluxul de sénge care se
apropie de sonda se inregistreaza
grafic ca faza pozitiva, iar cel care se
indeparteaza se inregistreaza ca faza
negativa

— viteza de deplasare a sangelui —
tradusa prin amplitudinea semnalului

(amplitudinea variaza invers
proportional cu diametrul lumenului
arterial)

— caracterul curgerii sangelui, laminar
sau turbulent — tradus prin marimea
spectrului de frecvente reflectate de
hematiile aflate in miscare

e Valoare CLINICA:

— este considerata metoda imagistica
de prima linie pentru confirmarea
leziunilor arteriale in BAP

— reprezinta prima optiune exploratorie
deoarece  permite  cartografierea
preoperatorie a leziunilor vasculare,
a circulatiei colaterale si a calitatii
patului vascular distal (informatii
absolut necesare chirurgului)



— este esentiald si in evaluarea
pacientilor dupa interventiile de
revascularizare: angioplastie sau by-
pass

o Limitele METODEI:

— consumatoare de timp - lungimea mare
a segmentului de examinat

— dificultatea de evaluare a arterelor cu
pereti calcificati (nu permit trecerea
ultrasunetelor, rezultand artefacte)

— dificultatea de evaluare a arterelor la
pacientii cu leziuni trofice in zonele de
examinat

— dependenta de operator

Tehnica de lucru: analiza semnalului Doppler este

corelatd cu informatile furnizate de  ecografia

bidimensionald, in cadrul unor combinatii de tehnici
care se numesc:

— ultrasonografie duplex — combinatie intre
examinarea ecografica bidimensionala i
Doppler pulsat

—  ultrasonografie triplex — combinatie intre
ultrasonografia duplex si Doppler-ul color sau
power Doppler

In cadrul acestor combinatii:

—  ecografia bidimensionala — creste acuratetea
diagnosticului prin aportul de informatii privind
traiectul arterial, conturul si structura peretelui
vascular sia structurilor perivasculare

— tehnica Doppler pulsat (acelasi transducer
emite si receptioneaza ultrasunetele in mod
alternativ) — permite obtinerea curbei Doppler

. Angiografia prin tomografie com-
puterizata (Angio-CT)

Definitie: este 0 metoda imagistica care
permite vizualizarea detaliata a vaselor
sanguine  cu  ajutorul  tomografiei
computerizate cu scanare rapida dupa
administrarea intravenoasa de substanta de
contrast iodata. Principiul consta in achizitia
rapida de imagini volumetrice cu rezolutie
inalta, sincronizata cu opacifierea maxima a
vaselor de sange, urmatd de reconstructii
multiplanare  si  tridimensionale  pentru
evaluarea precisa a anatomiei vasculare.

Valoare CLINICA: este utils in diagnosticul
si stabilirea atitudinii terapeutice in BAP prin
cartografierea detaliatd a vascularizatiei,
(localizarea leziunilor si severitatea, starea in

4.
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amonte/aval de obstructie)

anterior  interventiei  chirurgicale

revascularizare

— avantajele includ: metoda rapida ce
permite reconstructia 3D a imaginilor i
evaluarea precisa a lumenului vascular, a
stenozelor, anevrismelor sau disectiilor
vasculare

— dezavantajele includ: lipsa furnizarii
datelor functionale si hemodinamice,
expunerea la radiatji si utilizarea agentilor
de contrast iodati, contraindicati relativ in
cazul pacientilor cu BCR si care trebuie
s fie utilizati cu precautji in caz de alergii
(la fel ca si in cazul angiografiei standard)

obligatorie
de

Angiografia prin  rezonanta

magnetica nucleara (Angio-RMN)

Valoare CLINICA:

— avantajele includ: lipsa expunerii la
radiatii, substanta de contrast utilizata,
gadolinium, are o nefrotoxicitate redusa -
de aceea reprezinta o alternativa
valoroasa la pacientii cu BCR usoara sau
moderatd, utila la pacientii cu calcificari
vasculare extinse,

— dezavantajele includ: cost mai ridicat,
contraindicata ~ la  pacienti  cu
implanturi/pacemaker, durata lunga a
investigatiei poate fi problematicad la
pacientii claustrofobi

Observatie !

Ambele metode angiografice sunt considerate
non-invazive (minim invazive) deoarece NU
presupun introducerea unui cateter la nivelul
sistemului arterial.

B. Explorarile INVAZIVE

Definitie: teste imagistice utilizate pentru a
determina leziunile arteriale care au indicatie
de revascularizare endovasculara sau
chirurgicala

. Angiografia standard

Definitie: investigatie radioimagistica ce
utilizeaza razele X pentru evidentierea
lumenului  arterial, ulterior injectarii de
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substanta de contrast iodata la nivelul unui
abord arterial (punctionarea arterei femurale,
a arterei brahiale sau radiale).

o Valoare CLINICA:
— afost mult timp folosita pentru evaluarea
localizarii, severitatii leziunilor si a gradului
de dezvoltare a circulatiei colaterale la
pacienti cu BAP, dar in prezent sunt
preferate tehnicile imagistice non-invazive
prezentate anterior
— actual NU se foloseste pentru
diagnosticul BAP datorita caracterului
invaziv si a riscului de complicatii, cu
exceptia afectarii vasculare sub nivelul
genunchiului
— este ,standardul de aur’ pentru
diagnosticul si  terapia leziunilor
vasculare infrapopliteale unde permite
atitudinea terapeutica (angioplastia,
stentarea,  tromboliza/trombectomie) in
aceeasi etapa

2. Ultrasonografia intravasculara

(Intravascular Ultrasonography, IVUS)

o Definitie: este metoda invaziva moderna ce
permite investigarea spatiului intravascular
prin introducerea pe cale arteriala a unei
sonde ecografice  miniaturizate.  Prin
retragerea controlata a sondei se realizeaza
explorarea seriatda concomitenta a
lumenului si a peretelui vascular.

o Valoare CLINICA:

— diagnosticul precoce al aterosclerozei
prin analiza structurala a peretelui
vascular, aspect ce nu poate fi realizat prin
angiografie, cu analiza spectrala a
compozitiei placilor de aterom (pe baza unor
coduri de culoare) - tehnica numita histologie
virtuala

— actual, IVUS este 0 metoda imagistica
adjuvantad in laboratoarele de cateterism
cardiac in  timpul interventilor  de
revascularizare coronariana si periferica,
oferind imagini in timp real a lumenului
(stenoze, ocluzii) si a arhitecturii peretelui
arterial, a morfologiei placilor de aterom
permitand totodata ghidarea angioplastiei
si a stentarii

DE RETINUT !

v' In explorarea BAP, primul test screening
este determinarea IGB - simplu, rapid,
informativ

v In continuare se efectueazd ecografia
Doppler arteriala pentru confirmarea
diagnosticului de BAP si cartografierea
leziunilor vasculare - localizarea,
severitatea, extensia in corelatie cu
simptomatologia clinica

v" Pentru planificare interventionala sau in
cazul  leziunilor neconcludente se
efectueaza angio-CT, angio-RMN

v In cazul ischemiei critice de membru
inferior in urgentd este indicata
angiografia standard ca investigatie
diagnostica si terapeutica.

EXPLORAREA il‘{ BOALA
VENOASA

* Indicatii:

Explorarea paraclinica a sistemului venos al
membrelor infericare este indicatd pentru
diagnostic,  planificarea  tratamentului i
monitorizarea evolutiei post-terapeutice in:

1. Boala venoasa cronica (BVC) - definita
ca ansamblul anomaliilor morfo-functionale ale
sistemului venos ce includ: boala varicoasa,
insuficienta venoasa Si sindromul
posttrombotic.

2. Boala venoasa acuta - reprezentata de
tromboza venoasa profunda (TVP).

A. Explorarile NON-INVAZIVE

Definitie: investigatii ce ofera informatii despre
prezenta, localizarea si severitatea modificarilor
venoase, stadiul bolii si eficienta interventiei
terapeutice.

1. Ultrasonografia/Ecografia Doppler
e Indicatii: este prima investigatie, de

electie in BVC si TVP  deoarece

evidentiaza:

— prezenta/absenta  fluxului  sanguin
venos

— diametrul si morfologia venelor



— compresibilitatea  completa la
presiunea exercitata de transducer
asupra venelor normale - criteriul
principal pentru excluderea TVP

— aparitia refluxului venos patologic
obiectivat cu o durata > 0,5 secunde
dupa manevre standardizate

e Valoare CLINICA:

a) inBVC

— Identifica refluxul in sistemul venos
superficial

— ldentifica prezenta venelor safene
dilatate (>4-5 mm) asociate refluxului
semnificativ

— permite cartografierea preoperatorie
pentru ablatii endovenoase, stripping,
ligaturi etc.

b) inTVP

- Este ,standardul de aur” pentru
diagnosticul TVP la nivelul venelor
femuro-popliteale si iliace proximale

e Limitele METODEI:
— dependenta de operator
— consumatoare de timp, special in cazul
cartografierii preoperatorii
— vene pelvine/iliace pot fi dificil de
evaluat

Observatie !

Pacientul este examinat in: decubit dorsal si ventral, cu
membrele relaxate, in pozitie sezanda cu picioarele
atarnate si in pozitie ortostatica.

2. Venografia prin tomografie
computerizata si RMN (Angio-CT si
Angio-RMN venos)

o Valoare CLINICA: sunt folosite mai ales
pentru segmentele venoase pelvine si a
cavei, dificil de explorat prin ecografie

e Indicatii:
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— suspiciune de tromboza a venelor iliace
sau a venei cave inferioare, neclara
ecografic

— evaluarea extensiei trombozei in
context oncologic

— planificarea stentarilor venoase Ila
nivel ilio-cav

e Dezavantaje:

- venografia CT implica radiati si
administrarea de substanta de contrast
iodata

- venografia RMN evitd radiatiile, fiind utila
la pacienti tineri sau in situatii cu expuneri
repetate, dar are costuri mai mari i
disponibilitate mai redusa

B. Testarea D-dimerilor

o Definitie: D-dimerii sunt produsi de

degradare ai fibrinei, a caror determinare este o

componenta esentiala a algoritmilor diagnostici

(ex. scorul Wells) in tromboza venoasa

profunda, unde acestia sunt folositi ca test de

excludere a TVP.

e Valori normale: < 500 pg/L

o Valoare clinica: test screening pentru
tromboza venoasa profunda a membrelor
inferioare unde are valoare predictiva
negativa — respectiv, obtinerea unui rezultat
normal la pacientii cu suspiciune clinica
exclude diagnosticul de TVP (intr-un procent
de > 95% din cazuri).

e Indicatii: pacienti cu probabilitate clinica
mica sau moderata de TVP pentru
excluderea diagnosticului

e Contraindicatii: pacienti cu probabilitate
clinica mare de TVP, situatie in care se
efectueaza direct ecografia Doppler
venoasa

e Limitari:

- pot fi fals pozitivi in: sarcina, postoperator,
dupa traumatisme recente, in cancere,
infectii, inflamatii severe
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STUDIU DE CAZ |

Un barbat de 65 de ani, fumator de 40 de ani si implant de pacemaker pentru bloc AV total an urma cu 2
ani, se prezinta la medic acuzand dureri sub forma de crampa la nivelul ambelor gambe, declansate in
timpul mersului (dupa aprox. 200-300 de metri, cu o perioada de revenire de 2-3 minute) si la activitati
fizice usoare. La examenul fizic se constata: pulsuri femurale prezente bilateral, pulsuri poplitee discret
diminuate, iar pulsurile la artera pedioasa dificil de palpat.

*1. Care dintre urmatoarele teste este
recomandat initial?

A. Angiografia standard

B.IGB

C.IVUS

D. Angio-RMN

E. Angio-CT

*2. Care dintre urmatoarele investigatii
reprezinta prima optiune pentru
cartografierea leziunilor in BAP ?

A. Angio-CT

B. Angiografia standard

C. Angio-RMN

D. Ecografia Doppler arteriala

E.IGB

*3. Daca IGB masoara 0,49 la membrul
inferior drept si 0.69 la cel stang, care dintre
urmatoarele afirmatii sunt corecte?

A. Ischemie severa la membrul inferior drept si
usoara la cel stdng

B. Ischemie moderata la ambele membre

C. Ischemie severa la membrul inferior drept si
moderata la cel stang

D. Ischemie severa doar la membrul inferior
drept

E. Pacientul are rezultate normale

*4, In vederea unei interventii de
revascularizare care dintre urmatoarele
investigatii imagistice non-invazive este
indicata?

A. Ecografia Doppler

B. Angio-RMN

C. Angiografie standard

D. Angio-CT

E. Toate pot fi efectuate

*5. IGB se coreleaza cu risc cardiovascular
crescut in cazul valorii de:

A>14

B.>1.2

C.>11

D.<1

E.>1
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STUDIU DE CAZ i

O femeie de 72 de ani, diabetica de 30 de ani, se prezinta la urgenta cu durere severa, neinfluentatd de
pozitie sau de repaus, la nivelul piciorului stdng. Durerea este prezenta si noaptea, in repaus. La examen
clinic al membrului inferior stang, piciorul este palid si rece, iar la nivelul halucelui se deceleaza o plaga
atona cu aspect albastru-negricios.

Intrebarea 1

Care este prima investigatie screening efectuata in urgenta ?

intrebarea 2

Daca la examinarea pulsurilor nu se deceleaza puls distal la membrul afectat, ce valoare ar avea 1GB?

intrebarea 3

Care este urmatoare investigatie imagistica si ce va arata?

intrebarea 4

Care este cel mai probabil diagnostic?

intrebarea 5

Ce investigatie paraclinica sunt necesare in continuare?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care dintre urmatoarele este metoda de
electie pentru evaluarea postoperatorie a
pacientilor cu revascularizare  dupa
angioplastie sau bypass?

A. Ultrasonografia/ecografia Doppler

B. Ultrasonografia intravasculara (IVUS)

C. Angiografia standard

D. Angio-CT

E. Angio-RMN

*2. Ischemia critica a membrelor inferioare
este definita prin valori ale IGB:
A.IGB=0,6-0,8

B.IGB=0,4-0,6

C.IGB>14

D.IGB<0,4

E.IGB=0,8-0,9

*3. Care este prima investigatie imagistica
recomandata in suspiciunea clinica de
tromboza venoasa profunda a membrului
inferior?

A. Angio-CT venos

B. Ecografie Doppler venoasa

C. Venografia clasica

D. Angio-RMN venos

E. IVUS

4. Care dintre urmatoarele sunt adevarate in
cazul unui IGB > 1,4?

A. Indica lipsa compresibilitati datorita
calcificarii arteriale

B. Se intéIneste la pacientii tineri fara factori de
risc cardiovascular

C. Se intélneste la pacientii cu DZ avansat

D. Permite diagnosticul de BAP cu ischemie
severa

E. Permite diagnosticul de BAP cu ischemie
critica

*5. La un pacient cu suspiciune de boala
arteriala periferica, care este investigatia
screening initiala?

A. Indicele glezna-brat

B. Angiografia invaziva

C.IVUS

D. Angio-RMN

E. Angio-CT

*6. Care este rolul determinarii D-dimerilor in
TVP?

A. Confirma TVP la pacientii asimptomatici daca
valorile sunt crescute

B. Confirma prezenta TVP daca valorile sunt
scazute

C. Are valori proportionale cu gradul stenozelor
venoase

D. Valoare predictiva negativa pt TVP daca
valorile sunt normale

E. Confirma TVP la pacientii simptomatici daca
valorile sunt crescute

7. Care dintre urmatoarele afirmatii sunt
adevarate despre angio-CT si RMN venos?
A. Reprezinta ,standardul de aur” pentru
diagnosticul TVP la nivelul venelor femuro-
popliteale

B. Reprezinta ,standardul de aur” pentru
diagnosticul TVP la nivelul venelor iliace proximale
C. Sunt indicate pentru evaluarea extensiei
trombozei in context oncologic

D. Compresibilitatea completa la presiunea
exercitata de transducer asupra venelor normale
este criteriul de excludere a TVP

E. Sunt indicate in caz de suspiciune de tromboza
a venelor iliace sau a venei cave inferioare

8. In care dintre urmatoarele situatii este
indicata angiografia invaziva in BAP?

A. Pentru diagnosticul BAP cand IGB este > 1,4
B. Pentru diagnosticul BAP cand 1GB < 0,9

C. Ca test screening

D. Planificarea interventiei de revascularizare

E. Diagnosticul leziunilor infrapopliteale

9. Selectati afirmatiile adevarate de mai jos:
A. D-dimerii nu confirma TVP, ci doar o pot
exclude

B. AngioCT si angio-RMN venos sunt standardul
de aur pentru diagnosticul TVP la nivelul venelor
femuro-popliteale

C. Ecografia Doppler venoasa este indicata de
electie pentru planificarea stentarilor venoase la
nivel ilio-cav

D. Timpul de achizitie al RMN este mai scurt decét
celal CT

E. IVUS permite explorarea concomitentd a
lumenului si a peretelui vascular
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10. TESTAREA CARDIO-PULMONARA LA EFORT

OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Cunoascé indicatiile testarii cardio-pulmonare la efort;

2. Interpreteze modificarile parametrilor ergospirometrici ce exploreaza rezerva functionalé cardio-pulmonara;
3. Interpreteze parametrii metabolici ce exploreaza schimburile gazoase;
4. Recunoasca modificérile fiziologice si patologice induse de efort pe ECG.

Capacitatea de adaptare a organismului la efort
este expresia cuplarii eficiente a schimburilor de O
si CO; de la nivel celular cu cele de la nivel
pulmonar, ca urmare a functionarii interdependente
a patru mari sisteme: cardiovascular, pulmonar,
muscular gi sanguin.  Testarea cardio-
pulmonara la efort sau ergospirometria
(Cardiopulmonary Exercise Testing, CPET) este

cea mai utilizatd metoda de explorare a rezervei
functionale cardio-pulmonare la efort si este
consideratéd  ,Standardul de aur” pentru
determinarea capacitéfii aerobe maxime si a
pragului anaerob.

Principalele indicatii diagnostice si prognostice
ale testarii cardio-pulmonare la efort sunt redate in
Tab.1.

Tabelul 1. Indicatiile testarii cardio-pulmonare la efort conform Ghidului de recomandari clinice pentru
testarea cardiopulmonara la efort (Guazzi et al., 2016, 2018).

Diagnosticul etiologic al dispneei de efort:
— identificarea factorilor de natura cardiaca, pulmonara sau de alta natura responsabili pentru aparitia
dispneei de efort

Evaluarea pacientilor cu boli cardiace:
— evaluarea functionala si stabilirea prognosticului bolii la pacientii cu:
* insuficienta cardiaca (cu fractie de ejectie redusa sau pastrata)
= cardiomiopatie hipertrofica (suspiciunea de boala sau maladie confirmata)
= suspiciunea de ischemie miocardica
= valvulopatii/disfunctii valvulare
— selectarea pacientilor cu indicatie de transplant cardiac

Evaluarea pacientilor cu boli pulmonare:

— obstructive: BPOC, astm de efort

— restrictive: afectiunile pulmonare interstitiale

— vasculare: HT pulmonara primara sau secundara

Evaluarea tolerantei la efort a pacientilor cu boli cardio-pulmonare:
— stabilirea gradului de efort care poate fi efectuat de pacienti in vederea conceperii programelor de
reabilitare

Evaluarea riscului perioperator si a prognosticului pe termen lung la pacientii supusi unei interventii
chirurgicale majore: rezectie/transplant hepatic si pulmonar, chirurgia colorectala, bariatrica si cea a
anevrismului de aorta abdominala

Evaluarea capacitatii aerobe la indivizii aparent sanatosi

Evaluarea pacientilor cu miopatie mitocondriala

A. TEHNICA TESTARII CARDIO-PULMONARE LA EFORT

1. Pregatirea pacientului:

— testul de efort se poate efectua in orice
moment al zilei, dar pacientul NU are voie sa
fumeze, sa se alimenteze si sa consume
alcool/cafea cu cel putin 3 ore inainte de
efort

Principiu: testarea cardio-pulmonara la efort
presupune efectuarea unui efort incremental
progresiv pe bicicleta ergometricd sau pe
covorul rulant.

Etape:
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2.

3.

— naintea testului de efort:

o se determina TA in clinostatism si pe
bicicleta

o se efectueaza spirometria  pentru
determinarea VEMS si estimarea
ventilatiei maxime voluntare (Vmax = 40 x
VEMS)

o se efectueaza ECG de repaus
(obligatoriu in 12 derivatii)

incélzirea — pacientul pedaleaza fara incarcare

(0 W) timp de 3 min.

Efectuarea efortului:

— pacientul pedaleaza la o rata de incarcare
(work rate, WR) prestabilita (5-25 W/min, 60
de rotatiiimin), timp de 6-12 min, sub
monitorizare ECG continua si masurarea
automata a TA la interval de 1 minut

— testul de efort se considera finalizat atunci
cand se atinge limita clinica de tolerantd sau
subiectul este in imposibilitatea mentinerii
unei rate de pedalare la valori > 60
rotatii/minut

— Frecventa maxima (FM) tinta ("target
maximal heart rate”) are rol orientativ si poate
fi calculata cu formula:

FM tinta = 220 - varsta

— testul de efort se opreste chiar daca nu s-a
atins FM tintad in urmatoarele conditii care
reprezintd  indicatii ABSOLUTE de
terminare a testului de efort:

o aparitia ischemiei miocardice: dureri
anginoase moderat/severe insotite de
modificari ECG — supradenivelarea ST
> 1 mm si/sau tahiaritimii ventriculare

o Sscaderea TAS > 10 mmHg in prezenta

semnelor clinice si ECG de ischemie

o raspuns hipertensiv: cresterea TAS >
240 mmHg sau a TAD > 120 mmHg

o semne/simptome  de  hipoperfuzie
tisulara: paloare/cianoza, astenie

o semne/simptome  nervoase:  vertij,
confuzie mentald, ataxie, sincopa

o atingerea nivelului de dificultate 17/18
pe scala Borg (Tab.2).

o dificultati tehnice de monitorizare ECG
sauaTA

o dorinta pacientului

4. Recuperarea dupa finalizarea testului:

— pacientul continua sa pedaleze timp de 3 minute,
fara incarcare (0 W) pentru evitarea scaderii
bruste a TA

— pacientul ramane sub supraveghere in
clinostatism, timp de 10 minute, sub
monitorizare ECG continua si monitorizare a TA
la 2 min

— pacientul NU paraseste laboratorul pana cand
ECG nu revine la aspectul anterior testarii si
ramane sub supraveghere inc& 1- 2 ore. In caz
de infarct miocardic in  antecedente
supravegherea dureaza minimum 24 ore.

5. Complicatiile probei de efort:
— hipotensiune arteriala
— tulburari de ritm si/sau de conducere
— stop cardiac
— infarct miocardic acut
— accident vascular cerebral
— traumatisme fizice (ex. caderea)

DE RETINUT!
Testul de efort se efectueaza avand la indeména
mijloacele de reanimare cardiovasculara!

Tabelul 2. Scala Borg de perceptie subiectiva a gradului de dificultate a efortului.

Scala BORG

Grade de dificultate

Foarte, foarte ugor

7
8

Foarte usor

9
10
11
12

Oarecum greu

13
14
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15

Greu 16
17

Foarte greu 18
Foarte, foarte greu 19
,foare g 20

B. PARAMETRII NEINVAZIVI Al TESTARII CARDIO-PULMONARE DE EFORT

o Clasificare:
. Parametrii rezervei functionale CARDIACE:
= Tensiunea arteriala (TA)
» FC sirezerva de FC (RC)
= ECG
= Dublul produs (valoare istorica)
Il. Parametrii rezervei functionale PULMONARE:
o Ventilatia maxima efectiva in efort (V)
o Rezerva ventilatorie (RV)
lIl. Parametrii rezervei METABOLICE
(ai eficientei schimburilor gazoase respiratorii):
= Consumul maxim de oxigen (VO max)
= Pragul anaerob (Pa)
= Raportul de schimb respirator (RER,
Respiratory Exchange Ratio)

Parametrii neinvazivi CARDIACI:

1. Tensiunea arteriala (TA)
o Variatii FIZIOLOGICE:

@ In timpul efortului:

— TAS creste progresiv cu 8-10 mmHgl/treapta
de efort pana la valori cuprinse intre 165 i
220 mmHg

— TAD ramane nemodificata, scade sau cregste
cu maximum 10 mmHg fata de valorile de
repaus

@ In perioada de recuperare post-efort:

— TAS si TAD scad progresiv

e Variatii PATOLOGICE:

— Cresterea TAS >220 mmHg sia TAD > 100
mmHg denota un raspuns hipertensiv i
semnifica:

o la subiectii hipertensivi (in repaus) = risc
crescut pentru producerea unui IMA sau
aparitia unei aritmii maligne

o la subiecti normotensivi (in repaus) =
risc crescut pentru dezvoltarea HTA

— Scaderea A TAS indica insuficienta
inotropa:
= Lipsa cregterii TAS sau scaderea TAS > 10

mmHg pe parcursul probei de efort (dupa o

crestere  anterioara) sau  cregterea
paradoxaléa a TAS la 3 min. dupa incetarea
efortului, la un bolnav coronarian semnifica:
o insuficienta ventriculara stanga latenta
o ischemie extinsa (plurivasculara)

= Lipsa cregterii TAS sau imposibilitatea
mentinerii unei TAS > 110 mmHg, la un
bolnav coronarian cu IM in antecedente
indica:
o insuficienta ventriculara stanga latenta
o prognostic rezervat postinfarct.

2. Frecventa cardiaca (FC) si rezerva
cardiaca (RC) de frecventa

a) Frecventa cardiaca — creste progresiv in efort
cu 10-20 batai/minut per treapta de efort.

b) Rezerva cardiaca de frecventa — este diferenta
dintre FM tintd si FC maxima@ in momentul
atingerii VO2amax (momentul opririi testului) si
reprezinta factorul principal de LIMITARE
CARDIACA a efortului fizic.

o Valoare NORMALA: RC < 15 b/min
o Variatii PATOLOGICE:

— Epuizarea rapida a RC (atingerea FM
tinta la eforturi mai mici decat cele
prezise) indica insuficientd INOTROPA
a inimii - cresterea DC se face pe seama
cresterii FC in:

o deconditionarea fizica
o insuficienta ventriculara stg. latenta

— Cresterea RC > 15 bimin (oprirea
efortului inainte de fi atinsd FM tinta) —
semnifica:

o insuficientd CRONOTROPA a inimii
- cresterea DC este limitatd de
cresterea inadecvata a FC din:

- disfuncfia nodului sinusal
— tratamentul cu beta-blocante

o boli pulmonare ce limiteaza efortul

fizic
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T

Figura 1. A ECG de efort normala. B Subdenivelare ST in timpul probei de efort.
(ischemie subendocardica)

3. Electrocardiograma (ECG)
e Variatii FIZIOLOGICE:

— cresterea amplitudinii undei P

— scurtarea intervalelor PR, QT

— scaderea duratei complexului QRS

— deviatie spre dreapta a axului QRS

— subdenivelarea segmentului ST < 1 mm
rapid ascendenta (durata 0,08 sec la FC <
120 b/min sau 0,06 sec la FC > 120 b/min)

Variatii PATOLOGICE: la pacientii cu boala

coronariana (sau alte cardiopatii) efortul poate

determina modificari ale segmentului ST, undei

T si U, aparitia tulburérilor de ritm si/sau de

conducere.

a) Modificarile segmentului ST

Sunt  modificarile ECG specifice
ischemia miocardica si constau in:

pentru

e Subdenivelarea segmentului ST:

— subdenivelarea ST oblic descendenta sau
orizontala > 1 mm (0,1 mV) sau lent
ascendenta > 2 mm (0,2 mV), cu durata
0,06-0,08 sec dupa punctul J si persistenta
minim 3 cicluri cardiace succesive are
semnificatia ischemiei subendocardice de
efort (Fig.1B)

— Ssubdenivelarea ST care apare precoce (la
eforturi mici) si/sau care persista mai mult
de 5-10 minute dupa terminarea efortului
sugereaza 0 ischemie subendocardica
severa de efort

— daca exista deja o subdenivelare ST de
repaus, pentru un test pozitiv este necesara
aparitia unei subdenivelari aditionale cu
caracteristicile mentionate.

e Supradenivelarea segmentului ST:

e apare mai rar decat subdenivelarea ST si
este considerata patologica atunci cand: are
0 amplitudine > 1 mm (0,1 mV), o durata
0,06-0,08 sec dupa punctul J si persista

minim 3 cicluri cardiace succesive
o se intalneste la coronarienii cunoscuti:

o Cu ischemie transmurala severa de
efort in orice derivatie (exceptie aVR,
V1) prin spasm coronarian cu sau fara
leziuni ATS

o cu IM in antecedente, in derivatiile
corespunzatoare topografiei IM, alaturi
de unda Q patologica prin diskinezie
ventriculara preexistenta sau indusa
de efort.

b) Modificarile undei T

constau in aparia de unde T aplatizate,
izoelectrice, negative sau inalte, pozitive,
Simetrice

prezinta valoare diagnostica DOAR in
asociere cu modificarile segmentului ST sau
ale undei U.

c) Modificarile undei U

constau in negativarea undei U in efort (atunci
cand este vizibila pe ECG de repaus)

are o specificitate mare pentru ischemia
miocardica chiar i in absenta altor modificari
ECG (dupéa unii autori, semnificatie prognostica
negativa - arata leziuni stenozante severe)

d) Tulburari de ritm si de conducere

Tulburarile de ritm si conducere ce apar in timpul

testului de efort sunt utilizate drept criterii de

diagnostic a bolii coronariene si constau in:

Tulburari de ritm supraventriculare (ex., ESA,

tahicardie paroxistica supraventricular, fibrilatie

atriala):

— NU sunt specifice bolnavilor coronarieni,
putand aparea si la persoane normale

— au semnificatie neta pentru ischemie DOAR
in_asociere cu modificarile segmentului
ST




— prin cresterea FC pot determina oprirea
efortului (ex, FiA cu ritm ventricular rapid)
Tulburari de ritm ventriculare (ex., ESV,

tahicardie ventriculara):

— prezintd semnificatie prognosticd negativa
prin cresterea riscului de moarte subita

— semnificatia este cu atat mai severa cu cat
ele apar la nivele mici de efort si la FC reduse

Observatie !
Dublul PRODUS (DP)

Definitie: produsul dintre FC maxima si TAS maxima
atinse in cursul efortului fizic

Valoare NORMALA: DP = ~ 35.000 (mmHg x c/min)
Valoare CLINICA:

— a fost cel mai utilizat indicator al capacitatii de
adaptare a inimii la efort (in cadrul testarii cardiace la
efort cu ajutorul primei generatii de echipamente, care
au precedat echipamentele testarii cardio-pulmonare
la efort), fiind actual rar utilizat

— evalueaza indirect performanta cardiaca, find o
masura a necesarului miocardic de Oz care se
coreleaza bine cu consumul maxim de oxigen (VOzmax)

— aproximeaza pragul anginos (ischemic) = valoarea
DP la care apar semnele ECG de leziune miocardica,
cu sau fara durere anginoasa:

O inangina pectorala pragul anginos corespunde cu
un DP =20.000 - 22.000

O pacientii coronarieni cu un prag anginos < 14.000
— 15.000 prezintd indicatie de revascularizare
miocardicé

Il. Parametrii neinvazivi PULMONARI:

1. Ventilatia
Rezerva ventilatorie (RV)

Definitie: ventilatia pulmonara suplimentara
disponibila teoretic la intreruperea efortului fizic.
Este factorul principal de LIMITARE
VENTILATORIE a efortului fizic.

Se calculeaza dupa formula:

RV = (Vmax - VEmax) / Vmax x 100
RV = 1- (VEmax/Vmax)

Unde:

— Vmax = ventilatia maxima voluntara estimata
prin spirometrie (Vmax =40 x VEMS)

— Vemax = ventilatia maxima efectiva (L/min)
sau ventilatia maxima atinsa in cursul testului
de efort (normal la VO2may)

Valori NORMALE:

— RV =20-40% sau>0,3
Variatii PATOLOGICE:
— RV este scazuta (< 15% sau < 0,3) cazul in
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care limitarea adaptarii la efort se datoreaza
bolilor pulmonare

— RV este normala (25-30% sau > 0,3) in
cazul in care limitarea adaptarii la efort se
datoreaza bolilor cardiace sau altor maladii,
ca vasculopatii sau anemie (Fig. 2).

lll. Parametrii neinvazivi METABOLICI:

1.Consumul maxim de O2 (VO2 max, VO2peak)
o Definitie: cea mai mare valoare a VO, atins& in

timpul probei de efort (depinde de intensitatea si

durata efortului fizic).

Valoare NORMALA:

o VOomax actual > 85% din VOomax prezis
(in functie de varsta, sex, inaltimea si
greutatea subiectilor/pacientilor)

Variatii PATOLOGICE:

e VOamax actual < 85% din VOamax prezis
semnifica limitarea tolerantei la efort si
apare 1in: deconditionarea fizica, boli
cardiace, boli pulmonare efc.

Valoare CLINICA:

— defineste capacitatea maxima aeroba
sau capacitatea maxima a organismului de
adaptare la efort

— valoarea VOzpea reflecta fidel valoarea DC
maxim, atét la subiectjii sanatosi, cat si la
pacientii cu diferite grade de insuficienta
cardiaca.

. Pragul anaerob (Pa)

Definitie: pragul anaerob (Anaerobic threshold,
AT) reprezintd cea mai mare valoare a
consumului de oxigen (VO5) ce poate fi atinsa in
cursul efortului fara a dezvolta acidoza lactica
(nivelul VO2 din cursul efortului fizic deasupra
caruia productia de energie pe cale aeroba este
suplimentatad cu productia de energie pe cale
anaeroba).
Valori NORMALE:
—  Pa> 40% din VOomax prezis

o minim 40% din VOzpeak prez. la sedentari

o maxim: 80% din VVOzpeak prez. la antrenati
Variatii PATOLOGICE:
—  Pa<40% din VO2peak prez. apare in:

o boli cardiace

o vasculopatii periferice

o anemie
Valoare CLINICA: VO;max impreund cu Pa
definesc capacitatea de efort la pacientii cu
insuficienta cardiaca (Tab. 3).
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Tabelul 3. Clasificarea capacitatji de efort la pacientji cu insuficienta cardiaca (conform Ghidului ACC/AHA de

testare la efort).

o oA VOZ max PA
CLASA Gradul disfunctiei de efort (ml Oylkg/min) (ml Oylkg/min)
A Absenta — Usoara > 20 > 14
B Usoara - Moderata 16-20 11-14
C Moderata - Severa 10-16 8-11
D Severa <10 <8
8. Raportul de schimb respirator DE RETINUT!

(RER, Respiratory Exchange Ratio)
o Definitie: raportul dintre eliminarea de CO:
(VCO) si consumul de Oz (VO,)

o Valoare NORMALA:

— RER > 1,1 este indicatorul efectuarii unui
test de efort maximal

 Valoare CLINICA:

- RER este influentat de coeficientul respirator
(CR) al substratelor energetice utilizate in
timpul testului de efort (1 pentru glucoza si
0,7 pentru acizi grasi):

o RER <1 semnifica utilizarea glucozei si
a acizilor grasi ca substrate energetice

o RER > 1 semnifica utilizarea exclusiva a
glucozei ca substrat energetic (la care se
adauga cresterea productiei de COz)

Nivelul VO2 in momentul trecerii de la un RER
subunitar (<1) la unul supraunitar (>1) corespunde
atingerii Pa

Interpretarea globala a testarii la efort:

Din analiza parametrilor masurati direct sau
derivati indirect in cursul testarii se formuleaza
concluzii asupra capacitatii de adaptare la efort
a aparatului cardio-vascular $i pulmonar,
respectiv. se determina deficitul functional
cardiovascular si/sau pulmonar.
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STUDIU DE CAZ |
Un pacient in varsta de 52 de ani, muncitor pe santier si mare fumator, diagnosticat recent cu sclerodermie si
anemie, se prezinta la medic cu dispnee de efort si tuse seaca (neproductiva), oboseala si pierdere in greutate.
La radiografia pulmonara se observa un desen interstitial accentuat. In urma rezultatelor testelor de explorare

functionala respiratorie se ia decizia efectuarii unei testari cardio-pulmonare la efort.

Se cunosc:
Rezultate EXPLORARE
RESPIRATORIE:
Spirometrie fortata
CVF)=55%
VEMS = 75%
IPB =79%
FEF25.75%, = 74%
Pletismografia corporala
CVL = 56%
VR =76%
CPT =70%
VRICPT% = 32%
Factorul de transfer pentru CO (DLco) =
55%

FUNCTIONALA

*1. Ce tip de disfunctie ventilatorie prezinta

pacientul?

A. Disfunctie ventilatorie obstructiva cu hiperinflatie
usoara

B. Disfunctie ventilatorie obstructiva cu aer captiv
moderata

C. Disfunctie ventilatorie restrictiva
parenchimatoasa usoara
D. Disfunctie ventilatorie restrictiva

extraparenchimatoasa moderata
E. Disfunctie ventilatorie mixta usoara

*2. Care dintre urmatoarele este adevarata depre

capacitatea de difuziune a plamanilor in cazul

dat:

A. Este usor scazuta, cel mai probabil datorita unui
emfizem

B. Este moderat scazuta, cel mai probabil datorita
ingrosarii membranei alveolo-capilare

C. Este moderat scazuta, deoarece pacientul este
anemic

D. Este usor scazuta, deoarece VEMS este scazut

E. Este usor scazuta, deoarece pacientul este
fumator

*3. Despre pragul anaerob determinat la testarea

cardio-pulmonara se poate afirma ca:

A. Reprezinta cea mai mica valoare a VO, care
poate fi atinsa in cursul efortului fizic

B. Reprezinta nivelul VO> din cursul efortului fizic
sub care productia de energie pe cale anaeroba

Rezultate TESTARE CARDIO-PULMONARA LA
EFORT:
Frecventa maxima tintd =168 b/min
Frecventa cardiaca maxima = 146 b/min
Rezerva ventilatorie (RV) = 0,15
Consumul maxim de oxigen (VOamax) =
63% din VOomax prezis
Prag anaerob (PA) = 34% din VOzmax prezis

este suplimentata cu productia de energie pe
cale aeroba

C. Corespunde cu nivelul VO2 in momentul trecerii
de la un raport de schimb respirator (RER)
supraunitar (>1) la un RER subunitar (<1)

D. Este normal in cazul dat

E. Este scazut in cazul dat

4*.Cum se interpreteaza valoarea de 0,15 a
rezervei ventilatorii?

A. Normala, excluzand o cauza cardiaca

B. Scazuta, sugerand limitare ventilatorie

C. Semn de ischemie miocardica

D. Nesemnificativa clinic

E. Indica deconditionare fizica severa

*5. Cel mai probabil diagnostic in cazul dat este:

A. Emfizem pulmonar, pacientul fiind mare fumator

B. Fibroza pulmonara interstitiala, pacientul avand
0 boala autoimuna responsabila de productia
excesiva de colagen

C. Bronsitd cronicd obstructiva, pacientul fiind
fumator

D. Astm, pentru a carui confirmare este necesar un
test de bronhodilatatie

E. Cancer bronho-pulmonar, pentru al carui
diagnostic este necesara o bronhoscopie cu
biopsie pulmonara



98 TESTAREA CARDIO-PULMONARA LA EFORT
STUDIU DE CAZ I

Un barbat in varsta de 37 de ani, fara antecedente cunoscute de boala cardiovasculara, se prezinta la medic
acuzand dureri precordiale aparute la efort fizic intens, cu remiterea simptomelor in repaus. Electrocardiograma
de repaus este in limite normale.

Se decide efectuarea unui test de efort. In minutul 6 al testului (FC = 143 batai/minut, TA = 160/90 mmHg), pe
traseul ECG apar modificari sugestive, ilustrate mai jos.

vi

ECG de repaus

ECG in minutul 6 de efort

Intrebarea 1
Ce modificari electrocardiografice se observa pe ECG in timpul testului de efort?

intrebarea 2

Cum pot fi interpretate aceste modificari ECG in contextul clinic prezentat?

intrebarea 3

Testul de efort trebuie continuat sau oprit? Motivati raspunsul.

intrebarea 4

Care este semnificatia prognostica a aparitiei supradenivelarii de segment ST la testul de efort?

Intrebarea 5
Ce investigatii suplimentare sunt indicate dupa acest test de efort?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care dintre urmatoarele modificari ale
segmentului ST este fiziologica in timpul
testului de efort?

A. Subdenivelarea ST descendenta

B. Subdenivelarea ST orizontala

C. Subdenivelarea ST lent ascendenta

D. Subdenivelarea ST rapid ascendenta

E. Supradenivelarea ST

*2. Care dintre urmatoarele are o specificitate
mare pentru ischemia miocardica determinata
de un test de efort, chiar si in absenta altor
modificari ECG?

A. Cresterea amplitudinii undei P

B. Deviatia progresiva spre dreapta a axului QRS
C. Negativarea unei U

D. Aparitia de unde T aplatizate

E. Aparitia tulburarilor de ritm supraventriculare

*3. Care dintre urmatorii parametri defineste
capacitatea maxima aeroba?

A. Rezerva cardiaca

B. Rezerva pulmonara

C. Ventilatia maxima efectiva

D. Consumul maxim de oxigen

E. Dublul produs

*4, Ce semnificatie are o crestere a TAS > 220
mmHg in timpul testului de efort efectuat de un
subiect normotensiv considerat sanatos?

A. Risc crescut pentru producerea unui IMA

B. Risc crescut pentru aparitia unei aritmii maligne
C. Risc crescut pentru dezvoltarea HTA

D. Insuficienta ventriculara stanga latenta

E. Ischemie miocardica

*5. Care din urmatorii parametri este un

indicator al efectuarii unui test de -efort

maximal?

A. O rezerva cardiaca < 15 b/min

B. O frecventa maxima tinta egala cu 220 + vérsta

C. Un VO2 maxim actual < 85% din VO, maxim
prezis

D. O valoare a pragului anaerob < 40% din VO
maxim prezis

E. Un raport de schimb respirator (RER) > 1,1

6. Care din urmatoarele sunt variatii patologice

ale TA in timpul testului de efort?

A. Scaderea TAD cu 10 mmHg fata de valorile de
repaus

B. Cresterea TAD cu 10 mmHg fata de valorile de
repaus

C. Absenta cresterii TAS

D. Absenta cresterii TAD

E. Cresterea TAD > 100 mmHg

7. Care din urmatoarele sunt adevarate despre

rezerva ventilatorie (RV)?

A. Se calculeaza ca produsul VEMS x 40

B. Scade in cazul limitarii adaptarii la efort datorata
bolilor pulmonare

C. Este 0o masura directa a consumului maxim de
02 al organismului

D. Valoarea normala este de sub 15 b/min

E. Este normala in cazul limitarii adaptarii la efort
datorata bolilor cardiace

8. Ce poate semnifica cresterea rezervei de
frecventa cardiaca (RC) > 15 bimin?

A. Decondltlonarea fizica

B. Insuficienta ventriculara stanga latenta

C. Disfunctia nodului sino-atrial

D. Tratamentul cu inbitori ai enzimei de conversie
E. Boli pulmonare care limiteaza efortul fizic

9. Care dintre urmatoarele modificari ECG sunt
considerate  specifice pentru ischemia
miocardica in timpul testului de efort?

A. Cresterea amplitudinii undei P

B. Scurtarea intervalului PQ

C. Subdenivelarea orizontala a segmentului ST

D. Negativarea izolata a undei T

E. Supradenivelarea persistenta a segmentului ST

10. Despre pragul anaerob se poate afirma ca:
A. Depinde de DC si diferenta arteriovenoasa a
concentratiei de Oz

B. Scade in bolile cardiace

C. Tmpreun& cu Vemax defineste capacitatea de efort
a pacientilor cu insuficienta cardiaca

. Scade in deconditionarea fizica

. Creste in bolile pulmonare

m O
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11. BIOMARKERII SERICI iN AFECTIUNILE CARDIOVASCULARE.
EXPLORAREA DIAGNOSTICA IN INSUFICIENTA CARDIACA

OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Enumere principalele tipuri de biomarkeri serici in afectiunile cardiovasculare;

2. Solicite si interpreteze investigatiile necesare diagnosticului de insuficienté cardiacé cronica;
3. Solicite investigatiile necesare diagnosticului de insuficienté cardiacé acuté (la debut);

4. Solicite si interpreteze modificérile proteinei C reactive inalt sensibile.

BIOMARKERII SERICI iN AFECTIUNILE CARDIOVASCULARE

La ora actuala existd un interes major pentru
identificarea de biomarkeri cu rol diagnostic i
prognostic (de stratificare a riscului
cardiovascular) in  managementul  bolilor
cardiovasculare, in principal in boala coronariana
(BC) si insuficienta cardiaca (IC).
Scorurile multimarker sunt utilizate actual pentru
evaluarea riscului de evenimente cardiovasculare
adverse majore (Major Adverse Cardiovascular
Events, MACE, En.) si a riscului de deces in ambele
patologii. In cazul IC, combinarea a doi sau mai
mulii biomarkeri serici care reflecta aspecte
fiziopatologice diferite (ex., nivelul troponinelor
cardiace ca biomarkeri de necroza miocardica, cel
al peptidelor natriuretice ca biomarkeri de distensie
parietald si al PCR fnalt sensibile, ca marker de
inflamatie cronica de grad redus), creste puterea
prognostica a scorului multimarker pentru acest
sindrom. De asemenea, folosirea concomitentd a
biomarkerilor serici cu indicatorii imagistici (ex.,
nivelul peptidelor natriuretice si parametri/scoruri
ecocardiografice) in evaluarea prognosticului,
permite 0 mai buna stratificare a riscului de IC.
Opinia actuala cu privire la rolul biomarkerilor in
afectiunile cardiovasculare este ca modificarile
acestora trebuie interpretate tinand cont de rolul in
fiziopatologia bolii si de valoarea clinicd,
diagnostica sau prognosticd. Cu toate acestea,
pentru a putea fi inclusi ca teste de rutina in practica
clinica, valorile de referinta ale biomarkerilor trebuie
sa fie reproductibile la nivel populational, luand in
considerare mai multe arii geografice, etnicitati etc.
Astfel, desi existd un numar considerabil de
biomarkeri  destinati  explorarii mai  multor
mecanisme fiziopatologice, foarte putini au fost
validati clinic pentru rolul diagnostic si
prognostic in BC si IC (ex., troponinele cardiace si
respectiv, peptidele natriuretice, fiind inclusi in toate
ghidurile internationale de management ale acestor

maladii). Unii biomarkeri au fost recent validati in
unele tari (ex., de catre agentia FDA - Food and
Drug Administration, in SUA), pentru rolul
potential diagnostic sau prognostic (ex., sST2 si
Gal-3 in IC) dar au fost inclusi doar in unele ghiduri.
Majoritatea biomarkerilor serici se afla in diferite
etape de cercetare clinica.

Clasificarea biomarkerilor, in functie de
mecanismul fiziopatologic si respectiv, valoarea
clinica, este prezentata in continuare:

|. Biomarkerii leziunii/necrozei miocardice:
— Troponinele | si T cardiace (cTn |, cTn
T) si cele inalt sensibile (hs-cTn |, hs-
cTnT)
— Creatinkinaza izoforma MB (CK-MB)
— Mioglobina
Sunt markerii cu valoare clinica dovedita care au
fost prezentati in cadrul Explorérii diagnostice a bolii
coronariene.

Biomarkerii cu valoare clinica potentiala
pentru detectarea rapida a leziunii miocardice
acute, investigati de-a lungul timpului, sunt:

— Albumina  modificatda de ischemie
(Ischemia-Modified Albumin, IMA)
— Copeptina (provasopresina)
— Proteina de tip cardiac care leaga acizii
grasi (Heart-type Fatty Acids Binding
Protein, H-FABP)
Aceste proteine sunt eliberate rapid in circulatie,
in primele ore de la debutul durerii in infarct
(anterior pozitivarii markerilor clasici de necroza
miocardica) dovedind o sensibilitate crescutd
pentru diagnosticul pozitiv sau de excludere (in
cazul valorilor normale) a lezarii miocardice acute.
Cu toate acestea, specificitatea lor reduséa (valori
crescute in alte patologii) a facut ca sa ramana
biomarkeri cu rol aditiv de crestere a acuratetii
diagnosticului precoce doar in combinatie cu



troponinele care ramén standardul de aur al
obiectivarii necrozei miocardice in practica clinica.

Il. Biomarkerii insuficientei cardiace:
— Peptidele natriuretice (PN):
= peptidul natriuretic de tip B (Brain
Natriuretic peptide, BNP)
= peptidul natriuretic pro-B N-terminal al
BNP (NT-proBNP)
mregiunea medie a  propeptidului
natriuretic atrial (Mid-Regional proA-
type Natriuretic Peptide, MR-proANP)
— Galectina- 3 (Gal-3)
— ST2 solubil (sST2, soluble Suppresion of
Tumorigenicity 2)

Peptidele natriuretice sunt markerii serici cu
valoare clinica dovedita pentru diagnosticul IC si
care sunt prezentati in continuare, separat pentru IC
cronica si acuta (la debut).

Ultimii doi biomarkeri au fost aprobati in SUA de
catre FDA drept markeri ai fibrozei si remodelarii
ventriculare, cu rol prognostic in IC.

Observatii !
Galectina-3 este secretata de macrofagele activate
care infiltreazd miocardul si determind proliferarea
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miofibroblastilor, sinteza de colagen cu fibroza
interstitiala, rigiditate ventriculara si  disfunctie
diastolica. Cresterile galectinei-3 in ser au fost
asociate cu prognostic prost (risc crescut de spitalizari
si mortalitate crescutd) in IC.

ST2s este un indicator al stresului mecanic si al
activarii fibrozei cu remodelare cardiaca, iar cresterea
nivelului in circulatie este factor independent de risc
pentru mortalitate, atét in IC acutd, cat si in IC cronica.

lll. Biomarkerii inflamatiei cronice:
— Proteina C-reactiva inalt sensibila
(High-sensitive CRP, hs-CRP)
— Interleukinele IL-1 si IL-6
— Factorul de necroza tumorala alfa (Tumor
Necrosis Factor alfa, TNF-alfa)

hsPCR este singurul biomarker cu valoare
clinicd doveditd pentru stratificarea riscului
cardiovascular in BC stabila si cu rol prognostic
in IC, descris in continuare.

Interleukinele si  TNF alfa sunt citokine
proinflamatorii ale caror valori serice crescute au
fost corelate cu prognosticul rezervatin IC siau fost
si sunt in continuare investigate (actual, mai ales IL-
6) drept tinte terapeutice in vederea combaterii
inflamatiei cronice de grad redus.

EXPLORAREA DIAGNOSTICA iN INSUFICIENTA CARDIACA (IC)

o Definitie: sindrom clinic caracterizat prin
existenta, la momentul actual sau in
antecedente, a semnelor si/sau simptomelor
cauzate de o anomalie cardiaca structurala
sau functionala, asociate cu cel putin unul din
urmatoarele doua criterii:

1. Nivelul seric crescut al peptidelor
natriuretice

2. Dovezi imagistice sau hemodinamice de
congestie pulmonara sau sistemica, de
cauza cardiaca, in repaus sau in conditii de
efort fizic

o Simptomele tipice de IC sunt:

— pentru IC stdnga — dispnee de efort
sau de repaus, dispnee paroxistica

nocturna, ortopnee, tuse,
astenie/fatigabilitate, toleranta redusa la
efort

— pentru IC dreapta — durere in
hipocondrul drept/hepatalgie, balonare,
anorexie

e Semnele tipice de IC sunt:

— pentru IC stangad — tahicardie, paloare,
transpiratii, raluri pulmonare
subcrepitante  simetrice, deplasarea
laterala a socului apexian

— pentru IC dreaptd — turgescenta
jugulara, hepatomegalie de staza, reflux
hepato-jugular, edeme periferice,
revarsate lichidiene pleural/ascitic

o Clasificare: dupa modalitatea de debut

1. IC cronica (ICC) — corespunde definitiei de
mai sus si este forma cea mai frecvent
intalnita in practica

2. IC acuta (ICA) — poate fi de novo, cu debut
acut (in cazul unei boli cardiace acute
severe) sau, cel mai frecvent, se poate
instala prin decompensarea unei IC
cronice, determinatd de  factorii
precipitanti, si care se poate complica cu
edem pulmonar acut sau soc cardiogen
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DE RETINUT !

e |C nu trebuie sa fie niciodata singurul diagnostic
al unui pacient - fiind un diagnostic de sindrom,
el trebuie sa fie insotit de diagnosticul bolii de
baza care a condus la aparitia IC

e Ghidurile actuale recomanda o serie de
investigatii, de laborator si imagistice, care
sprijina demersul diagnostic in IC. Acestea
cuprind: i) investigatii initiale uzuale si
esentiale pentru diagnosticul IC si i)
investigatii  suplimentare  speciale, in
prezenta comorbiditatilor sau pentru ghidarea
terapiei.

A. Explorarea INSUFICIENTEI
CARDIACE CRONICE

Pacientii cu suspiciune de ICC au de obicei
antecedente de infarct miocardic, HTA, boala
coronariana, diabet zaharat, abuz de alcool, boala
cronica renala, chimioterapie  cardiotoxica,
antecedente familiale de cardiomiopatie indusa de
alcool sau moarte subita.

Testele de diagnostic recomandate drept
investigatii initiale si esentiale pentru evaluarea
pacientilor cu suspiciunea de ICC sunt: peptidele
natriuretice, electrocardiograma, ecocardiografia
transtoracicd, radiografia pulmonara si analize de
laborator de rutina pentru comorbiditafi.

La acestea se adauga investigatii speciale de
diagnostic pentru confirmarea si detectarea
cauzelor reversibile / tratabile ale ICC (Fig. 1).

1. Peptidele NATRIURETICE (PN)

« Definitie: reprezinta o familie de polipeptide
care include peptidul natriuretic atrial (Atrial
Natriuretic Peptide, ANP), peptidul natriuretic
derivat din creier (Brain Natriuretic Peptide,
BNP) si peptidul natriuretic de tip C (C-type
Natriuretic Peptide, CNP). Rolul principal al
acestor peptide este de a contracara efectele
activarii sistemului RAA.

Ghidurile actuale recunosc drept biomarkeri

validati clinic pentru diagnosticul IC, in
principal, peptidul BNP si metabolitul acestuia,

NT-proBNP, precum si mai recent, regiunea

medie a propeptidului natriuretic atrial (MR-

proANP).

a) Peptidul natriuretic derivat din creier
(BNP) — este eliberat in cantitafi crescute
de catre cardiomiocitele ventriculare, ca
raspuns la distensia parietala ventriculara

acutd si cronica. Provine dintr-un

precursor polipeptidic (pro-BNP) care este

clivat in 2 fragmente:

@ BNP — metabolitul activ, cu un timp de
injumatatire plasmatica de aproximativ 20
de minute, are un efect:

— antihipertensiv  (similar  ANP),
prin actiune directd — efect
diuretic, natriuretic, vasodilatator,
si respectiv actiune indirecta —
inhibitia sistemului RAA

— protector impotriva fibrozei si
remodelarii cardiace — specific
pentru BNP, in cazul insuficientei
cardiace progresive

@ Peptidul natriuretic pro-B N-terminal

(NT-proBNP) — metabolitul inactiv, mai
stabil, cu un timp de Tinjumatatire
plasmatica de 60-120 minute (de 3-6 ori
mai mare decét cel al BNP).

b) Regiunea medie a propeptidului
natriuretic atrial (Mid-Regional proANP,
MR-proANP) — este eliberat, in
concentratie echimolara cu ANP, de catre
cardiomiocitele atriale, ca raspuns, in
principal, la distensia parietala atriala
acuta.

o Valoare CLINICA:

1. PN sunt RECOMANDATE ca teste de
diagnostic INITIAL la toti pacientii cu
simptome care sugereaza ICC, pentru a
exclude acest diagnostic. Cu alte cuvinte,
nivelele normale ale PN au o valoare
predictiva  negativda inaltda  pentru
diagnosticul de ICC (Fig.1)

Limita superioara normala este:

— pentru BNP < 35 pg/mL

— pentru NT-proBNP < 125 pg/mL
— pentru MR-proANP < 40 pg/mL

2. Nivelele crescute ale PN sustin
diagnosticul de ICC, atunci céand
ecocardiografia nu este imediat disponibila.

3. Nivelele crescute ale PN sunt utile pentru
stabilirea prognosticului si pot ghida
investigatiile cardiace ulterioare
in cazul ICC tratate:

— scaderea PN sugereaza ameliorarea
prognosticului



— lipsa scaderii valorilor semnifica un
prognostic  rezervat si  necesita
intensificarea tratamentului

4. PN reprezinta predictori independenti ai

mortalitatii in ICC:

— cregterea BNP si NT-proBNP sau
mentinerea acestora la nivele crescute,
in prezenta tratamentului, semnifica
progresiunea bolii sau rezistenta la
tratament

— MR-proANP are o sensibilitate
superioara  BNP/NT-proBNP  in
predictia riscului de mortalitate in IC
cu FE pastrata si a evenimentelor
cardiovasculare la pacientii cu
diabet zaharat

Nivelele crescute ale PN sunt asociate i

cu o varietate mare de cauze cardiace si

non-cardiace (Tab. 1) care obliga la
interpretarea lor in contextul clinic. Ca
urmare, ghidurile recomanda efectuarea
unor investigatii suplimentare pentru
diagnosticul comorbiditatilor responsabile
de aceste cresteri la pacientii diagnosticati

cu ICC.

Tabelul 1. Cauzele cresterii nivelului seric al

PEPTIDELOR NATRIURETICE, altele decét IC.

Cauze CARDIACE

Cauze NON-

CARDIACE

Sindromul coronarian
acut

Varsta inaintata

Embolia pulmonara

Boala renala cronica

Miocardita Boala hepatica (in
principal ciroza cu
ascita)

Cardiomiopatia Boala pulmonara, ex.

hipertrofica/restrictiva | pneumonie severa,

Hipertrofia BPOC

ventriculara stanga

Valvulopatii AVC ischemic sau
hemoragic

Cardiopatii Infectii severe cu

congenitale sepsis, furtuna

citokinica

Tahiaritmiile atriale si
ventriculare

Chirurgia cardio-
vasculara

Anemia severa

HT pulmonara

Anomalii metabolice si
hormonale severe (ex:
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cetoacidoza diabetica,
tireotoxicoza)
Contuzii cardiace Arsuri severe
Defibrilator
implantabil

2. ECG cu 12 derivatii

e Valoare CLINICA: este recomandat’ tuturor
pacientilor cu suspiciunea de ICC deoarece:

detecteazd  anomalii care  Cresc
probabilitatea unui diagnostic de ICC, cum
ar fi fibrilatia atriald, undele Q de necroza,
HVS, complexe QRS largite

informatiile obtinute pot fi utile atat pentru
identificarea etiologiei ICC (ex. postinfarct
miocardic), cat si pentru stabilirea i
monitorizarea tratamentului

DE RETINUT!

Un ECG normal face ca diagnosticul ICC sa fie
putin probabil, utilitatea sa majora constand in
excluderea acestei patologii.

3. Ecocardiografia TRANSTORACICA

e Valoare CLINICA: reprezintd cea mai_utila
investigatie pentru dg. de ICC deoarece:

permite stabilirea fenotipului ICC, bazat
pe masurarea fractiei de ejectie (FE) a
ventriculului sténg (FE):

o IC cu FE redusa <40% (IC-FER)

o IC cu FE usor redusa, intre 41-49%

(IC-FEUR)
o IC cu FE pastrata > 50% (IC-FEP)
oferd  informati  directe  despre:

dimensiunea cavitatilor, prezenta HVS sau
a HTP, anomalii ale peretelui regional
sugestive pt. ischemia miocardica, functia
ventriculului drept, functia valvulara

oferd doar informatii indirecte despre
structura miocardului (fibroza miocardica,
depozite patologice), pentru obiectivarea
acestora fiind necesara imagistica prin
rezonanta magnetica cardiacd (RMNc)

4. Radiografia TORACICA
e Valoare CLINICA:

este utila pentru investigarea altor cauze
potentiale de dispnee (ex., afectiunile
pulmonare)

poate oferi dovezi suplimentare ale
prezentei ICC, ca de exemplu prezenta
stazei/congestiei pulmonare sau a
cardiomegaliei
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5. Analize de laborator de RUTINA pentru
COMORBIDITATI

e Valoare CLINICA: sunt teste recomandate in

evaluarea

inifiald a oricarui pacient cu

suspiciune de ICC si cuprind:

Hemoleucograma si
metabolismului fierului (feritina,
transferina) — pentru diagnosticul deficitului
de fier/anemiei feriprive.

Deficitul de fier definit prin scaderea
feritinei serice < 100 pg/L si a saturatiei
transferinei < 20% este frecvent intélnit in
ICC si conduce la anemie si/sau disfunctia
musculaturii  scheletale  asociate cu
reducerea capacitatii de efort si a calitatii
vietii la pacientii cu ICC.

Prezenta deficitului de fier indica un
prognostic  prost/mortalitate  crescuta,
tratamentul cu preparate de fier intravenos
fiind obligatoriu.

lonograma serica (sodiu, potasiu, clor) —
pentru diagnosticul dezechilibrelor
electrolitice

Creatinina serica — pentru diagnosticul
disfunctiei renale

Acidul uric seric — pentru diagnosticul
hiperuricemiei si a gutei. Hiperuricemia Si
guta sunt frecvente la pacientii cu ICC, pot
fi cauzate sau agravate de catre
tratamentul diuretic si se asociaza cu un
prognostic relativ prost, in special in cazul
pacientilor cu ICC cu FE scazuta.

Profilul lipidic seric (CT, TG, LDLc, HDLc)
— pentru diagnosticul hiperlipidemiilor
Parametrii echilibrului glicemic (glicemia
,a jeun’, HbA1c, cetonemie /cetonurie) —
pentru diagnosticul diabetului zaharat si a
complicatiilor (cetoacidoza)

Teste hepatice (bilirubind, ASAT, ALAT,
GGT) — pentru diagnosticul disfunctiei
hepatice

TSH si hormonii tiroidieni — pentru
diagnosticul tireotoxicozei

6. Investigatii SPECIALE de diagnostic
e Valoare CLINICA — sunt investigatii utilizate
pentru:

confirmarea diagnosticului de ICC, atunci
cand testele de diagnostic recomandate

parametrii

pentru explorarea ICC sunt
neconcludente
detectarea cauzelor reversibile/tratabile ale

ICC (etiologia de baza)

initiala a

. Ecografia TRANSESOFAGIANA

este recomandata in cazuri izolate, cum ar fi
de exemplu, situatia in care simptomele
pacientului sunt discrepante fatd de
severitatea  valvulopatiei  mitrale/aortice
decelate prin ecocardiografia transtoracica

. Ecocardiografia de EFORT sau de STRES

FARMACOLOGIC

permite detectarea disfunctiei ventriculare
diastolice induse de efortul fizic, in cazul
pacientilor cu boala valvulara sau cu dispnee
de efort inexplicabila, la care ecocardiografia
transtoracica in repaus a decelat parametrii
diastolici neconcludenti sau IC cu FE
pastratd care este mai frecventa la femei si in
prezenta diabetului zaharat

este utila pentru evaluarea ischemiei
inductibile la pacientii care sunt candidati
pentru revascularizare coronariana

. Imagistica prin REZONANTA MAGNETICA

CARDIACA (RMNc)

— reprezinta “standardul de aur” pentru
evaluarea structurii si functiei miocardice
la pacientii cu rezultate neconcludente la
ecocardiografia transtoracica

permite determinarea masei, volumelor si a
fractiei de ejectie a ambilor ventriculi

limitele  metodei sunt legate de:
contraindicatia in cazul pacientilor cu
implanturi metalice sau cu RFGe <
30ml/min/1,73m2 ~ (metoda  foloseste

gadolinium ca substantd de contrast), de
costurile ridicate comparativ cu
ecocardiografia transtoracica, dar si de
valorile, posibil eronate, in cazul prezentei
tahiaritmiilor

. Angiografia CORONARIANA

este utild pentru identificarea  bolii
coronariene ca etiologie a ICC si stabilirea
severitatii acesteia

se efectueaza la pacientii considerati eligibili
pentru o potentialda  revascularizare
coronariana



e. Tomografia computerizati CORONARIANA

(CTCA)

— este utila pentru evaluarea anatomiei
coronariene si decelarea unei posibile
stenoze la acest nivel

— poate fi luata in considerare la pacientii cu
teste de stres neinvazive neconcludente,
pentru excluderea diagnosticului de boala
coronariana

f. Tomografia computerizata cu EMISIE UNICA

DE FOTON (SPECT)

— este utila in evaluarea ischemiei si viabilitatii
miocardului, inflamatia  sau infiltratia
miocardului, insa expune pacientul la radiatii
ionizante si prezinta un cost ridicat

B. Explorarea INSUFICIENTEI
CARDIACE ACUTE la debut

Insuficienta cardiaca acuta (ICA) se refera la
aparitia rapida a simptomelor si/sau a semnelor de
IC suficient de severe pentru ca pacientul sa solicite
asistenta medicala de urgenta.

ICA poate fi prima manifestare a unei IC (de
novo) sau, mai frecvent, se datoreaza
decompensarii a unei ICC sub actiunea unor factori
precipitanti, care trebuie identificati la prezentarea
acuta fn urgenta.

in plus fatd de istoric si semnele si/sau
simptomele sugestive pentru o ICA la debut,
pentru diagnosticul pozitiv sunt recomandate:
ECG, ecografia transtoracicd, analize de laborator,
dozarea peptidelor natriuretice, radiografia toracica
Si ultrasonografia pulmonara, precum si alte
investigatii imagistice specifice (Fig. 2). Valoarea
clinica a acestor investigatii este prezentata in
continuare.

1. Electrocardiograma cu 12 derivatii
- este utila pentru excluderea sindromului
coronarian acut sau a aritmiilor
2. Ecocardiografia TRANSTORACICA
— are o valoare diagnostica majora de
confirmare a ICA prin detectarea stazei i
disfunctiei cardiace si a eventualelor
cauzelor  mecanice ale  aparitieil
decompensarii IC

3. Analize de LABORATOR:
a. Test cu valoare DIAGNOSTICA:

— Troponinele cardiace | si T — pentru
excluderea sindromului coronarian acut.
Cresterea troponinelor cardiace sunt
prezente la marea majoritate a pacientilor
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cu ICA sugerand un proces continuu de
leziune si necroza miocardica, asociat
unor cauze de decompensare a IC, cum
sunt sindroamele coronariene acute sau
tromboembolismul  pulmonar.  Nivelul
crescut al acestor biomarkeri, in contextul
ICA, are semnificatie prognostica si este
util pentru stratificarea riscului si stabilirea
tratamentului

— D-dimerii — pentru excluderea emboliei
pulmonare

— Procalcitonina serica — atunci cand se
suspicioneaza o etiologie infectioasa, ca
de exemplu pneumonia. Antibioterapia
este obligatorie cénd nivelul seric al
procalcitoninei este > 0,2 pg/L.

— Pulsoximetria si analiza gazelor
arteriale — pentru evaluarea functiei
respiratorii, atunci cand este suspectata
insuficienta respiratorie

— Lactatul — pentru evaluarea statusului
perfuziei tisulare si diagnosticul acidozei
lactice

— TSH — atunci cand este suspectata

b. Teste cu valoare PROGNOSTICA si de
stabilire a TRATAMENTULUI
— Creatinina serica — pentru evaluarea
disfunctiei renale
— lonograma serica (sodiu, potasiu, clor)
— pentru evaluarea dezechilibrelor
electrolitice
— Parametrii metabolismului fierului
(feritina, transferina) — pentru evaluarea
deficitului de fier
4. Dozarea peptidelor NATRIURETICE
— nivelul seric al PN trebuie masurat daca
diagnosticul de ICA este incert
— concentratiile normale de PN fac
diagnosticul de ICA putin probabil
— limita superioara normald in cazul unei
prezentari acute la debut este:
o pentru BNP <100 pg/imL
o pentru NT-proBNP < 300 pg/mL
o pentru MR-proANP < 120 pg/mL
5. Radiografia TORACICA si ultrasonografia
PULMONARA
— pot fi utilizate pentru confirmarea ICA, mai
ales atunci cand testarea PN nu este
disponibila, pentru evidentierea
stazei/congestiei pulmonare
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6. Alte investigatii SPECIALE — includ:
— Angiografia coronariana — in cazul
suspiciunii unui sindrom coronarian acut

— Tomografia computerizata — in cazul
suspiciunii unei embolii pulmonare

lil. BIOMARKERII INFLAMATIEI CRONICE

1. Proteina C reactiva de (inalta

sensibilitate (hs-CRP)
o Definitie: proteina de faza acuta sintetizata de
ficat, cu rol de biomarker al inflamatiei
cronice, validat clinic in boala coronariana si
insuficienta cardiaca cronica. hs-CRP se
determina prin tehnici care permit identificarea
unor concentratii de sub 3 mg/L relevante pentru
Jriscul rezidual inflamator”.
o Valoare CLINICA:
® Marker al riscului cardiovascular in
urmatorii 10 ani, cu stratificarea pacientilor
cu boala coronariana pe grupe de risc:

— risc scazut: hs-CRP <1,0 mg/L

— risc moderat: hs-CRP = 1,0-3,0 mg/L

— risc major: hs-CRP > 3,0 mg/L

Pentru incadrarea intr-0 grupa de risc sunt
necesare doua masuratori ale hs-CRP la interval
de 2-3 saptamani.

@ Marker al riscului crescut de evenimente
cardiovasculare ACUTE — hs-CRP crescuta
reflecta prezenta inflamatiei croniceasociate cu:
— riscul crescut de TROMBOZA si IMA in

boala coronariana
— formele severe si riscul de mortalitate in IC

DE RETINUT !

O valoare a hsCRP > 10 mg/L indica inflamatie
acutd si necesitatea repetarii testului la o data
ulterioara.
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STUDIU DE CAZ |

O pacienta de 72 de ani, cunoscuta cu diabet zaharat tip 2 si hipertensiune se prezinta pentru dispnee de efort,
palpitatii si astenie/fatigabilitate debutate in urma cu o luna si agravate progresiv.
La examenul clinic: FC = 110/min, TA = 145/85 mmHg, raluri crepitante bazale bilaterale, edeme gambiere.

1. Care dintre urmatoarele investigatii sunt
recomandate initial in acest caz?

A. Angiografia coronariana

B. Peptidele cardiace natriuretice

C. ECG cu 12 derivatii

D. Ecografia transesofagiana

E. Ecografia transtoracica

*2. Care din urmatorii biomarkeri sunt validati
pentru diagnosticul insuficientei cardiace?
A. Troponinele cardiace C si T

B. BNP / NT-proBNP

C. Proteina C reactiva inalt sensibila

D. Copeptina

E. CK-MB

3. Care dintre urmatoarele afirmatii sunt
adevarate in acest caz?

A. Ecografia transtoracica poate identifica IC cu FE
pastrata

B.  Determinarea parametrilor metabolismului
fierului nu este obligatorie

C. ECG poate indica fibrilatie atriala

D. Efectuarea RMN cardiac este obligatorie pentru
diagnostic

E. Ecografia transtoracica poate descrie prezenta
hipertrofiei ventriculare stangi

*4, Ce semnifica un nivel crescut de BNP la
pacientul cu insuficienta cardiaca cronica?
A. Sugereaza ameliorarea prognosticului

B. Indica progresia bolii i prognostic rezervat
C. Este lipsit de semnificatie clinica

D. Apare doar in cazul infarctului miocardic acut
E. Este specific doar insuficientei cardiace acute

5. Care dintre urmatoarele conditii non-cardiace
pot determina cresterea troponinelor?

A. Boala renala cronica

B. Astmul bronsic

C. Sepsis

D. Hipertrofia ventriculara stanga

E. Vérsta inaintata
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STUDIU DE CAZ i

Un pacient de 67 de ani, cunoscut hipertensiv, prezinta un episod de dispnee instalata brusc in cursul noptii
pentru care solicita echipaj medical de urgentd la domiciliu. La examenul fizic se evidentiaza o stare generala
agitata, zgomote cardiace disritmice, raluri subcrepitante bazal bilateral si intoleranta decubitului dorsal.
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intrebarea 1
Ce indica ECG in 12 derivatii?

intrebarea 2
Care sunt analizele de laborator pe care le solicitati in cazul acestui pacient?

intrebarea 3
Considerati utile solicitarea unei ecocardiografii transtoracice si a unei radiografii pulmonare? Daca da,

argumentati de ce.

Intrebarea 4
Daca in urma analizelor de laborator/investigatiilor efectuate diagnosticul ramane incert, care este testul necesar

stabilirii diagnosticului pozitiv?

Intrebarea 5
Care este rolul determinarii proteinei C reactive inalt sensibile (hs-CRP) in contextul acestui caz clinic?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

*1. Care din urmatorii este biomarkerul cu
valoare predictiva negativa al insuficientei
cardiace?

A. hs-CRP

B. Troponinele cardiace

C. Peptidul natriuretic de tip B

D. Copeptina

E. Mioglobina

*2. Care din urmatorii este biomarker al
inflamatei cronice in boala coronariana si ICC?
A. Copeptina

B. Mioglobina

C. Proteina C reactiva inalt sensibila

D. CK-MB

E. Peptidul natriuretic B

*3. Copeptina si albumina modificata de

ischemie sunt:

A. Biomarkeri cu valoare clinica doveditd in
insuficienta cardiaca

B. Biomarkeri cu valoare clinica potentiald in boala
coronariana

C. Markerii specifici in infarctul miocardic STEMI

D. Markerii inflamatiei cronice de grad redus

E. Markerii fibrozei si remodelarii miocardice

*4. Toate cele de mai jos sunt adevarate despre
BNP, CU EXCEPTIA:

A. Prezinta o sensibilitate superioara fata de MR-
proANP in evaluarea riscului de mortalitate in ICC
cu FE pastrata si la pacientii diabetici

B. Are un efect protector impotriva fibrozei si
remodelarii cardiace

C. Are un efect diuretic si natriuretic

D. Este eliberat de catre miocitele ventriculare ca
raspuns la distensia parietala cronica

E. Este eliberat de catre miocitele ventriculare ca
raspuns la distensia parietala acuta

*5. Care dintre urmatoarele investigatii are o
valoare diagnostica majora pentru IC acute la
debut?

A. Radiografia toracica

B. Creatinina serica

C. Angiografia coronariana

D. Ecocardiografia transtoracica

E. Ecografia transesofagiana

*6. Care este cea mai utila investigatie pentru
diagnosticul IC cronice?

A. Angiografia coronariana

B. Proteina C inalt sensibila

C. ECG cu 12 derivatii

D. Ecografia transesofagiana

E. Ecografia transtoracica

7. Conform algoritmului de diagnostic al ICC,
care din urmatoarele situatii ridica suspiciunea
diagnosticului de IC?

A. BNP > 125 pg/mL

B. Edemele periferice

C. Simptome ca dispneea si fatigabilitatea

D. ECG anormal

E. NT-proBNP > 35 pg/ml

8. Analizele de laborator de rutina recomandate
pentru identificarea comorbiditatilor in IC
cronica cuprind:

A. Peptidele natriuretice

B. Hemoleucograma

C. Probele hepatice

D. CK-MB

E. Parametrii echilibrului glicemic

9. Care din urmatoarele sunt investigatii de
laborator cu valoare diagnostica in IC acuta la
debut?

A. Troponinele cardiace

B. Procalcitonina

C. Creatinina serica

D. Statusul fierului (feritina, transferina)

E. D-dimerii

10. Care din urmatoarele afirmatii sunt
adevarate despre proteina C reactiva inalt
sensibila?
A. Este un biomarker al riscului cardiovascular pe
10 ani in cazul bolii coronariene
B. Este un biomarker specific pentru remodelarea
cardiaca
C. Valoarea sa normala poate ajuta la excluderea
diagnosticului de infarct miocardic
. Este un biomarker cu rol prognostic in ICC
. Este un biomarker al inflamatiei cronice de grad
redus

m o
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12. EXPLORAREA DEZECHILIBRELOR METABOLISMULUI FOSFO-CALCIC

OBIECTIVE EDUCATIONALE

Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Solicite si interpreteze testele statice si dinamice de explorare a metabolismului fosfo-calcic;

2. Solicite si interpreteze investigatiile uzuale si complementare in diagnosticul bolilor metabolice ale osului;
3. Cunoasca algoritmul de diagnostic al unei hipercalcemii;

4. Cunoascd algoritmul de diagnostic al unei hipocalcemii.

|. REGLAREA ECHILIBRULUI FOSFOCALCIC - Scurt rapel fiziologic

o Definitie: echilibrul fosfo-calcic este definit prin 3. Vitamina D (calciferolul) — este o vitamina

mentinerea in limite normale a calcemiei Si
fosfatemiei si reprezintd expresia echilibrului
dintre aportul exogen si eliminarea digestiva si
renald a calciului si a fosforului. Statusul
echilibrului  fosfo-calcic se aflda in stransa
interdependenta cu statusul metabolismului
osos, ambele fiind reglate de: hormonul
paratiroidian (PTH), calcitonina si vitamina D.
1. Parathormonul (PTH) — este secretat de catre
celulele principale ale glandelor paratiroide
care sunt stimulate direct de hipocalcemie si
indirect, de hiperfosfatemie (excesul de fosfat
din ser determina formarea si depozitarea in
tesuturi @ complexelor insolubile de fosfat de
calciu, cu aparitia hipocalcemiei). PTH are un
efect hipercalcemiant si hipofosfatemiant prin
actiune asupra osului, rinichiului si a intestinului:
- la nivel osos: creste activitatea
osteoclastelor responsabile de resorbtia
calciului si trecerea acestuia in lichidul
extracelular
— la nivel renal
= creste reabsorbtia renald de calciu si
excretia renald de fosfat
= creste sinteza vitaminei D active prin
stimularea 1 a-hidroxilazei
— la nivel intestinal. creste indirect absorbtia
de calciu (efectul vitaminei D)

. Calcitonina — este secretata de celulele C
parafoliculare ale glandei tiroide care sunt
stimulate  de  hipercalcemie  sau de
hiperfosfatemie. ~ Calcitonina  are  efect
hipocalcemiant si hipofosfatemiant prin
actiune asupra osului si rinichiului:

- la nivel osos: inhibd activitatea
osteoclastelor si scade resorbtia osoasa a
calciului si a fosforului

— la nivel renal. scade reabsorbtia renald a
calciului si a fosfatului.

liposolubila care provine din alimentele de

origine animald, sub forma de vitamina Ds

(colecalciferol) sau de origine vegetala, sub

formé de vitamina D> (ergocalciferol). Vitamina

D3 este sintetizata si la nivelul pielii din colesterol

sub actiunea razelor ultraviolete. Atat vitamina

D2 cét si vitamina D3 au o activitate biologica

scazuta si trebuiesc activate prin 2 hidroxilari

succesive:

— prima hidroxilare are loc la nivelul ficatului si
determind  formarea 25  hidroxi-
colecalciferolului sau calcidiol, (25-OH-D)

— a doua hidroxilare (activata de PTH) are loc,
in principal, la nivelul rinichiului sub actiunea
1 o - hidroxilazei si determina formarea 1,25
dihidroxi-colecalci-ferolului sau calcitriol
(1,25(0H)»-D)

! Observatie: Reactia poate avea loc la
nivelul - tesuturilor infiltrate  patologic in
sarcoidozd si limfoame cu hipercalcemie.

Vitamina D are un efect hipercalcemiant si

hiperfosfatemiant  prin  actiune  asupra

intestinului si a osului:

— la nivel intestinal: cregte absorbtia de calciu
si fosfat

— la nivel osos: efectele sunt dependente de
nivelul calcemiei si al 1,25(0H)2-D:

» daca nivelul calcemiei si al 1,25(0H).D
sunt  normale  este  stimulata
mineralizarea osului

= daca nivelul de 1,25(0OH),-D este
crescut sau calcemia este scadzutd este
stimulata demineralizarea osului

— la nivel renal: stimuleaza reabsorbtia

tubulara a calciului si fosfatului, reducand

excretia urinara a acestora

Pe langa cei trei, a fost descris un
nou hormon de origine osoasa, cu rol in
reglarea fosfatemiei si in metabolismul
vitaminei D.



4. Factorul de crestere fibroblastica 23
(Fibroblast growth factor 23; FGF-23) - constituie
un reglator important al concentratiei serice de
fosfat, alaturi de PTH. Este secretat de catre
osteocite ca raspuns la hiperfosfatemie si
actioneaza la nivelul tubilor contorti proximali unde
scade reabsorbtia de fosfat (independent de PTH),
cu fosfaturie.
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De asemenea, reduce sinteza de 1,25(0H).D prin
inhibarea 1 a-hidroxilazei.

La pacientii cu boala cronica de rinichi (BCR)
retentia de fosfat duce la cresterea sintezei de FGF-
23 cu scaderea consecutivda a concentratiei
1,25(0H).D si alterarea absorbtiei calciului;
hiperfosfatemia si hipocalcemia sunt responsabile
de aparitia hiperparatiroidismului secundar in BCR.

Il. METODE DE EXPLORARE A DEZECHILIBRELOR FOSFO-CALCICE
II.1. EXPLORARI STATICE

A. Teste UZUALE

1. Calcemia si calciul seric IONIZAT

o Definitie: calcemia reprezinta concentratia
totala de calciu din ser si cuprinde 3 forme:

— calciul ionizat (50%) — forma biologic activa,
care participa la mecanismul de feed-back
negativ de reglare a secretiei de PTH

— calciul legat de proteinele plasmatice (45%)

— calciul legat de anioni - ex., citrat, fosfat,
carbonat sau sulfat de calciu (5%)

o Factori DETERMINANTI:

a. Nivelul calcemiei totale este influentat de
nivelul albuminemiei (val. medie = 4 g/dL):
o hipoalbuminemia — determina scdderea

tranzitorie a calcemiei totale
(pseudohipocalcemia) prin  scaderea
fractiunii legate de proteine, fara
afectarea fractiunii ionizate
o hiperalbuminemia — determina cresterea

tranzitorie a calcemiei totale
(pseudohipercalcemia) prin  cresterea
fractiunii legate de proteine, fara
afectarea fractiunii ionizate

Observatie!

In prezenta modificarilor albuminemiei se calculeaza calcemia

corectata:

Calcemia corectats (Mg/dL) = Calcemia masurata (mg/dL) +
[0,8 (4 — Albuminemia masurata (g/dL)]

b. Nivelul calciului ionizat depinde de pH-ul
plasmatic:

o 1n mediu alcalin (pH crescut) — fractiunea
ionizata scade prin legarea calciului de
proteine, fara modificarea calcemiei totale

o in mediu acid (pH scazut) — fractiunea
ionizata creste prin eliberarea calciului
fixat pe proteine, fdrd modificarea
calcemiei totale

e Valori NORMALE:
— Calcemia totala = 8,5-10,5 mg/dL (2,2-2,6
mmol/L din care calciul ionizat reprezinta
50% =1,1-1,3 mmol/L)

e Variatii PATOLOGICE:
— HIPERCcalcemia - valori > 10,5 mg/dL
— hipocalcemia - valori < 8,5 mg/dL

® HIPERcalcemia
e Cauze:
a. Hipersecretia de PTH — apare in:

— Hiperparatiroidismul PRIMAR:
hiperfunctie autonom& a glandelor
paratiroide determinata de:

e adenomul paratiroidian (> 80% din c.)
e hiperplazia difuzd si cc. glandelor
paratiroide (15-20% din cazuri)

— Hiperparatiroidismul  paraneoplazic:
hipersecretie de proteine de tip PTHrP
('PTH related protein') de catre o tumora
maligna (cancer pulmonar, de san, renal,
pancreatic, hepatic)

b. Hipercalcemia non-paratiroidiana — prin:
— osteoliza:
= hipercalcemia maligna din
metastaze osoase (cancer de san,
pulmonar, renal), mielom multiplu,
limfoame

= hipertiroidism

— cresterea absorbtiei
hipervitaminoza D

— cresterea reabsorbtiei renale: tratament
prelungit cu diuretice tiazidice

e Manifestari CLINICE:
— renale: litiaza renala, nefrocalcinoza
— cardiace:  scurtarea intervalului  QT,
tahicardie sinusala, ESV
— digestive: ulcer gastric, pancreatita acuta

digestive:
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— neuro-psihice: oboseala, depresie
— o0Ssoase: osteoporoza, leziuni osoase -
chiste, tumori brune, fracturi pe os patologic

@Hipocalcemia
e Cauze:

a. Hipoparatiroidismul  PRIMAR:  post-
tiroidectomie, post-radioterapie sau de cauza
autoimuna

b. Pseudo-hipoparatiroidismul (osteo-
distrofia ereditara  Albright): deficit de
recunoastere a PTH-ului de catre receptorii
periferici insotit de hipersecretia de PTH

c. Hipocalcemia  non-paratiroidiana —
frecventa in hipovitaminoza D

e Manifestari CLINICE:
— tetanie
— osteomalacie in hipovitaminoza D
— hiperparatiroidism secundar in pseudo-
hipoparatiroidism si hipovitaminoza D

Tetania

Este un sindrom clinic si electric tradus prin
hiperexcitabilitate  neuromusculard, care se
manifesta prin:

— parestezii (extremitati, periorale)

— Spasm carpal (flexia articulatiilor cotului,
pumnului  si  metacarpofalangiene, cu
extensia articulatiilor interfalangiene  si
adductia fortata a policelui)

— Spasm pedal (adductia fortata a coapsei i
gambei, cu flexia piciorului si degetelor)

— semn Chvostek (contractia orbicularului
buzei superioare dupa percutia la nivelul
mijlocului liniei care uneste lobul urechii cu
comisura labiald)

— Semn Trousseau (aparitia spasmului carpal
la nivelul mainii dupa 3 minute de
compresiune realizata  prin  aplicarea
mangetei tensiometrului la nivelul bratului si
umflarea sa peste presiunea arteriala
sistolica)

— Spasme la nivelul musculaturii digestive

— activitate  electricd spontana  repetitiva
inregistrata EMG

DE RETINUT!

Alcaloza precipita instalarea crizei tetanice prin
scaderea fractiei ionizate a calciului, ceea ce
explica aparitia tetaniei dupa administrare de
bicarbonat, varsaturi, hiperventilaie.

2. Fosfatemia

o Definitie: concentratia de fosfafi (H2POs,
HPO4%) din ser; reprezintd 30% din concentratia
totala de fosfor din sdnge (numita fosforemie).

o Valori NORMALE:
— la adult: 3-4,5 mg/dL (0,8-1,4 mmol/L)

e Variatii PATOLOGICE:
— HIPERfosfatemia - fosfatemie > 4,5 mgd/L
— hipofosfatemie - fosfatemie < 3 mg/dL

OHIPERfosfatemia

e Cauze:
— hipoparatiroidismul primar
— hiperfosfatemia non-paratiroidiana din:

o hipervitaminoza D (cresterea
reabsorbtiei renale)

o insuficienta renala (scaderea filtrarii
glomerulare)

o eliberarea fosfatului din tesuturile
distruse: osteoliza, rabdomioliza, sindrom
de liza tumorala etc.

o Manifestari CLINICE: sunt cele induse de
hipocalcemie si la care se adauga calcificarile
metastatice secundare (excesul de fosfat
determind formarea fosfatului de calciu care
precipita la nivelul tesuturilor).

@Hipofosfatemia
o Cauze:
— hiperparatiroidismul primar
— hipofosfatemia non-paratiroidiana din:
= hipovitaminoza D (scaderea
reabsorbtiei renale)
= cresterea eliminarii urinare: disfunctii ale
tubului contort proximal
» migrare intracelulara: administrarea de
insulina Tn cetoacidoza diabetica
o Manifestari CLINICE: slabiciune musculara,
demineralizare osoasa

3. Calciuria
o Definitie: concentratia de calciu din urina
recoltata pe 24 de ore.
e Valorile NORMALE: 100-300 mg/zi (2.5-7.5
mmol/zi)
e Variatii PATOLOGICE:
OHipercalciuria - apare in:
— hiperparatiroidismul primar
— hiperparatiroidismul paraneoplazic
— hipervitaminoza D
— sarcoidoza
— hipercalcemia maligna
— mielomul multiplu



@Hipocalciuria - apare in:
— hipovitaminoza D
— tratament prelungit cu tiazidice
4. Fosfaturia
o Definitie: concentratia de fosfat din urina
recoltata pe 24 de ore.
e Valorile NORMALE: 400-800 mg/zi (la adult)
e Variatii PATOLOGICE:
@Hiperfosfaturia — apare in:
= hiperparatiroidismul primar
» hipovitaminoza D
@Hipofosfaturia — apare in:
= hipoparatiroidismul primar
= pseudohipoparatiroidism
= hipervitaminoza D

B. Teste COMPLEMENTARE

1. Parathormonul plasmatic

e Valoare NORMALA: 10-65 ng/L

e Valoare CLINICA: dozarea PTH este utila
pentru diagnosticul afectiunilor paratiroidiene i
al altor afectiuni care altereaza echilibrul
fosfocalcic

2. Metabolitii vitaminei D

a) Dozarea 25 (OH)-D
e Valoare NORMALA: 30-80 ng/mL
o Variatii PATOLOGICE:
Nivel insuficient: 21-29 ng/mL
Deficit de vit D.: <20 ng/mL
e Valoare CLINICA: este testul de electie in
apreciere in practica a rezervei de vitamina D
a organismului, fiind utilizata pentru:
— diagnosticul hipovitaminozei D prin expunere
insuficienta la soare, aport alimentar
inadecvat/deficit de absorbtie, deficit de
activare renald. Semnificatie:
= deficitul usor sau moderat se asociaza cu
osteoporoza  si hiperparatiroidismul
secundar
= deficitul sever se asociaza cu
osteomalacia si hiperparatiroidismul primar
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— diagnosticul diferential al cauzelor de
rahitism si osteomalacie (Tab.1)

— monitorizarea terapiei cu vitamina D

— diagnosticul hipervitaminozei D

b) DOZAREA 1,25 (OH);-D
e Valoare NORMALA: 20-75 ng/mL
e Valoare CLINICA:
— test complementar de apreciere a
statusului vitaminei D (Tab.1)
— diagnosticul hipovitaminozei D la pacientii cu
boli renale
— diagnosticul diferential al hipercalcemiei din
hiperparatiroidism si hipervitaminoza D

Tabel 1. Semnificatia modificarii nivelului seric al
metabolitilor vitaminei D.

Cauza 25 1,25
(OH)D | (OH).D

Hipovitaminoza exogena J
(aport/expunere la soare
insuficienta)
Hipovitaminoza 0 J
endogena (boala cronica
de rinichi,
hipoparatiroidism primar)
Hipervitaminoza D T T
exogena (intoxicatia cu
vitamina D)
Hipervitaminoza D N T
endogena
(hiperparatiroidism
primar)

3. Dozarea adenozin monofosfatului
ciclic (AMPc) urinar

e Valoare CLINICA: AMPc urinar este format din
AMPc filtrat si nereabsorbit si din AMPc secretat
de celulele tubulare renale sub influenta PTH.
Dozarea sa este utila in diagnosticul
hipercalcemiei paraneoplazice cu
hipersecretia de proteine PTH-like (PTHrP, PTH-
related protein) in care PTH este normal sau
scazut dar AMPc urinar este crescut.

II.2. EXPLORARI DINAMICE

1. Testul cu cortizon

e Principiu: se administreaza 40 mg cortizon
(scade sinteza hepatica de vitamina D) de 3 ori
pe zi timp de 10 zile, apoi dozele se scad
progresiv pe o perioada de 5 zile. Se evalueaza

scaderea calcemiei la 5, 8 si 10 zile dupa
administrarea cortizonului.

 Interpretare: testul este considerat pozitiv daca
are loc o scadere a calcemiei cu > 1,0 mg/dL,
semnificand hipervitaminoza D.



Hipercalcemie
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Dozare PTH
PTH | PTH 1
Cauza non- Cauza
paratiroidiana paratiroidiana
» Malignitati

z

HipervitaminozaD

v

Alte endocrinopatii

A

Hiperparatiroidism primar
(ex. adenom paratiroidian,
hiperplazie difuza)

A

Hiperparatiroidism tertiar
(ex. boala cronica de rinichi)

Figura 1. Algoritmul de diagnostic al unei HIPERCALCEMII.

Hipocalcemie
Dozare PTH
PTH | PTH 1
Hipoparatiroidism Hiperparatiroidism
Q Post-chirurgical secundar
Q Autoimun
O Genetic
Deficit de Boala cronica Pseudo-
vitaminaD de rinichi hipoparatiroidism

Figura 2. Algoritmul de diagnostic al unei HIPOCALCEMII.
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I1.3. Markerii REMODELARII OSOASE

e Remodelarea osoasa — reprezinta procesul de

inlocuire permanenta a osului vechi cu unul nou.

Debuteaza in jurul varstei de 20-30 de ani si se

desfasoara in 2 faze:

— faza de RESORBTIE osoasa, caracterizata
prin activitate osteoclastica crescuta, este
responsabila de resorbtia osului vechi

— faza de FORMARE osoasa, caracterizata
prin activitate osteoblastica crescuta, este
responsabila de formarea osului nou

Cele doua faze sunt cuplate, astfel incat
resorbtia osului vechi este urmata intotdeauna
de formarea osului nou. Viteza cu care se
succed cele doua faze se numeste rata
remodelarii osoase sau turnover-ul 0sos.
Eficienta cuplarii, exprimata prin conservarea
masei osoase Si a microarhitecturii osului,
defineste echilibrul remodelarii osoase.
Afectiunile metabolice ale osului reprezinta
alterari ale ratei si echilibrului remodelérii osoase
si cuprind:
— osteoporoza
— osteomalacia
— boala Paget
Osteoporoza — este cea mai frecventa
afectiune metabolica a osului, caracterizata prin
pierdere de masa osoasa Si deteriorarea
microarhitecturii osoase, cu scaderea
rezistentei osului si cresterea riscului de fractura.
Masa osoasa este maxima la varsta de 20-30 de
ani. Dupa vérsta de 30-40 de ani, masa osoasa
incepe sa scada lent datorita aparitiei unui
dezechilibru al remodelarii osoase, in favoarea
fazei de resorbtie. Acest dezechilibru se
accentueaza cu varsta si determina pierderea
rapida de masa osoasa prin cresterea turnover-
ului osos (resorbtia osoasa nu poate fi
compensata prin cresterea adecvata a formarii
osului).

Osteoporoza — poate fi:
— primara:
o postmenopauzd — determinata de
scaderea nivelului de estrogeni
o Senild (la subiectii de vérsta a treia) —
determinata de scaderea capacitatii
proliferative i secretorii a
osteoblastelor, asociata cu un deficit de
calciu si vitamind D (responsabile de
hiperparatiroidism secundar)

— secundara — asociata cu afectiuni care cresc
turnover-ul o0sos:

o boli  endocrine:
hipertiroidism,
hipogonadism

o boala neoplazicd: tumori primare i

hiperparatiroidism,
sindrom  Cushing,

metastatice
o medicatie (> 3 luni): corticoterapie,
exces de hormoni tiroidieni,

chimioterapie, anticonvulsivante

Osteomalacia — este o afectiune metabolicd a
osului determinatd de hipocalcemia i
hipofosfatemia din deficitul de vitamina D. Se
caracterizeaza prin mineralizarea inadecvata a
osului nou format si deformarea oaselor
lungi, in principal.  Hiperparatiroidismul
secundar este responsabil de cresterea
turnover-ului 0sos, cu osteoporoza asociata.
Boala Paget — este o afectiune metabolica a
osului de etiologie neprecizata (posibil, infectia
osteoclastelor cu Paramyxovirus) caracterizata
prin remodelare osoasa excesiva. Resorbtia
osoasa intensa este cuplata cu formarea de os
nou, dar remodelarea osoasa se desfasoara
intr-o  manierda  dezorganizata,  haotica
(coexistenta unor focare de remodelare in stadii
diferite). Alterarea severa a microarhitecturii
osoase determinda modificari de marime,
forma si densitate osoasa.

Markerii activitati OSTEOBLASTICE

(markerii de formare osoasa)

Definitie: produsi de secretie ai osteoblastelor

care pot fi determinati in SER:

— Fosfataza alcalina de origine osoasa —
este o izoforma a fosfatazei alcaline (FAL),
care intervine in mineralizarea osteoidului
(prin clivarea pirofosfatului, inhibitor al
mineralizarii osoase)

— Osteocalcina — este o proteina non-
colagenica din structura osteoidului, produsa
exclusiv de catre osteoblaste si cu rol in
mineralizarea osteoidului (deoarece
reprezinta situsul de fixare al cristalelor de
hidroxiapatita la nivelul matricei osoase)

Variatii FIZIOLOGICE:

— nivelurile serice sunt influentate de vérstad (mai
mari la copii in perioada de crestere rapida) si
de sex (mai mari la barbat)
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— cresc fiziologic in cursul procesului de
vindecare a unei fracturi si la femei in perioada
postmenopauza

o Variatiile PATOLOGICE:

— cresc in afectiunile asociate cu un turnover
osos crescut: osteoporoza primara i
secundara, osteomalacie, boala Paget

— scad in afectiunile asociate cu un turnover osos
scazut: hipoparatiroidism, hipotiroidism, deficit
de hormon de crestere

e Valoare CLINICA:

— teste uzuale in diagnosticul si evaluarea
severitatii afectiunilor metabolice ale osului cu
un turnover 0sos crescut

— monitorizarea terapiei in osteroporozé si boala
Paget - tratamentul este eficient daca dupa
prima monitorizare efectuata la 3 luni, nivelul
seric al FAL osoase scade cu cel putin 25%
fata de valoarea bazala.

Observatii !

Nivelul seric al FAL osoase are o valoare clinica superioara
determinarii FAL totale. Cu toate acestea FAL osoasa NU se
utilizeaza in screening-ul osteoporozei primare deoarece la
debutul bolii valorile sale sunt normale.

Cercetérile experimentale pe modele murine (soarece) din
ultimele 2 decenii au aratat ca osteocalcina, eliberata in
circulatie, exercitda efecte pleiotrope, fiind implicatd in
controlul secretiei de insuling, in secrefia de testosteron, in
adaptarea la efort si mai recent, in prevenirea unor forme de
cancer.

2. Markerii activitatii OSTEOCLASTICE
(markerii de resorbtie osoasa)

e Definitie: sunt produsi de degradare ai osteoidului
(90% colagen tip 1) care se pot determina in
URINA/24 ore:

— Hidroxiprolina urinara - rezultd din
degradarea colagenului, hidroxiprolina fiind
componenta majora a moleculei de colagen tip
|, cu rolul de a mentine structura de triplu helix
a acesteia

— N-telopeptidul urinar (NTx) — rezultd tot din
degradarea colagenului, fiind fragmentul N-

terminal al moleculei de colagen tip I, cu rolul
de situs de atasare de fragmentul C-terminal al
unei molecule invecinate de colagen

e Variatii FIZIOLOGICE: cresc la copil in perioada
de crestere si in cursul procesului de vindecare a
unei fracturi. Cresterile sunt usoare si echilibrate in
raport cu markerii de formare osoasa si nu au
valoare diagnostica.

e Variatii PATOLOGICE: cresc in afectiunile
metabolice ale osului, avdnd semnificatia unui
turnover osos crescut i scad in afectiunile
asociate cu un furnover osos scazut.

Pentru a avea valoare clinica, cresterile trebuie
evaluate in raport cu cele ale markerilor activitatii
osteoblastice (Tab. 2):

— in osteoporoza: cresterile sunt usoare (de 1-2
ori) si dezechilibrate, cu predominanta
resorbtiei osoase

— in osteomalacie: cresterile sunt moderate (de
2-4 ori) si dezechilibrate, cu predominanta
resorbtiei osoase

— in boala Paget — cresterile sunt severe (de 10-
25 ori), dar echilibrate in raport cu markerii
activitatii osteoblastice

e Valoare CLINICA:

a. Diagnostica:

— teste complementare de diagnostic a
afectiunilor asociate cu un turnover 0sos
crescut

— utile n diagnosticul diferential dintre
osteoporoza si osteomalacie

— indica prezenfa metastazelor osoase in
cancerul mamar si de prostata, chiar si in
lipsa unei dovezi radiologice

b. Terapeutica:

— monitorizarea raspunsului la tratamentul antiresorbtiv

in osteoporozé si boala Paget — nivelul seric al NTx
scade cu cel putin 50% fata de nivelul bazal dupa 3
luni de tratament

Tabelul 2. Nivelul cresterii markerilor de remodelare osoasa in BOLILE METABOLICE ALE OSULUI.

Bolile metabolice Markeri de formare Markeri de resorbtie
ale osului osoasa osoasa
Osteoporoza N/T )
Osteomalacie ) ™
Boala Paget ™M1 ™M1

Nota: T = cresteri de 1-2 x, T1 = cresteri de 2-4 x, TT7 = cresteri de 10-25 x
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I1.4. INVESTIGATII PARACLINICE

1. Electromiograma (EMG)

o Definitie: investigatia paraclinicd de electie
pentru diagnosticul tetaniei ce consta in
inregistrarea grafica a activitatii electrice globale
a muschiului celui de-al doilea spatiu interosos
al mainii.

o Etape:

a. Repaus muscular

b. Activarea traseului prin ischemie provocatad
timp de 10 min (aplicarea mansetei
tensiometrului la nivelul bratului si umflarea
acesteia la presiuni usor mai mari decét
presiunea sistolicd) urmatda de repaus
postischemie timp de 5 min

c. Activarea traseului prin hiperpnee voluntara
timp de 5 min (alcaloza respiratorie scade
fractiunea ionizata a calciului seric)

¢ Interpretare: modificarea electrica specifica
tetaniei este activitatea repetitivd spontana sub
forma de dublete, triplete, multiplete de
potentiale electrice bifazice (Fig. 3):

Figura 3. Dublete si multiplete de potentiale
bioelectrice musculare in TETANIE.

— daca activitatea electrica spontana apare in
repaus — tetania este manifesta

— daca activitatea electrica apare in timpul sau
dupa ischemia  provocata, respectiv
hiperventilatia voluntara - tetania este
latenta

De retinut!

Spasmofilia sau tetania normocalcemica — este
un tip particular de hiperexcitabilitate neuro-
musculara cu  simptomatologie  clinica
asemanatoare tetaniei, fiind declansata de emoti,
efort, oboseald.  Parametrii  echilibrului
fosfocalcic si ai functiei paratirodiene sunt in
limite normale, dar EMG evidentiaza activitatea
electrica spontana repetitiva.

2. Electrocardiograma

Valoare CLINICA: se pot evidentia modificarile
induse de hipocalcemie - intervalul QT alungit si
respectiv, de hipercalcemie - interval QT scurtat.

. Investigatiile imagistice

- sunt utilizate pentru localizarea adenomului
paratiroidian si cuprind: ecografie de inalta
rezolutie a regiunii cervicale, scintigrafia cu
Tc%m  Sestamibi, tomografie computerizat,
rezonanta magnetica nucleara.

4. Densitometria osoasa

Principiu: diferenta de absorbtie de catre
tesuturi a doua fascicule fotonice generate de o
sursa de raze X aproximeaza densitatea
minerald osoasd pe unitatea de suprafata

(g/cm?2)

Valoare CLINICA: investigatia paraclinica de

electie pentru diagnosticul osteoporozei si a

riscului de fractura, pe baza determinarii

densitatii minerale osoase (bone mineral
density, BMD). ,Standardul de aur’ utilizat
actualmente in practica medicala este
reprezentat de absorbtiometria duala cu raze

X (Dual-Energy X-ray Absorbtiometry) sau

testul DEXA.

Testul DEXA permite determinarea a 3

parametri:

a. BMD (Bone Mineral Density, densitatea
minerald osoasd, glcm?) la nivelul
coloanei lombare sau a soldului:

— identificarea unei BMD scazute la o singura
evaluare, indiferent de localizarea sa, are
valoare diagnostica pentru osteoporoza,
chiar daca este asimptomatica in momentul
diagnosticului

— BMD scade si in alte afectiuni cu turnover
0s0s crescut: osteomalacie, mielom multiplu

b. Scorul T — reprezinta deviatia standard fata
de valoarea medie a BMD corespunzatoare
adultului tanar sanatos de acelasi sex Si
aceeasi rasa cu pacientul examinat. Scorul T
este utilizat in prezent ca parametru de
screening pentru diagnosticul
osteoporozei (Tab.3) la subiectii cu risc
crescut:

— femei in perioada postmenopauza
— subiecti de varsta a treia
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— subiecti cu antecedente personale de
fracturi, cu precadere daca acestea au
avut loc la traumatisme minime

— subiecti cu antecedente  heredo-
colaterale de osteoporoza severa

— subiecti expusi riscului de osteoporoza
secundara

Tabel 3. Interpretarea scorului T.

Valoare Interpretare
intre -1 si 1 fara risc de osteoporoza
intre -1si-2,5 osteopenie
mai mic de - 2,5 osteoporoza
Observatii!

Sub aspectul monitorizarii tratamentului antiresorbtiv in
osteoporoza, scorul T este inferior markerilor de remodelare

osoasé. Cresterea BMD este evidentd numai dupa 1-2 ani de
tratament, Tn timp ce scaderea markerilor de remodelare este
semnificativa dupa 3-6 luni de tratament.

c. Scorul Z — deviatia standard de la media
BMD corespunzatoare unui subiect de
acelasi sex, rasa si varsta cu pacientul
examinat. Scorul Z este utilizat pentru
evaluarea riscului de fractura conform
formulei: riscul de fractura = 2scorZ, Daca un
subiect are un scor Z = - 2 va avea un risc de
fracturd de 22= 4 (de 4 x mai mare decét
media subiectilor de acelasi sex, rasa si
varsta). Un scor mai mic de -2 indica, de
obicei, 0 cauza secundara de osteoporoza.
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STUDIU DE CAZ |

O pacienta in varsta de 19 ani se prezinta la consult pentru senzatia de nod in gat, palpitatii si insomnie. Semnele
Chvostek si Trousseau sunt pozitive. ECG evidentiaza prezenta extrasistolelor atriale si alungirea intervalului

QT.

Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari.

Calcemia: 6,9 mg/dL
Calciuria: 500 mg/zi

Fosfatemia: 2 mg/dL
Fosfaturia: 880 mg/zi

*1. Care este cel mai probabil diagnostic in
contextul tabloului clinico-biologic din cazul
dat?

A. Hiperparatiroidism primar

B. Hipoparatiroidism primar

C. Pseudohipoparatiroidism

D. Hipovitaminoza D

E. Hipervitaminoza D

*2. Ce investigatii suplimentare sunt necesare

pentru diagnostic in cazul dat?

A. Dozarea PTH seric pentru diagnosticul
afectiunilor paratiroidiene si non-paratiroidiene
care altereaza echilibrul fosfo-calcic

B. Dozarea 25 (OH)-D seric, metabolit al vitaminei
D format la nivelul ficatului

C. Dozarea 1,25 (OH)>-D seric, metabolit al
vitaminei D format la nivelul rinichiului

D. Electromiograma pentru evidentierea
hiperexcitabilitatii neuromusculare

E. Toate de mai sus

*3.Cum se modifica nivelul PTH-ul seric in cazul

dat?

A. Creste daca diagnosticul este de hiper-
paratiroidism secundar

B. Creste daca diagnosticul este hipovitaminoza D

C. Scade daca diagnosticul este de hiper-
vitaminoza D

D. Creste daca diagnosticul este de pseudo-
hipoparatiroidism

E. Scade daca diagnosticul este de hipo-
paratiroidism primar

*4, Care este explicatia valorilor calcemiei si

calciuriei obtinute la aceasta pacienta?

A. Depasirea reabsorbtiei renale de calciu daca
diagnosticul este de pseudohipoparatiroidism

B. Cresterea reabsorbtiei renale de calciu daca
diagnosticul este de hiperparatiroidism primar

C. Scéderea reabsorbtiei renale de calciu daca
diagnosticul este de hipoparatiroidism primar

D. Cresterea eliminarii renale de calciu, daca
diagnosticul este de hipervitaminoza D

E. Scaderea reabsorbtiei renale de calciu daca
diagnosticul este de hipovitaminoza D

*5. Care din urmatoarele afirmatii referitoare la

dozarea 25 (OH)-D argumenteaza utilizarea sa

ca investigatie necesara in cazul dat?

A. Este un test complementar de apreciere a
statusului vitaminei D

B. Este testul de electie in aprecierea scaderii
rezervei de vitamina D a organismului, prin
aport/expunere la soare insuficienta

C. Este utila pentru diagnosticul hipovitaminozei D
daca pacienta are o boala renala cronica

D. Deficitul usor sau moderat se asociaza cu
osteomalacia si hiperparatiroidismul secundar

E. Deficitul sever se asociaza cu osteoporoza i
hiperparatiroidismul secundar
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STUDIU DE CAZ I

O femeie in varsta de 48 de ani se prezinta la medic pentru dureri osoase si oboseala musculara, care au
debutat in urma cu 4 luni si s-au agravat progresiv.

Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari.

Calcemia: 13,96 mg/dL

Calciuria: 450 mg/zi

Fosfatemia: 1,63 mg/dL

Fosfaturia: 1000 mg/zi

PTH: 250 ng/L (VN: 10-65)

intrebarea 1

Care este cel mai probabil diagnostic?

intrebarea 2

Cum interpretati valoarea calcemiei in cazul dat?

intrebarea 3

Cum interpretati valoarea fosfatemiei in cazul dat?

intrebarea 4

Cum interpretati valoarea calciuriei in cazul dat?

intrebarea 5

Care sunt manifestarile clinice ce mai pot aparea la aceasta pacienta?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE!

. Care dintre urmatoarele este cauza de
hipocalcemie?

A. Hipoparatiroidismul primar

B. Tratamentul prelungit cu diuretice tiazidice

C. Hiperparatiroidismul paraneoplazic

D. Hipervitaminoza D

E. Metastazele osoase

*2. Toate cele de mai jos sunt cauze de
HIPERfosfatemie, CU EXCEPTIA:

A. Insuficienta renala

B. Hipoparatiroidismul primar
C. Rabdomioliza

D. Hipovitaminoza D

E. Sindromul de liza tumorala

*3. Care dintre urméatoarle sunt adevarate despre

factorul de crestere fibroblastica 23 (FGF-23):

A. Este secretat ca raspuns la hipofostafemie

B. Creste sinteza formei active a vitaminei D

C. Creste reabsorbtia renala de fosfat

D. Este responsabil de aparitia hiperparatiroidismului
secundar in BCR

E. Activeaza 1 a-hidroxilaza

*4, Cum se interpreteaza un scor T = -3 la testul
DEXA?

A. Faréarisc de osteoporoza

B. Curisc de osteoporoza

C. Osteoporoza

D. Osteopenie

E. Osteomalacie

5. Care sunt markerii de resorbtie osoasa?
A. Fosfataza alcalina de origine osoasa

B. Hidroxiprolina

C. Osteocalcina

D. Calcitriolul

E. N-telopeptidul urinar

6. Care dintre urmatoarele sunt adevarate

despre testele uzuale de explorare a

metabolismului fosfocalcic?

A. Calcemia totala trebuie corectatd in functie de
albuminemie in conditile modificarii acesteia

B. Calcemia totala este crescuta in hiperparatiroidismul
secundar

. Calciul seric ionizat depinde de pH-ul sanguin

. Alcaloza creste calciul ionic seric ionizat

. Fosfatemia este crescuta in hipoparatiroidismul
primar

moo

7. Care dintre urmatoarele sunt adevarate

despre FAL osoasa?

A. Este o izoforma a fosfatazei alcaline

B. Este o proteina non-colagenica din structura
osteoidului

C. Este un marker al activitatii osteoblastice

D. Este un marker al activitatii osteoclastice

E. Creste in osteoporoza primara la debut

8. Care dintre urmatoarele sunt responsabile de
scaderea 25 (OH)-D?

A. Aport alimentar neadecvat de vitamina D

B. Expunere insuficientd la soare

C. Hiperparatiroidismul primar

D. Boala cronica de rinichi

E. Hipoparatiroidism primar

9. Care dintre urmatoarele fac parte din investigatia
paraclinica a unei hipocalcemii?

A. Electromiograma

B. Testul cu cortizon

C. Electrocardiograma

D. Testul de stimulare cu ACTH

E. Dozarea AMPc urinar

10. Care dintre urmatoarele sunt adevarate despre

osteodensitometria osoasa?

A. Este testul de electie pentru diagnosticul
osteomalaciei

B. BMD scazutd la o singura evaluare are valoare
diagnostica pentru osteoporoza

C. Scorul T este un parametru screening in diagnosticul
osteoporozei

D. Scorul T este superior markerilor de remodelare
0so0asa in monitorizarea tratamentul antiresorbtiv din
osteoporoza

E. Scorul Z este utilizat pentru aprecierea riscului de
fractura la subiectii cu osteoporoza



122 | EXPLORAREA PRINCIPALELOR AFECTIUNI ENDOCRINE
13. EXPLORAREA PRINCIPALELOR AFECTIUNI ENDOCRINE

OBIECTIVE EDUCATIONALE
Dupa insusirea informatiei, studentii trebuie sa:

1. Solicite investigatiile de laborator si paraclinice necesare pentru confirmarea excesului de hormoni

corticosuprarenalieni si precizarea etiologiei acestuia;

2. Cunoascd algoritmul de diagnostic al sindromului Cushing si al insuficientei CSR;
3. Solicite investigatiile de laborator si paraclinice pentru confirmarea hipertiroidismului si identificarea etiologiei

acestuia;

4. Solicite investigatiile de laborator si paraclinice pentru confirmarea hipotiroidismului si identificarea etiologiei

acestuia;

5. Cunoasca algoritmul de diagnostic in hipo- si hipertiroidism.

|. EXPLORAREA AFECTIUNILOR CORTICOSUPRARENALEI

Corticosuprarenala (CSR) reprezinta portiunea
periferica a glandelor suprarenale care cuprinde 3
zone distincte:
— zona glomerulara — sursd a hormonilor
mineralocorticoizi (aldosteron)
— zona fasciculata — sursa a hormonilor
glucocorticoizi (cortizol)
— zona reticulara — sursa a hormonilor
sexuali, in  principal androgeni
(dehidroepiandrosteron)

Observatii!

Zonele fasciculatd si reticulard functioneazg ca un tot unitar
sub controlul ACTH, iar zona glomerulard (care secretd
ALDO) este independenta de actiunea ACTH-ului.

A. HIPERFUNCTIA CSR

o Definitii:

a. Hipercorticismul — excesul de hormoni
glucocorticoizi (in special cortizol) secretati
de zona fasciculata a CSR

b. Sindromul suprarenogenital sau
adrenogenital — excesul de hormoni sexuali
androgeni prin hiperplazie/tumora de zona

reticulata
c. Sindromul Conn (hiperaldosteronismul
primar) —  excesul de  hormoni

mineralocorticoizi prin hiperplazie/tumora de
zona glomerulara

Sindromul CUSHING

« Definitie: expresia clinica, indiferent de cauza, a
excesului cronic de cortizol

(hipercortizolism), la care se asociaza uneori si
excesul de hormoni androgeni

Clasificare:
a. Sindroame Cushing independente de
ACTH:
o Tumori benigne (adenom) sau
maligne (carcinom) ale CSR - sindrom
Cushing TUMORAL
o Corticoterapie prelungita - sindrom
Cushing IATROGEN
b. Sindroame Cushing dependente de ACTH:
o Boala Cushing (adenom hipofizar,
hipersecretant de ACTH)
o Sindromul de ACTH ectopic (tumori
maligne brongice, pancreatice, timice
— secretante de substante ,ACTH-
like”)

Consecintele HIPERSECRETIEI
HORMONALE
a. Excesul de CORTIZOL — determina:
— obezitate facio-tronculara (de tip
android)
— HTA secundara
— efecte catabolice: metabolism proteic
(proteoliza), lipidic (lipoliza) si glucidic
(hiperglicemie si risc de diabet zaharat
secundar)
— facies rotund, cu aspect de ,luna plind”
— vergeturi purpurii la nivelul flancurilor
abdominale, pe fese, coapse, sani
— echimoze la traumatisme minime
— manifestari psihice: euforie, insomnie,
psihoze
— inhibarea cresterii la copii



— osteoporoza la adulti

— susceptibilitate crescuta la infectii i
vindecare intarziata a plagilor

b. Excesul de ANDROGENI — determina:

— efect virilizant (acnee, seboree, hirsutism)
la femei, pubertate precoce la copii

— inhibare gonadotropa (cu amenoree la
femei, tulburéri de dinamica sexuala la
barbati)

o Diagnostic PARACLINIC (Fig. 1):
a) Confirmarea hipercortizolismului
b) Excluderea hipercortizolismului functional
c) Stabilirea etiologiei sindromului Cushing
d) Localizarea tumorii

a) Confirmarea
HIPERCORTIZOLISMULUI

¢ Principiu: demonstrarea existentei unei secretii
crescute de cortizol care NU este inhibata de
glucocorticoizi  exogeni  (dexametazond) —
pentru identificarea sindromului Cushing sunt
necesare efectuarea a cel putin doua teste
screening: cortizolul liber urinar (CLU),
cortizolul salivar nocturn si/sau testul de inhibitie
nocturna cu dexametazona
e Interpretare:
o teste screening normale semnifica un
sindrom Cushing improbabil
o un test screening pozitiv semnifica un
sindrom Cushing probabil
o doua teste screening pozitive semnifica
un sindrom Cushing confirmat

1. Cortizolul LIBER URINAR (CLU)
o Valoare NORMALA = 100-379 nmol/24 h
o Valoare CLINICA:

— rata excretiei urinare a cortizolului NU este
influentata de variatiile diurne ale secreiei
sale (spre deosebire de cortizolul seric)

— reprezinta un test screening util pentru
diagnosticul sindromului Cushing, desi are o
sensibilitate si specificitate mai scazuta

2. Determinarea ritmul CIRCADIAN al
cortizolului

e Principiu: dupa 48 de ore de spitalizare, se
recolteaza probe de sange la ora 8-9 dimineata
sila ora 23-24 (fara a preveni pacientul), din care
se determinad nivelul cortizolemiei

e Variatii FIZIOLOGICE:
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— cortizolemia este maxima dimineata intre
orele 7-10, reprezentand cortizolul seric
bazal (V.N. = 172-497 nmol/L)

— cortizolemia scade treptat, atingand
valoarea minima noaptea laora 23-24 (<
100 nmol/L)

Variatii PATOLOGICE: ritmul este perturbat in
sindromul Cushing, cortizolemia avand valori
crescute > 100 nmol/L si pe parcursul noptii

3. Cortizolul salivar NOCTURN (ora 24)

Principiu: pacientul mesteca timp de 2 minute

un tampon, pana la imbibarea acestuia cu

saliva, si apoi il introduce in tubul Salivette

Cortisol, care se pastreaza la 4°C pana a doua

zi cand se determina cortizolul salivar nocturn

Valoare NORMALA: < 10 nmollL

Valoare CLINICA:

— cortizolul liber in sénge, forma biologic activa,
se afla in echilibru cu cortizolul din saliva
care NU este afectat de rata de producere a
salivei

— cresterea cortizolului in sénge este urmata
imediat de cresterea  concentratjei
cortizolului salivar

— reprezintd un test screening pentru
sindromul  Cushing, cu sensibilitate i
specificitate foarte inalte si care nu necesita
spitalizare (se determind la domiciliul
pacientului)

— reprezintd un instrument util si pentru
monitorizarea raspunsului la tratament

4. Testul de inhibigie NOCTURNA cu

DEXAMETAZONA

Principiu: dexametazona (Dexa) este un
glucocorticoid de sinteza care inhiba puternic
secretia  de ACTH si respectiv, secretia
endogena de cortizol. in sindromul Cushing,
aceasta inhibite NU are loc, iar valoarea
cortizolemiei ramane crescuta
Se administreaza 1 mg Dexa p.o. la ora 23:00 si
se determina cortizolemia in proba de séange
recoltata a doua zi la ora 8 - 9 dimineata.
Interpretare:
— testul este normal daca cortizolemia scade
<50 nmol/L
— testul este pozitiv daca cortizolemia
ramane crescuta > 50 nmol/L
Valoare CLINICA:
— reprezinta un test screening pentru
sindromul Cushing, care evidentiazd
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supresia inadecvata a secretiei de cortizol
de catre dexametazona

b) Excluderea HIPERCORTIZOLISMULUI
FUNCTIONAL (pseudo-Cushing)

e Principiu: o serie de situatii clinice pot fi
asociate cu un nivel crescut al cortizolului seric
bazal,  reprezentdnd  hipercortizolismul
functional (pseudo-Cushing). Dintre acestea,
cel mai frecvente sunt:

— depresia severa
— alcoolismul cronic
— obezitatea morbida

 Diagnosticul diferential: se bazeaza pe testele
screening (CLU, cortizolul salivar nocturn si
testul de inhibitie nocturna cu dexametazona)
care sunt normale in pseudo-Cushing si
pozitive in sindromul Cushing

c) Stabilirea ETIOLOGIEI SINDROMULUI
Cushing

e Principiu: dupa confirmarea diagnosticului de
hipercortizolism trebuie diferentiate formele
ACTH - independente de cele ACTH -
dependente.
Principalul test cu valoare clinica este
determinarea nivelului plasmatic de ACTH
bazal in DOUA sau MAI MULTE OCAZII, intre
orele 7-10 dimineata:

e Valori NORMALE: 10 - 80 ng/L

e Variatii PATOLOGICE:

— in sindroamele Cushing independente
de ACTH, respectiv Cushing TUMORAL si
Cushing IATROGEN - nivelul de ACTH
bazal este foarte scazut sau nedetectabil

— 1in sindroamele Cushing dependente de
ACTH — nivelul de ACTH bazal este
moderat crescut in boala Cushing si
foarte crescut (> 200 ng/L) in sindromul de
ACTH ectopic

d) Localizarea TUMORII

HIPERSECRETANTE

1.n Boala Cushing

e RMN hipofizara — permite vizualizarea
adenoamelor hipofizare secretante de ACTH
cu dimensiuni > 5 mm. Frecvent, tumorile
hipersecretante de ACTH sunt
microadenoame (dimensiuni <5 mm) si pot
scapa diagnosticului RMN. n acest caz se
indica efectuarea, intr-un centru specializat
de imagisticda invaziva, a cateterizarii
selective de sinus pietros inferior.

o Cateterizarea selectiva de sinus pietros
inferior (SPI) — constd in determinarea
concomitent a concentratiei de ACTH in
séngele  periferic  (ACTHperiFeric) ~ Si,
respectiv in cele doud SPI (ACTHspi)

Observatii!

— 1in boala Cushing — valoarea ACTH-ului de la
nivelul SPI este mult crescuta fatd de cea din
sangele periferic  (raportul ACTHspi /
ACTHperFerC > 2)

— in sindrom de ACTH ectopic — valoarea
ACTH-ului de la nivelul SPI este comparabila
cu cea din sangele periferic (raportul ACTHsp/
ACTHperrFeric < 1,4)

2. in sindromul de ACTH ectopic

e Radiografia toracica, CT si/lsau RMN
complet pulmonar, mediastinal si
abdominal — permit detectarea tumorilor
bronsice, pancreatice, timice, secretoare
de ACTH ectopic

3.1n Cushing TUMORAL

e Ecografia abdominala, CT si/sau RMN
abdominal — permit detectarea tumorilor
de CSR cu dimensiuni > 10 mm.
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Suspiciune de SINDROM CUSHING
2
Teste SCREENING Negative
*  Cortizol liber urinar > + Sindrom Cushing improbabil
» Cortizol salivar nocturn - Pseudo-Cushing
+ Test de inhibitie nocturna cu dexametazona
L 2
Pozitive
+ Sindrom Cushing confirmat
v
ACTH foarte scazut }(—{ ACTH plasmatic bazal }—){ ACTH moderat/foarte crescut ‘
v
v | RMN hipofizar |
CT/RMN abdominal v v
umora hipofizara spect norma.
(Tumc;r: aCSR) T hipof Asp I
| cushing TuMORAL | —
A 4 ‘ Cateterizare SPI ‘ Test de inhibitie
Y Testde inhibitie >  Boala CUSHING | cu Dexa in
Cushing cu Dexain 7y dozi mare
IATROGEN dozi mare < pozitiv
pozitiv | ACTHgy:ACTH,>2 | v

| ACTH gp: ACTH, <14 |

h 4

CT/RMN torace/abdomen
(Tumora toracalé/pancreatica/timica)

v
I Sindrom de ACTH ectopic I

Figura 1. Algoritmul diagnostic in sindromul Cushing.
(SPI = sinus pietros inferior, ACTHsp; = ACTH in sinusul pietros inferior;
ACTHp = ACTH in sénge venos periferic)

B. INSUFICIENTA CSR o Consecintele HIPOSECRETIEI HORMONALE
— astenie/adinamie  (diminuarea  fortei
o Definitie: scaderea sintezei de hormoni ai CSR musculare  datorita tulburarilor trofice §i
o Clasificare: exista 2 forme majore de metabolice  determinate de scaderea
insuficientd a CSR secretiei de cortizol) — initial vesperale, apoi
a. Primara - Boala Addison permanente
— leziunea se afla la nivelul CSR si poate — melanodermie (pigmentarea generalizata a
fi de natura: tegumentelor cu hiperpigmentarea zonelor
o autoimuna normal pigmentate: areole mamare, scrot,
o infectioasa (suprarenalita TBC) labii mari, linia alba abdominala, interliniile
o hemoragica (terapie palmare si zonele de frictune - coate,
anticoagulanta) genunchi) - apare in insuficienta CSR
o tumorald/metastaze primara
o post-excizie chirurgicala — hipotensiune arteriala — TAS scade sub 80
o post-infarct CSR mmHg, TAD sub 50 mmHg
b. Secundara: — modificari ECG (T aplatizat, intervale PQ si
— prin productie inadecvatad de ACTH ca QT alungite) — consecinta deficitului de
urmare a unei leziuni hipofizare mineralocorticoizi
— corticoterapiei  prelungite  care — manifestari digestive: inapetenta, greturi,
determina supresia productiei hipofizare varsaturi, tulburari de tranzit intestinal,
de ACTH si atrofia consecutiva a CSR scadere ponderala

— manifestari urinare: oligurie, cu eliminare
tardiva a apei ingerate in cursul zilei
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— tulburari neuromotorii: atrofie musculara

— tulburari neuropsihice: astenie, adinamie,
latenta reactiilor, depresie, anxietate

— tulburari sexuale: astenie sexuala la
barbati), tulburdri de ciclu menstrual,
frigiditate, fertilitate diminuata la femei

o Diagnostic PARACLINIC (Fig.2):
a) Determinari UZUALE
b) Teste HORMONALE
c) Teste pentru precizarea ETIOLOGIEI
insuficientei CSR primare (boala Addison)

a) Determinari UZUALE
e Hemoleucograma — releva, indiferent de tipul

insuficientei  CSR:  anemie  normocitara
normocroma, neutropenie, eozinofilie,
limfocitoza

e Glicemia — este sc4zutd indiferent de tipul

insuficientei CSR (scaderea glicogenolizei
hepatice)

¢ lonograma serica—releva:
- in  insuficienfa = CSR  primara:

hiponatremie si hiperpotasemie, acidoza
metabolica (reflecta deficitul de aldosteron)

— in insuficienta CSR secundara: natremia
si potasemia sunt in limite normale (reflectd
secretia normala de aldosteron care nu
depinde de nivelul de ACTH)

b) Teste HORMONALE

1. Determinarile UNICE ale cortizolului
seric in ORICE MOMENT AL ZILEI
e Valoare CLINICA:

— valori ale cortizolemiei < 80 nmol/L sunt
inalt sugestive pentru o insuficienta CSR
probabila, dar care trebuie confirmata
printr-un test rapid de stimulare cu ACTH

— valori ale cortizolemiei > 500 nmol/L se
interpreteaza  ca  insuficienta CSR
improbabila

2. Determinarea nivelului plasmatic de
ACTH bazal in doua sau mai multe
ocazii

o Valoare CLINICA:

— 0 valoare crescuta > 80 ng/L, asociata cu
un nivel scazut de cortizol seric, se
interpreteaza ca insuficienta CSR
primara (boala Addison)

w

— o valoare scazuta < 10 ng/L sau normala
(10-80 ngl/L), asociata cu un nivel scazut
de cortizol seric, se interpreteaza ca
insuficienta CSR secundara

. Teste DINAMICE pentru precizarea
ETIOLOGIEI

Testul rapid de stimulare cu ACTH

Principiu: se determind cortizolemia Tnainte si
la 30 minute, respectiv, la 60 de minute de la
administrarea unui preparat de ACTH de sinteza

(0,25 ng i.m. tetracosactid)

Interpretare:

— testul este normal daca cortizolemia
stimulata creste > 600 nmol/L si se
interpreteaza ca insuficienta CSR
exclusa

— ftestul este negativ daca -cortizolemia
stimulata raméne < 400 nmollL si se
interpreteaza  ca  insuficienta CSR
confirmata

Valoare CLINICA:

— testul nu are utilitate clinica in diagnosticul
diferential dintre insuficienta CSR primara
si secundara, dar poate evidentia doua
tipuri de raspuns in cadrul insuficientei
CSR secundare confirmate:

o raspuns  absent  (cortizolemie
stimulatd < 100 nmol/L) — in cazul
insuficientei CSR secundare cu un
deficit total, prelungit, de ACTH, care
determing atrofierea bilaterala a CSR
— acestea nu pot raspunde, prin

cresterea cortizolemiei, la
administrarea unei singure doze de
ACTH

o raspuns prezent, dar inadecvat
(cortizolemie stimulata ,de granita” =
400-600 nmol/L) in cazul insuficientei
CSR secundare, cu un deficit partial
de ACTH, care nu determina
atrofierea CSR - acestea pot
raspunde, prin cresterea cortizolemiei,
la administrarea unei singure doze de
ACTH, dar nu vor putea asigura o
crestere adecvata a cortizolemiei care
sa asigure adaptarea organismului in
conditii de stres
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Suspiciune de INSUFICIENTA CSR

v

moment al zilei

Determinari UNICE ale cortizolului in orice @

Gortizolemie > 500 nmol/L
“| + Insuficienta CSR improbabila

v

Gortizolemie < 80 nmol/L
* Insuficienta CSR probabila

v

Cortizolemia stimulata

Testul rapid de stimulare cu ACTH

> = 600 nmollL

v

* Insuficientd CSR exclusa

Cortizolemia stimulata < 400 nmol/L
* Insuficienta CSR confirmata

v

ACTH plasmatic bazal
ACTH T ACTH L/N
v l Cortzolenie > 500 nmollL
CT/RMN abdominal * Rezerva normala de
— Testul de toleranta la insulina —>»  ACTH
Hipertrofie + calcificar Afrofie GSR V¥ * Insuficientd CSR
I v Cortizolemie < 500 nmol/L secundard exciust

SuprarenalitaTEC,
Tumori,Hemoragii

Ac anti-CSR si anti-21
a-hidroxilaza pozitivi

+ Rezerva inadecvata de

v v ¥
Insuficienta CSR e Boala Addison Insuficienta CSR
PRIMARA AUTOIMUNA SECUNDARA

Figura 2. Algoritmul diagnostic in insuficienta CSR cronica.

b. Testul de toleranta la insulina

e Principiu: se evalueaza raspunsul axei

hipotalamo-hipofizo-CSR si a secretiei de
ACTH, la hipoglicemia (< 40 mg/dL) indusa prin
administrarea de insulind rapida (0,15 Ulkg
corp), urmata de masurarea cortizolemiei la
intervale de 30, 45, 60, 90 si 120 minute

e Interpretare:

— testul este normal daca cortizolemia
stimulata creste > 500 nmol/lL si se
interpreteaza ca rezervd adecvatd de
ACTH la nivelul adenohipofizei, ceea ce
exclude o insuficienta CSR secundara

— ftestul este negativ daca -cortizolemia
stimulata raméne < 500 nmollL si se
interpreteaza ca rezervd inadecvatd de
ACTH la nivelul adenohipofizei, ceea ce
corespunde cu o insuficienta CSR
secundara

e Valoare CLINICA: test util de diagnostic al

insuficientei CSR secundare, atunci cand
lipsesc semnele clinice evidente (Fig.4).

c) Teste pentru precizarea ETIOLOGIEI

insuficientei CSR primare (boala

Addison)

CT si/sau RMN abdominal — evidentiaza:
hlpertrofla glandei suprarenale cu sau fara
calcificari

— tumori

— hemoragii

— infectii (ex. TBC)

— atrofia glandulara in insuficienta CSR
autoimuna

Teste IMUNOLOGICE: dozarea anticorpilor

anti-CSR si anti-21 a-hidroxilaza — crescuti

in insuficienta CSR autoimuna
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Il. EXPLORAREA AFECTIUNILOR GLANDEI TIROIDE

Fiziologia normala a glandei tiroide presupune o
functie normald a axei hipotalamo-hipofizo-
tiroidiene si o secretie normala de hormoni tiroidieni,
cu efecte multiple asupra metabolismul celular si al
tesuturilor periferice. La nivelul tireocitelor se
sintetizeaza hormonii tiroidieni:

— T4 - tiroxina (95%)

— T3 - triiodotironina (5%)

A. HIPERTIROIDISMUL

o Definitie:

— hipertiroidismul — reprezinta hiperfunctia
parenchimului  tiroidian  definita  prin
productia excesiva de hormoni tiroidieni

- tirotoxicoza — reprezinta sindromul clinic
determinat de excesul de hormoni tiroidieni
la nivelul tesuturilor periferice

o Clasificare:
a. Hipertiroidism PRIMAR

— Prin MECANISM AUTOIMUN in Boala
Graves-Basedow

— Prin SECRETIE ~ AUTONOMA
TIROIDIANA in:

o Adenomul unic toxic (Tirotoxicoza
solitara / uninodulara)

o Gusa multinodularé toxica
(Tirotoxicoza multinodulara)

— Prin PROCES INFLAMATOR ACUT
(Tirotoxicoza  tranzitorie) -  prototip
tiroidita subacutd virala (De Quervain)

b. Hipertiroidism SECUNDAR - hipofizar
— Adenom hipofizar hipersecretant de TSH

o Consecintele HIPERSECRETIEI hormonale:
a. Slmptome de TIROTOXICOZA

nervoase: iritabilitate, neliniste, insomnii,
tremuraturi fine ale extremltaUIor

— intoleranta la caldura: transpiratii, piele
umeda si calda

— scadere ponderala cu apetit pastrat

— tranzit intestinal accelerat
(hiperdefecatie)

- palpitatii

b. Semne de TIROTOXICOZA
®Semne MAJORE:
- gusa:

o difuza —omogena, in boala Graves-
Basedow si de consistenta moale (la
palpare) in tiroidita subacuta virala

o nodularg — in adenomul unic toxic

o multinodulard - In gusa
multinodulara toxica

- exoftalmia  uni-/bilaterala -
caracteristica bolii Graves-Basedow
— tahicardia sinusala constanta (100-
130 b/min)
® Semne MINORE:
— tegumente umede si transpirate
— tremor fin la nivelul extremitatilor
— hiperkinezie
- agitatie psihomotorie

Diagnostic PARACLINIC (Fig.3):
a) Determinari UZUALE

b) Teste HORMONALE

c) Alte INVESTIGATII

a) Determinari UZUALE

Hemoleucograma — anemie microcitara,
leucopenie moderata
Glicemie  —  hiperglicemie  (cresterea

glicogenolizei hepatice)

Profilul lipidic seric — hipolipidemie cu
hipocolesterolemie (cresterea captarii hepatice
de LDLc)

Fosfataza alcalina osoasa — crescuta
(cresterea ratei de remodelare osoasa)
Calcemie — hipercalcemie (prin demineralizare
0s0asa)

Proteine serice totale (proteinemie) — scazute
(cresterea catabolismului proteic)

Teste generale de inflamatie (PCR, VSH) —
pozitive in tiroidita subacuta virala

b) Teste HORMONALE

1.

Dozarea hormonului tireotrop (TSH):

Valori NORMALE: 0,3 - 3,5 mU/L

Valoare CLINICA:

— este cel mai sensibil test de disfunctie
tiroidiana, reprezentand testul initial in
diagnosticul afectiunilor tiroidiene — chiar si
mici modificari ale concentratiei hormonilor
tiroidieni vor determina modificari in sens
invers (mult mai pronuntate) ale concentratiei
de TSH



reprezinta un parametru specific si sensibil
pentru detectarea / excluderea unor
afectiuni ale axei hipotalamo-hipofizo-
tiroidiene

o TSH-ul este supresat (< 0,05 mU/L)in

toate cauzele de hipertiroidism
primar, dar pentru confirmarea

acestuia este necesara determinarea
simultana a fractiunilor FT4 si FT3
(Tab.1)

o valori scazute ale TSH, dar cu FT4 si
FT3 in limite normale, definesc
hipertiroidismul subclinic

o valori crescute ale TSH, asociate cu
valori crescute de FT4 si FT3, definesc
hipertiroidismul secundar (de cauza

hipofizara)

reprezintd un parametru  specific si
sensibil pentru controlul  functiei
tiroidiene, cu utilitate clinica in

monitorizarea tratamentului

Tabel 1. Diagnosticul diferential in hipertiroidism.

Cauze TSH FT4 | FT3
e Hipertiroidism supresat | T+ 0
primar
e Hipertiroidism d N N
subclinic
e Hipertiroidism ) ) )
secundar

* FT4 este normala in T3-tirotoxicoza
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2. Dozarea HORMONILOR TIROIDIENI
Q Dozarea FT4 (freeT4, tiroxina libera)
e Valori NORMALE: 10 - 25 pmol/L
o Valoare CLINICA:
— diagnostica - FT4 are valori crescute in

toate formele de hipertiroidism, cu exceptia
T3 tirotoxicozei

determinarea  FT4 este utilda in
monitorizarea terapiei de substitutie
tiroidiana, deoarece are avantajul de a fi
independenta de concentratia si proprietatile
de legare ale proteinelor care transporta
tiroxina, corelandu-se astfel fidel cu
statusul clinic al pacientului

Q Dozarea FT3 (freeT3, triiodotironina libera)
o Valori NORMALE: 3,5 - 7,5 nmol/L
o Valoare CLINICA:

— depistarea unei secretii izolate de T3 — T3-

tirotoxicoza, in aproximativ 10% din cazurile
de hipertiroidism

stabilirea prognosticului la pacientii cu
boala Graves-Basedow (o concentratie
crescuta de FT3 fnainte de initierea terapiei
indica o rata crescuta de recaderi)

pentru depistarea recaderilor la pacientii cu
hipertiroidism (cresterea FT3 poate fi un
semn precoce)
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Suspiciune de HIPERTIROIDISM

v

TSH seric
v 1A v
‘ Normal ‘ ‘ Scazut ‘ ‘ Crescut ‘
‘ Oprireatvaluérii ‘ ‘ Izl"l'4 ‘ l
/ \ ‘ iz ‘
| Normals ‘ | Crescuta | \l'
,‘, ,], ‘ Crescuta ‘
| FT3 ‘ | Scintigrafia tiroidiana | ,L
T Ty | RMN hipofizar |
‘ Normala ‘ | Crescuta ‘ ‘ Captare ¥ ‘
. ‘L = - Teste it —
Hipertiroidism T3 i da ‘ Difuza ‘ Nodulara ‘
SUBCLINIC Tirotoxicoza ginftama;ie ¢ ‘L Tumora hipofizara ‘
pozitive TRAB Adenom unic
pozitivi toxic SAU
v Gusa toxica
Tiroidita subacuta multinodulara
VIRALA
vl_ 4

Hipertiroidism
PRIMAR

e—] Boal

Hipertiroidism
SECUNDAR

a Basedow-Graves ‘

Figura 3. Algoritmul de diagnost
(TRAB = TSH-R-Antibodies, autoAc

c) Alte INVESTIGATII

o Ultrasonografia / Doppler tiroidiana:
cuantifica hiperplazia ~ difuza Si
hipervascularizarea in boala Graves-
Basedow

evidentiaza nodulii tiroidieni unici sau
multipli in cazul gusilor nodulare

e Scintigrafia tiroidiana (cu 13" sau Tc%) —
permite diagnosticul diferential al formelor
nodulare de cele difuze ale gusei in
hipertiroidism.

Zonele tisulare hipersecretante vor prezenta
intotdeauna o captare crescuta a 1'3!/Tc%

(zone ,calde / fierbinti”).

— in boala Graves-Basedow -
hipercaptarea este difuza (intreaga tiroida
prezinta aspect ,cald”)

— in adenomul toxic — exista un nodul unic
hipercaptant, ,cald/fierbinte”, inconjurat de
un fesut perinodular tiroidian hipocaptant,
Jrece” (secretia hormonalad la acest nivel
fiind mai redusa)

ic in HIPERTIROIDISM.
anti-receptor pentru TSH)

— in gusa toxica multinodulara (cuprinde
zone multiple nodulare hipersecretante) —
exista noduli multipli hipercaptanti, ,calzi’,
intercalati de zone de tesut hipocaptant
rece”

— in tiroidita subacuta virala — captarea
trasorului este redusa — scintigrama alba

ECG — tahicardie sinusala, uneori tahiaritmii

supraventriculare (fibrilatie atriala, flutter atrial

sau ESA)

Osteodensitometria (DEXA) — osteopenie,

osteoporoza

Examenul oftalmologic — exoftalmometria

evalueaza oftalmopatia tiroidiana din boala

Graves-Basedow

Teste imunologice — determinarea auto-

anticorpilor (autoAc) anti-receptori pentru

TSH (TRAB - TSH-R-Antibodies) care sunt

crescuti la majoritatea pacientilor cu boala

Graves-Basedow



B. HIPOTIROIDISMUL

o Definitie:

— hipotiroidismul — reprezinta hipofunctia
parenchimului tiroidian definita prin secretie

inadecvata de hormoni tiroidieni

— mixedemul — reprezinta sindromul clinic
determinat de deficitul sever de hormoni

tiroidieni la nivelul tesuturilor periferice

o Clasificare:
a. Hipotiroidism PRIMAR
o Prin MECANISM AUTOIMUN
tiroidita cronica
(Hashimoto)

autoimuna
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a)

Determinari UZUALE

Hemograma — poate evidentia:

- anemie normocitara

— anemie macrocitara (anemie pernicioasa
Addison-Biermer asociata)

— anemie microcitara (deficit de feriting, boala
celiaca asociata)

Glicemie — scazutd (scaderea glicogenolizei

hepatice)

Profil lipidic seric — hiperlipidemie cu

hipercolesterolemie (scaderea captarii hepatice

de LDLc)

Proteine serice totale — scazute (scaderea

proteinelor serice sensibile la hormoni tiroidieni,

o Prin ABLATIE TIROIDIANA - post-
tiroidectomie, post-iradiere cu iod
radioactiv

o Prin DEFECTE DE SINTEZA
HORMONALA - carentd de iod,
medicamente (ex, litiu, amiodarona)

ca de exemplu, osteocalcina, feritina, enzima de

conversie a angiotensinei etc.)

e Determinari enzimatice — ASAT, CPK, LDH

crescute (cu origine musculara — miopatie)

b) Teste HORMONALE (Tab.2)

b. Hipotiroidism SECUNDAR - hipofizar

o Afectiuni hipofizare cu deficit izolat

de TSH

e Consecintele HIPOSECRETIEI HORMONALE
— sunt de intensitate variabila, in functie de
severitatea deficitului de hormoni tiroidieni

— tabloul clinic de mixedem este caracterizat

prin:

o infiltrat cutanat generalizat (mixedem):
edem alb, dur, dureros, ce nu lasa

godeu
o crestere in greutate

©)

carenta de iod)

intoleranta la frig (frilozitate)

piele uscata, rece, cu tulburari trofice
facies infiltrat edematos, inexpresiv
par aspru, rar, uscat, friabil
bradilalie, bradipsihie

bradicardie

HTA secundara

constipatie

slabiciune musculara (miopatie)

O O O O O O O O O

o Diagnostic PARACLINIC (Fig.4):
a) Determinari UZUALE
b) Teste HORMONALE
c) Alte INVESTIGATII

gusa (in functie de etiologie, de ex. in

1. Dozarea hormonului tireotrop (TSH)
o Valoare CLINICA: reprezintd testul initial si

cel mai sensibil in diagnosticul hipotiroidismului
(Fig.6):

—~ TSH este crescut (> 10 mUL) in
hipotiroidismul primar (tiroidian)

— TSH este scazut sau la limita inferioara a
normalului (< 03 mUL) - in
hipotiroidismul secundar (hipofizar)

— TSH este usor crescut (3-10 mU/L), cu
FT4 si FT3 in limite normale — in
hipotirodismul subclinic

Tabel 2. Diagnosticul diferential in hipotiroidism.

Cauze TSH FT4 | FT3
e Hipotiroidism ) VI
primar (> 10 mU/L)
e Hipotiroidism Usor T N | N
subclinic (3-10 mUL)
e Hipotiroidism JIN JIN | IN
secundar (£3mUlL)

2. Dozarea HORMONILOR TIROIDIENI
e Valoare CLINICA:

- diagnostica — FT4 si FT3 scad in toate
formele de hipotiroidism

- evaluarea severitatii hipotiroidismului
primar

— monitorizarea tratamentului cu
levotiroxina pentru preventia supradozarii
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3. Alte INVESTIGATII e RMN-ul cerebral (hipotalamo-hipofizar) — util
o Ultrasonografia /| Doppler tiroidiand — in explorarea axei hipotalamo-hipofizar in cazul
evidentiazd o imagine intens hipoecogen a hipotiroidismului secundar sau tertiar

tiroidei (determinatd de modificarile autoimune)
in tiroidita cronica autoimuna Hashimoto

e CT silsau RMN tiroidian — in caz de gusi
voluminoase, retrosternale

e Teste IMUNOLOGICE: Anticorpi anti-
tiroidieni: anti-tireoglobulina (anti-TG), anti-
tiroperoxidaza (anti-TPO) — crescuti in
tiroidita cronica autoimuna Hashimoto

ECG (in mixedemul sever):
— Dradicardie sinusala
— traseu hipovoltat
— T aplatizat sau negativ
— alungirea intervalului PR (bloc AV gradul 1),
complexului QRS si intervalului QT

Suspiciune de HIPOTIROIDISM
v
l TSH seric l
Usor crescut Scazut / Normal Crescut
(5-10 mUIL) (=3 mUIL) (=10 mUIL)
FTAN+FT3 N Y FT4d+FT3{
l FT4 LN+ FT3 4N l
Hipotiroidism Y Ecografie tiroidiana
SUBCLINIC RMN cerebral (imagine hipoecogena)
A 4 Auto-Ac anti-TG si
Leziune hipofizars anti-TPO pozitivi
Hipotiroidism Tiroidita cronica
SECUNDAR autoimuna Hashimoto

!

Hipotiroidism
PRIMAR

Figura 4. Algoritmul de diagnostic in hipotiroidism.
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STUDIU DE CAZ |

Un pacient in varsta de 40 de ani se prezintd la medic acuzand astenie progresiva, scaderea marcata a fortei
musculare, scadere ponderala (~6 kg in ultimele 3 luni), greata si vertij pozitional. Examenul clinic evidentiaza
tegumente cu hiperpigmentare difuza (accentuata la nivelul pliurilor palmare), TA = 90/55 mmHg, FC = 95 b/min
Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari.

Hemoleucograma: anemie normocitara, limfocitoza

lonograma serica: Na* = 128 mmol/L, K* = 5.8 mmol/L

Cortizol seric bazal (ora 8:00): 12 nmol/L (VN: 172-497)

ACTH plasmatic bazal: 120 pg/mL (VN 7.2-63.3)
Anticorpi anti-21-hidroxilaza: pozitivi

*1. Care este cel mai probabil diagnostic al
pacientului?

A. Cushing tumoral

B. Insuficienta corticosuprarenaliana secundara
C. Boala Cushing

D. Sindrom Cushing

E. Insuficienta corticosuprarenaliana primara

*2. Care din investigatiile de laborator
determinate prezinta modificari care nu depind
de tipul primar sau secundar al unei
insuficientei corticosuprarenale?

A. Cortizolul seric bazal

B. ACTH plasmatic bazal

C. Hemoleucograma

D. lonograma serica

E. Anticorpii anti-21-hidroxilaza

*3. Care este explicatia valorilor ionogramei
serice la acest pacient?

A. Deficitul de aldosteron

B. Secretia normala de aldosteron

C. Hipersecretia de mineralocorticoizi

D. Hipersecretia de ACTH
E. Deficitul de cortizol

*4, Care investigatie are valoare diagnostica in
diferentierea insuficientei corticosuprarenale
primare de cea secundara?

A. Testul de toleranta la glucoza

B. Determinarea ritmului circadian al cortizolului
C. Testul de inhibitie nocturna cu dexametazona
D. Testul rapid de stimulare cu ACTH

E. Determinarea cortizolului salivar nocturn

*5. Care este cea mai probabila cauza a
modificarilor cortizolului seric bazal si ACTH-
ului plasmatic bazal in cazul prezentat?

A. Adenom de suprarenala

B. Infectie tuberculoasa suprarenaliana

C. Cauza autoimuna

D. Secretie ectopica de ACTH

E. Leziune hipofizara
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STUDIU DE CAZII

Pacienta in varsta de 51 de ani cu antecedente de boala tiroidiana (tiroidectomie subtotala in urma cu 1 luna
pentru o gusa polinodulara masiva care plonja in mediastin cu manifestari de tireotoxicoza) se prezinta la consult
acuzand: piele aspra uscata, rece, fatigabilitate, edem la nivelul fetei, constipatie. La examenul clinic se constata
un facies infiltrat, inexpresiv, edeme palpebrale discrete, piele uscata, rece, cu tulburari trofice, bradilalie si
lentoare psihomotorie,

Analizati rezultatele investigatiilor de laborator si raspundeti la intrebari.

Hemoleucograma: anemie normocroma, normocitara

Profil lipidic seric: hipercolesterolemie

TSH: 18 mUI/L (VN 0,3-3,5)

FT4: 0,5 pmol/L (VN 10-25)

Anticorpi anti-TPO: negativi

Intrebarea 1
Care este cauza simptomelor de piele uscata, rece, constipatie si edem facial la aceasta pacienta?

intrebarea 2

Cum se interpreteaza valorile TSH si FT4 in acest caz?

intrebarea 3

Care sunt modificarile hematologice si metabolice tipice in hipotiroidism care s-au regasit la aceasta pacienta?

Intrebarea 4
Ce modificari pot aparea pe ECG pacientei cu hipotiroidism si ce semnificatie ar avea acestea?
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VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE

1. Care din urmatoarele sunt teste de confirmare

a hipercortizolismului?

A. Cortizolul salivar nocturn

B. ACTH-ul plasmatic bazal

C. Testul de stimulare cu ACTH

D. Testul de inhibitie nocturna cu dexametazona

E. Testul de inhibitie cu dexametazond in doza
mare timp de 48 de ore

2. Care dintre urmatoarele afirmatii despre

cortizolul salivar nocturn este adevarata?

A. Este afectat de rata de secretie a salivei

B. Reprezintd un instrument util numai pentru
determinarea  diagnosticului  sindromului
Cushing

C. Reprezintd un instrument util numai pentru
monitorizarea raspunsului la tratament

D. Se afla in echilibru cu cortizolul liber din sénge

E. Este crescut in pseudo-Cushing

*3. In care afectiune endocrind sunt depistati
autoanticorpi?

A. Gusa multinodulara toxica

B. Adenomul unic toxic

C. Boala Graves-Basedow

D. Boala Cushing

E. Sindromul Cushing

4. Care dintre urmatoarele modificari sunt
prezente in hipertiroidism?

A. Leucocitoza moderata

B. Hiperlipidemia

C. Hipercolesterolemia

D. Fosfataza alcalina osoasa crescuta

E. Anemia

*5. Care este cel mai probabil diagnostic daca
TSH seric este scazut, FT3 si FT4 sunt crescute,
iar la scintigrafia tiroidiana captarea este
crescuta difuz?

A. Hipertiroidism subclinic

B. Tireotoxicoza factitia

C. Adenom unic toxic

D. Gusa toxica multinodulara

E. Boala Gaves-Basedow

6. Care din urmatoarele pot aparea in
insuficienta CSR primara?

Hiperglicemie

Hipotensiune arteriala

. Scaderea ACTH-ului plasmatic bazal

. Pozitivarea anticorpilor anti-CSR si anti-21
a-hidroxilaza

Un raspuns scazut (negativ) la testul rapid de
stimulare cu ACTH

oo m>

m

*7. Principalul test cu valoare clinica pentru

stabilirea etiologiei sindromului Cushing este:

A. Testul rapid de stimulare cu ACTH

B. Ecografia abdominala, CT si/sau RMN
abdominal pentru diagnosticul de boala Cushing

C. Determinarea nivelului plasmatic de ACTH bazal
(intre orele 7-10 dimineata) in doua sau mail
multe ocazii

D. Testul de inhibitie cu dexametazona in doza
mare timp de 48 de ore

E. Cateterizarea selectiva de sinus pietros inferior
(SPI) pentru diagnosticul de Cushing tumoral

*8. Care este cel mai probabil diagnostic daca
TSH seric este usor crescut (5-10 mUI/L), iar FT3
si FT4 sunt normale?

A. Hipotiroidism primar

B. Hipotiroidism subclinic

C. Hipotiroidism secundar

D. Hipertiroidism subclinic

E. Hipertiroidismul secundar

9. Care dintre urmatoarele afirmatii despre

dozarea TSH sunt corecte?

A. Reprezinta testul initial in diagnosticul
afectiunilor tiroidiene

. Este crescut in hipertiroidismul primar

. Este scazut in hipertiroidismul secundar

. Este crescut in hipotiroidismul primar

. Este scazut in hipotiroidismul secundar

mooOw

10. Care dintre urmatoarele afirmatii despre
pseudo-Cushing sunt corecte?

A. Cortizolul seric bazal este crescut

B. Cortizolul liber urinar este crescut

C. Cortizolul salivar nocturn este crescut

D. Apare in obezitatea morbida

E. Este un hipercortizolism functional
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RASPUNSURI STUDII DE CAZ SI INTREBARI GRILA

CAPITOLUL 1.

CAPITOLUL 2.

CAPITOLUL 3.

STUDIUDE CAZI1:1.C, 2.E,3.C,4.C,5E.
STUDIU DE CAZ Ii:

1.

4.

5.

Valoarea crescuta a PCR confirma existenta unui proces inflamator.
Suplimentar, avand in vedere hipoalbuminemia si valoarea crescutd a ou-, ow-
si y-globulinelor, electroforeza proteinelor serice releva disproteinemia
caracteristica inflamatiei cronice.

Avand in vedere vérsta si simptomatologia pacientului, existenta procesului
inflamator cronic si valoarea crescutd a PSA este vorba despre o afectiune
benigna sau maligna a prostatei.

Deoarece PSA total a inregistrat la 2 determinari valori cuprinse intre 4-10
ng/mL (zona gri de diagnostic), determinarea fractiunii PSA liber cu calcularea
raportului PSA liber/PSA total poate orienta de prima intentie diagnosticul. O
valoare a raportului PSA liber/PSA total de < 10% ridica suspiciunea
carcinomului de prostata.

Confirmarea sau infirmarea diagnosticului de cancer necesita biopsia
prostatica.

Avand in vedere istoricul familial de carcinom prostatic metastazat, testarea
genetica a pacientului este obligatorie.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.C, 2.D, 3.AD, 4.BC, 5.BC, 6.B, 7.CE, 8.BCD,
9.8, 10.CE.

STUDIUDE CAZI: 1.B,2.C,3.D,4A,C,5.D.
STUDIU DE CAZ II:

1.

2.

3.

4.

5.

Avand in vedere simptomatologia pacientei si eozinofilia si bazofilia relevate
de catre leucograma, cea mai probabila cauza a leucocitozei este alergia.
Pentru identificarea alergenului este necesara efectuarea testelor cutanate de
tip intepatura.

Avand in vedere diagnosticul de alergie, pacienta prezinta hipersensibilitate
detip I.

Dupa identificarea alergenului prin intermediul prick-testarii, acesta trebuie
confirmat prin evaluarea titrului seric al IgE specifice.

Un rezultat negativ al testului Phadiatop impune efectuarea diagnosticului
diferential intre o alergie atipica si o patologie non-alergica, motiv pentru care
este necesara evaluarea titrului IgE totale.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.B, 2.C, 3.AB, 4.BCD, 5.C, 6.BD, 7.BE,
8.ACE, 9.A, 10.BCE.

STUDIU DE CAZI: 1.BD, 2.B, 3.B, 4.AC, 5.B.
STUDIU DE CAZ II:

1.

Disfunctie ventilatorie restrictiva. CVF scazuta (62% din prezis), VEMS scéazut
proportional cu CVF, raportul VEMS/CVF normal sau crescut usor indica lipsa
unei disfunctii obstructive. Pletismografia confirma scaderea CVL (60%) si
CPT (70%), ceea ce sustine disfunctia restrictiva.

Curba flux-volum are forma pastrata insa volumul inspirator si expirator sunt
scazute (aspect de ,minicurba”).

DA. Pletismografia releva valori 4 atat ale CPT, cét si ale VR, cu valori normale
ale raportului VR/CPT.
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4. DVR parenchimatoasa: fibroza pulmonara, TBC pulmonar, pneumoconioze
etc. Cea mai probabila etiologie la aceastd pacienta: alveolita alergica
extrinseca cu evolutie cronica, fibrozanta.

5. Moderat scazut (DLco 44%). Ingrosarea membranei alveolo-capilare.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.E, 2.A, 3.C, 4.B, 5.ACE, 6.BCE, 7.AB, 8.AE,

9.AE, 10.C

CAPITOLUL4. STUDIUDE CAZI:1.C, 2.C, 3.ABC, 4.ABD, 5.AC

STUDIU DE CAZ II:

1. Electrocardiograma aratd un ritm sinusal regulat, cu frecventd cardiaca in
limite normale, asociat cu deviatie a axului electric spre stanga.

2. Pe traseu se observa complexe QRS cu voltaj crescut, unde R finalte in
derivatiile laterale, unde S adénci in derivatiile precordiale drepte, precum si
modificari de repolarizare, manifestate prin subdenivelare de segment ST si
unde T negative.

3. Diagnosticul electrocardiografic cel mai probabil este de hipertrofie
ventriculara stanga, sustinut de indicele Sokolov Lyon > 35 mm: S(V1) +
R(V5/V6), de prezenta undelor R inalte in aVL, de deviatia axului electric la
stanga si de modificarile de faza terminala in derivatiile precordiale stangi, D1
siaVL.

4. Acest tip de modificari electrocardiografice apare cel mai frecvent in
hipertensiunea arteriala cronica, in valvulopatiile aortice, in insuficienta mitrala
si in cardiomiopatiile caracterizate prin suprasarcina de presiune sau volum.

5. Patologia sugerata de acest aspect electrocardiografic se poate asocia cu
aparitia insuficientei cardiace, a tulburarilor de ritm atriale sau ventriculare.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.C, 2.D, 3.E, 4B, 5.C, 6.BD, 7.BD, 8.CE,

9.BCE, 10.E
CAPITOLUL5. STUDIUDE CAZ1I: 1.B, 2.C, 3.AD, 4.ABCE, 5.ABCE
STUDIU DE CAZ II:
1. Infarct miocardic acut cu supradenivelare de segment ST (STEMI)
anterolateral.

2. Troponinele cardiace (cTnl si cTnT, preferabil hs-cTn).

3. La prezentare, apoi la 4-6 ore si la 12 ore de la internare.

4. Pentru ca diagnosticul STEMI se stabileste pe baza clinicii + ECG, iar
intérzierea reperfuziei creste mortalitatea.

5. Insuficientd cardiaca acutd decompensatd, embolie pulmonara, miocardita,
insuficienta renala, sepsis, AVC, rabdomioliza, cardiomiopatia Tako-Tsubo,
aritmii severe etc.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.B, 2.D, 3.ACD, 4.AD, 5.BD, 6.ADE, 7.BCD,

8.D, 9.D, 10.ABD.

CAPITOLUL 6.  STUDIU DE CAZ1I: 1.D, 2.C, 3.ACE, 4.ABCE, 5.ABD
STUDIU DE CAZ Ii:
1. Electrocardiograma evidentiaza un ritm complet neregulat, cu intervale RR
variabile, absenta undelor P si prezenta unei activitati atriale dezorganizate
sub forma undelor f.

2. Diagnosticul electrocardiografic este de fibrilatie atriala, sustinut de lipsa
undelor P, activitatea atriala haotica si neregularitatea ritmului ventricular.
Raspunsul ventricular este rapid, cu frecventa crescutd > 100 b/min
4. Fibrilatia atriala poate fi favorizata de hipertensiune arteriala, boala cardiaca

ischemica, valvulopatii, insuficienta cardiaca sau hipertiroidism.

w
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CAPITOLUL 7.

CAPITOLUL 8.

5.

Fibrilatia atriala se poate complica cu tromboembolii sistemice, in special
accident vascular cerebral, insuficientd cardiaca, deteriorarea functiei
ventriculare si episoade de ischemie miocardica.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.B,2.C, 3.D, 4.BDE, 5.ACD, 6.DE, 7.DE, 8.D,
9.BE, 10.ABE.

STUDIU DE CAZ I: 1.ACD, 2.B, 3.ABCE, 4.ABC, 5.C.
STUDIU DE CAZ Ii:

1.

Ritmul cardiac este regulat la nivel atrial, cu unde P regulate, insa conducerea
atrioventriculara este intermitent blocatd, determindnd un ritm ventricular
neregulat.

Pe traseu se observa unde P regulate, interval PR constant pentru bataile
conduse si aparitia unor unde P neconduse, fara complex QRS consecutiv.
Diagnosticul electrocardiografic este de bloc atrioventricular de grad Il tip
Mobitz II, sustinut de interval PR constant si de blocarea brusca a conducerii
unor unde P, fara alungirea progresiva a PR.

Aceasta tulburare de conducere se asociaza cu risc crescut de sincope
recurente, progresie catre bloc atrioventricular complet, bradicardie severa si
moarte subita cardiaca.

Blocul atrioventricular de tip Mobitz |l poate aparea in contextul cardiopatiei
ischemice, degenerescentei sistemului de conducere, infarctului miocardic
anterior sau cardiomiopatiilor

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.AD, 2.C, 3.E, 4D, 5.C, 6.AD, 7.AB, 8.BDE,
9.C,10.E

STUDIU DE CAZI: 1.AB, 2.D, 3., 4.C, 5.C.
STUDIU DE CAZ II:

1.

Investigatiile de rutina prezentate au identificat factorii de risc cardiovascular
asociati HTA. Aceste investigatii au evidentiat hiperlipidemia (valori crescute
ale colesterolului si trigliceridelor) asociata cel mai probabil cu excesul
ponderal recent si consumul cronic de alcool (desi moderat) si au exclus
diabetul zaharat (valori normale ale glicemiei si ale Hb glicate).

Valorile de TA obtinute de medic la prima determinare pot fi interpretate doar
ca TA crescuta (elevatd). Pentru subiectii cu valori TA crescute la prima
determinare si cu dovezi de risc cardiovascular crescut, ca in cazul dat
(obezitate, hiperlipidemie, fumator), este necesara repetarea masuratorilor TA
la 0 doua vizitad in cabinet sau prin monitorizare ambulatorie/24 de ore (de
preferat).

Cefaleea matinald, dificultatile de concentrare, iritabilitatea si somnolenta
diurna excesiva sunt manifestari sugestive pentru HTA secundara din apneea
in somn obstructivd (SASO). In plus, pacientul prezintd o serie de factori de
risc pentru SASO, cum sunt obezitatea, fumatul, consumul cronic de alcool si
obstructia nazalad cronica (deviatie de sept si rinita cronica). Pentru
diagnosticul de SASO este necesara polisomnografia in ambulator (un indice
apnee/hipopnee - IAH > 5 / ora fiind sugestiv pentru SASO).

Monitorizarea ambulatorie a tensiunii arteriale/24 ore (MATA). SASO este
responsabild de HTA nocturng, iar MATA furnizeaza informatii importante
legate de variabilitatea zi-noapte a valorilor TA si permite identificarea pattern-
ului ,non-dipper” (lipsa de scadere a TA cu > 10% fata de valorile masurate pe
parcursul perioadei active) caracteristic pentru HTA secundara din SASO.

La toti pacientii hipertensivi este obigatorie explorarea afectarii renale (ca
organ tinta) prin determinarea urmatoarelor teste screening de baza:
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creatinina serica, RFGe, raportul albumina/creatinina (RAC) urinara.
Cresterea creatininei, scaderea RFGe si cresterea RAC prin alterarea
permeabilitati  barierei glomerulare cu albuminurie indica nefropatia
hipertensiva.
VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.E, 2.ABD, 3.BD, 4.B, 5.ADE, 6.BCD, 7.AC,
8.BD, 9.ABC, 10.BD

CAPITOLULY9. STUDIUDE CAZI:1.B,2D,3B,4.D,5A

STUDIU DE CAZ Ii:
1. Indicele glezna-brat.
2. Maimic de 0.4.

3. Ecografica Doppler poate arata stenoza critica/subocluzie si semnale Doppler
foarte slabe distal de glezna bilateral, mai accentuat de partea stanga.

4. Ischemie critica picior stang cu gangrena diabetica (urgenta vasculara).

5. Angiografie standard de urgenta pentru revascularizare. Fara revascularizare
sau n cazul in care leziunea vasculara este depasita din punct de vedere al
interventiei reparatorii, pacienta va avea nevoie de amputatie (plus
antibioterapie injectabila si tratamentul de baza al angiopatiei diabetice).

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.A, 2D, 3.B, 4AC, 5.A, 6.D, 7.CE, 8.DE,

9.AE.

CAPITOLUL 10. STUDIUDE CAZI:1.C, 2B, 3.E,4.B,5.B.

STUDIU DE CAZ II:

1. In timpul testului de efort apare supradenivelarea segmentului ST in derivatiile
precordiale anterioare, in special V3 si V4, modificari absente pe ECG de
repaus.

2. Modificarile ECG aparute la efort sugereaza o ischemie miocardica de efort,
posibil transmurala, localizata in teritoriul anterior.

3. Testul de efort trebuie oprit imediat, deoarece supradenivelarea segmentului
ST reprezintd un criteriu major de oprire a testului, indicand ischemie
miocardica semnificativa.

4. Aparitia supradenivelarii ST la efort este un semn de risc inalt, sugerand o
stenoza coronariana severa sau un spasm coronarian, cu potential de
evenimente coronariene acute.

5. Sunt indicate investigatii suplimentare precum coronarografia, CT coronarian
sau teste imagistice de ischemie (ecocardiografie de stres, scintigrafie
miocardica), pentru evaluarea anatomiei si severitatii bolii coronariene.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.D, 2.C, 3.D, 4.C, 5.E, 6.CE, 7.BE, 8.CE,

9.CE, 10.BD

CAPITOLUL 11. STUDIU DE CAZ I: 1.BCE, 2.B, 3.ACE, 4.B, 5.ACE.

STUDIU DE CAZ II:

1. Electrocardiograma arata un ritm neregulat, fara unde P vizibile, cu intervale
RR variabile, sugestiv pentru fibrilatie atriala cu raspuns ventricular rapid, care
poate explica decompensarea acuta a insuficientei cardiace.

2. Se solicita peptide natriuretice (BNP/NT-proBNP), troponine cardiace,
hemoleucograma, ionograma, creatinind, teste hepatice, glicemie si TSH; la
nevoie, gazometrie arteriala si D-dimeri.

3. Da. Ecocardiografia transtoracica este utila pentru confirmarea insuficientei
cardiace acute si evaluarea functiei ventriculare, iar radiografia pulmonara
pentru evidentierea congestiei pulmonare si excluderea patologiei pulmonare.
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CAPITOLUL 12.

CAPITOLUL 13.

4.

In caz de diagnostic incert, se indic dozarea peptidelor natriuretice (BNP, NT-
proBNP sau MR-proANP), deoarece valorile normale exclud cu mare
probabilitate insuficienta cardiaca acuta.

hs-CRP evalueaza inflamatia cronica si riscul cardiovascular; valori crescute
se asociaza cu prognostic nefavorabil. Valori >10 mg/L sugereazd inflamatie
acuta si necesita repetarea testului.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.C, 2.C, 3.B, 4.A, 5.D, 6.E, 7.BCD, 8.BCE,
9.ABE, 10.ADE.

STUDIUDE CAZI:1.D, 2.E, 3.B,4.E, 5.B.
STUDIU DE CAZ II:

1.

Cel mai probabil diagnostic este hiperparatiroidismul primar, o hiperfunctie
autonoma a glandelor paratiroide determinata cel mai frecvent de adenomul
paratiroidian (=85% dintre cazuri) sau de hiperplazia difuza si cancerul
glandelor paratiroide (15-20% dintre cazuri).

Hipersecretia de PTH determina hipercalcemie prin stimularea excesiva a
osteoclastele (cresterea resorbtiei osoase si eliberarea calciului in lichidul
extracelular), cresterea reabsorbtiei renale a calciului si activarea renala a
vitaminei D (cresterea absorbtiei intestinale si a reabsorbtiei renale a calciului).
Hipersecretia de PTH determina hipofosfatemie prin scaderea reabsorbtiei
renale a fosfatului si cresterea fosfaturiei.

In hipercalcemia severa (14 mg/dL in cazul dat), capacitatea tubulard maximéa
de reabsorbtie a calciului este depasitd si ca urmare apare hipercalciuria (450
mg/zi, peste normalul de 100-300 mg/zi).

Hipercalcemia cronica severa este responsabila de manifestari renale (litiaza
renala, nefrocalcinoza), cardiace (scurtarea intervalului QT, tahicardie),
digestive (ulcer gastric, pancreatita acutd), neuro-psihice (oboseald,
depresie), iar hipersecretia de PTH este responsabila de manifestari osoase
(osteoporoza, fracturi pe os patologic).

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.A,2.D, 3.D, 4.C, 5.BE, 6.ACE, 7.AC, 8.ABC,
9.AC, 10.BCE.

STUDIU DE CAZI: 1.E, 2C, 3.A,4.D,5.C.
STUDIU DE CAZ Ii:

1.

Cauza acestor manifestari este deficitul de hormoni tiroidieni (hipotiroidism),
care determina scaderea metabolismului bazal (scaderea productiei de
caldura), infiltrat mixedematos al tequmentelor si al mucoaselor, tulburari trofice
si incetinirea tranzitului intestinal.

TSH este crescut, iar FT4 este scazut, ceea ce confirma un hipotiroidism primar
(tiroidian), aparut posttiroidectomie.

in  hipotiroidism apar frecvent anemie normocromé/normocitard s
hiperlipidemie cu hipercolesterolemie. La aceasta pacientd, au fost evidentiate
ambele modificari.

. Aparitia modificarilor ECG este sugestiva pentru un hipotiroidism (mixedem)

sever (cord mixedematos) si cuprind bradicardie sinusald, traseu hipovoltat,
alungirea intervalului PR (BAV gradul 1), a complexului QRS si a intervalului
QT, aplatizarea / negativarea undei T.

VERIFICATI-VA CUNOSTINTELE: 1.AD, 2.D, 3.C, 4.DE, 5.E, 6.BDE, 7.C, 8.B,
9.ADE, 10.ADE
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