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Prefata

Dorim sa incepem prin a multumi doamnei Prof. Dr. Cristina-Adriana Dehelean,
coordonator al Clinicii universitare de Toxicologie, Industria medicamentului,
Management si Legislatie, pentru sprijinul constant si pentru increderea cu care a
insotit aceasta lucrare, de la primele schite pana la forma tiparita.

Aceasta lucrare s-a nascut dintr-o observatie repetata: studentii la farmacie nu se
impiedica de notiunile medicale, ci de cuvintele care le denumesc. Un student care
intelege perfect ce este o inflamatie ezita In fata termenului tenosinovitd; unul care stie
exact ce face un diuretic nu recunoaste, pe un buletin de analize, cuvantul hipokaliemie.
Bariera nu este de cunoastere, ci de limba;j.

Limbajul medical are insa o proprietate care il deosebeste de orice alta terminologie
profesionala: este, iIn cea mai mare parte, construit din parti componente. Aproape
fiecare termen se lasa descompus in radacind, prefix si sufix, iar subunitatile sunt
putine si se repetd. Cine cunoaste cateva sute de elemente descifreaza zeci de mii de
cuvinte, inclusiv cuvinte pe care nu le-a mai intalnit niciodatd. Aceasta este premisa
lucrarii de fata si motivul pentru care aceasta nu este un dictionar: un dictionar se
consultd, un mecanism se invata o singura data.

Pentru farmacist, miza depaseste confortul intelectual. Farmacistul este, adesea, primul
cadru medical pe care il intilneste un pacient si ultimul care verificd un tratament
fnainte ca acesta s3 fie administrat. Intre aceste doui momente, farmacistul citeste
retete, prospecte, scrisori medicale si rezultate de laborator. O silaba schimbata —
hipo- in loc de hiper-, -emie in loc de -urie — poate transforma un termen in opusul lui.
Descifrarea corectda a cuvantului este, In aceasta profesie, o0 masura de siguranta a
pacientului.

Lucrarea este impartita in patru volume. Volumul I preda mecanismul: istoria care
explica de unde vin cuvintele, structura termenului medical, vocabularul organismului
privit in ansamblu si vocabularul general al bolii. Volumele II si III aplicd mecanismul,
sistem cu sistem, urmand o logica functionala: mai intdi structurile de acoperire, de
sustinere si de miscare, apoi cele de transport si de schimb, iar in continuare functiile
de eliminare, de control, de reproducere si de aparare. Volumul IV este dedicat
vocabularului propriu profesiei farmaceutice si domeniilor pe care aceasta se sprijina:
medicamentul, prescriptia medicald, toxicologia, nutritia, microbiologia si genetica
medicala.

Am urmarit ca notiunea medicald sa apard in masura in care explicd un termen sau
sustine o decizie farmaceuticd. Acolo unde tratatele de specialitate detaliaza



mecanisme, lucrarea de fata se opreste la ceea ce face vocabularul inteligibil. Ceea ce
am tinut sa nu lipseasca nicdieri este rolul farmacistului: ce intra in consilierea din
farmacie si ce impune, fara ezitare, un consult medical.

Le multumim studentilor care, prin intrebarile lor, au aratat unde textul nu era inca
limpede.

Volumul de fatd aplica mecanismul invatat in Volumul I, sistem cu sistem. Ordinea
urmeaza o logica functionala: mai Intai tegumentul, ca structura de acoperire si de
protectie; apoi aparatul locomotor, care asigura sustinerea si miscarea; apoi aparatul
cardiovascular si cel respirator, care transporta si schimba; in final aparatul digestiv,
care asigura aportul de substante.



Ghid de utilizare a cartii

Cum este organizata cartea

Cele patru volume sunt construite de la general catre particular si se citesc, de
preferintd, in ordine.

¢ Volumul I — Fundamentele limbajului medical. [storia limbajului medical si
farmaceutic; structura termenului medical, in doua capitole — prefixele si
radacinile, apoi sufixele si celelalte forme; corpul in ansamblu; procesele
patologice generale si vocabularul bolii. Este temelia pe care se sprijina celelalte
trei volume.

e Volumul II — Terminologia aparatelor si sistemelor corpului. Partea I.
Sistemul tegumentar; sistemul osos si muscular; sistemul cardiovascular; sistemul
respirator; sistemul digestiv.

e Volumul III — Terminologia aparatelor si sistemelor corpului. Partea a II-a.
Sistemul urinar; sistemul nervos si organele de simt; sistemul endocrin; sistemul
reproducator; sangele, sistemul limfatic si imunitar.

¢ Volumul IV — Terminologia farmaceutica si domeniile conexe. Terminologia
farmaceutica de baza; reteta, abrevierile farmaceutice si unitatile de masura;
toxicologia si intoxicatiile; nutritia, metabolismul si suplimentele alimentare;
microbiologia si bolile infectioase; genetica medicala si farmacogenomica.

Recomandam parcurgerea integrala a Volumului I inaintea celorlalte trei. Capitolele de
sistem pot fi apoi citite in orice ordine, fiecare fiind autonom, desi ordinea in care sunt
asezate urmeaza o logica functionala.

Structura unui capitol

Capitolele celor patru volume urmeaza, cu adaptarile cerute de tema, acelasi tipar, ceea
ce usureaza studiul si recapitularea:

e Introducerea — de ce conteaza tema pentru farmacist, ce vocabular descrie si
cum se leaga de cunostintele anterioare.

« Obiectivele capitolului — ce veti putea face la final, formulat in termeni
verificabili.

* Componentele termenilor — formele de combinare, prefixele si sufixele specifice
temei, prezentate in tabele.

e Termeni construiti din componente — exemple descompuse integral, pentru a
observa mecanismul de lucru.



« Anatomie si fiziologie esentiala — strict cat este necesar pentru a intelege
terminologia clinica si comportamentul medicamentelor.

» Semiologie, afectiuni si investigatii — simptomele, semnele, sindroamele, bolile
si analizele pe care le veti intalni In practica.

+ Farmacoterapie si practica de farmacie — clasele de medicamente, capcanele
de eliberare si consilierea.

« Etimologie si note de limba — originea termenilor si capcanele de scriere sau de
pronuntie.

* Rezumatul capitolului — sinteza In citeva paragrafe.

* Glosar — 18-20 de termeni esentiali, in ordine alfabeticd, cu definitii de o singura
fraza.

« intrebiri de aprofundare — 15 itemi de autoevaluare.
« Bibliografia
¢ Cheia raspunsurilor.

Elemente grafice recurente

Pe parcursul acestor carti veti intalni trei tipuri de casete, cu roluri distincte.

OBIECTIVELE CAPITOLULUI

Obiectivele capitolului apar o singura data, imediat dupa introducere, si enunta competentele
urmarite.

CASETA FARMACISTULUI

Caseta farmacistului traduce terminologia in actiune practica: ce intrebati cand discutati cu
pacientul, ce recunoasteti dintr-un termen, ce consiliati, cand trimiteti pacientul la medic. Este
partea cea mai apropiata de munca zilnica in farmacie; daca aveti timp limitat, cititi
intotdeauna aceste casete.

SEMNAL DE SIGURANTA



Semnalul de sigurantd marcheaza confuziile periculoase de termeni, abrevierile ambigue,
reactiile adverse grave si situatiile care impun consult medical de urgenta. Sunt putine si
merita retinute in totalitate.

Tabelele sunt numerotate in cadrul fiecarui capitol si au titlul deasupra; figurile au
legenda dedesubt. Trimiterile interne se fac prin numarul sectiunii, al tabelului sau al
figurii, iar trimiterile Intre volume prin formulari precum ,vezi Volumul II, capitolul 3.

Conventii de notare

Formele de combinare se scriu cu bara oblica si cursiv (derm/o, cardi/o), prefixele cu
cratima la final (hiper-), sufixele cu cratima la Inceput (-itd). Termenii definiti pentru
prima data apar Ingrosat. Denumirile medicamentelor sunt date exclusiv ca denumiri
comune internationale, cu literd mica si in forma adaptata limbii romane (ibuprofen,
amoxiciling, furosemid); denumirile comerciale nu vor fi utilizate.

Cum se folosesc intrebarile de aprofundare

La finalul fiecarui capitol se afld 15 intrebari, cu urmatoarea structura fixa:

« intrebarile 1-3 au un singur raspuns corect din cinci variante;

« intrebarile 4-15 au intre doua si patru raspunsuri corecte din cinci variante.
Cheia se afla imediat dupa bibliografie, la finalul fiecarui capitol. Va recomandam sa
raspundeti la toate cele 15 intrebari nainte de a consulta cheia si sa reveniti la
sectiunea corespunzitoare pentru fiecare item gresit. Intrebirile nu verifica
memorarea, ci capacitatea de a descompune un termen si de a decide corect intr-o
situatie ce simuleaza practica din farmacie.
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Abrevieri

Abreviere
ACTH
ADME
ADN

AINS

AlT

ALAT, ASAT
ANMDMR
ARN

ATC

ATP

AVC

BCG

BPOC

CK

CL50

CLP

CMmI

CcT

CVF

CYp

DCI

DL50
DPP-4
DXA

DZD

ECG

EDQM

EEG
EMA
FIPAT
FPS

Semnificatie

hormon adrenocorticotrop

absorbtie, distributie, metabolizare, eliminare

acid dezoxiribonucleic

antiinflamatoare nesteroidiene

atac ischemic tranzitoriu

alanin-aminotransferaza (TGP), aspartat-aminotransferaza (TGO)
Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania
acid ribonucleic

clasificarea anatomica, terapeutica si chimica

adenozintrifosfat

accident vascular cerebral

bacilul Calmette-Guérin (vaccinul antituberculos)

bronhopneumopatie obstructiva cronica

creatinkinaza

concentratia letala 50

clasificare, etichetare si ambalare (regulamentul european al produselor chimice)
concentratia minima inhibitorie

tomografie computerizata

capacitate vitala fortata

citocrom P450 (izoenzime: CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4)
denumire comuna internationala

doza letala 50

dipeptidil-peptidaza 4

osteodensitometrie prin absorbtiometrie duala cu raze X

doza zilnica definita (in engleza Defined Daily Dose, DDD)
electrocardiograma

Directia Europeana pentru Calitatea Medicamentelor si Asistenta Medicald (Consiliul
Europei)

electroencefalograma
Agentia Europeana a Medicamentului
Programul International Federativ pentru Terminologie Anatomica

factor de protectie solara (engl. SPF)
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Abreviere Semnificatie

FSH hormon foliculostimulant

G6PD glucozo-6-fosfat-dehidrogenaza

GABA acid gama-aminobutiric

GGT gama-glutamil-transferaza

GLP-1 peptid asemanator glucagonului de tip 1
HbAlc hemoglobina glicata

HDL lipoproteine cu densitate mare

HIV virusul imunodeficientei umane

HLA antigene leucocitare umane

HPV papilomavirusul uman

HTA hipertensiune arteriala

ICD Clasificarea Internationala a Bolilor

ICH Consiliul International pentru Armonizarea Cerintelor Tehnice privind

Medicamentele de Uz Uman

IECA inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei

IFAA Federatia Internationala a Asociatiilor de Anatomisti

Ig imunoglobulina (IgA, IgD, IgE, 1gG, IgM)

IGF-1 factor de crestere asemanator insulinei de tip 1

IMC indice de masa corporala

INN International Nonproprietary Name (echivalentul englez al DCI)
INR raport international normalizat

IPP inhibitori ai pompei de protoni

ISRS inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei

LCR lichid cefalorahidian

LDL lipoproteine cu densitate mica

LH hormon luteinizant

LOAEL cea mai micd doza la care se observa efecte adverse

MRSA Staphylococcus aureus rezistent la meticilind

NOAEL cea mai mare dozd la care nu se observa efecte adverse

NPH insulina izofan cu actiune intermediara (neutral protamine Hagedorn)
NSTEMI infarct miocardic fara supradenivelare de segment ST

OMS Organizatia Mondiald a Sanatatii

ORL otorinolaringologie

oTC over the counter — medicament care se elibereaza fara prescriptie medicala
PCR proteina C reactiva; reactia de polimerizare in lant
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Abreviere
Ph. Eur.
QRD

RCP

RFG

RMN
SGLT2

S|

SIDA

SNC
STEMI
T3, T4
TGO, TGP
TNF

TNM

TSH

ul

UVA, UVB
VEMS
VNR

VSH

Semnificatie

Farmacopeea Europeana

sabloanele documentelor de autorizare ale EMA (Quality Review of Documents)
rezumatul caracteristicilor produsului

rata de filtrare glomerulara

rezonanta magnetica nucleara

cotransportorul sodiu-glucoza de tip 2

Sistemul International de Unitati

sindromul imunodeficientei dobandite

sistem nervos central

infarct miocardic cu supradenivelare de segment ST
triiodotironing, tiroxina

transaminaza glutamic-oxalaceticd, transaminaza glutamic-piruvica
factor de necroza tumorala

tumord, ganglioni, metastaze

hormon de stimulare tiroidiana

unitate internationala

radiatii ultraviolete A, respectiv B

volum expirator maxim pe secunda

valoare nutritionald de referinta

viteza de sedimentare a hematiilor
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Volumul Il - Terminologie medicalad pentru studentii la farmacie

Capitolul 1. Sistemul tegumentar

Andrada Iftode

Volumul I s-a ocupat de mecanismul termenului medical: piesele din care este alcituit,
regulile dupa care se imbinda, vocabularul corpului privit In ansamblu si pe cel al
proceselor patologice generale. Cu acest capitol incepe aplicarea mecanismului, sistem
cu sistem: Volumul II parcurge aparatele de acoperire, de sustinere si de miscare, apoi
pe cele de transport si de schimb. Incepem cu tegumentul pentru un motiv simplu: este
invelisul, granita dintre organism si mediu, deci primul sistem pe care il vedem la un
pacient si primul despre care ni se cere, in farmacie, o parere.

Pielea este cel mai intins organ al corpului: aproximativ 1,5-2 m? la adult si, impreuna
cu hipodermul, aproape o cincime din greutatea corporala. Pentru farmacist, ea are o
tripla calitate. Este o bariera care poate fi deteriorata de boal3, de varsta sau de un
produs gresit ales. Este o cale de administrare, locala prin formele topice si sistemica
prin cele transdermice. Si este o suprafata de semnalizare: multe reactii adverse
medicamentoase se manifesta Intai pe piele, iar unele dintre ele sunt urgente reale.

Terminologia dermatologica este, in acelasi timp, un teren de antrenament ideal.
Aproape fiecare termen se lasa descompus, iar dubletul greaca/latina pe care l-ati
intalnit in Volumul I apare aici in forma lui cea mai limpede: derm/o si cutane/o
desemneaza acelasi organ, dar nu se folosesc in aceleasi cuvinte.

OBIECTIVELE CAPITOLULUI

La finalul acestui capitol veti putea:

— sa descompuneti termeni dermatologici necunoscuti in radacina, prefix si sufix si sa le
deduceti sensul;

— sa denumiti corect leziunile elementare ale pielii si sa le deosebiti intre ele;

— sa explicati structura pielii in masura in care ea determina absorbtia medicamentelor
aplicate local;

— sa alegeti forma farmaceutica topica potrivita tipului de leziune;

—sa enuntati regulile de utilizare sigura a corticosteroizilor topici;

— sa recunoasteti reactiile cutanate medicamentoase care impun trimiterea de urgenta;

— sa oferiti o consiliere corecta in situatiile dermatologice frecvente din farmacia comunitara.
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Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

1.1 Formele de combinare ale tegumentului

Vocabularul pielii se construieste pe un numar mic de radacini, care revin cu o
regularitate remarcabila. Meritd Invatate intdi acestea; restul termenilor se deduc.

Tabelul 1.1. Formele de combinare ale tegumentului si ale anexelor cutanate.

Forma de Origine si sens Termen Sensul termenului

combinare construit

derm/o, gr. derma, ,piele” dermatoza orice afectiune a pielii

dermat/o

cutane/o lat. cutis, ,piele” subcutanat situat sub piele

epiteli/o gr. epi- (,deasupra”) + théle epitelizare refacerea stratului de acoperire al unei
(,mamelon”) plagi

cherat/o gr. keras, ,,corn” cheratoza ingrosare a stratului cornos

melan/o gr. melas, ,negru” melanocit celula care produce pigment

onic/o gr. onyx, ,unghie” onicoliza desprinderea unghiei de pe patul unghial

tric/o gr. thrix, trichos, ,,par” tricologie studiul parului si al afectiunilor lui

seb/o lat. sebum, ,seu” seboree secretie sebacee excesiva

hidr/o gr. hidrés, ,transpiratie” hiperhidroza transpiratie excesiva

Retinerea acestor noua forme acopera majoritatea termenilor dermatologici pe care 1i
veti Intalni pe retete si in scrisorile medicale. Ultima dintre ele cere insa o precautie,
semnalata mai jos.

SEMNAL DE SIGURANTA Doua radicini hidr/o care nu inseamn3 acelasi lucru

n limba roman3, dous etimoane grecesti diferite ajung la aceeasi forma. Hidr/o din hidrés
inseamna ,transpiratie” si da hiperhidrozd, anhidrozd, hidradenitd. Hidr/o din hydér inseamna
,apad” si da hidratare, hidrocefalie, hidrolizd. Contextul le separa intotdeauna — o hidradenitd
este o inflamatie a glandelor sudoripare, nu o acumulare de apa — dar confuzia este una
dintre cele mai frecvente la incepatori. Regula practica: daca termenul are legatura cu pielea si
cu glandele ei, hidr/o trimite la transpiratie.

1.2 Prefixe si sufixe utile

Peste radacini se asaza un set restrans de prefixe de pozitie si de sufixe care indica
natura procesului. Combinatia dintre ele explica de ce doi termeni care contin aceeasi
radacina descriu lucruri complet diferite.
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Tabelul 1.2. Prefixe si sufixe frecvente in terminologia dermatologica.

Element Sens Exemplu Observatie

epi- deasupra epiderma stratul aflat deasupra dermei

hipo-, sub-  dedesubt hipoderma, dubletul grec/latin al aceleiasi pozitii

subcutanat

intra- n interiorul intradermic injectare in grosimea dermei

per-, trans-  prin, dincolo de transdermic traversarea pielii, cu efect sistemic

-itd inflamatie dermatita proces inflamator

-0z4 stare sau proces dermatoza, cheratoza  descrie, nu inflameaza
neinflamator

-dermd, - piele pioderma, folosit ca sufix, nu ca radacina

dermie sclerodermie

-plastie reparare dermatoplastie interventie de refacere
chirurgicala

Opozitia dintre -itd si -ozd este cea mai productiva din tabel: dermatita presupune
inflamatie, deci roseata si, de reguld, prurit, in timp ce dermatoza este un termen-
umbreld, neutru, pentru orice afectiune cutanata. Diferenta are consecinte practice,

pentru ca numai prima justifica un antiinflamator.

1.3 Termeni construiti din componente

Exercitiul urmator aratd mecanismul la lucru. Amintiti-va regula din Volumul I:

definitia incepe de la sufix si se intoarce spre inceputul cuvantului.

Tabelul 1.3. Descompunerea unor termeni dermatologici uzuali.

Termen
dermatita

onicomicoza

hiperhidroza

melanom

eritrodermie

xeroza

pioderma

Descompunere
dermat/o + -itd

onic/o + mic/o + -0zd

hiper- + hidr/o + -ozd

melan/o + -om

eritr/o + -dermie

xer/o + -0zd

pi/o + -dermd

Citire de la sufix
inflamatie a pielii

stare produsa de ciuperci, la
unghie

stare de transpiratie in exces

tumora a celulelor pigmentare

stare a pielii, rosie

stare de uscaciune

piele cu puroi
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Sens
inflamatia pielii

infectie fungica a unghiei

transpiratie excesiva

tumord maligna cu punct de
plecare melanocitar

roseata generalizata a
tegumentului

piele uscata

infectie cutanata supurativa
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Observati ca niciunul dintre acesti termeni nu a trebuit memorat ca atare. Odata ce cele
noud radacini din Tabelul 1.1 si sufixele din Tabelul 1.2 sunt cunoscute, sensul se
reconstruieste. Acesta este, in fond, obiectivul intregii lucrari.

v

1.4 Anatomie si fiziologie esentiala

Pielea are trei straturi suprapuse, cu compozitie si rol distincte.

Epiderma este stratul superficial, un epiteliu pavimentos stratificat cheratinizat, lipsit
de vase sangvine: se hraneste prin difuziune din derma subiacentd. Celula ei
dominanta este cheratinocitul, care se formeaza in stratul bazal, urca spre suprafat3, se
incarca progresiv cu cheratina si moare, transformandu-se in lamela cornoasa care se
descuameaza. Traseul dureazi aproximativ patru siptimani. In stratul bazal se afl3 si
melanocitele, celulele care produc melanina si o transfera cheratinocitelor, iar in
straturile superioare, celulele Langerhans, sentinele imunitare ale pielii.

Derma este stratul mijlociu, de tesut conjunctiv dens, cu fibre de colagen si de elastina
care dau pielii rezistenta si suplete. Aici se gdsesc vasele sangvine si limfatice,
terminatiile nervoase, foliculii pilosi si glandele. Hipoderma (tesutul subcutanat) este
stratul profund, adipos, cu rol de izolare termica, de rezerva energetica si de amortizare

mecanica.

. *
&—— fir de par o—\ stratul cornos

DI > ) = = e—stratul granulos
e

i = “ ‘e | @ e—istratul spinos
epiderma ; >

0 9 87— stratul bazal

'% melanocit

\ i 2
®——— terminatie nervoasi

\

glanda sebacee

N folicul pilos

glanda sudoripara ecrina

derma

I vas sangvin

hipoderma

Figura 1.1. Structura pielii: cele trei straturi si principalele anexe cutanate.
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Functiile pielii decurg direct din aceastd structurd. Cea mai importantd pentru
farmacist este functia de bariera, asigurata de stratul cornos: lamelele de cherating,
cimentate de lipide intercelulare, impiedica deopotriva pierderea de apa dinspre
interior si patrunderea substantelor dinspre exterior. La suprafata, filmul hidrolipidic
mentine un pH usor acid, in jur de 5, ostil multor bacterii — motiv pentru care
produsele de curatare cu pH neutru sau alcalin agreseaza pielea sensibila. Pielea
participa la termoreglare prin transpiratie si prin vasodilatatie, culege informatia
senzoriald, sintetizeaza previtamina D sub actiunea radiatiei ultraviolete B si
gazduieste o parte din sistemul imunitar.

Din perspectiva farmaceutica, bariera cornoasa este obstacolul de trecut. O substanta
aplicata pe piele patrunde cu atat mai bine cu cat este mai lipofild, cu cat molecula ei
este mai mica si cu cat stratul cornos este mai subtire sau mai deteriorat. De aici trei
consecinte practice pe care le veti invoca des: absorbtia este mult mai mare pe fat3, pe
pleoape si in pliuri decat pe palme si pe talpi; este mai mare pe pielea inflamat3, fisurata
sau eczematoasa decit pe pielea intactd; si creste semnificativ sub pansament ocluziv
sau sub scutec.

Anexele cutanate — parul, unghiile si glandele — completeaza tabloul. Glandele
sebacee 1si varsa secretia in foliculul pilos si lubrifiaza pielea si firul de par; hiperfunctia
lor (seboree) participa la aparitia acneei. Glandele sudoripare ecrine, raspandite pe
toatd suprafata corpului, produc transpiratia apoasa a termoreglarii. Glandele
apocrine, localizate in axile si in regiunea genitala, devin active la pubertate si produc
o secretie densd, care capata miros abia dupa degradarea bacteriana. Glandele
ceruminoase ale conductului auditiv extern sunt glande apocrine modificate.

1.5 Semiologie: leziunile elementare

Descrierea unei leziuni cutanate foloseste un vocabular standardizat, pe care
farmacistul trebuie sa 1l inteleaga atunci cand citeste o scrisoare medicala si, uneori, sa
il foloseasca atunci cand descrie telefonic unui medic ceea ce vede. Leziunile primare
apar direct pe pielea sdndtoasd; cele secundare rezulta din evolutia, tratarea sau
gratajul celor dintai.
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Tabelul 1.4. Leziuni elementare primare.

Leziune
macula
papula

placa

nodul
veziculd

bula (flictena)
pustuld

urtica (placa
urticariana)

Descriere

pata plang, fara relief, sub 1 cm

leziune reliefata, solida, sub 1 cm
leziune reliefata, intinsd, peste 1 cm
formatiune solidd, profunda, peste 1 cm
cavitate cu lichid clar, sub 0,5 cm
cavitate cu lichid, peste 0,5 cm

cavitate cu continut purulent

edem dermic tranzitoriu, care dispare in cateva ore

Tabelul 1.5. Leziuni elementare secundare si alti termeni descriptivi.

Termen
scuama
crusta
eroziune
ulceratie
fisura
escoriatie
lichenificare

atrofie

Descriere
lamela de strat cornos care se detaseaza

depozit uscat de exsudat, sange sau puroi

Exemplu clinic

pistrui, exantem viral

acnee papuloasd, lichen plan
psoriazis

chist sebaceu inflamat
herpes, eczema acuta
arsurd de gradul Il

foliculita, acnee pustuloasa

urticarie

pierdere superficiala de substanta, care se vindeca fara cicatrice

pierdere profunda de substanta, care lasa cicatrice

solutie de continuitate liniard, dureroasa

leziune superficiala produsa prin grataj

ingrosarea pielii cu accentuarea pliurilor, dupa grataj cronic

subtierea pielii, cu aspect fin, translucid

Alaturi de aceste leziuni se folosesc curent doi termeni de simptom: pruritul

(mancarimea) si durerea cutanatd. Distinctia dintre ele are valoare de orientare:

pruritul domina in eczema si in urticarie, in timp ce durerea sau senzatia de arsura a

pielii, mai ales daca este disproportionata fata de aspect, este un semn de alarma intr-

o eruptie medicamentoasa.
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macula
plana, sub 1 cm

papula placa

reliefatd, solida, sub 1 cm

reliefatd, intinsd, peste 1 cm

nodul

vezicula

lichid clar, sub 0,5 cm

bula (flictena)
lichid, peste 0,5 cm

J \ D &

pustula
continut purulent

urtica
edem dermic tranzitoriu

J \ J

Figura 1.2. Leziunile elementare primare, reprezentate comparativ in sectiune.

1.6 Culoarea pielii si termenii de pigmentare

Modificarile de culoare sunt adesea primul lucru observat de pacient si au un vocabular

propriu, cu valoare diagnostica imediata.

Tabelul 1.6. Termenii care descriu culoarea pielii.

Termen
eritem

cianozd

icter
paloare

petesie

echimoza

hiperpigmentare

hipopigmentare /
depigmentare

Aspect
roseata care dispare la vitropresiune

coloratie vinetie a buzelor si a extremitatilor

coloratie galbena a pielii si a sclerelor
piele decolorata

punct hemoragic sub 3 mm, care nu dispare la
vitropresiune

placard hemoragic intins (,,vanataie”)

exces de pigment

deficit sau absentd de pigment
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Mecanism sau exemplu
vasodilatatie

hemoglobina insuficient
oxigenatd

acumulare de bilirubina
vasoconstrictie sau anemie

extravazare de sange

extravazare de sange

melasma, pigmentare
postinflamatorie

vitiligo
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Deosebirea dintre eritem si petesie se face printr-un gest simplu, pe care il poate face
oricine: apasarea cu degetul sau cu o lama transparenta. Eritemul dispare sub presiune
si reapare; petesiile si purpura nu dispar, pentru ca sangele a iesit din vas. O eruptie
purpurica aparuta brusc, mai ales cu febra, impune trimiterea imediata.

1.7 Afectiuni cutanate frecvente

Afectiunile de mai jos se prezinta adesea intdi la farmacie, sub forma unei cereri vagi de
»ceva pentru mancarime” sau ,0 crema pentru o roseatda”. Recunoasterea tabloului
orienteaza recomandarea si, la fel de important, decizia de a nu recomanda nimic si de
a trimite la medic.

Tabelul 1.7. Afectiuni cutanate frecvente.

Afectiune Termen si mecanism Aspect caracteristic

dermatita inflamatie cronica pe fond de bariera pldci eritematoase uscate, intens pruriginoase,

atopicd cutanatad deficitara n pliuri

(eczema)

dermatita de iritativa (substantd agresiva) sau alergica | leziuni limitate la zona de contact

contact (sensibilizare)

psoriazis boala inflamatorie cronicd, cu turnover pldci eritemato-scuamoase, cu scuame albe-

epidermic accelerat sidefii, pe coate, genunchi, scalp

acnee afectiune a foliculului pilo-sebaceu comedoane, papule, pustule, pe fatd, torace,
spate

rozacee afectiune vasculara si inflamatorie a fetei | eritem persistent central, papule, fara
comedoane

urticarie edem dermic mediat histaminic pldci pruriginoase fugace, care se muta

dermatita inflamatie asociata levurilor Malassezia scuame grase, galbui, pe scalp, sprancene,

seboreica pliuri nazo-labiale

Doua deosebiri merita fixate, pentru ca se confunda des in oficina. Prima: acneea are
comedoane, rozaceea nu; tratamentele nu sunt interschimbabile, iar corticosteroizii
topici agraveaza rozaceea. A doua: leziunea de urticarie este mobild si se stinge in
cateva ore, in timp ce placa de eczema ramane pe loc zile sau saptamani.

1.8 Infectii cutanate

Infectiile pielii se clasifica dupa agentul cauzal, iar clasificarea are consecinta directa
asupra tratamentului: un antifungic nu rezolva un impetigo, iar un antibiotic nu rezolva
0 micoza.
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Tabelul 1.8. Infectii cutanate frecvente si agentii lor.

Tip

bacteriana

bacteriana

bacteriana

virala

virala

virala

fungica

fungica

parazitara

Afectiune

impetigo

foliculita,
furuncul

erizipel

herpes simplu

zona zoster

veruci

tinea
(corporis,
pedis, cruris,
unguium)
pitiriazis
versicolor

scabie

Agent

Staphylococcus

aureus, Streptococcus

pyogenes

Staphylococcus
aureus

Streptococcus
pyogenes

virusul herpes
simplex

virusul varicelo-
zosterian

papilomavirusuri
umane

dermatofiti

levuri Malassezia

Sarcoptes scabiei

Observatie pentru farmacie

cruste melicerice; contagios; necesita consult

igiena locald; furunculul fetei nu se stoarce

placard rosu, cald, febra — urgenta medicala

vezicule grupate, recidivante; aciclovir topic precoce

eruptie pe un dermatom, dureroasd — antiviral

sistemic rapid

produse cheratolitice OTC; nu pe fatd sau genital

leziune circinatd, cu margine activa

macule cu descuamare find, pe torace; recidiveaza

prurit nocturn, spatii interdigitale; tratarea
contactilor

Termenul tinea, urmat de un cuvant latin care indica regiunea, este un bun exemplu de

nomenclatura transparenta: tinea pedis este micoza piciorului, tinea capitis a scalpului,

tinea unguium a unghiei (sinonima cu onicomicoza), iar tinea corporis a pielii glabre.

CASETA FARMACISTULUI

Micoza piciorului — ce intrebam si ce recomandam
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O cerere pentru ,ceva de ciuperca la picior” merita trei intrebari: unde sunt leziunile (spatiile
interdigitale, talpa, unghia), de cat timp dureaza si daca pacientul are diabet. Micoza
interdigitala necomplicata se trateaza topic, cu clotrimazol, miconazol sau terbinafing, aplicate
incd una-doua saptamani dupa disparitia leziunilor, altfel recidiva este regula. Unghia afectata
nu se vindeca insa cu produse topice obisnuite si cere evaluare medicala, la fel ca orice leziune
la un pacient diabetic, la care o fisura interdigitald poate fi poarta de intrare a unei infectii
grave. Sfaturile care previn recidiva — uscarea atenta intre degete, ciorapi de bumbac, papuci
la dusurile comune — valoreaza cat tratamentul.
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1.9 Plagi, arsuri si vindecarea pielii

Vindecarea unei plagi parcurge, indiferent de cauza, aceleasi etape: hemostaza,
inflamatia (primele zile), proliferarea, cu formarea tesutului de granulatie si cu
epitelizarea dinspre margini, si remodelarea, care poate dura luni. Cicatricea nu
recupereaza niciodata integral rezistenta pielii initiale. Conceptul modern de ingrijire
porneste de la observatia ca epitelizarea este mai rapida in mediu umed decit sub
crustd uscatd, de unde si gama larga de pansamente moderne.

Tip de plaga Descriere Orientare de ingrijire
escoriatie leziune superficiala prin frecare curatare, pansament protector
plagad taiata margini nete, prin obiect ascutit hemostaza, apropiere a marginilor, consult daca

este profunda

plagd intepata deschidere mica, traiect profund risc de infectie si de tetanos — consult

plaga contuza margini neregulate, prin lovire curatare atenta, consult frecvent necesar

ulcer cronic pierdere de substanta care nu se cauza vasculard sau diabetica — obligatoriu
inchide medical

escara (leziune necroza prin compresiune prelungitda  preventie prin mobilizare si hidratare
de presiune)

Arsurile se clasificd dupa profunzime, iar gravitatea depinde in egald mdsura de
suprafatd. La adult, suprafata se estimeaza cu regula lui 9: capul si gatul 9%, fiecare
membru superior 9%, fiecare membru inferior 18%, trunchiul anterior 18%, cel
posterior 18%, perineul 1%. O aproximare rapida si utila in oficind este ca palma
pacientului, cu degetele aldturate, reprezinta aproximativ 1% din suprafata lui
corporala.

Tabelul 1.10. Clasificarea arsurilor dupa profunzime.

Grad Straturi interesate Aspect Durere
gradul | epiderma eritem, fara flictene (arsura solara tipicd) = prezentd
gradul Il epiderma si derma flictene, fond rosu, umed intensa
superficial superficiald

gradul Il profund  epiderma si derma profunda flictene, fond palid diminuata
gradul Il toate straturile piele albd, cartonatd sau carbonizata absentd

Primul gest, pentru o arsura recentd, este racirea cu apa la temperatura robinetului
timp de aproximativ doudzeci de minute — nu cu gheatd, care adauga o leziune de frig,
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si fara aplicarea de unt, pasta de dinti sau alte remedii casnice. Flictenele nu se sparg.
Impun prezentarea de urgenta: arsurile intinse, cele de gradul IIl indiferent de
suprafatd, cele localizate la fatd, maini, articulatii sau perineu, cele circumferentiale,
arsurile chimice si electrice, precum si orice arsura la sugar sau la varstnic.

1.10 ingrijirea plagii cronice si piciorul diabetic

Plagile de mai sus se vindeca. Existd Insa o categorie care nu se inchide si pe care
farmacistul o intalneste constant, la cererile de pansamente. Plaga cronica este, prin
conventie, leziunea care nu a progresat semnificativ dupa patru-sase saptamani de
ingrijire corecta. Deosebirea fata de plaga acuta este de mecanism: vindecarea ramane
blocatd in faza inflamatorie, exsudatul bogat in enzime degradeaza matricea nou
formata, iar marginile nu mai prolifereaza. Fara tratarea cauzei, plaga nu se inchide, iar
cele trei tipuri de mai jos cer tratamente de fond diferite.

Tabelul 1.11. Principalele tipuri de plaga cronica si elementele care le deosebesc.

Tip de Localizare tipica Aspect Element de deosebire

ulcer

ulcer venos = treimea inferioard a superficial, cu margini puls prezent; durere ameliorata la

de gamba gambei, deasupra neregulate, exsudativ, cu edem  ridicarea membrului; se trateaza
maleolei interne si pigmentare bruna prin compresie

ulcer degete, cdlcai, fata adanc, cu margini nete, fond puls diminuat sau absent, picior

arterial anterioara a gambei palid sau necrotic rece; durere de repaus;

compresia este contraindicatd

ulcer de sacru, calcaie, de la eritem care nu dispare la pacient imobilizat; se incepe cu
presiune trohantere, ischioane vitropresiune, la pierdere repozitionarea
(escara) profunda de substanta

Regula de siguranta se retine usor: compresia vindeca ulcerul venos si agraveaza
ulcerul arterial, motiv pentru care ciorapii elastici se elibereaza numai dupa evaluarea
arteriala facuta de medic.

Piciorul diabetic reuneste trei mecanisme care se potenteaza. Neuropatia suprima
durerea — semnalul care l-ar fi oprit pe pacient din mers —, deformeaza piciorul si
usuca pielea, favorizand fisurile. Arteriopatia reduce aportul de sange, deci si pe cel de
oxigen si de antibiotic. Hiperglicemia deprima apararea local3, iar infectia progreseaza
repede si in profunzime. De aceea o batatura nu este o problemad cosmetica: sub
hipercheratoza presiunea creste, tesutul se necrozeaza, iar ulcerul apare la suprafata
deja evoluat; la fel, o fisura interdigitald sau o micoza neglijata (vezi sectiunea 1.8)
devine poarta de intrare pentru o infectie care poate atinge osul. La un pacient care nu
simte durere, inspectia zilnica a picioarelor este o0 masura terapeutica.
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Ingrijirea moderna urmeaza cinci principii: curitarea pligii si indepartarea tesutului
devitalizat; controlul exsudatului si al incarcaturii bacteriene; mentinerea unui mediu
umed echilibrat, care accelereaza epitelizarea fara a macera pielea din jur;
descarcarea presiunii; si tratarea cauzei — compresie sau revascularizare, dupa caz.
Curatarea se face cu ser fiziologic, nu cu antiseptice colorate sau cu alcool, care Intarzie
vindecarea.

Tabelul 1.12. Pansamentele moderne si indicatia fiecaruia.

Tip de Comportament Indicatie
pansament
hidrocoloid formeaza un gel cu exsudatul plagi curate, cu exsudat redus, in epitelizare; nu pe

plaga infectata
hidrogel cedeaza apa, inmoaie necroza pldgi uscate, fibrinoase, pentru curatare autolitica

alginat fibre din alge, absorbante si pldgi cavitare, intens exsudative sau care sangereaza
hemostatice

spuma absoarbe si amortizeaza exsudat abundent, proeminente osoase, preventia
poliuretanica presiunea escarei

film pelicula semipermeabild, permite  plagi superficiale, uscate; fixarea altor pansamente
transparent de  inspectia

poliuretan

pansament cu elibereaza ioni de argint, infectie locald, pe durata limitata, cu reevaluare
argint antimicrobian

Pansamentul se alege, asadar, dupa cantitatea de exsudat si dupa starea fundului plagii;
perechile ,plaga uscata — hidrogel” si ,plaga zemuinda — alginat sau spuma” evita cele
mai multe greseli. Farmacistul ingrijeste singur pldgile acute mici, recomanda
pansamentul unei plagi cronice deja evaluate de medic si combate factorii care
incetinesc vindecarea. Trimite obligatoriu orice ulcer nou, orice plaga care stagneaza
sau se infecteaza si orice leziune a piciorului la un pacient diabetic.

SEMNAL DE SIGURANTA Semnele de infectie a plagii si regula piciorului diabetic

O plaga se infecteaza atunci cand durerea creste in loc sa scada, cand eritemul se extinde
dincolo de margini, cand apar edem, caldura locala, secretie purulentad sau miros neplacut,
cand granulatia devine friabila ori cand vindecarea stagneazd; o dunga rosie care urca spre
radacina membrului inseamna limfangita. La pacientul diabetic aceste semne sunt estompate,
iar durerea poate lipsi cu totul, asa Tncat regula nu admite exceptii: orice leziune a piciorului —
batatura care isi schimba culoarea, fisura, flictena, plaga oricat de mica — se evalueaza
medical, nu n farmacie.
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1.11 Investigatii si proceduri

Diagnosticul dermatologic ramane, in mare parte, clinic, dar cateva investigatii revin
frecvent in documentele pe care le citeste farmacistul.

Tabelul 1.13. Investigatii dermatologice uzuale.

Investigatie n ce consta Cand se foloseste

dermatoscopie examinare cu lupa cu lumina polarizata evaluarea leziunilor pigmentare

biopsie cutanata prelevarea unui fragment pentru examen leziuni suspecte sau dermatoze
histopatologic neclare

examen micologic evidentierea filamentelor fungice confirmarea unei micoze inainte de

direct si culturd tratamentul sistemic

testare epicutanata aplicarea de alergeni pe spate, citire la 48  dermatita alergica de contact

(patch test) si 72 de ore

examinare cu lampa lumina ultravioleta filtrata unele micoze, tulburdri de pigmentare

Wood

Observati deosebirea dintre testarea epicutanata, care exploreaza o alergie Intarziat3,
mediata celular, si testarea cutanata prick, care exploreaza o alergie imediatd, mediata
de imunoglobuline E. Confuzia dintre ele este frecventa la pacienti, iar explicatia simpla
— ,unul se citeste dupa doua zile, celdlalt dupa un sfert de ord” — este de obicei
suficienta.

1.12 Cai de administrare cutanata si forme farmaceutice topice

Pielea serveste doua scopuri farmaceutice distincte. Calea topica urmareste un efect
local, lalocul aplicarii, cu absorbtie sistemica minima si de nedorit. Calea transdermica
urmareste, dimpotriva, tocmai trecerea in circulatie, pentru un efect general, cu
eliberare lenta si constanta.

In ambele situatii, substanta are de traversat stratul cornos, pe una dintre cele trei cai
de mai jos.
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Figura 1.3. Cele trei cai de penetrare a unei substante active prin stratul cornos.

Calea intercelulard, prin matricea lipidica, este principala cale de trecere si explica de
ce moleculele mici si lipofile patrund cel mai bine.

Tabelul 1.14. Forme farmaceutice topice si indicatia lor de alegere.

Forma Compozitie si comportament Se prefera pentru
solutie, continut mare de ap4, se evapora suprafete intinse, zone pdroase, leziuni
lotiune exsudative
gel bazd apoasa sau hidroalcoolicd, senzatie de fata, scalp, zone seboreice
racorire
crema emulsie ulei-apa sau apa-ulei, se intinde usor leziuni subacute, uz curent
unguent bazd grasa, efect ocluziv si emolient leziuni uscate, lichenificate, scuamoase
pasta pulbere dispersata in baza grasa protectie locald, zone limitate
plasture rezervor cu eliberare controlata efect sistemic prelungit

transdermic

Regula practica de alegere, veche si incad valabilg, este ca forma apoasa merge pe
leziunea umeda, iar forma grasa pe leziunea uscata. O eczema acutd, zemuindg,
tratatd cu unguent gras se agraveaza; o placa groasa, uscata, tratata cu lotiune nu se
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amelioreaza. Aceeasi substanta activa, in doua vehicule diferite, da rezultate diferite —
un argument in plus pentru rolul farmacistului la momentul eliberarii.

Cantitatea aplicatd se poate cuantifica simplu, prin unitatea varfului de deget:
cantitatea de produs stoarsa pe ultima falanga a aratatorului adultului, aproximativ 0,5
g, acopera o suprafata echivalentda cu doua palme. Este cel mai bun instrument de
consiliere pentru corticosteroizii topici, la care ,prea putin” si ,prea mult” sunt ambele
probleme.

1.13 Clase de medicamente dermatologice

Tabelul urmator reuneste clasele cu care farmacistul lucreaza zilnic, cu denumiri
comune internationale reprezentative.

Tabelul 1.15. Principalele clase de medicamente dermatologice.

Clasa

emoliente si
hidratante

corticosteroizi
topici

inhibitori topici
de calcineurina

antifungice
topice

antifungice
sistemice

antibiotice
topice

antivirale

antiparazitare

antiacneice
topice

retinoizi
sistemici

antihistaminice
orale

fotoprotectoare

DCI reprezentative

uree, glicerol, vaseling,
parafina

hidrocortizon, mometazona,

betametazona, clobetazol

tacrolimus, pimecrolimus

clotrimazol, miconazol,
ketoconazol, terbinafina

terbinafina, itraconazol,
fluconazol

acid fusidic, mupirocin

aciclovir topic, valaciclovir
oral

permetrina, dimeticona,
benzoat de benzil

peroxid de benzoil,
adapalen, acid azelaic

izotretinoin, acitretin

cetirizind, levocetirizina,
loratading, desloratadina

filtre organice; dioxid de
titan, oxid de zinc

Indicatie tipica

xeroza, dermatita
atopica

dermatite, eczemag,
psoriazis

dermatita atopica a
fetei si a pliurilor

micoze cutanate

onicomicoza,
micoze extinse

infectii bacteriene
localizate

herpes, zona zoster

scabie, pediculoza

acnee usoara si
moderatd

acnee severa,
psoriazis

urticarie, prurit

preventia
fotoimbatranirii si a
cancerelor
cutanate
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De retinut la eliberare

se aplica de mai multe ori pe zi,
inclusiv in perioadele fara leziuni

potenta adaptata zonei si varstei;
duratd limitata

nu produc atrofie; senzatie de
arsura la primele aplicari

tratament continuat dupa disparitia
leziunilor

interactiuni numeroase; verificarea
schemei

duratd scurtd, pentru a limita
rezistenta

eficacitate maxima la initiere
precoce

tratarea simultana a contactilor si a
lenjeriei

iritatie initiald; decoloreaza textilele
(peroxid de benzoil)

teratogeni — contraceptie
obligatorie

de preferat celor sedative in uz
diurn

reaplicare la doua ore si dupad baie
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Trei observatii se desprind din tabel. Antihistaminicele topice, absente din listd, nu sunt
recomandate: pot sensibiliza pielea si nu aduc beneficiu fatd de formele orale.
Antibioticele topice se folosesc scurt si pe suprafete mici, pentru ca utilizarea larga
selecteaza rezistenta. lar retinoizii sistemici sunt printre cele mai strict reglementate
medicamente din farmacie, din cauza teratogenitatii.

SEMNAL DE SIGURANTA Izotretinoinul si sarcina

Retinoizii sistemici sunt puternic teratogeni. Eliberarea izotretinoinului la o pacienta de varsta
fertila se face in cadrul unui program de prevenire a sarcinii, cu contraceptie eficientd inceputa
inainte de tratament si continuata o luna dupa oprire, cu teste de sarcina si cu prescriptie de
durata limitata. Farmacistul verifica respectarea acestor conditii la fiecare eliberare si
reaminteste interdictia donarii de sange pe durata tratamentului si in luna urmatoare. Pentru
acitretin, perioada de precautie dupa oprire este mult mai lunga, de trei ani.

1.14 Corticosteroizii topici: potenta si utilizare sigura

Corticosteroizii aplicati local sunt cele mai folosite antiinflamatoare din dermatologie
si, in acelasi timp, sursa celor mai multe erori de utilizare. Ei se clasifica, in practica
europeana, in patru clase de potentd, de la slaba la foarte puternica.

Tabelul 1.16. Clasele de potenta ale corticosteroizilor topici.

Clasa Potenta DCI reprezentative Utilizare orientativa

| slaba hidrocortizon acetat fata, pliuri, copil mic, suprafete intinse

1] moderatd  clobetazona butirat, triamcinolon trunchi, membre, leziuni uzuale
acetonid

I} puternicd = betametazona dipropionat sau leziuni rezistente, placi groase

valerat, mometazona furoat,
fluocinolon acetonid

I\ foarte clobetazol propionat palme, talpi, leziuni severe, durata scurta,
puternica sub supraveghere

Regulile de utilizare sigura sunt putine si se transmit usor: strat subtire, o data sau de
doua ori pe zi, pe durata recomandata; potenta mica pe fata, pe pleoape siin pliuri, unde
absorbtia este maxima; prudenta speciala la sugar, la care raportul dintre suprafata
corporald si greutate este mult mai mare decat la adult; niciodatd sub pansament
ocluziv fara indicatie; si oprire treptata dupa tratamentele prelungite, pentru a evita
reaprinderea leziunilor.
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Efectele adverse locale ale utilizarii indelungate sunt previzibile si trebuie explicate:

atrofia cutanatd, cu piele subtire si translucid3, teleangiectaziile, vergeturile, dermatita

periorala si agravarea unei rozacee sau a unei infectii necontrolate. La suprafete mari

si la copil, absorbtia sistemica devine posibila.

CASETA FARMACISTULUI

tratamentul crizei.

1.15 Reactii cutanate la medicamente

Cum explicam ,strat subtire, pe durata limitata”

Formularea din prospect este corectd, dar prea vaga pentru multi pacienti, care aplica fie prea
putin, de teama, fie prea mult, prea mult timp. Unitatea varfului de deget rezolva
ambiguitatea: aproximativ 0,5 g de produs, cat se stoarce pe ultima falanga a aratatorului,
acoperd suprafata a doud palme. Pentru fata si gat sunt suficiente circa doua astfel de unitati,
pentru un brat trei. Addugati precizarea cd emolientul se aplica in continuare, in afara zonelor
tratate si in perioadele de acalmie: el este tratamentul de fond, iar corticosteroidul este

Pielea este cel mai frecvent loc de manifestare a reactiilor adverse medicamentoase, iar

farmacistul este adesea primul care le vede. Majoritatea sunt benigne, dar cateva sunt

urgente, iar deosebirea dintre ele se face pe cateva semne simple.

Tabelul 1.17. Reactii cutanate medicamentoase frecvente.

Reactie

exantem maculo-papulos

urticarie acuta

angioedem

fotosensibilizare

eruptie fixa medicamentoasa

reactii cutanate severe (sindrom
Stevens-Johnson, necroliza
epidermica toxica)

Aspect

eruptie rosie difuza,
simetrica, la 4—14 zile de la
initiere

pldci pruriginoase fugace

tumefiere profunda a
buzelor, limbii, fetei

eritem exagerat pe zonele
expuse

placa rotunda care reapare
n acelasi loc la fiecare
expunere

bule, decolare epidermica,
afectarea mucoaselor, febra
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Medicamente frecvent implicate

aminopeniciline, sulfonamide,
alopurinol, anticonvulsivante

antibiotice betalactamice, AINS

inhibitori ai enzimei de conversie
(enalapril, ramipril), AINS

doxicicling, ciprofloxacina,
amiodaronad, hidroclorotiazida,
ketoprofen topic

AINS, sulfonamide, tetracicline

alopurinol, carbamazepina,
lamotrigina, sulfonamide, AINS de
tip oxicam
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Angioedemul indus de inhibitorii enzimei de conversie meritd o mentiune aparte,
pentru ca apare uneori dupa luni sau ani de tratament bine tolerat, ceea ce fi intarzie
recunoasterea. Nu este mediat histaminic, deci nu raspunde la antihistaminice, iar
localizarea la limba sau la laringe este amenintatoare de viata.

SEMNAL DE SIGURANTA Semnele de alarm3 ale unei eruptii medicamentoase

O eruptie apdruta sub tratament devine urgenta daca se insoteste de oricare dintre
urmatoarele: febra; afectarea mucoaselor (bucald, oculara, genitala); durere sau senzatie de
arsurd a pielii, disproportionata fata de aspect; bule sau decolare a epidermului la atingere;
tumefierea buzelor, a limbii ori dificultate de respiratie; extinderea rapida a eruptiei. in oricare
dintre aceste situatii, farmacistul indruma imediat pacientul catre serviciul de urgenta,
recomanda oprirea medicamentului suspectat si raporteaza reactia in sistemul de
farmacovigilenta.

1.16 Fototipurile cutanate si fotoprotectia

Fotosensibilizarea din sectiunea precedenta este numai unul dintre motivele pentru
care soarele priveste farmacia. UVB, opritd in cea mai mare parte de epiderma, produce
arsura solara si sinteza previtaminei D; UVA, mai putin energetica, dar mai abundents,
ajunge in derm3, degradeaza colagenul si elastina — deci fotoimbatranirea — si explica
majoritatea reactiilor de fotosensibilizare. Amandoua contribuie la leziunile ADN din
care decurg cancerele cutanate, iar viteza pagubei depinde de tipul de piele.

Clasificarea Fitzpatrick, construitda pe reactia pielii la prima expunere prelungita a
sezonului, Imparte populatia in sase fototipuri.

Tabelul 1.18. Fototipurile cutanate dupa clasificarea Fitzpatrick.

Fototip Aspect obisnuit Reactia tipica la expunerea solara
| foarte deschis, pistrui, par roscat se arde intotdeauna, nu se bronzeaza

1] deschis, par blond sau saten deschis = se arde usor, se bronzeaza greu

I} deschis spre mediu, par saten se arde moderat, se bronzeaza treptat
\% masliniu, par castaniu inchis se arde rar, se bronzeaza usor

Vv brun se arde rar, se pigmenteaza intens

Vi negru-brun practic nu se arde

Fototipurile I-III cer protectie inalta sau foarte inalta si evitarea expunerii de varf,
pentru ca la ele se concentreaza riscul de arsura si de cancer cutanat. La fototipurile V
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si VI, problema dominanta este hiperpigmentarea postinflamatorie, iar convingerea ca
spielea inchisa nu are nevoie de protectie” Intarzie prezentarea pentru melanomul
palmar, plantar sau subunghial.

Factorul de protectie solara (FPS sau SPF) este un raport masurat in laborator: doza
de radiatie care produce eritem pe pielea protejata, impartita la doza care il produce pe
pielea neprotejata. Numarul masoara protectia fata de eritem, adica in esenta fata de
UVB; protectia UVA se semnaleaza separat, prin literele UVA inscrise intr-un cerc —
marcaj acordat in Uniunea Europeand numai daca protectia UVA atinge cel putin o
treime din factorul declarat, conditie a mentiunii ,spectru larg”. Cresterea cifrei nu
aduce o crestere proportionala: factorul 15 retine aproximativ 93% din radiatia UVB,
factorul 30 aproximativ 97%, iar factorul 50 aproximativ 98%. ,Ecran total” nu este o
mentiune admisa, valoarea maxima inscrisa fiind ,,50+”, iar factorul nu masoara timpul
de expunere permis.

Valoarea declarati se obtine la o cantitate standardizati de aplicare, de 2 mg/cm? In
practica se aplica un sfert pana la jumatate din atat, astfel incat un produs cu factor 50
intins In strat subtire se comporta ca unul cu factor mult mai mic. Pentru corpul unui
adult sunt necesare aproximativ sase lingurite de produs, iar pentru fata si gat circa
doua unitati ale varfului de deget (vezi sectiunea 1.12). Reaplicarea la doua ore, dupa
baie sau dupa stergerea cu prosopul, este obligatorie; rezistenta la apa inseamna ca o
parte din protectie se pastreaza dupa imersie, nu ca produsul ramane intact.

Filtrele organice absorb radiatia si o disipa sub forma de caldura; sunt transparente si
agreabile cosmetic, dar cer aplicarea cu un sfert de ora Inainte de expunere si pot
produce, rar, dermatita de contact sau reactii fotoalergice. Filtrele minerale — dioxidul
de titan si oxidul de zinc — sunt eficace imediat si au cea mai buna toleranta, ceea ce le
recomanda la copil si la pielea sensibild; dezavantajul lor este urma albicioasa lasata pe
piele.

Fotoprotectia nu se reduce insi la un produs. Iimbracimintea deasi si inchisi la culoare,
paldria cu boruri late, ochelarii cu filtru ultraviolet si umbra din intervalul de varf al
zilei protejeazda mai constant decit orice crema. Reflexia de pe zdpada, apa si nisip,
altitudinea si zilele Innorate cresc expunerea neperceput, iar cabina de bronzat nu are
justificare medicala. Sub sase luni, sugarul se tine la umbra si se imbraca, fara produse
fotoprotectoare.

Impun o protectie mai strictd tratamentul cu medicamente fotosensibilizante
(doxicicling, amiodarona, hidroclorotiazida, ketoprofen topic), antecedentele de cancer
cutanat, imunosupresia, lupusul eritematos si celelalte dermatoze fotoagravate,
albinismul si melasma. In toate acestea, factorul foarte inalt si protectia vestimentara
se recomanda tot anul.
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CASETA FARMACISTULUI Cum alegem un produs fotoprotector

Trei intrebari conduc alegerea: cine foloseste produsul, unde si cat timp. Fototipurile I-lI,
copilul si pacientul cu antecedente de cancer cutanat primesc factor foarte inalt, cu marcaj
UVA. La copilul peste sase luni si la pielea sensibila se prefera filtrele minerale, fara parfum.
Pentru sport, plaja sau munca in aer liber se alege o formula rezistenta la ap4d, cu ritmul
reaplicarii stabilit din start.

1.17 Produse dermatocosmetice si consilierea OTC

O parte insemnata din activitatea farmaciei comunitare priveste produsele de ingrijire
a pielii, cu rol preventiv sau adjuvant. Recomandarea se adapteaza tipului de piele si
problemei, iar limita pana la care se poate merge fara medic trebuie sa fie clara pentru
farmacist.

Tabelul 1.19. Categorii de produse dermatocosmetice si rolul lor.

Categorie Compozitie tipica Rol
produse de curdtare agenti tensioactivi blanzi, pH 5 curdtare fara agresarea filmului
fara sapun hidrolipidic
emoliente si hidratante uree, glicerol, ceramide, vaselina refacerea barierei cutanate
fotoprotectoare filtre organice, dioxid de titan, oxid de preventia arsurii solare, a

zinc fotoimbatranirii si a cancerelor cutanate
antiacneice cosmetice acid salicilic, niacinamida, zinc reducerea seboreei si a leziunilor usoare
produse pentru pielea  formule fara parfum si fara alergeni limitarea reactiilor iritative
sensibild frecventi

Dintre toate acestea, fotoprotectia, tratata pe larg in sectiunea 1.16, ramane interventia
preventiva cea mai valoroasg, iar completarea ei fireasca este supravegherea leziunilor
pigmentare.

CASETA FARMACISTULUI Regula ABCDE si,ratusca urata”

Orice pacient poate nvata, in doua minute, cum sa isi supravegheze alunitele. A — asimetria
celor doua jumatati; B — borduri neregulate, dintate; C — culoare neomogena, cu mai multe
nuante; D — diametru peste 6 mm; E — evolutie, adica orice schimbare de forma, culoare sau
dimensiune, aparitia pruritului sau a sangerarii. La acestea se adauga semnul , ratustei urate”:
leziunea care arata vizibil altfel decat toate celelalte ale aceleiasi persoane. Orice leziune care
indeplineste un criteriu se indruma la dermatolog; farmacistul nu evalueaza leziuni
pigmentare, dar poate declansa consultul.
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1.18 Particularitatile dermatologiei pediatrice

Pielea copilului mic nu este o piele de adult la scara redusa. La sugar, stratul cornos este
mai subtire si incomplet maturat, iar raportul dintre suprafata corporala si greutate
este de cateva ori mai mare decat la adult, ceea ce duce la o expunere sistemica
proportional mult mai mare. De aici trei reguli: formule simple, fara parfum; evitarea
corticosteroizilor de potenta mare si a suprafetelor intinse; iar zona de scutec se
trateaza ca si cum ar fi sub pansament ocluziv.

Dermatita de scutec are doua forme, deosebite printr-un detaliu de topografie. Forma
iritativa, produsda de contactul prelungit cu urina si cu materiile fecale, atinge
suprafetele convexe — fesele, coapsele, regiunea pubiana — si cruta fundul pliurilor.
Forma candidozica face invers: porneste din pliuri, are un rosu intens, cu margine
netd, iar in jurul placii apar leziuni satelite, mici papule si pustule izolate, semnul
distinctiv. Forma iritativd se ingrijeste In farmacie: schimbare frecventd, curatare
blanda, uscare prin tamponare, expunere la aer si un strat gros de pasta cu oxid de zinc,
curol de barierd; pudrele de talc nu se folosesc, din cauza riscului de aspiratie. Leziunile
satelite, cele erozive sau cele care nu se amelioreaza in cateva zile impun consult
medical.

Dermatita atopica debuteaza adesea in primul an si isi schimba distributia cu varsta:
la sugar predomina pe obraji, pe scalp si pe fetele de extensie ale membrelor, crutand
zona umeda a scutecului; dupa varsta de doi ani se muta in pliuri — plica cotului, spatiul
popliteu, gatul —, unde gratajul duce la lichenificare; la adolescent se adauga mainile si
pleoapele. Tratamentul de fond ramane emolientul zilnic, iar puseul cere un
corticosteroid topic adaptat varstei si zonei (vezi sectiunea 1.14). Crusta de lapte,
dermatita seboreicd a sugarului, nu se confunda cu ea: scuame groase, grase, galbui,
lipite de scalp, fara prurit, care se rezolva spontan, inmuierea cu un ulei vegetal grabind
desprinderea.

Doua situatii benigne sperie constant parintii. Eritemul toxic al nou-nascutului apare
in primele zile de viata, cu macule rosii pe care se asaza papule sau pustule mici,
crutand palmele si talpile; dispare spontan. Miliaria (sudamina) rezultad din obstructia
canalelor sudoripare la copilul prea acoperit sau febril, cu vezicule fine ori papule rosii
pruriginoase; se rezolva prin racirea mediului, nu prin creme.

Vocabularul exantemelor infectioase ale copildriei trebuie cunoscut, chiar daca
diagnosticul nu apartine farmacistului: rujeola (eruptie care coboara dinspre fatd, cu
febra mare si catar), rubeola (eruptie discretd, cu adenopatii occipitale), scarlatina
(eruptie aspra la pipait, cu limba zmeurie), varicela (vezicule in valuri, aflate simultan
in stadii diferite), megaleritemul infectios sau a cincea boala (obraji ca palmuiti) si
roseola infantum (febra mare, apoi eruptie cand febra cedeazd). Farmacistul
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recunoaste tabloul, intreaba despre vaccinari si trimite la medic; la copilul cu boala
virala febrild nu se administreaza acid acetilsalicilic.

Prudenta la produsele topice decurge din aceleasi proportii. La sugar se evita acidul
salicilic, care se absoarbe si poate produce intoxicatie salicilicd, camforul si mentolul,
care pot declansa reactii respiratorii grave si nu se aplica pe fata sau sub nas, precum
si produsele alcoolice. Fara indicatie medicald nu se aplica pe pielea sugarului
corticosteroizii de potentd mare sau folositi sub scutec, antibioticele si
antihistaminicele topice si remediile casnice pe piele erodata: tot ce nu este emolient,
produs de curatare bland sau pasta-bariera presupune o indicatie.

1.19 Particularitati la gravida si la varstnic

Aceleasi produse nu se comporta la fel la toate varstele, iar tegumentul este sistemul
unde diferenta se vede cel mai clar. Dupa copil, tratat in sectiunea precedentd, raman
doua situatii cu reguli proprii.

in sarcini, restrictiile privesc mai ales retinoizii: izotretinoinul si acitretinul sunt
contraindicate absolut, iar retinoizii topici se evita. Corticosteroizii topici de potenta
micd sau moderatd, pe suprafete limitate, si emolientele raman optiuni acceptabile.
Melasma (,masca de sarcind”) se amelioreaza prin fotoprotectie riguroasa si, de obicei,
regreseaza dupa nastere.

La varstnic, pielea devine uscata (xerozd), subtire si fragila, cu vindecare mai lenta.
Pruritul senil, purpura de fragilitate vasculara si riscul de leziuni de presiune la
pacientul imobilizat sunt situatiile uzuale. Hidratarea regulatd, evitarea bailor fierbinti
prelungite si a sdpunurilor agresive, precum si verificarea medicamentelor care usuca
pielea sau produc prurit fac parte din consilierea de rutina.

1.20 Aplicatie: consilierea unui pacient cu eczema si lectura prospectului

Un pacient adult cere ,ceva pentru o mancarime pe brate”. Intrebat, descrie plici rosii,
uscate, pruriginoase, aparute periodic in ultimii ani, fara febra si fara extindere rapida;
a folosit ocazional o crema ramasa de la o ruda. Tabloul sugereaza o dermatita atopica
in puseu — o inflamatie cronica, neinfectioas3, pe fond de bariera cutanata deficitara.

Rationamentul de consiliere are trei etape. Intai, tratamentul de fond: un emolient
aplicat regulat, de mai multe ori pe zi si in perioadele fara leziuni, cu explicatia ca el nu
trateaza puseul, ci il rareste. Apoi, tratamentul puseului: un corticosteroid topic de
potenti adaptatd zonei, aplicat corect, in cantitate masurabili si pe durata limitati. In
fine, factorii declansatori: sdapunurile agresive, apa fierbinte, textilele de lang,
uscaciunea aerului. Se adauga avertismentul privind folosirea unui produs primit de la
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altcineva, a carui potenta este necunoscuta si care poate fi complet nepotrivit pentru
zona tratata.

Trimiterea la medic se impune daca leziunile se suprainfecteaza (secretie, cruste
melicerice, durere crescanda), daca nu raspund la tratamentul recomandat, daca sunt
foarte Intinse sau daca apar pentru prima data la un adult, situatie in care diagnosticul
trebuie confirmat.

Ultimul pas al consilierii este lectura impreuna a prospectului. ,A se aplica in strat
subtire” capata sens prin unitatea varfului de deget; ,,de doua ori pe zi” trebuie corelat
cu durata totala recomandatd; mentiunile privind zonele de evitat — ochi, mucoase,
plagi deschise — si avertismentul de fotosensibilizare sunt esentiale; iar termenul de
valabilitate dupa prima deschidere, marcat pe ambalaj printr-un simbol cu un borcan
deschis si un numar de luni, decide cat timp mai poate fi folosit produsul.

1.21 Etimologie si note de limba

Terminologia pielii ilustreazd, mai bine decat oricare alta, dubletul greaca/latina
descris in Volumul I. Pentru acelasi organ, greaca ofera derma, de unde dermatologie,
dermatitd, epidermd, iar latina ofera cutis, de unde cutanat, subcutanat. Repartitia nu
este Intamplatoare: radacina greaca domina numele bolilor si al specialitatilor, cea
latina numele structurilor si al cdilor de administrare.

Cateva etimoane meritd retinute pentru randamentul lor. Keras, keratos (,corn”)
explica cheratind, cheratozd, dar si cheratitd, inflamatia corneei — aceeasi radacina, alt
organ, pentru ca si corneea este o structura asemanata cu o lama de corn, densa si
translucida. Melas (,negru”) da melanind si melanom. Pséra, cuvantul grecesc pentru
,raie, mancarime”, std la originea termenului psoriazis. Ekzein, ,a da in clocot”, descrie
plastic aspectul veziculos al eczemei acute. Erythros (,rosu”), kyanos (,albastru inchis”)
si ikteros (numele unei pasari galbene) explica eritem, cianozd si icter.

O ultima notd de limba priveste scrierea. Formele cheratind si keratind circula
amandoua in textele romanesti; norma actuala a lucrarilor medicale romanesti prefera
cheratind, cheratozd, cheratinocit, pastrand grafia cu k in termenii internationali
neadaptati. In aceast lucrare folosim consecvent grafia adaptat.

1.22 Rezumatul capitolului

Tegumentul este cel mai intins organ al corpului si, pentru farmacist, deopotriva
barierd, cale de administrare si suprafatd de semnalizare a reactiilor adverse.
Vocabularul lui se construieste pe noua radacini principale — derm/o si cutane/o
pentru piele, cherat/o, melan/o, onic/o, tric/o, seb/o, hidr/o, epiteli/o — combinate cu
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prefixe de pozitie si cu sufixele -itd si -0zd, a caror opozitie separa procesul inflamator
de cel neinflamator.

Structura in trei straturi explica practic tot ce conteaza la eliberare: epiderma
avasculard, cu stratul cornos care constituie bariera; derma vasculard, cu anexele;
hipoderma adipoasa. Absorbtia percutanata creste pe pielea subtire, inflamata sau
ocluzata, ceea ce determina alegerea potentei unui corticosteroid si prudenta la sugar.

Semiologia cutanatd se sprijind pe leziunile elementare, primare si secundare, iar
recunoasterea lor structureaza atat citirea unei scrisori medicale, cit si decizia de la
eliberare. Farmacoterapia dermatologica se organizeaza in jurul emolientelor, ca
tratament de fond, al corticosteroizilor topici, ca tratament al puseului, si al
antiinfectioaselor alese dupa agentul cauzal.

Trei zone de practicd se adauga acestui nucleu: fotoprotectia aleasa dupa fototip,
ingrijirea plagii cronice si a piciorului diabetic, unde se trateaza cauza, si dermatologia
pediatricd, unde absorbtia crescuta limiteaza ce se poate aplica.

Mesajele de siguranta ale capitolului sunt trei: corticosteroizii topici se aleg dupa
potentd, zona si varsta si se folosesc pe duratd limitatd; retinoizii sistemici sunt
teratogeni si cer un cadru strict de eliberare; iar o eruptie insotita de febr3, de afectarea
mucoaselor sau de decolare epidermica este o urgentd medicald, nu o problema de
consiliere.
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Glosar — termeni esentiali ai capitolului

Tabelul 1.20. Glosarul capitolului.

Termen

atrofie cutanata

cheratina
derma
dermatita
dermatita de scutec
emolient
epiderma
eritem

escara
flictena (bula)
fototip
hipoderma
melanom
micoza
papula

plaga cronica
prurit

topic
transdermic

xeroza

Definitie

subtierea pielii, cu aspect fin si translucid, adesea dupa corticoterapie topica
prelungita

proteina fibroasa care asigura rezistenta stratului cornos, a parului si a unghiilor
stratul mijlociu al pielii, conjunctiv si vascular, care contine anexele cutanate
inflamatie a pielii, indiferent de cauza

inflamatie a pielii din zona acoperitd de scutec, de cauza iritativa sau candidozica
produs care hidrateaza si inmoaie pielea, refacand bariera cutanata

stratul superficial al pielii, epitelial si lipsit de vase sangvine

roseata a pielii prin vasodilatatie, care dispare la vitropresiune

leziune produsa prin compresiune prelungita a tesuturilor

cavitate cu continut lichid, cu diametrul peste 0,5 cm

tipul de reactivitate a pielii la soare, notat de la | la VI in clasificarea Fitzpatrick
stratul profund, adipos, situat sub derma

tumord maligna dezvoltatd din melanocite

infectie produsa de ciuperci

leziune reliefata, solida, cu diametrul sub 1 cm

leziune care nu se vindecd in intervalul obisnuit, ramasa blocata in faza inflamatorie
senzatie de mancdrime care determina nevoia de grataj

aplicat local, pentru un efect la locul aplicarii

administrat prin piele, cu trecere in circulatie si efect sistemic

uscaciune excesiva a pielii

Intrebéri de aprofundare

Intrebarile 1-3 au un singur raspuns corect. intrebirile 4-15 au intre 2 si 4 raspunsuri

corecte din cele cinci variante propuse. Cheia se afla la finalul capitolului.

1. Sufixul care indicad un proces inflamator este:

a) -ozd
b) -plastie
c) -dermad
d) -itd
e)-om
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2. Stratul profund al pielii, bogat in tesut adipos, se numeste:

a) hipoderma

b) epiderma

c) derma papilara
d) strat cornos

e) derma reticulara

3. 0 leziune reliefata, solida, cu diametrul sub 1 cm se numeste:

a) macula
b) vezicula
c) bula

d) urtica
e) papula

4. Care dintre urmatoarele forme de combinare se refera la piele sau la anexele ei?
a) nefr/o
b) onic/o
c) tric/o
d) oste/o
e) seb/o

5. Despre epiderma sunt corecte afirmatiile:

a) este lipsita de vase sangvine

b) contine in intregime foliculii pilosi

c) este alcatuita predominant din fibroblaste
d) contine melanocitele, situate in stratul bazal
e) este cel mai gros strat al pielii

6. Care afirmatii despre corticosteroizii topici sunt corecte?

a) potenta produsului nu influenteaza riscul de reactii adverse

b) se aplica in strat subtire, pe durata recomandata

c) utilizarea prelungita poate produce atrofie cutanata

d) pe fata si in pliuri se prefera produsele de potenta mica

e) absorbtia sistemica creste pe suprafete mari si sub pansament ocluziv

7. Care dintre urmatoarele afectiuni cutanate au cauza fungica?

a) pitiriazis versicolor
b) impetigo

) onicomicoza

d) scabie

e) tinea pedis
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8. Despre arsura de gradul II sunt corecte afirmatiile:

a) intereseaza exclusiv epiderma

b) este nedureroasa

c) se insoteste de flictene

d) intereseaza epiderma si o parte din derma

v oA

e) se vindeca Intotdeauna fara Ingrijire medicala

9. Care dintre urmatoarele medicamente sunt asociate frecvent cu reactii de
fotosensibilizare?

a) doxiciclina

b) hidroclorotiazida

) paracetamol

d) ciprofloxacina

e) amiodarona

10. Calea transdermica de administrare presupune:

a) un efect exclusiv local, la locul aplicarii

b) trecerea substantei active in circulatia sistemica
¢) administrarea prin injectare intradermica

d) absenta oricadrei reactii cutanate locale

e) eliberarea lenta si prelungita a substantei active

11. Impun trimiterea de urgenta a unui pacient cu eruptie aparuta sub tratament:

a) febra asociata eruptiei

b) pruritul localizat, izolat

c) afectarea mucoasei bucale si a celei oculare

d) tumefierea buzelor si a limbii, cu dificultate de respiratie
e) descuamarea find a unei placi vechi de psoriazis

12. Despre dermatita atopica sunt corecte afirmatiile:

a) este o infectie bacteriana a pielii

b) se insoteste constant de prurit

) presupune o barierd cutanata deficitara

d) emolientele aplicate regulat constituie tratamentul de fond
e) suprainfectia bacteriana este o complicatie posibila

13. Despre fototipuri si fotoprotectie sunt corecte afirmatiile:

a) fototipul VI nu prezinta niciun risc de cancer cutanat

b) factorul de protectie solara exprima in esenta protectia fata de radiatia UVB

¢) marcajul UVA incercuit garanteaza o protectie UVA egala cu factorul declarat

d) 1n practica se aplica mai putin decat cantitatea de testare, iar protectia reala este
mai mica

e) filtrele minerale sunt de regula mai bine tolerate, inclusiv la copil
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14. Despre plaga cronica si piciorul diabetic sunt corecte afirmatiile:

a) ulcerul venos de gamba se trateaza de fond prin compresie

b) compresia este tratamentul de electie al ulcerului arterial

) neuropatia diabetica suprima durerea, iar leziunea poate trece neobservata
d) alginatul este pansamentul indicat pe plaga uscatd, necrotica

e) batatura pacientului diabetic se trateaza in farmacie, fara evaluare medicala

15. Despre formele farmaceutice topice sunt corecte afirmatiile:

a) unguentul are baza grasa si efect ocluziv

b) gelul are baza apoasa si lasa o senzatie de racorire

c) lotiunea este potrivita pentru suprafete intinse si pentru zonele paroase
d) crema este forma de prima intentie pe placile foarte uscate si lichenificate
e) pe leziunile exsudative se prefera formele cu continut mare de apa
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Cheia raspunsurilor — Capitolul 1

Intrebiri cu rispuns unic (1-3): 1.d 2.a3.e
Intrebiri cu rispuns multiplu (4-15):

4.b,c, e
5.a,d
6.b,c,d, e
7.a,c e
8.c,d
9.a,b,d, e
10.b, e
11.a,¢,d
12.b,c,d, e
13.b,d, e
14.a,c
15.a,b,c, e
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Capitolul 2. Sistemul osos si muscular

Andrada Iftode

Capitolul precedent a descris Invelisul, granita dintre organism si mediu. Trecem acum
de la invelis la aparatul de sustinere si de miscare: scheletul, articulatiile si muschii care
dau corpului forma, 1l tin in picioare si 1l deplaseaza. Ordinea nu este intamplatoare —
dupa suprafata urmeaza cadrul care o poart3, iar dupa el sistemele de transport si de
schimb.

Pentru farmacist, aparatul locomotor este teritoriul celei mai frecvente cereri din
farmacie: durerea. Durerea de spate, cea de genunchi, ,un antiinflamator pentru umar”
converg spre un numdr mic de clase, unele eliberate fara prescriptie si cu un profil de
risc care nu iarta neatentia. Antiinflamatoarele nesteroidiene sunt exemplul perfect de
medicament banalizat de public si deloc banal pentru stomac, pentru rinichi si pentru
tensiunea arteriala. La celalalt capat, osteoporoza si bolile reumatismale aduc scheme
in care o singura greseala de ritm de administrare poate fi fatala.

Terminologia acestui sistem este aproape integral compozitionala: nu exista aproape
niciun termen osos, articular sau muscular care sa nu se lase demontat in radacina si
sufix. Dubletul greacad/lating, regasit la tegument sub forma derm/o - cutane/o, apare
aici de mai multe ori: oste/o - o0s/i, artr/o - articul/o, mi/o - muscul/o, vertebr/o -
spondil/o.

OBIECTIVELE CAPITOLULUI

La finalul acestui capitol veti putea:

—sd descompuneti termeni ososi, articulari si musculari necunoscuti si sa le deduceti sensul;

— sa deosebiti formele de combinare grecesti de perechile lor latinesti si sa evitati capcana lui
miel/o;

— sa descrieti structura osului, a articulatiei sinoviale si a unitatii motorii in masura in care ele
explica mecanismul bolilor si al medicamentelor;

— sa distingeti o suferinta articulara inflamatorie de una degenerativa pe baza vocabularului
semiologic;

— sa enuntati regulile de utilizare sigura a antiinflamatoarelor nesteroidiene si a bifosfonatilor;

— sd recunoasteti semnele de alarma din lombalgie si din mialgia aparuta sub tratament;

— sa identificati situatiile care depasesc consilierea din farmacie si impun trimiterea la medic.
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2.1 Formele de combinare ale aparatului locomotor

Vocabularul aparatului locomotor se sprijind pe doua familii de radacini: una a

structurilor dure — osul, cartilajul, articulatia — si una a partilor moi, prezentate

separat pentru ca sufixele difera partial.

Tabelul 2.1. Formele de combinare ale osului, ale cartilajului si ale articulatiei.

Forma de
combinare

oste/o
por/o
os/i
miel/o
artr/o

articul/o

condr/o

sinovi/o

burs/o

crani/o,
vertebr/o,
spondil/o,
cost/o, pelv/i

Origine si sens

gr. osteon, ,,0s”

gr. poros, ,trecere, por”
lat. os, ossis, ,0s”

gr. myelos, ,maduva”

gr. arthron, ,incheieturd”

lat. articulus, ,incheietura
mica”

gr. chondros, ,cartilaj”

lat. synovia, ,lichid
articular”

lat. bursa, ,,pungd”

craniu, vertebra, coasta,
bazin

Termen construit

osteoporoza
osteoporoza
osificare

osteomielita

artroscopie

dezarticulare

condromalacie

sinovita

bursita

craniotomie, vertebroplastie,

Sensul termenului

rarefiere a tesutului osos

os devenit poros, rarefiat
transformare n os

infectie a osului si a maduvei

examinarea interiorului
articulatiei

separare la nivelul unei
articulatii

fnmuiere a cartilajului

inflamatia membranei
sinoviale

inflamatia unei burse

radacini regionale

spondilartrita, intercostal,

pelvimetrie

Retineti dubletul vertebr/o (latin) - spondil/o (grec): ambele inseamna ,vertebra”, dar

cea latina apare in termenii anatomici si in numele procedurilor (vertebroplastie), cea

greaca In numele bolilor (spondilozd, spondilartrita).

Tabelul 2.2. Formele de combinare ale muschiului si ale partilor moi.

Forma de
combinare

mi/o, mios/o

muscul/o

ten/o,
tendin/o

fasci/o
ligament/o

kinezi/o,
kinet/o

sarc/o

Origine si sens

gr. mys, myos, ,,muschi”

lat. musculus, ,,muschi”

gr. tenén [ lat. tendo,
»tendon”

lat. fascia, ,fasie”
lat. ligamentum, ,legaturd”

gr. kinésis, ,miscare”

gr. sarx, sarkos, ,carne”

Termen construit

miopatie, miozita

intramuscular

tenotomie,
tendinopatie

fasciotomie
ligamentoplastie

diskinezie,
kinetoterapie

sarcopenie
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Sensul termenului

boald a muschiului; inflamatie
musculara

n grosimea muschiului

sectionarea unui tendon; suferinta
tendinoasa

sectionarea fasciei
reconstructia unui ligament

tulburare a miscdrii; terapie prin
miscare

scaderea masei musculare
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Tendin/o apare In termenii clinici, ten/o in cei chirurgicali. O radacina din Tabelul 2.1

cere Insa o precautie speciala.

2.2 Prefixe si sufixe utile

SEMNAL DE SIGURANTA Miel/o — miduva osoas3 sau maduva spinarii?

Grecescul myelos insemna ,,maduva”, miezul moale dinduntrul unei structuri dure, iar limbajul
medical a mostenit ambiguitatea. Aceeasi radacind desemneaza mdduva osoasa in mielom
multiplu, mielodisplazie si osteomielitd, dar maduva spindrii in mielitd, mielopatie, poliomielitd
si mielografie. Regula practica: alaturi de oste/o sau in context hematologic este vorba de
maduva osoasa; in context neurologic, de maduva spinarii. Confuzia nu este academica —
osteomielita se trateaza cu antibiotice, iar mielita este o afectiune neurologica.

Peste aceste radacini se asaza un set de sufixe care indica natura procesului sau tipul

de interventie, atat de regulat incit permite construirea unui termen corect, nu doar

descifrarea lui.

Tabelul 2.3. Sufixe frecvente n terminologia aparatului locomotor.

Element
-algie, -dinie
-itd

-0zd

-malacie

-plazie, -trofie

-grafie, -scopie, -
centezd

-tomie, -ectomie,
-plastie

-dezd (gr. desis,
,legare”)

Sens

durere

inflamatie

stare neinflamatorie

inmuiere

formare; nutritie

inregistrare; examinare;
punctie

sectionare;
indepartare; reparare

fixare chirurgicala

Exemplu

artralgie, coccigodinie
artrita, tendinitd, miozita
artroza, spondiloza

osteomalacie

condrodisplazie, atrofie

mielografie, artroscopie,
artrocentezd

fasciotomie,
meniscectomie,
artroplastie

artrodeza, spondilodeza

Observatie

-algie este forma curentd
proces inflamator activ
degenerare, nu inflamatie

mineralizare deficitara a unei
matrice normale

dis- si a- le inverseaza sensul

proceduri diagnostice

proceduri terapeutice

blocheaza definitiv o articulatie

Opozitia -itd / -0zd, intalnita la tegument (vezi sectiunea 1.2), separa aici doua categorii

cu tratamente diferite: artrita cere antiinflamator si adesea tratament de fond, artroza

beneficiaza mai ales de analgezic, de miscare si de controlul greutatii. La fel de utila este

perechea -centezd / -dezd: un gest diagnostic minim invaziv fata de o interventie care

suprima definitiv miscarea.
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2.3 Termeni construiti din componente

Exercitiul de descompunere din Volumul I se aplica fara adaptare: definitia incepe de
la sufix si se intoarce spre inceputul cuvantului.

Tabelul 2.4. Descompunerea unor termeni ai aparatului locomotor.

Termen Descompunere Sens

osteomalacie oste/o + -malacie inmuiere a osului, prin mineralizare deficitara
artrocenteza artr/o + -centezd punctie articulara, cu extragerea lichidului sinovial
tenosinovita ten/o + sinovi/o + -itd inflamatia tendonului si a tecii sale sinoviale
spondilolisteza spondil/o + -listezd (,,alunecare”)  alunecarea unei vertebre fatd de cea subiacentd
miastenie mi/o + a- + -stenie (,,fortd”) slabiciune musculara prin bloc neuromuscular

Niciunul dintre acesti termeni nu a trebuit memorat: sensul se reconstruieste prin
adunare. Structurile pe care le denumesc meritd insa descrise, pentru ca anatomia
explica boala si alegerea medicamentului.

2.4 Scheletul: diviziuni, tipuri de oase si structura osului

Scheletul adultului cuprinde aproximativ doua sute de oase. Scheletul axial formeaza
axul median — craniul, coloana, sternul si coastele; scheletul apendicular, membrele
si centurile care le leaga de ax.

Tabelul 2.5. Diviziunile scheletului si oasele principale.

Diviziune Oase principale

craniu (axial) frontal, parietale, temporale, occipital, mandibula

coloana (axial) 7 vertebre cervicale, 12 toracale, 5 lombare, sacrul, coccisul
torace (axial) stern, 12 perechi de coaste

centuri clavicul3, scapuld; osul coxal (ilion, ischion, pubis)

membru superior humerus, radius, ulna, carpiene, metacarpiene, falange
membru inferior femur, patel3, tibie, fibula, tarsiene, metatarsiene

Denumirile latine s-au pastrat aproape integral, ceea ce face localizarea unei fracturi
lizibila In orice document medical european; retineti perechea fibuld — peroneu si
notatia L1-L5. Dupa formd, oasele sunt lungi (femurul), scurte (carpienele), plate
(sternul), neregulate (vertebrele) si sesamoide (patela); vertebrele, bogate in os
spongios, sunt sediul fracturilor de tasare.
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Figura 2.1. Structura osului lung: diafiza, epifize, os compact si os spongios.

Osul compact (cortical) formeaza peretele dens al diafizei si este organizat in
osteoane, cilindri concentrici de matrice dispusi in jurul unui canal vascular. Osul
spongios (trabecular) umple epifizele si interiorul vertebrelor, ca o retea de trabecule
orientate dupa liniile de forta. La exterior, osul este invelit de periost, membrana
conjunctiva bogat inervata care lipseste doar pe suprafetele articulare — inervatia lui
explicd intensitatea durerii dintr-o fracturd. In interior, canalul medular adiposteste
maduva osoasa, hematogena la copil si In oasele plate ale adultului, adipoasa in
diafizele oaselor lungi.

Osul se reinnoieste permanent prin remodelare osoasa: osteoclastele resorb
matricea mineralizatd, iar osteoblastele depun matrice noua si o mineralizeaz3,
transformandu-se apoi in osteocite. Echilibrul este reglat hormonal — parathormon,
vitamina D, calcitoning, estrogeni — si mecanic, prin solicitarea osului. Cand resorbtia
depaseste formarea, masa osoasa scade: acesta este mecanismul osteoporozei si tinta
medicatiei antiosteoporotice (vezi sectiunea 2.13).
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2.5 Articulatiile: tipuri si structura articulatiei sinoviale

Oasele se unesc prin articulatii, clasificate dupa mobilitate — clasificare cu consecinta
directa asupra patologiei: numai articulatiile mobile fac artroza si numai ele pot fi
punctionate.

Tabelul 2.6. Tipurile de articulatii dupd mobilitate.

Tip Mobilitate Exemple

sinartroze (fibroase) practic nule suturile craniene

amfiartroze (cartilaginoase) reduse simfiza pubiand, articulatiile intervertebrale
diartroze (sinoviale) ample umarul, soldul, genunchiul, cotul, degetele

Diartrozele se subimpart, dupa forma suprafetelor, in sferoidale (umarul, soldul),
trohleene (cotul), trohoide, condiliene, in sa (policele) si plane — geometrie care
explica miscarile posibile in fiecare articulatie.

VEOLL TSNS
M b .
) M:n;::'r?}.'.\
Jhatever

os

cartilaj articular
hialin

|

5 s . membrana
cavitate articulara Sbraaes
lichid sinovial articulara
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sinoviala

os

*0aiV '

Figura 2.2. Articulatia sinoviald: componentele si raporturile cu tendonul si cu bursa.

48



Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

O articulatie sinoviala are patru elemente constante. Cartilajul articular hialin
acopera suprafetele osoase; avascular si lipsit de nervi, se hraneste prin lichidul
sinovial si se regenereaza foarte slab — de aici caracterul ireversibil al artrozei.
Cavitatea articulara contine lichid sinovial, ultrafiltrat plasmatic Iimbogatit cu acid
hialuronic. Capsula articulara inchide ansamblul si are doua straturi: la exterior
membrana fibroasa, care asigura rezistenta, iar la interior membrana sinoviala, care
secretd lichidul sinovial si este structura care se inflameaza in artrite. Ligamentele,
ingrosari ale membranei fibroase sau formatiuni independente, limiteaza miscarile In
afara axelor fiziologice; unele articulatii au in plus meniscuri sau labrum.

In vecinitatea articulatiilor se afld bursele seroase, pungi cu lichid interpuse intre
tendoane si proeminente osoase; inflamatia lor da bursita, confundata des cu artrita.
Durerea de bursita este localizata la un punct precis, pe cand cea articulara insoteste
toate miscarile.

2.6 Muschiul si vocabularul miscarii

Motorul miscarii este muschiul. Exista trei tipuri de tesut muscular, cu farmacologie
distincta — deosebire esentiald, pentru cad multe medicamente actioneaza selectiv pe
unul dintre ele.

Tabelul 2.7. Tipurile de tesut muscular.

Tip Control Localizare Relevanta farmaceutica
striat scheletic (fibre lungi, voluntar atasat de oase prin miorelaxante, curarizante
multinucleate) tendoane
neted (fibre fuziforme) involuntar vase, bronhii, tub bronhodilatatoare,
digestiv, uter antispastice
cardiac (striat, ramificat) involuntar, cu miocard antiaritmice, inotrope
automatism

Cand cititi ,miorelaxant”, este vorba aproape intotdeauna de muschiul striat scheletic;
cand cititi ,antispastic”, de muschiul neted digestiv sau urinar — confuzie frecventa si
sursa de recomandari gresite.

Muschiul scheletic se prinde de os prin tendoane, structuri fibroase slab vascularizate,
care se vindeca lent. Unitatea functionald a contractiei este unitatea motorie: un
neuron motor si fibrele pe care le inerveaza; numarul lor determina finetea miscarii, de
la cateva fibre pentru muschii oculari la mii pentru cei ai coapsei. Comanda trece prin
jonctiunea neuromusculara, sinapsd in care terminatia nervoasa elibereaza
acetilcoling; aceasta se fixeaza pe receptorii nicotinici ai placii motorii si declanseaza,
prin eliberarea de calciu, alunecarea filamentelor de actina si miozina. Schema explica
deopotriva curarizantele, toxina botulinica si miastenia gravis.
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Tabelul 2.8. Termenii miscarii articulare.

Pereche de termeni

flexie / extensie

abductie / adductie
rotatie interna / externa
pronatie / supinatie

inversie / eversie

dorsiflexie / flexie plantara

circumductie

Aceiasi termeni structureaza instructiunile de recuperare si indicatiile ortezelor.
Alaturi de ei circula vocabularul pozitiei: ortostatismul este pozitia in picioare,
clinostatismul pozitia culcat, iar decubitul pozitia culcat cu precizarea fetei de sprijin
— dorsal, ventral sau lateral. Bifosfonatii orali se iau obligatoriu in ortostatism sau

Definitie

micsorarea / marirea unghiului dintre segmente

indepartare de / apropiere de linia mediana
rotire spre interior / exterior in jurul axului lung
rotirea antebratului cu palma in jos / in sus

rotirea plantei spre interior / spre exterior

apropierea fetei dorsale a piciorului de gamba /
indepartarea ei

miscare circulara care le combina pe celelalte

sezand (vezi sectiunea 2.13).

2.7 Semiologia aparatului locomotor

Acuzele musculo-scheletice se descriu cu un numar mic de termeni, pe care farmacistul
trebuie sa 1i Inteleaga in scrisorile medicale si sa 1i poata folosi cand reformuleaza,

pentru medic, relatarea pacientului.

Tabelul 2.9. Termenii semiologici ai aparatului locomotor.

Termen

artralgie

mialgie
redoare matinala

tumefactie
articulara

crepitatii

contractura,
spasm

atrofie musculara

deformare
articulara

Definitie

durere articulara, fara semne obiective de
inflamatie

durere musculard
intepenire a articulatiilor la trezire

marire de volum, prin lichid sau sinoviald
ingrosata

zgomote la mobilizarea articulatiei

contractie musculard involuntara

scaderea volumului si a fortei

modificare permanentad a axului

Exemplu

indoirea si intinderea
cotului

ridicarea bratului lateral
rotatia coapsei
rasucirea antebratului

entorsa de glezna
(inversie)

mersul pe calcdie si pe
varfuri

rotirea bratului intins

Ce sugereaza
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suferinta articulara de orice cauza

efort, viroza, medicament, miopatie
durata orienteaza diagnosticul

proces inflamator activ

uzura cartilajului, in artroza

aparare, dezechilibru electrolitic

imobilizare, denervare, varsta

artroza sau artrita avansata
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Dintre acesti termeni, redoarea matinala are cea mai mare valoare de orientare si se

exploreaza printr-o singura intrebare. O redoare de cateva minute, care cedeaza la

primele miscari, sugereaza o suferinta degenerativa; una care depaseste treizeci pana

la saizeci de minute orienteaza spre o artropatie inflamatorie. Prima se abordeaza cu

analgezic si miscare; a doua cere tratament de fond, a carui intarziere are consecinte

functionale ireversibile.

CASETA FARMACISTULUI Treiintrebari care separa durerea inflamatorie de cea mecanica

Cand un pacient cere ,,un antiinflamator pentru articulatii”, trei intrebari reorienteaza adesea
recomandarea. Cat dureaza intepeneala de dimineata? Cateva minute inseamna mecanic,
peste o jumatate de ora inflamator. Durerea se amelioreaza sau se agraveaza cu miscarea?
Cea mecanica cedeaza la repaus, cea inflamatorie face invers si trezeste pacientul spre
dimineata. Articulatia este umflata, calda, rosie? Un tablou inflamator, mai ales simetric si la
articulatiile mici ale mainilor, nu se rezolva in farmacie: se indruma la medic.

2.8 Afectiuni articulare: artroza, artrita reumatoida, guta si

spondilartritele

Distinctia fundamentala a patologiei articulare este cea dintre procesul degenerativ si

cel inflamator; ea structureaza semiologia, investigatiile, tratamentul si limita rolului

farmacistului.

Tabelul 2.10. Artroza si artrita reumatoida — comparatie.

Criteriu

natura
procesului

articulatii

redoare
matinald

ritmul
durerii

semne
generale

biologic

tratament

Artroza

degenerativ, cu uzura cartilajului

portante, coloana, interfalangiene distale

sub 30 de minute

mecanic: creste la efort, cedeaza la
repaus

absente

inflamatie absentd sau minima

analgezic, miscare, greutate, protezare
tardiv
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Artrita reumatoida

inflamator, autoimun, cu sinovita

articulatiile mici ale mainilor, simetric

peste o ora

inflamator: prezent in repaus, trezeste noaptea
oboseala, subfebrilitate, scadere ponderala

VSH si PCR crescute, factor reumatoid si anti-CCP

frecvent pozitivi

tratament de fond precoce, sub supraveghere
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Cuvantul ,artritd”, folosit de pacienti pentru orice durere articulara, nu trebuie preluat
ca atare: cele mai multe ,artrite” relatate In farmacie sunt artroze. Invers, un tablou
inflamator lasat neilndrumat inseamna timp pierdut intr-o boala in care precocitatea
tratamentului decide prognosticul.

Tabelul 2.11. Alte artropatii frecvente.

Afectiune Mecanism Tablou caracteristic

gutd cristale de urat monosodic acces brutal, nocturn, monoarticular, tipic la haluce
(podagra)

spondilartrite  inflamatia entezelor si a lombalgie inflamatorie la tanar, ameliorata de miscare

articulatiilor sacroiliace

artrita septicd  infectie bacteriana articulara articulatie unica tumefiatd, febra — urgenta absoluta

Ultima linie merita subliniata: o articulatie unica, brusc tumefiata, calda si dureroas3,
la un pacient febril, nu este o situatie de consiliere — deosebirea intre guta si artrita
septicd nu se face in farmacie, iar a doua distruge cartilajul in cateva zile.

2.9 Afectiuni ale osului: osteoporoza, osteomalacia si fracturile

Osul se fragilizeaza prin doud mecanisme pe care terminologia le separi cu precizie. in
osteoporoza, cantitatea de os scade si microarhitectura se deterioreaza, dar osul
ramas este normal mineralizat — termenul se descompune oste/o + por/o (,por”) + -
0zd: un os devenit poros. in osteomalacie, matricea este normali, dar mineralizarea
este deficitard, de regula prin carenta de vitamina D; aceeasi carenta la copil, inainte de
inchiderea cartilajelor de crestere, produce rahitismul.

Osteoporoza este, prin definitie, asimptomatica pana la prima fractura. Factorii de risc
recognoscibili fara niciun test sunt varsta inaintatd, menopauza precoce, greutatea
micd, imobilizarea, fumatul, alcoolul, antecedentele familiale de fractura de sold si
corticoterapia prelungita. Fracturile caracteristice sunt tasarea vertebral3, fractura de
radius distal si cea de extremitate superioara a femurului, ultima fiind cea mai grava
prin pierderea de autonomie.
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Tabelul 2.12. Terminologia fracturilor.

Termen

inchisa /
deschisa

cominutiva
in lemn verde

de oboseala (de
stres)

tasare vertebrald

de fragilitate

Definitie

fara / cu plaga cutanata deasupra focarului

cu mai mult de doua fragmente

incompleta, cu corticala indoita

prin solicitare repetata a unui os sanatos

turtirea corpului vertebral

printr-un traumatism minor, de la indltimea

proprie

Observatie

fractura deschisa este urgenta
chirurgicald

traumatism de energie mare
proprie copilului, al cdrui os este elastic

metatarsiene, tibie, la alergatori

de reguld pe os patologic, osteoporotic

defineste clinic osteoporoza

Cel mai util pentru practica de farmacie este termenul de fractura de fragilitate: o

fractura produsa dupa o cadere de la propria inaltime nu este un accident banal, ci

semnul unei osteoporoze de evaluat — iar recunoasterea ei in oficina poate declansa

un consult amanat altfel ani de zile.

2.10 Afectiuni ale partilor moi si ale muschiului

0 parte insemnata din durerile aduse in farmacie nu vine din os sau din articulatie, ci

din tendoane, burse, ligamente si muschi.

Tabelul 2.13. Afectiuni frecvente ale partilor moi si ale muschiului.

Afectiune

tendinopatie

bursita

entorsa

luxatie

lombalgie

sarcopenie

fibromialgie

miopatie
medicamentoasa

Mecanism si localizare tipica

coafa rotatorilor, epicondil lateral,
tendon ahilian

burse prerotuliand, olecraniana,
trohanteriana

intindere sau ruptura partiala a
ligamentelor, tipic la glezna, prin
inversie

pierderea contactului articular
durere lombara, de regula nespecifica

pierdere de masa si fortd musculara
cu varsta

durere difuza cronica, cu oboseala
afectare musculard indusa

medicamentos
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Orientarea consilierii

repaus relativ al gestului declansator, analgezic,
recuperare

evitarea sprijinului; consult daca bursa este
rosie si calda

protectie, gheata, compresie, elevatie; consult
daca sprijinul este imposibil

imobilizare si urgentd; nu se incearca reducerea
mentinerea activitatii, analgezic, reevaluare

aport proteic, exercitiu de rezistentd, vitamina
D

fara leziune inflamatorie; abordare medicala,
exercitiu progresiv

identificarea medicamentului si trimitere la
medic
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Ultima linie deschide una dintre cele mai valoroase interventii de farmacovigilenta din
farmacie. Produc suferinta musculara statinele, in primul rand, dar si fibratii, colchicina
la pacientul renal si corticosteroizii in tratament prelungit (miopatie cortizonica, cu
sldbiciune proximala, fara durere).

CASETA FARMACISTULUI Mialgia sub statina — ce intrebam si cand trimitem

Durerea musculard este cel mai frecvent motiv de intrerupere a unei statine, adesea fara ca
pacientul sd spuna cuiva; merita intrebat direct, la eliberarea repetatd. Sunt utile patru
precizari: daca durerea este simetrica si proximala (coapse, umeri) sau localizata la o
articulatie; daca a aparut dupa initiere, dupa o crestere de doza sau dupa un medicament nou;
daca a existat un efort neobisnuit; si daca se insoteste de slabiciune reala. Pacientul nu opreste
singur statina, dar trebuie sa vorbeasca cu medicul. O situatie nu suporta amanare: mialgia
difuza si intensa cu urina inchisa la culoare ridica suspiciunea de rabdomioliza si impune
prezentarea imediata la urgenta.

2.11 Investigatii, proceduri si analize de laborator

Documentele citite de farmacist contin un numar restrans de investigatii; cunoasterea
lor permite Intelegerea contextului unui tratament si, uneori, recunoasterea unei
monitorizari care lipseste.

Tabelul 2.14. Investigatii imagistice si proceduri.

Investigatie n ce consta Ce evidentiaza

radiografie imagine cu raze X fracturi, Tngustarea spatiului articular, osteofite
osteodensitometrie  absorbtiometrie dualg, la densitatea minerald osoasa, prin scorul T

(DXA) coloana si la sold

rezonanta imagistica fara radiatie discuri, meniscuri, ligamente, tendoane

magnetica (RMN) ionizanta

ecografie musculo- ultrasunete, examinare tendinopatii, bursite, revdrsat articular

scheletica dinamica

artroscopie endoscopie articulara vizualizarea si tratamentul leziunilor intraarticulare
artrocenteza punctia cavitatii articulare cristale, celule, bacterii in lichidul sinovial

Scorul T apare pe orice buletin DXA si este adesea prost inteles: el compara densitatea
osoasa a pacientului cu media adultului tdndr sandtos, In deviatii standard. Prin
convent® Organizat@i Mondiale a Sanatatl, o valoare mai mare sau egala cu -1 este
normald, intre -1 s®-2,5 defineske osteopenia, iar sub -2,5 defineske osteoporoza.
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Decizia de tratament tine insa cont si de varsta, de antecedentele de fractura si de riscul
global.

Tabelul 2.15. Analize de laborator uzuale.

Analiza Ce masoara Utilitate

VSH si proteina C inflamatie nespecifica sustin caracterul inflamator al unei artropatii
reactiva (PCR)

factor reumatoid autoanticorpi anti- sugestiv pentru artrita reumatoida, putin specific
imunoglobulind G

anticorpi anti-CCP anticorpi anti-peptide specificitate mare pentru artrita reumatoida
citrulinate ciclice

acid uric seric produsul final al sustine diagnosticul de guta, dar poate fi normal
metabolismului purinelor in acces

creatinkinaza (CK) enzima eliberata din muschiul creste in miopatii, rabdomioliza, dupa efort
lezat intens

creatining, rata de functia renala conditioneaza AINS, colchicina, bifosfonatii

filtrare glomerulara

Ultimul rand este folosit cel mai des, chiar daca indirect: functia renald decide daca un
antiinflamator poate fi eliberat, daca doza de colchicina scade si daca un bifosfonat este
contraindicat. Cand un varstnic cere un antiinflamator, intrebarea despre rinichi este
la fel de legitima ca aceea despre stomac.

2.12 Analgezice, AINS si scara analgezica a OMS

Antiinflamatoarele nesteroidiene (AINS) inhiba ciclooxigenaza si, prin ea, sinteza de
prostaglandine. Ciclooxigenaza 1, exprimata constitutiv, protejeaza mucoasa gastric3,
participa la agregarea plachetara si mentine fluxul sangvin renal; ciclooxigenaza 2 este
indusa in inflamatie. De aici profilul de risc: inhibarea ciclooxigenazei 1 da riscul gastric
si hemoragic, iar inhibarea ambelor izoforme da riscul renal.
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Tabelul 2.16. Analgezice si antiinflamatoare in patologia locomotorie.

Clasa DCI Pozitia in tratament De retinut la eliberare
reprezentative
analgezic- paracetamol durere usoara si maximum 4 g/zi la adult, sub 3 gla
antipiretic moderata varstnic si la alcoolic
AINS ibuprofen, durere cu componenta doza minima eficace, durata cea mai
neselective diclofenac, inflamatorie scurtd, la masa
naproxen,
ketoprofen
AINS selective etoricoxib, intolerantad gastrica la risc gastric mai mic, risc cardiovascular
(coxibi) celecoxib AINS neselective mentinut
pirazolona metamizol durere moderata, agranulocitoza rara: febra si angina
inclusiv colicativa impun oprirea
opioide slabe tramadol, durere moderata, dupa somnolentd, constipatie; tramadolul este
codeina treapta | serotoninergic
AINS topice diclofenac, durere localizata, absorbtie redusa; ketoprofenul este
ibuprofen, superficiala fotosensibilizant

ketoprofen gel

lerarhizarea lor se face, prin traditie, dupa scara analgezica a Organizatiei Mondiale
a Sanatatii, propusa initial pentru durerea din cancer: treapta I, durere usoara, cu
neopioide; treapta a II-a, durere moderatd, cu un opioid slab; treapta a IlI-a, durere
severd, cu un opioid puternic, adjuvantele adaugandu-se la orice nivel.

durerea persista

sau cre,ste
5 )
durerea persista
sau creste treapta alll-a
f durere severa
treapta all-a opioid puternic,
. durere moderata cu sau fara neopioid
treapta | 2 opioid slab, cu sau morfind
durere usoara fara neopioid
neopioid tramadol, codeind
paracetamol, AINS
adjuvante, la orice nivel

e W

Figura 2.3. Scara analgezica a Organizatiei Mondiale a Sanatatii.

56



Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

Scara este un instrument de orientare, nu un algoritm rigid. Conceputa pentru durerea
oncologica, se aplica imperfect durerii cronice necanceroase, unde escaladarea spre
opioide are un raport beneficiu-risc discutabil; nu tine cont de durerea neuropata; si nu
prevede ordinea inversa, desi In durerea acuta severa se incepe uneori direct de la
treapta superioara. Rimane valabil principiul: cel mai simplu mijloc eficace, reevaluat,
cu urcare numai la nevoie.

SEMNAL DE SIGURANTA Dublarea neintentionats a dozei — doud capcane frecvente

Prima: pacientul are un AINS prescris de medic, dar cumpara de la raft un al doilea AINS, pe
care nu il considerd ,,medicament adevarat”. Asocierea a doua AINS nu creste analgezia, ci
doar riscul gastric, renal si hemoragic; intrebarea ,,ce mai luati in prezent, inclusiv fara reteta?”
este obligatorie. A doua: paracetamolul din asocierile pentru raceald, din combinatiile cu
codeina si din formele efervescente. Un pacient care ia un comprimat la nevoie si, in paralel,
doua plicuri de produs combinat pe zi poate atinge doza maxima fara sa stie: la orice produs
combinat se verifica prezenta paracetamolului si se insumeaza dozele.

2.13 Medicatia osului: bifosfonati, denosumab, calciu si vitamina D

Tratamentul osteoporozei actioneaza asupra echilibrului descris in sectiunea 2.4: fie
franeaza resorbtia osteoclastica, fie stimuleaza formarea osteoblastici. Rolul
farmacistului este aici hotdrator, pentru ca aderenta este scazutd, iar tehnica de
administrare decide si eficacitatea, si siguranta.

Tabelul 2.17. Principalele medicamente ale osteoporozei.

Clasa DCI Mecanism De retinut la eliberare
reprezentative

bifosfonati alendronat, fixare pe hidroxiapatita, reguli stricte de administrare; esofagita,
orali risedronat, inhibarea osteoclastului reactia tipica

ibandronat
bifosfonat acid zoledronic acelasi mecanism, sindrom pseudogripal dupa prima perfuzie;
injectabil perfuzie anuala functia renala
anticorp denosumab blocheaza diferentierea subcutanat la sase luni; oprirea brusca da
anti-RANKL osteoclastelor fracturi de rebound
analog de teriparatida stimuleaza formarea zilnic subcutanat, durata limitata,
parathormon 0soasd prescriptie de specialitate
suplimente calciu (carbonat, substratul mineralizarii fundal al oricarei terapii

citrat),

colecalciferol
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Calciul si vitamina D nu sunt un tratament al osteoporozei, ci conditia in care celelalte

functioneaza. Dozele mari luate dintr-o datd se absorb prost, de unde fractionarea.

Carbonatul de calciu cere aciditate gastrica si se ia la masa; citratul se absoarbe

independent de pH si este preferabil sub inhibitor de pompa de protoni. Calciul reduce

absorbtia tetraciclinelor, a fluorochinolonelor, a levotiroxinei si a bifosfonatilor:

distantarea administrarilor este un sfat de rutina.

CASETA FARMACISTULUI

Bifosfonatul oral — instructiunea care decide totul

Biodisponibilitatea orala a bifosfonatilor este foarte mica, iar contactul prelungit cu mucoasa
esofagiand produce esofagita eroziva. De aici o schema care nu admite abateri: comprimatul
se ia dimineata, pe stomacul gol, imediat dupa trezire; se inghite intreg, cu un pahar plin de
apa plata — niciodata cu cafea, ceai, suc, lapte sau apa minerala; pacientul ramane in
ortostatism sau sezand cel putin treizeci de minute, fara sa consume altceva. Durerea
retrosternald sau disfagia impun oprirea si consult. inaintea initierii se recomand& asanarea
stomatologica, din cauza riscului rar, dar grav, de osteonecroza a maxilarului.

2.14 Terapia gutei si antireumaticele modificatoare de boala

Guta ilustreaza mai bine decat orice altd boala distinctia dintre tratamentul crizei si cel

de fond, iar confuzia dintre ele este o eroare frecventa si evitabila.

Tabelul 2.18. Terapia gutei si antireumaticele modificatoare de boala.

Situatie
acces acut de

gutd

hipouricemiant
de fond

profilaxie la
initiere

antireumatice
de fond
sintetice

antireumatice
biologice

corticoterapie
sistemica

DCI reprezentative

colchicina, AINS,
corticosteroid

alopurinol, febuxostat

colchicina in doza mica
sau AINS

metotrexat,
sulfasalazing,
leflunomida,
hidroxiclorochina

inhibitori de TNF-alfa si
alte clase

prednison,
metilprednisolon

Principiu

oprirea inflamatiei
acute

uricemia sub pragul
de cristalizare

prevenirea acceselor
de mobilizare

modifica evolutia
artritei reumatoide

blocarea unei tinte
imune

control rapid al
inflamatiei
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De retinut la eliberare

colchicina, eficace precoce; doza
scade in insuficienta renala

nu se initiaza n plin acces; se incepe
cu dozad mica

se mentine cateva luni, la indicatia
medicului

monitorizare biologica; metotrexatul,
saptdamanal

risc infectios; screening prealabil,
fara vaccinuri vii

doza minima; nu se opreste brusc
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Doua reguli merita explicitate. Prima: alopurinolul nu se incepe in timpul unui acces

acut, pentru ca scaderea brusca a uricemiei mobilizeaza cristalele si poate prelungi

criza; reversul, mai putin cunoscut, este ca un alopurinol inceput inainte de acces nu se

intrerupe. A doua: metotrexatul se insoteste de acid folic, intr-o zi distincta, iar AINS i

reduc eliminarea renala si ii cresc toxicitatea — interactiune cu atat mai importanta cu

cat ambele apar frecvent la acelasi pacient.

SEMNAL DE SIGURANTA Metotrexatul se administreazi SAPTAMANAL

n bolile reumatismale inflamatorii, metotrexatul se ia o singurad dat3 pe sdptdmani, in aceeasi
zi, nu zilnic. Administrarea zilnica din eroare produce mielosupresie severa, mucozita si
insuficienta hepatica, uneori fatald; este una dintre erorile de medicatie raportate constant in
intreaga lume. Farmacistul verifica la fiecare eliberare ca pacientul cunoaste ziua de
administrare, o noteaza pe ambalaj si explica semnele care impun prezentarea imediata:
ulceratii bucale, febrd, dureri in gat, sangerari, dispnee.

2.15 Miorelaxante, corticosteroizi locali si condroprotectoare

Cateva clase completeaza arsenalul locomotor, cu beneficiu real, dar limitat, si risc de

supraintrebuintare.

Tabelul 2.19. Alte clase folosite in patologia locomotorie.

Clasa

miorelaxante
centrale

benzodiazepine
miorelaxante

corticosteroizi
intraarticulari
condroprotectoare

capsaicina topicd

vascosuplimentare

DCI reprezentative

tolperisona,
tizanidina, baclofen

diazepam

metilprednisolon,
betametazona,
triamcinolon

glucozaming,
condroitin sulfat

capsaicina

acid hialuronic
intraarticular

Indicatie

contractura dureroasa,
spasticitate

contractura severa,
termen foarte scurt

inflamatie articulara
localizata

artroza genunchiului si
a soldului

durere musculo-
scheleticd localizata

artroza genunchiului

De retinut la eliberare

somnolenta si hipotensiune la
tizaniding; tratament scurt

dependenta si sedare; prudentd la
varstnic

administrare medicald; numar limitat
de infiltratii

dovezi neconcludente; efect lent,
daca exista (vezi sectiunea 2.16)

arsura initiald; spalarea mainilor dupa
aplicare

rezultate variabile; act medical

Un rand al tabelului apartine unei categorii aparte. Condroprotectoarele —

glucozamina si condroitin sulfatul — nu sunt, in cele mai multe cazuri, medicamente, ci
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suplimente alimentare, iar intrebarea despre eficacitatea lor vine in oficind aproape
zilnic. Ea nu priveste insa numai artroza, ci intreaga familie de produse cerute ,pentru
oase si articulatii”, motiv pentru care o tratam unitar in sectiunea urmatoare.

Corticosteroizii sistemici au o particularitate care priveste direct osul: tratamentul
prelungit induce osteoporoza, prin inhibarea osteoblastelor si cresterea resorbtiei.
Orice pacient sub corticoterapie orald prelungitd are indicatie de evaluare a riscului
0so0s si, de reguld, de calciu si vitamina D.

2.16 Suplimentele pentru sanatatea osoasa si articulara — ce spun

dovezile

Putine categorii de produse ridica in oficind intrebarea ,ajutd cu adevarat?” mai des
decat cele cerute ,pentru oase si articulatii”. Raspunsul cere o ierarhie a dovezilor,
pentru cd sub aceeasi eticheta de raft stau substante cu sustinere stiintifica foarte
diferita.

Calciul si vitamina D sunt singurele suplimente nutritive cu rol clar stabilit. Ele nu
trateaza osteoporoza, ci asigura conditia in care mineralizarea si medicatia
antiosteoporotica functioneaza (vezi sectiunea 2.13). Prima sursa de calciu ramane
alimentatia — lactatele, unele legume verzi, pestele consumat cu oase, apele minerale
bogate in calciu —, iar suplimentarea se justifica atunci cand aportul este insuficient
sau cand varsta, expunerea solara redusa si acoperirea pielii fac probabil un deficit de
vitamina D. Suplimentul nu inlocuieste bifosfonatul ori denosumabul prescris: il
insoteste.

Glucozamina si condroitin sulfatul au fost studiate mai mult decat orice alt supliment
articular, cu rezultate neconcludente: unele studii arata o ameliorare simptomatica
modesta In artroza genunchiului, altele nicio diferenta fata de placebo, iar ghidurile nu
le recomanda unitar. Profilul de siguranta este bun, iar efectul, daca existd, este lent.
Pacientul poate deci incerca un astfel de produs pe o durata definita, reevaluand onest
daca simte o diferentd; nu se poate insa spune ca ,refac cartilajul” sau ca inlocuiesc
miscarea, controlul greutatii si analgezicul folosit corect.

Pentru colagenul hidrolizat, metilsulfonilmetan, acizii grasi omega-3 si pentru
extractele vegetale antiinflamatoare — boswellia, curcumina — nivelul de dovada
ramane limitat: studii putine, loturi mici, formuldri neomogene. Magneziul, cerut
frecvent pentru crampele musculare, are dovezi slabe la persoana sanatoasa si se
justifica atunci cand exista o pierdere reald. Vitamina K2, borul si siliciul sunt
insuficient documentate pentru a sustine o recomandare.
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Tabelul 2.20. Suplimentele pentru os si articulatie: nivelul de dovada si observatia practica.

Supliment Nivelul de dovada Observatie practica

calciu si colecalciferol rol clar stabilit, ca fundal aportul alimentar in primul rand; doze fractionate;
al sanatatii osoase nu inlocuiesc tratamentul antiosteoporotic

glucozamina, neconcludent; ghidurile siguranta bung, efect lent; duratd de proba definita,

condroitin sulfat nu le recomanda unitar cu reevaluare

colagen hidrolizat, limitat nu se prezinta ca tratament al artrozei

metilsulfonilmetan

acizi grasi omega-3 limitat in patologia prudenta la pacientul sub anticoagulant oral
articulard

curcuminag, boswellia limitat curcumina, prudenta in asociere cu anticoagulantele

magneziu in crampe slab la persoana justificat cand exista o pierdere reald; scaune moi la
sanatoasa doze mari

vitamina K2, bor, siliciu  insuficient documentat nu substituie calciul si vitamina D

Trei capcane privesc intreaga categorie. Prima este de statut juridic: aceste produse
sunt, de reguld, suplimente alimentare, nu medicamente — fara autorizatie de punere
pe piata, fara eficacitate demonstrata prin studiile clinice cerute unui medicament, cu
un control de calitate facut dupa alte reguli. A doua sunt interactiunile, ignorate tocmai
pentru ca produsul ,nu e medicament”: calciul reduce absorbtia levotiroxinei, a
tetraciclinelor, a fluorochinolonelor si a bifosfonatilor, iar acizii grasi omega-3 si
curcumina cresc riscul hemoragic la pacientul anticoagulat. A treia este dublarea
aportului: produsele combinate ,pentru oase” contin calciu si vitamina D peste ceea ce
pacientul primeste deja pe retetd, iar excesul de calciu poate produce hipercalcemie, cu
greata, constipatie, sete si confuzie.

Rolul farmacistului nu este nici sa descurajeze, nici sa supraliciteze, ci sa Incadreze
corect suplimentul fata de tratamentul de fond: sa spuna ce se stie si ce nu, sa verifice
interactiunile si dublarile de aport si sa fixeze o duratad de proba cu un criteriu de
reevaluare.

2.17 Capcane de eliberare in patologia locomotorie

Toate elementele capitolului converg spre gestul de la eliberare, acolo unde un
analgezic aparent banal devine periculos.
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Tabelul 2.21. Situatii de risc |a eliberarea analgezicelor si a AINS.

Situatie

peste 65 de ani

hipertensiune,
insuficientd cardiaca

boala renala cronica,
deshidratare

ulcer, anticoagulant oral

doud AINS, prescris si
OTC

produse combinate cu
paracetamol

metotrexat cu AINS

astm agravat de AINS

Riscul

risc gastrointestinal si renal,
polimedicatie

retentie hidrosaling,
decompensare

insuficienta renald acuta, mai ales
cu diuretic si inhibitor al enzimei
de conversie

hemoragie digestiva

risc cumulat, fara castig analgezic
depasirea dozei maxime zilnice
eliminare renala redusa,

toxicitate

bronhospasm

Conduita farmacistului

paracetamol in prima intentie; daca AINS,
dozd minima, durata scurta

se evita AINS; se semnaleaza medicului

asocierea celor trei este de evitat

dacd AINS este indispensabil, inhibitor de
pompa de protoni

se intreaba despre produsele fara reteta
se fnsumeaza toate sursele
se verifica schema si se semnaleaza

medicului

se evita AINS si acidul acetilsalicilic

Asocierea AINS-anticoagulant merita un cuvant in plus: riscul nu vine numai din
lezarea mucoasei gastrice, ci si din inhibarea functiei plachetare, care se adauga
efectului anticoagulant. La un pacient anticoagulat, recomandarea unui AINS in oficina
nu este o optiune; alternativele sunt paracetamolul, formele topice si indrumarea catre
medic. Un caz particular: ibuprofenul luat cronic poate interfera cu efectul antiagregant
al acidului acetilsalicilic.

2.18 Orteze, dispozitive si produse de uz extern in farmacia comunitara

Cererea din patologia locomotorie nu se opreste la medicament: o buna parte din ea
priveste dispozitivele si produsele aplicate pe segmentul dureros, unde alegerea tine
de un vocabular exact si de citeva intrebari puse la timp.

Distinctia de baza este cea dintre orteza si proteza, pe care pacientii o confunda
constant. Orteza este dispozitivul aplicat pe un segment al corpului pentru a-1 sustine,
a-1 imobiliza sau a-i corecta pozitia; proteza este dispozitivul care inlocuieste un
segment absent. Orteza lucreaza deci cu un segment prezent, proteza 1i tine locul unuia
lipsa. Familia ortezelor cuprinde atela, care imobilizeaza rigid, orteza de imobilizare,
orteza functionala, care limiteaza o singura directie de miscare, si orteza de repaus,
purtata noaptea; alaturi de ele, bandajul elastic si banda adeziva elastica, care dau
compresie fara a bloca miscarea, dispozitivele denumite dupa segment — centura
lombara, genunchiera, orteza de glezna, orteza de police, colierul cervical —,
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corectiile de sprijin plantar, adica brantul ortopedic si taloneta, iar pentru
descarcarea membrului, carja si cadrul de mers.

Alegerea urmeaza cinci criterii: segmentul de sprijinit; scopul — imobilizare, sustinere
sau compresie; gradul de restrictie a miscarii, de la bandajul elastic la atela rigida;
masurarea dimensiunii dupa circumferinta indicatad de producator, pentru ca o orteza
prea largd nu sustine, iar una prea stransa comprima circulatia; si durata purtarii,
stabilitd din start.

Ultimul criteriu este cel mai des gresit. Imobilizarea prelungita produce atrofie
musculara, redoare articulara prin retractia capsulei si demineralizarea osului lipsit de
solicitare, iar ortezele de sustinere nu inlocuiesc recuperarea: centura lombara purtata
permanent slabeste exact musculatura care ar trebui sa preia sarcina. Dispozitivul se
poarta in orele de solicitare, cu reluarea progresiva a miscarii.

Produsele de uz extern completeaza dispozitivul. Gelurile si cremele cu
antiinflamatoare nesteroidiene — diclofenac, ibuprofen, ketoprofen — dau
concentratii locale utile in durerea superficiala, cu absorbtie sistemica redusa, dar nu
nula (vezi Tabelul 2.16). A doua categorie actioneaza prin contrairitatie: mentolul si
camforul dau o senzatie de rece, salicilatul de metil si capsaicina una de caldura sau de
arsura, iar stimularea acestor receptori cutanati modifica perceptia durerii profunde,
fara efect antiinflamator propriu-zis. Precautiile sunt aceleasi: nimic pe piele lezat3,
fara pansament ocluziv deasupra, spalarea mainilor dupa aplicare.

Alegerea intre compresa rece si cea calda urmeaza o reguld simpla: rece in primele
patruzeci si opt de ore dupa un traumatism si in inflamatia acuta, unde reduce
tumefactia; cald in contractura musculara si in suferinta cronicd, unde relaxeaza
musculatura. In traumatismul de parti moi, conduita de prima intentie se rezumi la
cinci gesturi: protectia segmentului, repausul relativ, gheata, compresia elastica si
elevatia. Cuvantul-cheie este ,relativ’: repausul Inseamna evitarea gestului care doare,
nu imobilizarea complet3, care intarzie vindecarea.
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Tabelul 2.22. Situatii frecvente, dispozitivul sau produsul potrivit si observatia de la eliberare.

Situatie

entorsa de glezna recentd,
cu sprijin posibil

lombalgie acuta nespecifica

contractura musculara
cervicala sau paravertebrala

tendinopatie a cotului sau a
umarului

artroza genunchiului, cu
instabilitate resimtitd

artroza policelui

varstnic cu mers nesigur
dupa o fractura

Dispozitiv sau produs

orteza de gleznd semirigida,
bandaj elastic, compresa rece

centura lombara, aplicatie calda

produs cu efect de incalzire

orteza functionala de
descarcare, gel cu antiinflamator
nesteroidian

genunchiera elastica de
sustinere

orteza de police, de repaus
nocturn

carja sau cadru de mers, brant
ortopedic

Observatie la eliberare

protectie, repaus relativ, gheata,
compresie, elevatie; consult daca sprijinul
este imposibil

numai in orele de solicitare; activitatea se
mentine

caldura, nu gheata; fara pansament
ocluziv

repausul gestului declansator;
ketoprofenul este fotosensibilizant

nu inlocuieste tonifierea cvadricepsului

masurarea dimensiunii; consult daca
durerea persista

reglarea Tndltimii; se reia si revizuirea
medicatiei

Alegerea concretd a unei orteze de membru inferior merita Insa cateva intrebari

prealabile.

CASETA FARMACISTULUI Tnainte de a recomanda o ortezi de glezna sau de genunchi

Patru intrebari preced recomandarea. Cum s-a produs trauma — o rasucire a gleznei spre
interior, o lovitura directd, o torsiune cu piciorul fixat pe sol? Pacientul poate incarca membrul
si poate face cativa pasi? Articulatia s-a umflat imediat sau dupa cateva ore? Au mai existat
episoade? Abia apoi se masoara segmentul si se alege gradul de restrictie. Impun consult
inainte de orice orteza: imposibilitatea sprijinului, deformarea vizibila, tumefactia instalata in
cateva minute, blocajul articular, articulatia unica rosie si calda la un pacient febril, orice
traumatism la un pacient anticoagulat sau cu osteoporoza cunoscuta.

Dispozitivul rezolva insa numai o parte a problemei; cealaltd este ceea ce face pacientul

insusi, zi de zi.
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2.19 Consiliere practica: lombalgia acuta si preventia la varstnic

Prima situatie frecventd este lombalgia acuta nespecifica. Mesajul central,
contraintuitiv pentru multi pacienti, este cd repausul prelungit la pat intarzie
vindecarea: se recomandad mentinerea activitatii in limita tolerata, reluarea progresiva
a miscarii si, la nevoie, un analgezic pe termen scurt. Caldura locala poate ameliora
disconfortul, iar majoritatea episoadelor cedeaza in cateva saptamani.

Conduita este valabila numai in absenta semnelor de alarm3, iar recunoasterea lor este
partea cea mai importanta a interventiei. Impun trimiterea la medic: deficitul de forta
la un membru inferior sau amorteala persistentd; tulburarile de control al urinei ori al
scaunului si anestezia perineald; febra; traumatismul recent; debutul durerii dupa
cincizeci de ani; istoricul de cancer; scaderea ponderala inexplicabila; durerea
nocturna care nu cedeaza in nicio pozitie.

A doua este preventia osteoporozei: aport adecvat de calciu, status corect de vitamina
D, activitate fizica cu incarcarea scheletului — mers, urcat scari, exercitii de rezistenta
—, renuntarea la fumat si limitarea alcoolului. La femeia in postmenopauza si la orice
persoana cu o fractura dupa un traumatism minor, discutia merita dusa spre evaluare
medicala. A treia este preventia caderilor la varstnic, cu efect asupra fracturilor cel
putin la fel de mare ca medicatia; farmacistul are aici un instrument pe care nimeni
altcineva nu 1l are la Indemana — lista medicamentelor.

CASETA FARMACISTULUI Revizuirea medicatiei la un varstnic care a cazut

O cadere relatata in treacat in oficina merita cateva minute de atentie. Se verifica
medicamentele care cresc riscul: benzodiazepinele si hipnoticele, antipsihoticele,
antidepresivele, antihipertensivele care produc hipotensiune ortostatica, diureticele,
antidiabeticele cu risc de hipoglicemie, opioidele si miorelaxantele. Se intreaba despre
ameteala la ridicarea din pat, despre vedere si despre incdltaminte; la mediu se recomanda
iluminat nocturn, covoare fixate si bare de sprijin in baie. Farmacistul nu modifica tratamentul,
dar semnaleaza medicului asocierile problematice — o singura revizuire poate preveni o
fractura de sold.
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2.20 Etimologie si note de limba

Aparatul locomotor este locul unde dubletul greacad/latina se vede cel mai bine: ambele
limbi au lasat aici vocabular activ, nu sinonime moarte.

Tabelul 2.23. Etimoanele principale ale terminologiei locomotorii.

Etimon Limba si sens Descendenti in limbajul medical

0s, 0sSis lat., ,0s” osos, osificare, osiculele urechii medii
osteon gr., ,0s” osteoporozd, osteoblast, osteotomie, periost
articulus lat., ,incheietura micd”  articulatie, articular, dezarticulare

arthron gr., ,incheieturd” artritd, artroza, artroscopie, artralgie
musculus lat., ,soricel” muschi, musculaturd, intramuscular

mys, myos gr., ,muschi” miocard, miozita, miopatie, miastenie
tendere lat., ,,a intinde” tendon, tendinita, extensie, tensiune

vertere lat., ,,a se roti” vertebra, , ceea ce permite intoarcerea”

Cel mai expresiv este musculus: latinii au numit muschiul ,soricel”, pentru ca bicepsul
care se contractd sub piele seamana cu un mic animal alergand pe sub o panza.
Imaginea a supravietuit in limba roméana, unde ,muschi” provine direct din lating;
grecescul mys, myos inseamng, la randul lui, tot ,soarece” si tot ,muschi”.

Doud nume de boli meritda descifrate. Reumatismul vine din grecescul rheuma,
»curgere”, prin teoria antica a umorilor care se scurg in articulatii; teoria a disparut,
cuvantul a ramas, atat de vag incat medicina moderna il foloseste numai in compusi
precisi. Guta vine din latinescul gutta, ,picatura”, din aceeasi reprezentare medievala;
prin ironie, imaginea nu este departe de adevar, doar ca picatura este un cristal de urat
monosodic.

=n

0 ultima nota priveste repartitia celor doua radacini: nu spunem ,artrd”, ci,articulatie”,
si nu ,articulitd”, ci ,artrita”. Radacina greaca a ramas In numele bolilor si al
procedurilor, cea latind in numele structurii anatomice — aceeasi tendinta ca la osteon

si os si, in capitolul precedent, la derma si cutis (vezi sectiunea 1.21).

2.21 Rezumatul capitolului

Aparatul locomotor asigura sustinerea, protectia si miscarea, iar terminologia lui este
aproape integral compozitionald. Un numar mic de radacini — oste/o si os/i, artr/o,
condr/o, mi/o si muscul/o, ten/o si tendin/o, sinovi/o, burs/o, fasci/o si radacinile
regionale — combinate cu sufixele -algie, -itd, -0zd, -malacie, -centezd, -plastie, -ectomie
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si-dezd, genereaza intreg vocabularul reumatologic si ortopedic. Singura capcana reala
este miel/o, care desemneaza deopotriva maduva osoasa si maduva spinarii.

Anatomia explicd patologia. Remodelarea osoasa, arbitrata de osteoblaste si
osteoclaste, este tinta medicatiei antiosteoporotice. Structura articulatiei sinoviale
explica de ce cartilajul, avascular, nu se reface — deci de ce artroza este ireversibila —
si de ce membrana sinoviala este sediul inflamatiei in artrite.

Semiologia se sprijina pe distinctia dintre suferinta inflamatorie si cea degenerativ,
citita prin durata redoarii matinale, prin ritmul durerii si prin prezenta tumefactiei.
Farmacoterapia se organizeaza In jurul paracetamolului si al AINS pentru durere, al
bifosfonatilor si al denosumabului pentru os, al colchicinei si al alopurinolului pentru
gutd, al metotrexatului pentru bolile inflamatorii. Aldturi de medicament, farmacia
elibereaza orteze si produse de uz extern — cu regula rece—-cald si cu limitarea duratei
de imobilizare — si suplimente pentru os si articulatie, incadrate dupa nivelul lor real
de dovada: stabilit pentru calciu si vitamina D, neconcludent pentru glucozamina si
condroiting, limitat pentru restul.

Mesajele de siguranta sunt patru: AINS se elibereaza cu prudentd la varstnic, la
hipertensiv, la pacientul renal si la cel anticoagulat, niciodatd in dublu exemplar;
paracetamolul se insumeaza din toate sursele; bifosfonatul oral respecta o schema care
nu admite abateri; metotrexatul se administreaza saptamanal, nu zilnic. Descifrarea
unui termen si lectura unei scheme sunt, aici ca peste tot, aceeasi masura de siguranta
a pacientului.

Glosar — termeni esentiali ai capitolului

Tabelul 2.24. Glosarul capitolului.

Termen Definitie

artrocenteza punctia unei articulatii pentru extragerea lichidului sinovial

artroza boala articulara degenerativa, cu uzura progresiva a cartilajului

bifosfonat medicament fixat pe os, care inhiba resorbtia osteoclastica

bursita inflamatia unei burse seroase periarticulare

contrairitatie producerea unei senzatii cutanate de rece sau de cald care modifica perceptia unei

dureri profunde

entorsa intinderea sau ruptura partiald a unui ligament

guta artropatie prin depunerea de cristale de urat monosodic

mialgie durere resimtita la nivelul unui muschi

orteza dispozitiv aplicat pe un segment al corpului pentru a-l sustine, a-l imobiliza sau a-i

corecta pozitia
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Termen Definitie

osteoblast celula care sintetizeaza si mineralizeaza matricea osoasa

osteoclast celula multinucleatd care resoarbe matricea osoasa

osteoporoza scaderea masei osoase, cu microarhitecturd deteriorata si risc de fractura
periost membrana conjunctiva bogat inervatd care inveleste osul

redoare matinala intepenire articulara la trezire, cu duratd orientativa pentru diagnostic
sarcopenie scdderea masei si a fortei musculare odata cu varsta

sinoviala membrana care cdptuseste o articulatie mobila si secreta lichidul ei
spondilartritd boala inflamatorie a coloanei, a sacroiliacelor si a entezelor

tendinopatie suferinta a unui tendon prin suprasolicitare

Intrebéri de aprofundare

Intrebarile 1-3 au un singur raspuns corect. intrebirile 4-15 au intre 2 si 4 raspunsuri
corecte din cele cinci variante. Cheia se afla la finalul capitolului.

1. Sufixul -dezd indica:
a) o punctie cu scop diagnostic
b) fixarea sau fuziunea chirurgicala a unei articulatii
¢) inmuierea unui tesut
d) repararea plastica a unei structuri
e) indepartarea chirurgicald a unui organ

2. Celula care resoarbe matricea osoasa se numeste:

a) osteoblast
b) osteocit

¢) condrocit
d) osteoclast
e) fibroblast

3. Radacina de origine latina pentru ,0s” este:
a) artr/o
b) condr/o

c)os/i
d) miel/o
e) ten/o

4. Care dintre urmatoarele forme de combinare desemneaza structuri ale aparatului
locomotor?

a) nefr/o
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b) sinovi/o
c) cutane/o
d) burs/o
e) pelv/i

5. Despre forma de combinare miel/o sunt corecte afirmatiile:

a) desemneaza exclusiv muschiul striat
b) poate desemna maduva osoasa

c) inseamna cartilaj

d) poate desemna maduva spinarii

e) este de origine latina

6. Despre structura osului lung sunt corecte afirmatiile:

a) maduva osoasa este continuta in periost

b) periostul inveleste osul, in afara suprafetelor articulare
c) osul compact formeaza peretele diafizei

d) osul spongios predomina in epifize

e) cartilajul articular acopera suprafetele articulare

7. Articulatiile sinoviale se caracterizeaza prin:

a) prezenta unei cavitati articulare

b) un contact direct intre oase, fara cavitate articulara
) imobilitate completa

d) o membrana sinoviala care secreta lichidul articular
e) mobilitate ampl3, ca la umar si la genunchi

8. Despre ortezele si dispozitivele eliberate in farmacie sunt corecte afirmatiile:

a) orteza sustine, imobilizeaza sau corecteaza pozitia unui segment prezent

b) orteza si proteza desemneaza acelasi tip de dispozitiv

c) imobilizarea prelungita intareste musculatura din jurul articulatiei

d) dimensiunea unei orteze se alege dupa greutatea pacientului, nu dupa masurarea
segmentului

e) purtarea unei orteze de sustinere nu inlocuieste programul de recuperare

9. Despre termenii miscarii articulare sunt corecte afirmatiile:

a) abductia indeparteaza segmentul de linia mediana

b) flexia mareste unghiul dintre doua segmente

c) supinatia roteste antebratul cu palma in sus

d) dorsiflexia apropie fata dorsala a piciorului de gamba
e) eversia roteste planta spre exterior

10. La eliberarea unui AINS sunt corecte precautiile:

a) AINS sunt medicamentele de electie in insuficienta renala severa
b) riscul gastrointestinal este crescut la varstnic
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) AINS nu interactioneaza cu medicatia antihipertensiva
d) la hipertensiv, risc de crestere a tensiunii prin retentie hidrosalina
e) asocierea cu un anticoagulant oral creste riscul hemoragic

11. Despre administrarea bifosfonatilor orali sunt corecte afirmatiile:

a) se iau dimineata, pe stomacul gol, imediat dupa trezire

b) se inghit intregi, cu un pahar plin de apa plata

) se pot administra cu lapte, pentru o toleranta mai buna

d) pacientul ramane 1n ortostatism sau sezand cel putin 30 de minute

e) evaluarea stomatologica prealabila este recomandata (osteonecroza de maxilar)

12. Despre tratamentul gutei sunt corecte afirmatiile:

a) alopurinolul se initiaza in plin acces acut

b) febuxostatul se administreaza exclusiv injectabil

¢) colchicina se utilizeaza in tratamentul accesului acut

d) accesul acut se trateaza in principal cu antibiotice

e) alopurinolul este un hipouricemiant folosit ca tratament de fond

13. Despre suplimentele pentru sanatatea osoasa si articulara sunt corecte
afirmatiile:
a) calciul si vitamina D sunt singurele suplimente nutritive cu rol clar stabilit in
sandtatea osoasa
b) glucozamina si condroitina au dovezi ferme de refacere a cartilajului
) suplimentele alimentare primesc autorizatie de punere pe piata ca
medicamentele
d) calciul reduce absorbtia levotiroxinei, a tetraciclinelor si a bifosfonatilor
e) suplimentarea cu calciu si vitamina D nu inlocuieste tratamentul
antiosteoporotic

14. Impun trimiterea la medic a unui pacient cu lombalgie acuta:

a) deficitul de forta la membrul inferior

b) ameliorarea durerii dupa cateva zile de activitate usoara
¢) tulburarile de control al urinei sau al scaunului

d) febra asociata durerii lombare

e) istoricul de neoplazie, cu scadere ponderala

15. Despre consiliere sunt corecte afirmatiile:

a) metotrexatul din bolile reumatismale se administreaza zilnic

b) glucozamina are dovezi solide de modificare a evolutiei artrozei

¢) metotrexatul din bolile reumatismale se administreaza saptamanal

d) asocierea metotrexat-AINS impune prudentd, prin scaderea eliminarii renale a
metotrexatului

e) mialgia difuza cu urina Inchisa la culoare, sub statina, impune trimiterea de
urgenta
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Cheia raspunsurilor — Capitolul 2

intrebiri cu rispuns unic (1-3): 1.b 2.d 3. c
intrebiri cu riaspuns multiplu (4-15):

4.b,d, e
5.b,d
6.b,c,d, e
7.a,d,e
8.a,e
9.a,¢cde
10.b,d, e
11.a,b,d, e
12.¢c, e
13.a,d, e
14.a,c,d, e
15.¢,d, e
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Capitolul 3. Sistemul cardiovascular

loana Macasoi

Capitolul precedent a descris aparatul de sustinere si de miscare. Trecem acum de la
aparatul care misca la sistemul care 1l aprovizioneaza: transportul. Niciun muschi nu se
contracta si niciun os nu se remodeleaza fara ca sdngele sa aduca oxigen si substrat, iar
inima si vasele sunt infrastructura tuturor celorlalte capitole.

Pentru farmacist, sistemul cardiovascular este teritoriul retetei cronice.
Antihipertensivele, statinele, antiagregantele si anticoagulantele se elibereaza zilnic,
adesea la acelasi pacient, si trateaza un risc, nu un simptom: hipertensiunea nu doare,
hipercolesterolemia nu se simte, fibrilatia atriala poate trece neobservata pana la
accidentul vascular. De aici doua consecinte care revin in tot capitolul — aderenta este
problema central3, iar interactiunile sunt numeroase, pentru ca aceste medicamente se
administreaza indelung, in asociere si la varstnic.

Terminologia cardiovasculara este o vitrind a mecanismului descris in Volumul L
Dubletul greacd/latina apare aici de mai multe ori: cardi/o si cor, cordis, angi/o sivas/o,
fleb/o si ven/o. 1 se adaugd o particularitate proprie domeniului: multe clase se
recunosc dupa terminatia denumirii comune internationale — -pril, -sartan, -olol, -
dipind, -vastatind —, ceea ce face din citirea unei retete un exercitiu de terminologie
aplicata.

OBIECTIVELE CAPITOLULUI

La finalul acestui capitol veti putea:

— sa descompuneti termeni cardiovasculari necunoscuti in raddcina, prefix si sufix si sa le
deduceti sensul;

— sa descrieti cele doua circulatii, cele patru camere, valvele si sistemul excitoconductor in
masura n care explicd mecanismul bolilor si al medicamentelor;

— sa explicati unui pacient tensiunea sistolica si cea diastolica si sa 1l invatati automasurarea
corecta;

— sa deosebiti semiologic angina pectorald, dispneea de insuficienta cardiaca si claudicatia
intermitenta;

— sa identificati clasa unui medicament dupa terminatia denumirii comune internationale;

— sa recunoasteti capcanele de eliberare ale antihipertensivelor, statinelor si
anticoagulantelor;

— sa identificati situatiile care depasesc consilierea din farmacie si impun apelul la 112.
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3.1 Formele de combinare ale inimii, ale vaselor si ale sangelui

Vocabularul cardiovascular se sprijina pe trei familii de radacini: a inimii, a vaselor si a
sangelui.

Tabelul 3.1. Formele de combinare ale inimii si ale structurilor ei.

Forma de Origine si sens Termen construit Sensul termenului

combinare

cardi/o gr. kardia, ,inima” cardiomegalie marirea de volum a inimii

atri/o lat. atrium, ,incapere de intrare” atriomegalie marirea unui atriu

ventricul/o lat. ventriculus, ,mica cavitate” ventriculografie imagistica unui ventricul

valv/o, lat. valva, ,,canat de usad” valvuloplastie repararea unei valve

valvul/o

mifo + cardi/o  gr. mys + kardia miocarditd inflamatia muschiului cardiac

stet/o gr. stéthos, ,, piept” stetoscop instrument de ascultare a
toracelui

Retineti constructia in trei straturi a peretelui cardiac, care da trei boli distincte: endo-
+ card + -itd este inflamatia captuselii interne si a valvelor, mi/o + card + -itd a
muschiului, iar peri- + card + -itd a sacului care Inveleste inima.

Tabelul 3.2. Formele de combinare ale vaselor.

Forma de Origine si sens Termen construit Sensul termenului

combinare

angi/o gr. angeion, ,vas” angiopatie boala a vaselor

vas/o lat. vas, ,vas” vasodilatatie largirea calibrului vascular
vascul/o lat. vasculum, ,,vas mic” vasculita inflamatia peretelui vascular
arteri/o gr. artéria, ,artera” arterioscleroza intarirea peretelui arterial
arteriol/o diminutiv al precedentei arteriolar referitor la arteriole

ven/o lat. vena, ,vend” venotomie sectionarea unei vene

fleb/o gr. phleps, phlebos, ,,vena” flebita inflamatia unei vene

aort/o gr. aorté, ,ceea ce se ridicd” aortografie examinarea radiologica a aortei

Vasul cel mai mic nu are forma de combinare proprie: capilarul intra in termeni ca
radical simplu (capilaroscopie), din latinescul capillus, .fir de par”. Merita atentie
perechea ven/o - fleb/o: forma latind apare In anatomie si in proceduri (vend cavd,
punctie venoasd), cea greaca in numele bolilor (flebitd, tromboflebitd) — aceeasi
repartitie ca la vertebr/o - spondil/o (vezi sectiunea 2.1).
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Tabelul 3.3. Formele de combinare ale sangelui, ale coaguldrii si ale masurarii.

Forma de
combinare

hem/o,
hemat/o

tromb/o
embol/o
ater/o
isch/o
sfigm/o

tens/o

Origine si sens Termen construit

gr. haima, ,sange” hemoragie,
hematom

gr. thrombos, ,,cheag” tromboza

gr. embolos, ,,dop” embolie

gr. athére, ,terci” ateroscleroza

gr. ischein, ,,a opri” ischemie

gr. sphygmos, ,,puls” sfigmomanometru

lat. tensio, ,intindere” hipotensor

Sensul termenului

scurgere de sange; colectie n tesut

formarea unui cheag intr-un vas
obstructia unui vas printr-un corp migrat
intarirea arterei prin placi de lipide
oprirea aportului de sange

aparatul de masurat tensiunea

care scade tensiunea

Cele trei tabele acopera practic tot vocabularul dintr-o scrisoare de externare

cardiologica; peste ele se asaza un set restrans de prefixe si de sufixe.

3.2 Prefixe si sufixe utile

Elementele urmatoare sunt cunoscute din Volumul [; le reludam cu exemple

cardiovasculare, unde frecventa lor este mai mare decat in oricare alt domeniu.

Tabelul 3.4. Prefixe si sufixe de stare si de proces.

Element
bradi- / tahi-
hipo- / hiper-
-emie

isch/o + -emie

-megalie
-stenozd
-sclerozd
-patie

-staz(d)

Sens

lent / rapid

sub / peste

prezenta unei substante in sange

oprirea aportului sangvin (gr. ischein, ,a
opri”)

marire de volum

ingustare

intdrire, induratie

suferinta, fara precizarea cauzei

oprire, stagnare

Exemplu

bradicardie, tahicardie
hipotensiune, hipertensiune
hipokaliemie, hipercolesterolemie

ischemie

cardiomegalie
stenoza aortica
ateroscleroza
cardiomiopatie

hemostaza, staza venoasa

Pragurile conventionale ale primului rand sunt de 60 si de 100 de batdi pe minut.

Sufixul -megalie descrie o constatare imagisticd, nu un diagnostic, iar -patie nu spune

nimic despre cauza.
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Tabelul 3.5. Sufixe de procedura si de investigatie.

Element Sens Exemplu

-grafie / -gramd  inregistrarea / rezultatul ei electrocardiografie / electrocardiograma
-plastie reparare, remodelare angioplastie

-ectomie indepartare chirurgicala endarterectomie

-tomie sectionare, deschidere flebotomie

-pexie fixare cardiopexie

-rexie rupere (gr. rhéxis) cariorexie (fragmentarea nucleului celular)
-centezd punctie evacuatorie pericardiocenteza

Perechea -grafie / -gramd apare pe fiecare bilet de trimitere: pacientul este trimis la o
electrocardiografie si se Intoarce cu o electrocardiogramd. Aceeasi logica leaga
coronarografia de imaginile ei.

3.3 Termeni construiti din componente

Regula de citire ramane cea din Volumul I: se incepe de la sufix si se merge Tnapoi spre
inceputul cuvantului.

Tabelul 3.6. Descompunerea unor termeni cardiovasculari uzuali.

Termen Descompunere Sens

electrocardiograma | electr/o + cardi/o + -gramd inregistrarea activitatii electrice a inimii

tromboflebita tromb/o + fleb/o + -itd inflamatia unei vene cu formare de cheag

tromboembolism tromb/o + embol/o + -ism migrarea unui cheag care obstrueaza un vas la
distanta

endocardita endo- + card + -itd inflamatia captuselii interne a inimii si a valvelor

cardiomiopatie cardi/o + mi/o + -patie boala primara a muschiului cardiac

hipokaliemie hipo- + kali (,potasiu”) + -emie  potasiu seric scazut

Ultimul rand anticipeaza o problema de siguranta a capitolului: diureticele elimina
potasiu, iar hipokaliemia creste toxicitatea digoxinului si favorizeaza aritmiile (vezi
sectiunea 3.17). Pentru a intelege unde actioneaza medicamentele este Insa necesara o
trecere prin anatomia sistemului.
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3.4 Inima: cele patru camere, valvele si cele doua circulatii

Inima este o pompa dubld, asezata in mediastin. Peretele ei are trei straturi:
endocardul, care captuseste cavitatile si acopera valvele; miocardul, muschiul striat
cu automatism, mult mai gros in ventriculul stang; si epicardul, foita viscerald a
pericardului seros, lipita de miocard. Pericardul propriu-zis este sacul care inveleste
inima, alcatuit dintr-o foita fibroasa la exterior si una seroasa la interior. Atriile,
superioare, primesc sangele; ventriculele, inferioare, il expulzeaza. Jumatatea dreapta
lucreaza cu sange sarac in oxigen, cea stanga cu sange oxigenat.

Circulatia mica (pulmonard) porneste din ventriculul drept prin trunchiul arterei
pulmonare, traverseaza capilarele alveolare si se intoarce in atriul stang prin cele patru
vene pulmonare. Aici se afld singura exceptie greu de retinut: artera pulmonara
transporta sange venos, iar venele pulmonare sange arterial, pentru ca denumirea
indicd sensul curgerii fata de inima, nu continutul in oxigen. Circulatia mare
(sistemica) porneste din ventriculul sting prin aorta si readuce sangele in atriul drept
prin cele douad vene cave.

circulatia mica (pulmonara)

"0‘0

capllare alveolare

*
trunchiul pulmonar/

T atriul drept—7—°

dreapta stanga
pacientului  pacientului

> vene pulmonare

/ atriul stang

K& } valva mitrala
% » ventriculul stang
ventriculul drept\. 1 , I

vene cave T \\/ A 1 [ valva aortica

valva pulmonara

valva tricuspidd -2 =g

capllare tisulare

circulatia mare (sistemica)

Figura 3.1. Circulatia mare si circulatia mica: traseul sangelui prin cele patru camere ale inimii.
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Sensul unic al curgerii este asigurat de patru valve, care se deschid si se Inchid pasiv,
sub diferenta de presiune; cunoasterea lor este necesara pentru a citi un buletin de
ecocardiografie.

Tabelul 3.7. Cele patru valve ale inimii.

Valva Pozitie Se deschide cand

tricuspida (atrioventriculara atriul — ventriculul drept ventriculul drept se umple

dreapta)

pulmonara (semilunara) ventriculul drept — trunchiul ventriculul drept se contracta
pulmonar

mitrald (bicuspida) atriul — ventriculul stang ventriculul stang se umple

aortica (semilunara) ventriculul stang — aorta ventriculul stang se contracta

Fiecare valva poate suferi in doua feluri opuse: stenoza inseamna deschidere
insuficientd, cu obstacol in calea sangelui, iar insuficienta (regurgitarea) inchidere
incompletd, cu reflux; ambele pot coexista. Zgomotele produse de aceste turbulente
sunt suflurile.

3.5 Sistemul excitoconductor, ciclul cardiac si debitul cardiac

Inima se contracta printr-un automatism propriu. Sistemul excitoconductor, format
din tesut miocardic specializat, cuprinde patru elemente inlantuite. Nodul sinoatrial,
din peretele atriului drept, impune ritmul, numit din acest motiv ritm sinusal. Impulsul
se propaga prin atrii si ajunge la nodul atrioventricular, unde sufera o intarziere ce
permite ventriculelor sa se umple. De acolo trece in fasciculul His, care se imparte in
ramura dreapta si cea stiangd, si se termind in reteaua Purkinje, care distribuie
excitatia in masa ventriculara. Sistemul nervos vegetativ nu creeaza ritmul, ci il
moduleaza: simpaticul il accelereaza, parasimpaticul, prin nervul vag, il incetineste.
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propagarea prin atrii ]
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Figura 3.2. Sistemul excitoconductor al inimii si ordinea propagarii impulsului.

Consecinta mecanica este ciclul cardiac. Sistola este faza de contractie: valvele
atrioventriculare se inchid — primul zgomot cardiac —, cele semilunare se deschid si
sangele este expulzat. Diastola este faza de relaxare: valvele semilunare se Inchid — al
doilea zgomot — si ventriculele se umplu, pasiv la Inceput si completat de contractia
atriala. Diastola este mai lunga decat sistola In repaus si se scurteaza la cresterea
frecventei, de aceea o tahicardie sustinuta compromite umplerea.

Din aceste notiuni derivd marimile citate in documentele cardiologice. Volumul-bataie
este cantitatea expulzata de un ventricul la fiecare sistol3, iar debit cardiac = frecventa
cardiacd x volum-bataie, aproximativ 5 L/min la adultul in repaus. Fractia de ejectie
exprima procentul din volumul aflat in ventricul la sfarsitul diastolei care este expulzat;
o valoare de cel putin 50% este normald, intre 41% si 49% este usor redusa, iar 40%
sau mai putin defineste insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie redusa. Relatia

78



Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

debitului explicd mecanismul unor clase Intregi: betablocantele si ivabradina scad

frecventa, diureticele scad volumul, vasodilatatoarele scad rezistenta.

3.6 Vasele de sange, circulatia coronariana si intoarcerea venoasa

Fiecare tip de vas are o structura adaptata unei functii precise, iar diferentele explica

patologia si punctul de actiune al medicamentelor.

Tabelul 3.8. Tipurile de vase, rolul si relevanta lor farmaceutica.

Vas

artera elastica
(aorta)

arterd

musculara
(coronare,
femurala)

arteriola

capilar
venula si vena

vene cave

Structura si rol

fibre elastice; amortizeaza unda sistolica

medie musculara groasa; distribuie sangele

perete muscular; regleaza rezistenta
periferica

un singur strat endotelial; schimburi
perete subtire, valve; rezervor de volum

colecteaza circulatia sistemica

Relevanta farmaceutica

rigidizarea cu varsta creste sistolica

sediul placii de aterom si al angioplastiei

tinta dihidropiridinelor

trecerea substantei active in tesut
tinta nitratilor, prin venodilatatie

staza da turgescenta jugularelor

Aproximativ doud treimi din volumul sangvin se afld, in orice moment, in sistemul
venos, de unde numele de vase de capacitanta si efectul nitratilor, care destind venele
si reduc sangele intors la inima.

Inima isi asigura irigarea prin circulatia coronariana. Cele doud artere coronare
pornesc din aortd imediat deasupra valvei aortice, iar cea stinga se Iimparte in artera
interventriculard anterioara si artera circumflexa. Miocardul ventriculului stang se
irigd aproape exclusiv in diastold, pentru cd in sistold contractia comprima vasele
intramurale: tot ce scurteaza diastola reduce irigarea coronariang, iar betablocantele o
amelioreaza.

Intoarcerea venoasi de la membrele inferioare se face impotriva gravitatiei, prin trei
mecanisme: valvele venoase, care Impiedica refluxul; pompa musculara a gambei,
care comprima venele profunde la fiecare pas; si presiunea negativa intratoracica din
inspir. Cand valvele devin incompetente, singele stagneaza si apar varicele si edemul
(vezi sectiunea 3.11) — de aceea ortostatismul prelungit este factor de risc, iar mersul
si compresia elastica sunt tratament.
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3.7 Tensiunea arteriala: termeni, valori si tehnica masurarii

Tensiunea arteriala este presiunea exercitatd de singe asupra peretilor arteriali. Are

doua componente, corespunzatoare celor doua faze ale ciclului cardiac, si se exprima

in milimetri coloand de mercur (mmHg).

Tabelul 3.9. Termenii tensiunii arteriale.

Termen

tensiune sistolicd

tensiune diastolica

presiunea pulsului

hipertensiune
arteriald

hipotensiune

hipotensiune
ortostatica

hipertensiune ,,de
halat alb”

Definitie

presiunea maximd, in contractia
ventriculara

presiunea minimd, in relaxarea
ventriculard
diferenta dintre sistolica si diastolica

valori crescute persistent

valori scazute, cu hipoperfuzie

scaderea tensiunii la ridicarea in picioare

valori crescute doar la cabinet

Observatie practica

creste cu varsta

valoarea de baza a sistemului

largirea ei la varstnic reflecta arterele
rigide

prag de 140/90 mmHg la cabinet; 135/85
mmHg la domiciliu

ameteald, vedere intunecatd

risc de cadere, mai ales la varstnic

se lamureste prin automasurare sau
Holter

Valorile de referinta circula adesea deformat. Se considera optima o tensiune sub
120/80 mmHg. Diagnosticul de hipertensiune se pune la valori masurate repetat, la
cabinet, de cel putin 140/90 mmHg; pragul pentru automasurarea la domiciliu este mai
mic, de cel putin 135/85 mmHg, pentru ca lipseste reactia de alerta din fata
personalului medical. Farmacistul nu pune diagnosticul si nu stabileste tinta
terapeuticd, dar poate explica aceste praguri si poate corecta tehnica de masurare.

CASETA FARMACISTULUI Automasurarea corecta a tensiunii arteriale

O valoare masurata gresit produce fie o alarma inutila, fie o falsa liniste. Regulile se transmit
intr-un minut: cinci minute de repaus inainte, in pozitie sezand, cu spatele sprijinit si picioarele
pe podea, fara sa vorbeasca; fara cafea, fumat sau efort in ultima jumatate de ora; manseta
potrivita circumferintei bratului — una prea mica supraestimeaza valorile — asezata pe piele,
cu bratul la nivelul inimii; douda masuratori la interval de un-doua minute, cu retinerea mediei.
Se noteaza valorile si ora, iar la prima evaluare se mdsoara la ambele brate, apoi la cel cu valori
mai mari. Aparatele de incheietura sunt mai putin fiabile.
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Hipotensiunea ortostatica se cauta activ la varstnicul care ia antihipertensive, diuretice
sau nitrati si relateaza ameteala la ridicarea din pat. Sfaturile utile sunt ridicarea in doi
timpi, hidratarea suficienta si semnalarea situatiei medicului.

3.8 Semiologia cardiovasculara

Acuzele cardiovasculare se exprima printr-un numar mic de termeni, fiecare cu valoare
mare de orientare. Farmacistul i intalneste in scrisorile medicale si {i aude reformulati
de pacient — ,ma strange in piept”.

Tabelul 3.10. Termenii semiologici ai sistemului cardiovascular.

Termen Definitie Ce sugereaza

angina pectorala

dispnee de efort

dispnee de
repaus

ortopnee

dispnee
paroxistica
nocturna

palpitatii

constrictie retrosternala la efort, care cedeaza in
repaus

lipsa de aer la un efort altadata tolerat

lipsd de aer fard efort declansator

dispnee in decubit dorsal, care obliga la ridicarea pe
perne

trezire brusca, la cateva ore de la culcare, cu lipsa de
aer

perceptia constienta a batailor inimii

ischemie miocardica
insuficienta cardiacd, anemie
insuficientd cardiaca avansata,
embolie

congestie pulmonara

agravarea congestiei

aritmie, anxietate, cofeina

edeme declive umflarea simetrica a gambelor, cu godeu insuficientd cardiaca dreapta;

blocante de calciu

claudicatie
intermitenta

durere in gamba la mers, care obligd la oprire arteriopatie obliteranta

Doi termeni completeaza tabelul: cianoza, coloratia vinetie a buzelor si a extremitatilor
prin hemoglobina insuficient oxigenata (vezi sectiunea 1.6), si sincopa, pierderea
brusca si tranzitorie a constientei, cu revenire spontanda — orice sincopa de efort
impune evaluare cardiologica.

Trei distinctii merita fixate. Angina stabila apare la un prag de efort previzibil si
cedeaza In citeva minute la repaus sau la nitroglicerina; durerea de repaus, prelungita
sau care nu cedeaza la nitrat este o urgenta. Edemele cardiace sunt simetrice si lasa
godeu, pe cand o gamba tumefiata unilateral, calda si dureroasa sugereaza tromboza
venoasa profunda. lar tusea seaca persistenta aparuta sub un inhibitor al enzimei
de conversie este o reactie adversa de clasa, nu o raceald, si nu cedeaza decit la
schimbarea medicamentului (vezi sectiunea 3.13).
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3.9 Ateroscleroza, cardiopatia ischemica si infarctul miocardic

Ateroscleroza sti la originea majoritatii bolilor cardiovasculare. Incepe cu o disfunctie
endoteliala, urmata de acumularea de lipoproteine cu densitate mica in intima si de
formarea unei placi de aterom cu miez lipidic si capsula fibroasa. Placa creste lent si
ingusteaza lumenul, dand ischemie de efort, sau se rupe brusc, expunand continutul
trombogen si declansand un tromb ocluziv. A doua evolutie explica de ce un infarct
poate surveni pe o placa ce nu Ingusta sever lumenul si de ce tratamentul combina
scaderea lipidelor cu inhibarea agregarii plachetare.

Factorii de risc nemodificabili sunt varsta, sexul masculin si istoricul familial de boala
cardiovasculara precoce; cei modificabili — asupra carora intervine farmacistul — sunt
fumatul, hipertensiunea, dislipidemia, diabetul zaharat, obezitatea abdominal3,
sedentarismul, alcoolul si alimentatia bogata in sare si in grasimi saturate.

Tabelul 3.11. Formele cardiopatiei ischemice.

Forma Tablou caracteristic Conduita imediata

angina stabild durere la un prag previzibil, cedeaza la tratament cronic,
repaus sau nitrat reevaluare

sindrom coronarian acut termen-umbrela pentru cele trei forme urgentd in toate cazurile
de mai jos

— angina instabild durere in repaus, la efort mic sau urgentd medicala

agravata recent, fara necroza

— infarct fara supradenivelare de aceeasi durere, cu troponina crescuta apel la 112, fara
segment ST (NSTEMI) intarziere

— infarct cu supradenivelare de durere prelungita, cu modificare apel la 112;

segment ST (STEMI) electrocardiografica tipica dezobstructie de urgenta

Infarct inseamna necroza tisulara prin intreruperea aportului sangvin; intinderea ei
depinde de timpul scurs pana la dezobstructie, de unde formula consacrata — timpul
inseamna muschi. Decizia care conteaza cel mai mult se ia inaintea oricarei investigatii,
de catre cel care recunoaste tabloul.

SEMNAL DE SIGURANTA Recunoasterea infarctului si a accidentului vascular cerebral

Sugereaza infarct miocardic: durerea retrosternald intensa, constrictiva, care dureaza peste
douazeci de minute, iradiaza in bratul stang, in gat, in mandibula sau in epigastru si se
insoteste de transpiratii reci, greatd, paloare sau dispnee. La femeie, la diabetic si la varstnic
tabloul poate fi atipic — oboseala brusca, greata, dispnee izolata. Sugereaza accident vascular
cerebral: asimetria brusca a fetei, slabiciunea unui brat, tulburarea de vorbire, pierderea
vederii la un ochi. in ambele situatii se sund la 112 imediat, se noteaza ora debutului, iar
pacientul nu este trimis acasa sau la medicul de familie. Nu se asteapta ,,sd treacd”.
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3.10 Insuficienta cardiaca si aritmiile

Insuficienta cardiaca este incapacitatea inimii de a asigura un debit adecvat nevoilor
organismului sau de a o face doar cu presiuni de umplere crescute. Nu este o boala de
sine statatoare, ci consecinta alteia: cel mai frecvent cardiopatie ischemics,
hipertensiune necontrolata, valvulopatie sau cardiomiopatie.

Tabelul 3.12. Clasificarea si vocabularul insuficientei cardiace.

Termen Definitie Manifestari dominante

cu fractie de ejectie redusa fractie de 40% sau mai defect de contractie; medicatie de fond eficace
putin

cu fractie de ejectie usor fractie intre 41% si 49% categorie intermediara; beneficiaza in parte de

redusa aceeasi medicatie de fond

cu fractie de ejectie pastratd fractie de cel putin 50%, cu | defect de relaxare, frecvent la varstnicul

semne de congestie hipertensiv
insuficienta cardiacd stanga  congestie in amonte de dispnee de efort, ortopnee
ventriculul stang
insuficientd cardiaca congestie in teritoriul venos ~ edeme declive, hepatomegalie, jugulare
dreapta sistemic turgescente
decompensare agravare acuta a unei crestere rapida in greutate, dispnee, edeme

forme cronice

Semnul cel mai util pentru consilierea din farmacie este cresterea rapida in greutate:
doua-trei kilograme in cateva zile inseamna retentie de lichid, nu ingrasare, si impune
contactarea medicului inainte ca dispneea sa devina severad. Cantarirea zilnic3,
dimineata, este un sfat simplu si eficient.

Aritmiile sunt tulburari ale ritmului sau ale frecventei, prin anomalii de generare ori
de conducere a impulsului descris in sectiunea 3.5.

Tabelul 3.13. Principalele tipuri de aritmii.

Aritmie Mecanism Semnificatie practica
tahicardie sinusala ritm sinusal peste 100 pe minut febra, efort, anemie, hipertiroidism
bradicardie sinusala ritm sinusal sub 60 pe minut normal la sportiv; sub betablocant, se

verifica doza

fibrilatie atriala activitate atriald dezorganizata, ritm  risc major de accident embolic
neregulat
extrasistole batai premature, atriale sau frecvent benigne, ,,0 bataie sarita”

ventriculare

tahicardie si fibrilatie activitate ventriculara rapida urgenta vitald; defibrilare
ventriculard

bloc atrioventricular intarzierea conducerii spre stimulator cardiac; agravat de
ventricule bradicardizante
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Fibrilatia atriala este cea mai frecventa aritmie sustinuta si apare pe aproape orice
listd de medicatie a varstnicului. Atriile nu se mai contracta eficient, sdngele stagneaza
in urechiusa stinga si se poate forma un tromb care, migrand, produce un accident
vascular cerebral embolic. De aici cele doua directii ale tratamentului: controlul
frecventei sau al ritmului si preventia embolicd prin anticoagulare orald — ultima nu
se negociaza.

3.11 Valvulopatii, inflamatiile inimii si patologia vaselor

Restul patologiei se organizeaza pe componentele descrise anatomic: valvele,
invelisurile inimii si vasele.

Tabelul 3.14. Valvulopatii, inflamatiile inimii si patologia aortei.

Afectiune

stenoza
aortica

insuficienta
mitrala

stenoza
mitrala

endocardita
infectioasa

pericardita
miocarditd

anevrism

disectie de
aorta

Mecanism

Tngustare a orificiului aortic, prin
calcificare

inchidere incompleta a valvei mitrale, cu
reflux

Tngustare a orificiului mitral, clasic
postreumatismala

colonizare bacteriana a endocardului si a
valvelor

inflamatia sacului pericardic
inflamatia miocardului, frecvent virala

dilatare permanenta a peretelui arterial

clivarea straturilor peretelui aortic

De retinut

angingd, sincopa la efort; prudenta la
vasodilatatoare

suflu sistolic; evolutie spre insuficienta
cardiacd

asociere frecventa cu fibrilatia atriala

febra prelungita la purtatorul de proteza —
consult

durere ameliorata de pozitia aplecata fnainte
dispnee, palpitatii dupa un episod viral

cel mai frecvent pe aorta abdominald; ruptura,
catastrofala

durere brutal3, ,ca o sfasiere”, in spate —
urgentd

Doua situatii privesc direct farmacia. Orice febra prelungita fara cauza evidenta la un
purtator de proteza valvulara nu se trateaza cu antitermice, ci se trimite la medic. lar
in stenoza aortica stransa vasodilatatoarele, inclusiv nitratii, pot produce scaderi
tensionale periculoase.
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Tabelul 3.15. Patologia arteriald periferica si boala venoasa.

Afectiune Mecanism Tablou si orientare

arteriopatie ateroscleroza cu stenozad arteriald = claudicatie, picior rece, puls slab; mers regulat
obliteranta a
membrelor inferioare

ischemie acuta de ocluzie arteriala brusca membru rece, palid, dureros, fara puls —

membru urgenta chirurgicald

tromboza venoasa tromb intr-o vena profundad a gamba tumefiatd unilateral, caldd — urgenta

profunda gambei

embolie pulmonara migrarea trombului in circulatia dispnee bruscd, durere toracica, tahicardie —
pulmonara urgenta vitala

varice dilatarea venelor superficiale prin = greutate in gambe, la ortostatism si caldura

incompetentad valvulara

insuficientd venoasa hipertensiune venoasa edem vesperal, pigmentare ocra, ulcer de
cronica permanentd gamba

Deosebirea dintre tipurile de edem revine frecvent in oficina: cel cardiac este simetric
si insotit de dispnee, cel venos este adesea asimetric, apare seara si se amelioreaza
peste noapte, iar cel medicamentos — tipic sub amlodipind — este simetric, nu
raspunde la diuretic si cedeazi la schimbarea medicamentului. in boala venoasa
cronica, tratamentul de baza ramane compresia elastica, cu ciorapii pusi dimineata,
inainte de coborarea din pat. Venotonicele au efect simptomatic modest si nu inlocuiesc
compresia.

3.12 Investigatii si analize de laborator

Documentele cardiologice contin un numar restrans de investigatii, iar recunoasterea
lor lamureste contextul unei prescriptii.
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Tabelul 3.16. Investigatii cardiovasculare uzuale.

Investigatie

electrocardiograma

ecocardiografie

test de efort

monitorizare Holter
(electrocardiografica
sau tensionald)

coronarografie

angiografie prin
tomografie
computerizatd

ecografie Doppler
vasculara

n ce consta

activitatea electrica inregistratd de la
suprafata toracelui

ultrasunete, cu evaluare Doppler a
fluxurilor

electrocardiograma in timpul unui efort
standardizat

inregistrare continua, 24 de ore

contrast injectat in arterele coronare

contrast intravenos, reconstructie
tomografica

ultrasunete cu analiza fluxului

Ce evidentiaza

ritm, conducere, ischemie, sechele de
infarct

dimensiunile camerelor, valvele, fractia
de ejectie

ischemia care apare numai la solicitare

aritmii paroxistice; profil tensional real

severitatea stenozelor; permite
angioplastia

aorta, arterele pulmonare, coronarele

tromboza venoasa profunda, stenoze
carotidiene

Testul de efort si monitorizarea Holter cautd o anomalie absenta in momentul

consultatiei: o electrocardiograma normald In repaus nu exclude o cardiopatie

ischemicd, iar un traseu normal nu exclude o fibrilatie atriala paroxistica.

Tabelul 3.17. Analize de laborator relevante in patologia cardiovasculara.

Analiza

troponina cardiacd

peptid natriuretic (BNP,
NT-proBNP)

profil lipidic

D-dimeri

INR (raport international
normalizat)

creatininad si rata de
filtrare glomerulara

ionograma serica
(potasiu, sodiu)

Ce masoara

proteinad eliberatd din miocardul
necrozat

peptid secretat de miocardul
supus la presiune

colesterol total, LDL, HDL,
trigliceride

produs de degradare a fibrinei

Utilitate

diagnosticul infarctului; se dozeaza seriat
sustine sau infirma insuficienta cardiaca
riscul aterosclerotic si urmarirea

tratamentului

valoare de excludere a trombozei si a

emboliei

intensitatea anticoagularii cu
antivitamine K

functia renala

tinta uzuala in fibrilatia atriala este 2—3

doza anticoagulantelor directe si a

digoxinului

electrolitii plasmatici
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LDL-colesterolul este tinta principald a tratamentului hipolipemiant, iar valoarea
acceptabila nu este aceeasi pentru toti: ea scade pe masura ce riscul cardiovascular
global creste, fiind cea mai coborata la pacientul care a avut deja un infarct — de aceea
doi pacienti cu aceeasi valoare primesc recomandari diferite. Ultimele doua randuri
sunt cele mai folosite in practica: functia renala si potasiul decid daca o schema este
sigura.

3.13 Antihipertensivele

Tratamentul hipertensiunii se sprijina pe patru clase majore — blocantele sistemului
renina-angiotensina (IECA si sartani), betablocantele, blocantele de calciu si diureticele
—, iar logica lor se citeste In relatia din sectiunea 3.5: se scade volumul, rezistenta
periferica sau activitatea cardiaca.

Tabelul 3.18. Principalele clase de antihipertensive.

Clasa

inhibitori ai enzimei
de conversie (IECA)

sartani

betablocante

blocante de calciu
dihidropiridinice
blocante de calciu
nedihidropiridinice
diuretice tiazidice si

inrudite

diuretice de ansa

antagonisti ai
receptorilor
mineralocorticoizi

DCI reprezentative

enalapril, ramipril,
perindopril

losartan, valsartan,
candesartan

metoprolol,
bisoprolol,
carvedilol, nebivolol

amlodipina,
lercanidipina

verapamil, diltiazem

hidroclorotiazida,
indapamida

furosemid

spironolactond,
eplerenona

Mecanism

blocheaza formarea
angiotensinei Il

blocheaza receptorul
angiotensinei Il

scad frecventa si
contractilitatea

vasodilatatie
arteriolara

scad frecventa si
conducerea

cresc eliminarea de
sodiu si apa

efect diuretic
puternic, in congestie

blocheaza
aldosteronul

De retinut la eliberare

tuse seacd, angioedem; potasiu si
creatinina; interzise in sarcina

alternativa la IECA in caz de tuse; nu
se asociaza cu un IECA

bradicardie; nu se opresc brusc;
prudenta in astm

edeme gambiere, cefalee; suc de
grepfrut

fara betablocant asociat; verapamilul
constipd

hipokaliemie, hiperuricemie,
fotosensibilizare

hipokaliemie, deshidratare;
dimineata

hiperkaliemie; ginecomastie la
spironolactona

Recunoasterea clasei dupa terminatia denumirii comune internationale functioneaza
aici mai bine decéat oriunde, dar are capcane: nistatina, in ciuda terminatiei, nu este o
stating, iar penicilamina nu este o penicilind, ci un chelator de metale (vezi Volumul 1V,
sectiunea 3.13). Invers, verapamilul si diltiazemul sunt blocante ale canalelor de calciu
fara sa poarte segmentul -dipind. Terminatia orienteazd, nu decide.
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CASETA FARMACISTULUI Doua reactii adverse care se rezolva prin recunoastere

Un pacient care tuseste sec de cateva saptamani, mai ales noaptea, si care ia un medicament
terminat in -pril nu are nevoie de antitusiv: are o reactie adversa de clasa a inhibitorilor
enzimei de conversie, care apare uneori dupa luni de tratament bine tolerat si cedeaza dupa
inlocuirea cu un sartan — decizie a medicului, semnalata de farmacist. Al doilea exemplu:
gambe umflate simetric, fara dispnee, la un pacient care ia amlodipina. Nu este insuficienta
cardiaca si nu se rezolva cu diuretic; edemul vine din vasodilatatia arteriolara si cedeaza la
reducerea dozei. Tn ambele situatii, intrebarea ,,de cand luati acest medicament?” valoreazs
cat o consultatie.

Trei precautii Incheie sectiunea. Betablocantul nu se opreste brusc: intreruperea
abruptd, mai ales la coronarian, produce un efect rebound, cu tahicardie si risc de acces
anginos sau de infarct. La diabeticul tratat cu insulina sau cu sulfoniluree, el mascheaza
semnele adrenergice de hipoglicemie — tremurul si palpitatiile —, desi transpiratiile
raman un semn util. lar asocierea unui IECA sau a unui sartan cu un antagonist al
receptorilor mineralocorticoizi creste riscul de hiperkaliemie: suplimentele de potasiu
si Inlocuitorii de sare cu clorura de potasiu nu se recomanda acestor pacienti.

3.14 Medicatia cardiopatiei ischemice, a insuficientei cardiace si

antiaritmicele

Aceleasi clase revin, cu roluri diferite, In cele trei situatii de mai jos. Tabelul le grupeaza
dupa scopul terapeutic, care este si ordinea in care apar pe o reteta.

Tabelul 3.19. Medicatia ischemiei miocardice, a insuficientei cardiace si a aritmiilor.

Grup DCI reprezentative Rol terapeutic De retinut la eliberare
nitrati cu actiune nitroglicerina sublinguala tratamentul pozitie sezand; interzis
scurtd accesului anginos cu inhibitorii de

fosfodiesteraza de tip 5

nitrati cu actiune isosorbid mononitrat preventia acceselor interval liber zilnic,
lunga anginoase pentru a evita toleranta
betablocante in metoprolol, bisoprolol scad consumul prelungesc diastola,
angina si dupa infarct miocardic de oxigen  deci irigarea

coronariana

ivabradina ivabradina scade frecventa fara  fosfene tranzitorii;
a afecta necesitd ritm sinusal
contractilitatea

medicatia de fond a ramipril sau valsartan; bisoprolol = amelioreaza dozele se cresc treptat;
insuficientei cu sau carvedilol; spironolactona prognosticul, nu nu se intrerup la
fractie de ejectie sau eplerenond; dapagliflozina doar simptomele ameliorare

redusa sau empagliflozina
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Grup DCI reprezentative Rol terapeutic De retinut la eliberare
diureticin furosemid controlul congestiei trateaza simptomul;
insuficienta cardiaca si al dispneei doza se adapteaza dupa
greutate
digoxin digoxin control al frecventei | interval terapeutic
in fibrilatia atriala; ngust; hipokaliemia fi
inotrop creste toxicitatea
antiaritmic amiodarona mentinerea ritmului  toxicitate tiroidiana,
sinusal pulmonard, hepatica;
interactiuni
Inhibitorii cotransportorului sodiu-glucoza de tip 2 — dapagliflozina si

empagliflozina — au aparut ca antidiabetice si au intrat ulterior in tratamentul de fond
al insuficientei cardiace, inclusiv la pacienti fara diabet; precizarea ca medicamentul
este prescris pentru inimd, nu pentru glicemie, previne o intrerupere nejustificata.
Digoxinul are interval terapeutic ingust si se elimina renal, iar semnele de supradozaj
— greatd, inapetentd, halouri colorate, bradicardie, confuzie la varstnic — trebuie
cunoscute, cu atat mai mult cu cat orice pierdere de potasiu 1i creste toxicitatea.

SEMNAL DE SIGURANTA Nitroglicerina sublinguali si inhibitorii de fosfodiesteraza de tip 5

Tehnica de administrare face diferenta. La aparitia durerii, pacientul isi intrerupe efortul si se
asaza — niciodata n picioare, pentru ca nitratul scade tensiunea si poate produce sincopa — si
ia 0 doza sublingual; comprimatul se dizolva sub limba si nu se inghite. Daca durerea nu
cedeaza in cinci minute, se apeleaza 112 si se pot administra o a doua, apoi o a treia doz3, la
interval de cinci minute, maximum trei doze. Interdictie absoluta: nitratii nu se administreaza
niciodata cu sildenafil, tadalafil, vardenafil sau avanafil — asocierea produce o prabusire
tensionala potential fatala. Intervalul de siguranta este de cel putin 24 de ore dupa sildenafil
sau vardenafil si de 48 de ore dupa tadalafil.

3.15 Hipolipemiantele

Scaderea LDL-colesterolului este, alaturi de controlul tensiunii si de oprirea fumatului,
interventia cu cel mai mare efect asupra riscului aterosclerotic. Clasa dominanta
ramane cea a statinelor, care inhiba hidroximetilglutaril-coenzima A reductaza,
enzima-cheie a sintezei hepatice de colesterol.
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Tabelul 3.20. Principalele hipolipemiante.

Clasa DCI Efect principal De retinut la eliberare
reprezentative

statine atorvastating, scad LDL-colesterolul si riscul mialgii de semnalat; simvastatina seara;
rosuvastating, cardiovascular interzise in sarcina
simvastatina

inhibitor al ezetimib scade absorbtia intestinald a se asociaza statinei, cand tinta nu este
absorbtiei colesterolului atinsa
colesterolului

fibrati fenofibrat scad predominant risc muscular crescut in asociere cu o
trigliceridele statina

Momentul administrarii difera: simvastatina are timp de injumatatire scurt si se ia
seara, cand sinteza hepaticda de colesterol este maximd, in timp ce atorvastatina si
rosuvastatina, cu actiune lunga, pot fi luate la orice ora. Sucul de grepfrut inhiba
metabolizarea simvastatinei si, mai putin, a atorvastatinei, crescand riscul muscular;
rosuvastatina nu este afectata.

CASETA FARMACISTULUI Statina la eliberare: ce verificam in afara mialgiei

Mialgia sub statina si intrebadrile care o [amuresc au fost prezentate in caseta din sectiunea
2.10; la eliberarea unei statine raman de verificat alte trei lucruri. Primul este momentul
administrarii, explicat mai sus — merita repetat pacientului care uita doza de seara ca
atorvastatina si rosuvastatina pot fi luate la orice ora. Al doilea este lista celorlalte
medicamente: claritromicina, antifungicele azolice, verapamilul, diltiazemul si amiodarona
cresc expunerea la simvastatina, iar sucul de grepfrut in cantitate mare face acelasi lucru. Al
treilea este semnalul de laborator: o crestere usoard a transaminazelor la inceputul
tratamentului este de obicei tranzitorie, dar valorile mari sau icterul impun consult medical.

Interactiunile statinelor se verifica de rutina. Asocierea simvastatinei cu amiodarona
sau cu verapamilul ori diltiazemul creste expunerea la statina si impune limitarea
dozei — rezumatul caracteristicilor produsului limiteaza doza de simvastatina la
maximum 20 mg pe zi in asociere cu amiodaronad, cu amlodipina, cu verapamil sau cu
diltiazem —, iar asocierea cu antifungice azolice sau cu claritromicina este de evitat.

3.16 Antiagregantele plachetare si anticoagulantele

Cele doua grupe se confunda frecvent, inclusiv de citre pacienti, care le numesc pe
amandoud ,medicamente pentru subtierea sangelui”. Antiagregantele impiedica
activarea plachetelor si sunt utile in tromboza arteriala — infarct, accident vascular
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ischemic, arteriopatie —, iar anticoagulantele inhiba factori ai coagularii plasmatice
si sunt utile in tromboza venoasa si in embolia de origine cardiaca. Distinctia nu este
academica: un antiagregant nu protejeaza de accidentul vascular embolic din fibrilatia
atriala.

Tabelul 3.21. Antiagregante si anticoagulante.

Clasa DCI reprezentative Indicatie tipica De retinut la eliberare
antiagregante  acid acetilsalicilic in preventie secundara dupa infarct, risc hemoragic; se evitd AINS
doza mica, stent, accident ischemic
clopidogrel,
ticagrelor
antivitamine K acenocumarol, fibrilatie atriala, proteze mecanice, INR periodic; aport constant
warfarind boald tromboembolica de vitamina K
anticoagulante apixaban, fibrilatie atriala nevalvulara, fara INR, dar doza
orale directe rivaroxaban, tromboza venoasd, embolie dependentd de functia
dabigatran, pulmonara renald, varsta si greutate
edoxaban
heparine cu enoxaparina profilaxia si tratamentul initial al subcutanat; tehnica de
greutate bolii tromboembolice injectare se demonstreaza
moleculara
micd

Anticoagulantele orale directe au simplificat tratamentul, dar absenta monitorizarii de
laborator este interpretati de unii pacienti ca absenta oricirei precautii. in realitate
doza depinde de functia renala, de varsta si de greutate si se reevalueaza periodic, iar
timpul de injumatatire scurt face ca protectia sa se piarda rapid la omiterea unei doze.

SEMNAL DE SIGURANTA Antivitaminele K: alimentatie, INR si interactiuni

Acenocumarolul si warfarina antagonizeaza vitamina K, ceea ce le face sensibile la aportul
alimentar. Mesajul corect nu este ,evitati legumele verzi”, ci ,pastrati un aport constant”:
variatiile mari de spanac, broccoli, varza sau salatd dezechilibreaza INR-ul in ambele sensuri. Se
raporteaza orice sangerare neobisnuita — gingivala, nazala prelungitd, urina rosiatica, scaun
negru ca pacura, vanatdi extinse — si orice traumatism cranian, chiar minor. Interactiuni
majore, de verificat la fiecare eliberare: antibioticele, in special cotrimoxazolul, metronidazolul
si macrolidele; amiodarona; fluconazolul; AINS; sunatoarea (Hypericum perforatum), care
scade efectul anticoagulant.

91



Volumul Il - Terminologie medicalad pentru studentii la farmacie

3.17 Capcane de eliberare si consiliere practica

Toate elementele capitolului converg spre gestul de la eliberare; tabelul reuneste

situatiile de risc cele mai frecvente in farmacia comunitara.

Tabelul 3.22. Capcane de eliberare in patologia cardiovasculara.

Situatie

AINS la hipertensiv sau la pacient cu
insuficienta cardiaca

tripla asociere IECA sau sartan +
diuretic + AINS

suc de grepfrut cu blocante de calciu
sau cu simvastatina

simvastatina cu amiodarong,
verapamil sau diltiazem

oprirea brusca a betablocantului

betablocant la diabetic tratat cu
insulina sau sulfoniluree

diuretic sau digoxin cu hipokaliemie

anticoagulant oprit de pacient
,pentru cateva zile”

Primul rand este cel mai frecvent si

Riscul

retentie hidrosalina, efect
antihipertensiv anulat

insuficienta renala acuta, mai
ales la deshidratare

concentratii crescute,
hipotensiune, risc muscular

risc muscular crescut

tahicardie de rebound, acces
anginos, infarct

mascarea semnelor adrenergice
de hipoglicemie

aritmii, toxicitate digitalica

pierderea rapida a protectiei
antitrombotice

Conduita farmacistului

se preferd paracetamolul; se
semnaleazd medicului

se evita; daca exista, se
semnaleaza imediat

se recomanda evitarea
grepfrutului

se verifica respectarea limitelor
de dozd

oprire treptata, la indicatie
medicala

transpiratiile rdman un semn util

se verificd ionograma si cauzele
de pierdere de potasiu

nu se intrerupe fara indicatie
medicald

cel mai putin cunoscut de public.

Antiinflamatoarele nesteroidiene cumparate fara prescriptie reduc efectul tuturor

antihipertensivelor, cresc riscul de decompensare in insuficienta cardiaca si, alaturi de

un IECA sau un sartan si de un diuretic, pot precipita o insuficienta renala acuta.

Intrebarea ,ce mai luati, inclusiv fara reteta?” este aici obligatorie.

CASETA FARMACISTULUI

teama.

Aderenta la un tratament care nu se simte
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»Nu ma doare nimic” este cea mai frecventd obiectie la prima reteta de antihipertensiv sau de
statind, si este o obiectie sincera: aceste boli nu produc simptome pana la complicatie.
Explicatia care functioneaza nu este cea alarmista, ci cea concreta — tratamentul nu
amelioreaza o stare de azi, ci scade riscul de infarct, de accident vascular si de afectare renala
n anii care vin. Sunt utile trei sfaturi: legarea administrarii de un moment fix al zilei, diureticele
fiind luate dimineata; anticiparea reactiilor adverse frecvente, pentru ca pacientul sa nu
opreasca tratamentul la prima surpriza; si discutarea barierei reale — uitarea, costul sau
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Consilierea privind stilul de viatd este cu atit mai convingatoare cu cat este mai
concreta. Reducerea sarii Inseamna a nu adduga sare la masa, a limita mezelurile,
branzeturile sarate, conservele si supele instant si a citi eticheta — sursele ascunse
conteaza mai mult decat solnita. Activitatea fizica utild este cea regulata si moderats,
precum mersul alert in reprize de cel putin zece minute. Oprirea fumatului aduce cel
mai mare beneficiu individual, alcoolul se limiteaza, iar scaderea In greutate
amelioreaza tensiunea si profilul lipidic.

3.18 Etimologie si note de limba

v

Terminologia cardiovasculard este un depozit de imagini vechi, care fac termenii
memorabili.

Tabelul 3.23. Etimoanele principale ale terminologiei cardiovasculare.

Etimon Limba si sens Descendenti in limbajul medical

kardia gr., ,inima” cardiologie, miocard, tahicardie, endocardita

cor, cordis lat., ,inima” precordial, cord pulmonar, ,,cordial”

corona lat., ,cununa” coronar, coronarian, coronarografie — arterele inconjoara

inima ca o cununa

angeion gr., ,vas, recipient” angiografie, angioplastie, hemangiom
artéria gr., initial ,conducta de artera, arterita, arteriola

aer”
phleps, gr., ,vend” flebita, flebologie, tromboflebita
phlebos
vena lat., ,venad” venos, intravenos, venotonic
sphygmos gr., ,puls” sfigmomanometru, sfigmograma
thrombos / gr., ,cheag” / ,dop, pand” tromboza / embolie, tromboembolism
embolos

Artera isi datoreaza numele unei erori de observatie: disectiile antice gaseau arterele

goale la cadavru, pentru ca sangele se retrasese in sistemul venos, iar grecii au conchis

ca ele transporta pneuma, aerul vital — de unde artéria, ,conducta de aer”, cuvant

folosit initial si pentru trahee. Sistola si diastola vin din verbe de miscare: systellein, ,a
<n

strange laolalta”, si diastellein, ,,a desface” — exact ceea ce face inima in cele doua faze
ale ciclului.

Thrombos insemna ,,cocolos, cheag inchegat”, iar embolos ,,dop, pand infiptda”, termen de
dulgherie care descrie corpul migrat, oprit intr-un vas prea ingust. Athére, ,terci de
faind”, a dat aterom, dupa consistenta moale a miezului placii, in contrast cu sklérosis,
Jintarire”, a capsulei: aterosclerozd contine, In cele doua jumatati ale sale, Intreaga

93



Volumul Il - Terminologie medicalad pentru studentii la farmacie

anatomie a leziunii. Hipertensiune este un hibrid din grecescul hyper si latinescul
tensio, ,intindere”.

Ca la piele si la aparatul locomotor (vezi sectiunile 1.21 si 2.20), radacina greaca a
ramas In numele bolilor si al procedurilor — flebitd, angiografie, cardiopatie —, iar cea
latind in numele structurilor — vend, intravenos, vascular. Spunem vend cavd, dar
flebologie.

3.19 Rezumatul capitolului

Terminologia cardiovasculara se construieste pe un numar mic de radacini: cardi/o, cu
perechea latina cor, cordis; angi/o, vas/o si vascul/o pentru vase; arteri/o si arteriol/o,
ven/o si fleb/o pentru cele doua sisteme; aort/o, atri/o, ventricul/o, valvul/o pentru
compartimentele inimii; hem/o si hemat/o, tromb/o si embol/o pentru sange si pentru
accidentele lui. Peste ele se asaza prefixele bradi-, tahi-, hipo-, hiper-, endo-, peri- si
sufixele -emie, -megalie, -stenozd, -sclerozd, -patie, -grafie, -gramd, -plastie, -ectomie, -
tomie, -pexie, -rexie, -staz(d).

Anatomia explica farmacologia. Cele patru camere, cele patru valve si cele doua
circulatii dau sensul curgerii; sistemul excitoconductor da ritmul; ciclul cardiac da cele
doua componente ale tensiunii arteriale; iar relatia debit cardiac = frecventa x volum-
bataie aratd de ce betablocantele, diureticele si vasodilatatoarele scad tensiunea pe trei
cai diferite. Irigarea coronariana In diastola explica beneficiul bradicardizantelor.

Semiologia se sprijind pe angina pectorald, pe formele dispneei, pe edemele declive, pe
claudicatia intermitenta si pe sincopad, iar recunoasterea lor separad consilierea de
urgenta. Farmacoterapia se organizeaza in jurul celor patru clase antihipertensive, al
statinelor, al antiagregantelor pentru tromboza arteriala si al anticoagulantelor pentru
cea venoasa si embolica.

Mesajele de siguranta sunt patru: antiinflamatoarele nesteroidiene anuleaza efectul
antihipertensiv si, in tripla asociere cu un IECA si un diuretic, pot precipita insuficienta
renald acutd; betablocantul nu se opreste brusc, iar anticoagulantul nu se opreste de la
sine; nitratii si inhibitorii de fosfodiesteraza de tip 5 sunt incompatibili absolut; iar o
durere toracica prelungitd sau un deficit neurologic brusc inseamna apel la 112.
Descifrarea unui termen si lectura unei scheme sunt, aici ca peste tot, aceeasi masura
de siguranta a pacientului.
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Glosar — termeni esentiali ai capitolului

Tabelul 3.24. Glosarul capitolului.

Termen
anevrism

angind pectorala
ateroscleroza

claudicatie
intermitentd

debit cardiac
diastola

embolie
endocard
fibrilatie atriala
fractie de ejectie

hipertensiune
arteriala

infarct miocardic
ischemie

miocard

nod sinoatrial
ortopnee

presiune a pulsului
sistold

stenoza

tromboza

Definitie

dilatare permanenta si localizatd a peretelui unei artere

durere retrosternala produsa de irigarea insuficienta a miocardului
boala arteriala cu placi de lipide si intarirea peretelui vascular

durere musculard la mers, care obliga la oprire si cedeaza in repaus

cantitatea de sange expulzata de un ventricul intr-un minut

faza de relaxare si de umplere a ventriculelor

obstructia unui vas printr-un corp migrat pe cale sangvina

membrana care cdptuseste cavitatile inimii si acopera valvele

aritmie cu activitate atriald dezorganizata si ritm ventricular neregulat
procentul din sangele aflat in ventricul care este expulzat la fiecare sistolad

cresterea persistentd a presiunii sangelui in arterele sistemice

necroza unei zone de miocard prin intreruperea aportului sangvin
aport de sange insuficient pentru nevoile unui tesut

muschiul cardiac, stratul contractil al peretelui inimii

structura din atriul drept care genereaza ritmul cardiac normal

dispnee care apare in pozitie culcata si obliga pacientul sa se ridice
diferenta dintre tensiunea arterialad sistolica si cea diastolica

faza de contractie a ventriculelor, cu expulzia sangelui

ingustarea permanenta a lumenului unui vas sau a unui orificiu valvular

formarea unui cheag de sange in interiorul unui vas

Intrebari de aprofundare

Intrebarile 1-3 au un singur raspuns corect. Intrebarile 4-15 au intre 2 si 4 raspunsuri

corecte din cele cinci variante. Cheia se afla la finalul capitolului.

1. Forma de combinare de origine greaca pentru ,vena” este:

a) ven/o
b) vascul/o
c) arteri/o

d) fleb/o
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e) aort/o

2. Valva situata intre atriul stang si ventriculul sting se numeste:
a) tricuspida
b) pulmonara
) aortica
d) semilunara dreapta
e) mitrala

3. Structura care genereaza In mod normal ritmul cardiac este:

a) fasciculul His

b) reteaua Purkinje

¢) nodul sinoatrial

d) nodul atrioventricular
e) septul interventricular

4. Care forme de combinare desemneaza structuri sau procese cardiovasculare?
a) onic/o
b) arteriol/o
c) tromb/o
d) condr/o
e) atri/o

5. Despre circulatia mica (pulmonara) sunt corecte afirmatiile:

a) porneste din ventriculul drept

b) porneste din ventriculul stang, prin aorta

c) transporta spre plamani singe deja oxigenat

d) se termina in atriul stang, prin venele pulmonare
e) nu implica schimburi gazoase

6. Despre sistemul excitoconductor sunt corecte afirmatiile:

a) impulsul se propaga de la nodul atrioventricular spre nodul sinoatrial
b) nodul atrioventricular introduce o intarziere fiziologica a impulsului
c) fasciculul His se imparte Intr-o ramura dreapta si una stanga

d) reteaua Purkinje distribuie excitatia in masa ventriculara

e) stimularea vagala Incetineste frecventa cardiaca

7. Tehnica corecta de masurare a tensiunii arteriale la domiciliu presupune:

a) repaus de cinci minute Inainte de masurare

b) masurarea imediat dupa o cafea

¢) bratul sprijinit, la nivelul inimii

d) manseta aplicatd peste maneca hainei groase

e) efectuarea a doud masuratori si retinerea mediei
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8. Despre tensiunea arteriala sunt corecte afirmatiile:

a) tensiunea diastolica se masoara in timpul contractiei ventriculare

b) presiunea pulsului se largeste la varstnic, prin rigidizarea arterelor mari

c) pragul de diagnostic la cabinet este de 140/90 mmHg

d) hipotensiunea ortostatica este o crestere a tensiunii la ridicarea in picioare
e) hipertensiunea ,de halat alb” se confirma prin masuratori la cabinet

9. Sugereaza insuficienta cardiaca:

a) ortopneea

b) dispneea paroxistica nocturna

c) claudicatia intermitenta la mers

d) edemele declive simetrice, cu godeu

e) cresterea rapida in greutate, in cateva zile

10. Despre fibrilatia atriala sunt corecte afirmatiile:

a) expune la accident vascular cerebral embolic

b) preventia embolica se face cu antiagregante plachetare
c) este cea mai rara dintre aritmiile sustinute

d) presupune o activitate atriald organizata si regulata

e) reprezinta o indicatie frecventa de anticoagulare orala

11. Despre inhibitorii enzimei de conversie sunt corecte afirmatiile:

a) tusea seaca persistenta este o reactie adversa de clasa

b) denumirile lor comune internationale se termina, de regul3, in -dipind
c) pot produce angioedem, uneori dupa luni de tratament

d) impun controlul potasiului si al creatininei la initiere

e) sunt medicamentele de electie in sarcina

12. Sunt corecte precautiile:

a) betablocantul se poate opri brusc, fara risc

b) sucul de grepfrut se evitd la pacientul care ia simvastatina

c) edemele gambiere simetrice sub amlodipinad nu sunt semn de insuficienta
cardiaca

d) AINS reduc efectul antihipertensivelor

e) hipokaliemia creste toxicitatea digoxinului

13. Despre nitroglicerina sublingualad sunt corecte afirmatiile:

a) se administreaza cu pacientul in picioare

b) pacientul se asaza inainte de administrare

c) se poate asocia cu sildenafil, daca intervalul depadseste o ora
d) comprimatul se inghite cu apa

e) se pot administra pana la trei doze, la interval de cinci minute
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14. Despre anticoagulantele orale sunt corecte afirmatiile:

a) anticoagulantele orale directe necesita monitorizarea periodica a INR
b) acenocumarolul impune un aport alimentar constant de vitamina K
¢) sunatoarea nu influenteaza efectul antivitaminelor K

d) doza anticoagulantelor orale directe depinde de functia renala

e) scaunul negru ca pacura impune contactarea imediata a medicului

15. Impun apelul la 112:

a) durerea toracica constrictiva care dureaza peste doudzeci de minute
b) o valoare tensionala de 138/86 mmHg masurata acasa

¢) slabiciunea brusca a unei jumatati a corpului, cu tulburare de vorbire
d) dispneea brusca, cu durere toracica, la un pacient imobilizat recent
e) durerea toracica brutala, ,ca o sfasiere”, iradiatd in spate
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Cheia raspunsurilor — Capitolul 3

intrebiri cu rispuns unic (1-3): 1.d 2.e3.¢c
intrebiri cu riaspuns multiplu (4-15):

4.b,c, e
5.a,d
6.b,c,d, e
7.a,¢ce
8.b,c
9.a3,b,d, e
10.a,e
11.a,¢,d
12.b,c,d, e
13.b, e
14.b,d, e
15.a,¢,d, e
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Capitolul 4. Sistemul respirator

Alina Anton

Capitolul precedent a urmarit sangele pe traseul lui: pompa, conductele, presiunile.
Ramane intrebarea la care transportul nu poate raspunde singur — unde isi Incarca
sangele oxigenul si unde il descarca pe cel al dioxidului de carbon. Sistemul respirator
este locul acestui schimb, iar succesiunea celor doua capitole reproduce succesiunea
functiilor: de la transport la schimb.

Pentru farmacist, aparatul respirator are o particularitate proprie: aici, calea de
administrare este ea insadsi un act tehnic, iar un inhalator folosit gresit inseamn3,
practic, un tratament neadministrat. A doua particularitate tine de traficul din
farmacie: tusea, congestia nazala si ,raceala” sunt printre cele mai frecvente solicitari
fara prescriptie, deci farmacistul este adesea primul care aude un simptom respirator.
Terminologia respiratorie oferd, In plus, un teren de antrenament excelent: perechea
greaca/latina apare din nou, ca pneum/o - pulmon/o, un singur sufix, -pnee, genereaza
o familie intreaga de termeni clinici, iar o radacina, fren/o, poartd simultan doua sensuri
fara legatura aparenta — ,diafragm” si ,,minte”.

OBIECTIVELE CAPITOLULUI

La finalul acestui capitol veti putea:

— sa descompuneti termeni respiratori necunoscuti in radacind, prefix si sufix si sa le deduceti
sensul;

— sa descrieti drumul aerului de la nas la alveola si mecanica ventilatiei, in masura in care ele
explica simptomele si actiunea medicamentelor inhalatorii;

— sd interpretati termenii unui buletin de spirometrie si semnificatia raportului VEMS/CVF;

—sa deosebiti dispneea, tipurile de tuse, wheezingul si stridorul si sa le legati de o boalg;

— sa explicati unui pacient diferenta dintre inhalatorul de criza si cel de fond si sa fi verificati
tehnica;

— sa recunoasteti capcanele de eliberare ale bronhodilatatoarelor, decongestionantelor si
antitusivelor;

— sa identificati situatiile respiratorii care depdsesc consilierea din farmacie si impun apelul la
112.
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4.1 Formele de combinare ale aparatului respirator

Vocabularul respirator se sprijind pe radacini dispuse chiar de-a lungul traseului
aerului: mai intéi cdile aeriene, apoi plamanul, invelisurile lui si gazele.

Tabelul 4.1. Formele de combinare ale cdilor aeriene.

Forma de Origine si sens Termen Sensul termenului

combinare construit

rin/o gr. rhis, rhinos, ,nas” rinoree scurgere nazalad abundenta
nas/o lat. nasus, ,nas” nazogastric de la nas la stomac

sinus/o lat. sinus, ,cavitate” sinuzita inflamatia sinusurilor paranazale
faring/o gr. pharynx, ,gatlej” faringita inflamatia faringelui

laring/o gr. larynx, ,laringe” laringospasm contractia brusca a laringelui
trahe/o gr. tracheia, ,,aspra” traheostomie orificiu traheal mentinut la piele
bronh/o gr. bronchos, ,,conducta de aer” bronhoscopie examinarea vizuala a bronbhiilor
bronhiol/o  diminutiv al precedentei bronsiolita inflamatia bronhiolelor

Perechea rin/o - nas/o reia dubletul cunoscut: forma greaca apare in numele bolilor —
rinitd, rinoplastie —, cea latina in structuri si proceduri — fose nazale, spray nazal (vezi
sectiunea 3.1).

Tabelul 4.2. Formele de combinare ale plamanului, ale invelisurilor si ale gazelor.

Forma de Origine si sens Termen construit  Sensul termenului
combinare
pneum/o gr. pneuma, ,suflu, aer” pneumotorax aer in cavitatea pleurald
pneumon/o | gr. pneumén, ,plaman” pneumonectomie Tndepdrtarea unui plaman
pulmon/o lat. pulmo, pulmonis pulmonar referitor la plaman
alveol/o lat. alveolus, ,mica scobiturd” alveolita inflamatia alveolelor
pleur/o gr. pleura, ,coasta, latura” pleurita inflamatia pleurei
torac/o gr. thorax, ,cutie toracica” toracocenteza punctia cavitatii pleurale
fren/o gr. phrén, ,diafragm; minte” nerv frenic nervul care inerveaza diafragmul
spir/o, ox/i, | lat. spirare, ,;a sufla”; oxigen; gr. spirometrie, respiratie, oxigen, dioxid de
capn/o kapnos, ,fum” hipoxie, carbon

hipercapnie

Penultimul rand ascunde o ambiguitate remarcabila. Grecescul phrén desemna
deopotriva diafragmul si sediul gandirii, pe care anticii il plasau aici; de la primul sens
vin nervul frenic si frenoplegia, de la al doilea schizofrenia (,minte scindata”) si frenetic.
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Intr-un text despre respiratie, fren/o inseamna intotdeauna diafragm. Mai retineti

aer/o, din aerosol, si fon/o, din disfonie (vezi sectiunea 4.11).

4.2 Prefixe si sufixe utile

Sufixul -pnee, din grecescul pnoia, ,respiratie”, este cel mai productiv element al

terminologiei respiratorii: combinat cu prefixele cunoscute din Volumul I, el genereaza

o familie de termeni pe care nu trebuie sa 1i memorati, ci sa ii construiti.

Tabelul 4.3. Familia sufixului -pnee.

Termen
eupnee
apnee
dispnee
tahipnee
bradipnee
hiperpnee

ortopnee

Descompunere
eu- (,,bine”) + -pnee

n

a- (,lipsa”) + -pnee
dis- (, dificil”) + -pnee
tahi- (,rapid”) + -pnee
bradi- (,lent”) + -pnee

hiper- (,,peste”) + -pnee

ort/o (,drept”) + -pnee

Sens

respiratie normald, de repaus

oprirea temporara a fluxului de aer

respiratie dificild, resimtitd ca efort

frecventa respiratorie crescuta

frecventa respiratorie scazuta

ventilatie crescutd, cu respiratii ample

dispnee in decubit, care obliga la ridicare

Tahipneea descrie o frecventd, hiperpneea o amplitudine: se poate respira rapid si

superficial sau rar si profund. Dispneea este un simptom subiectiv, tahipneea un semn

numadrabil; la adultul in repaus, frecventa normala este de 12-20 de respiratii pe minut.

Tabelul 4.4. Sufixe de proces, de stare si de procedura.

Element
-ectazie
-oree
-ragie
-spasm

-oxie [ -
capnie

-scopie
-centezd

-tomie [ -
stomie

Sens

dilatare permanentad
scurgere

scurgere de sange
contractie brusca

stare a oxigenului / a CO,

examinare instrumentald
punctie evacuatorie

sectionare / deschidere
permanentd

Exemplu
bronsiectazie
rinoree
bronhoragie
bronhospasm

hipoxie,
hipercapnie

bronhoscopie
toracocenteza

traheotomie /
traheostomie
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Observatie

dilatatie bronsica ireversibila
secretie nazalad abundenta
sangerare din arborele bronsic
tinta bronhodilatatoarelor

tesut, respectiv sange

permite si prelevarea de probe
extragerea lichidului pleural

act unic / orificiu mentinut
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Ultimul rand se retine ca pereche, pentru ca diferenta este chirurgicald, nu doar
lingvistica. Adaugam sufixul -plegie (,paralizie”), din frenoplegie — radacina ambigua
de mai sus si un deficit motor.

4.3 Termeni construiti din componente

Regula de citire ramane cea din Volumul I: se incepe de la sufix si se merge Thapoi spre
inceputul cuvantului.

Tabelul 4.5. Descompunerea unor termeni respiratori uzuali.

Termen Descompunere Sens

bronhopneumonie bronh/o + pneumon/o + -ie pneumonie cu focare in jurul bronhiilor
pneumotorax pneum/o + torac/o aer n cavitatea pleurald, cu colabarea plamanului
bronsiectazie bronh/o + -ectazie dilatatii bronsice permanente

hemoptizie hem/o + ptyein (,,a scuipa”) eliminarea de sange prin tuse

pleurodinie pleur/o + -odinie (,,durere”) durere toracica de tip pleuritic

hipercapnie hiper- + capn/o + -ie acumularea dioxidului de carbon in sange
rinofaringitd rin/o + faring/o + -itd inflamatia nasului si a faringelui

Niciunul dintre acesti termeni nu a fost invatat ca atare: fiecare a fost reconstruit din
piese cunoscute. Ultimul rand anunta tema sectiunii 4.7, iar primele doua cer o trecere
prin anatomie.

4.4 Caile aeriene, alveola si pleura

Aparatul respirator se imparte functional Intr-o zona de conducere, care transports,
incalzeste, umidifica si filtreaza aerul, si o zona respiratorie, unde are loc schimbul
propriu-zis. Volumul zonei de conducere formeaza spatiul mort anatomic, aer
mobilizat inutil pentru oxigenare — de unde ineficienta unei respiratii rapide si
superficiale. Anatomic, Impartirea consacratda este alta: cdile aeriene superioare
cuprind nasul, cavitatea nazala cu sinusurile paranazale, faringele si laringele, iar caile
aeriene inferioare incep sub corzile vocale — distinctie cu consecinte clinice, pentru
ca infectiile cailor superioare sunt aproape Intotdeauna virale si autolimitate.
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Tabelul 4.6. Segmentele arborelui respirator.

Segment Particularitate structurala Rol si relevanta clinica

cavitate nazala cornete, mucoasa vascularizata incalzeste si filtreaza; sediul rinitei, al

si sinusuri sinuzitei

faringe si raspantie aerica si digestiva; corzi vocale fonatie si protectie; edemul laringian da
laringe stridor

trahee inele cartilaginoase incomplete se imparte la carind

bronhii cea dreapta, mai scurtd si mai verticala corpii strdini aspirati ajung in dreapta
principale

bronhiole fara cartilaj, cu perete muscular neted calibru reglabil: sediul bronhospasmului
ducte perete subtire, cu muguri alveolari tranzitia spre zona de schimb

alveolare

alveole epiteliu subtire, lipit de capilare sediul exclusiv al schimbului de gaze

Randul al cincilea explica de ce bronhodilatatoarele au sens: numai acolo unde peretele
contine muschi neted, si nu cartilaj, calibrul poate fi modificat farmacologic. De la
trahee la alveold, arborele bronsic parcurge aproximativ 23 de generatii de diviziune.
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sinus paranazal acin pulmonar
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Figura 4.1. Arborele respirator, de la nas la alveol3, si structura membranei alveolo-capilare.

Alveola este unitatea functionala a plamanului. Peretele ei contine pneumocite de tip
I, turtite, care formeaza suprafata de schimb, si pneumocite de tip II, care secreta
surfactantul. Intre aerul alveolar si singe se interpune membrana alveolo-capilara
— epiteliu alveolar, membrana bazald comund, endoteliu capilar —, o bariera extrem
de subtire, tocmai pentru ca difuziunea sa fie rapida; orice o ingroasa, prin edem,
fibroza sau infiltrat, Impiedica intai trecerea oxigenului. Surfactantul scade tensiunea
superficiald din alveold, fara de care alveolele mici s-ar colaba la fiecare expir; productia
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lui Incepe tardiv in viata intrauterina, de unde sindromul de detresa respiratorie al
prematurului.

Plamanii sunt inveliti de pleura, cu o foita viscerala si una parietala; intre ele,
cavitatea pleurala este un spatiu virtual cu o pelicula de lichid, care mentine presiunea
negativa ce tine plamanul destins. Aer aici inseamna pneumotorax, lichid — revarsat
pleural, puroi — empiem, singe — hemotorax. Miscarea toracelui apartine
muschilor respiratori: diafragmul, inervat de nervul frenic, coboara si mareste
volumul toracic, iar intercostalii externi ridica coastele; folosirea vizibila a muschilor
accesorii In repaus este semn de severitate.

4.5 Mecanica ventilatiei, volumele pulmonare si schimbul gazos

Aerul intra in plaman pentru ca presiunea din interiorul lui scade sub cea atmosferica,
nu pentru ca este impins: la inspir, contractia diafragmului si a intercostalilor externi
mareste volumul toracic, iar aerul curge spre interior; expirul de repaus este pasiv,
prin reculul elastic al plamanului. Cand acest recul se pierde, ca in emfizem, expirul
devine prelungit si aerul ramane captiv — de aici respiratia cu buzele pensate, prin care
pacientul isi creste presiunea din caile aeriene mici si le impiedica sa se inchida
prematur.

Tabelul 4.7. Volumele si capacitatile pulmonare.

Parametru Definitie Observatie

volum curent aerul mobilizat la o respiratie de repaus aproximativ 500 mL la adult
volum inspirator de aerul inspirat suplimentar dupa un inspir normal  rezerva de efort

rezerva

volum expirator de aerul expirat suplimentar dupa un expir normal scade in obezitate

rezerva

volum rezidual aerul ramas dupa un expir fortat maximal creste in bolile obstructive
capacitate vitald volum curent + cele doud volume de rezerva scade in bolile restrictive
capacitate reziduala aerul ramas dupa un expir de repaus creste in hiperinflatie
functionala

capacitate pulmonara capacitate vitald + volum rezidual se mdsoara prin

totald pletismografie

Ultimele randuri contin o precizare adesea trecuta cu vederea: volumul rezidual nu
poate fi expirat, deci nici masurat cu un spirometru, iar capacitatea pulmonara totala
cere 0 metodd suplimentard. In alveold, oxigenul traverseazi membrana prin
difuziune pasiva, urmand diferenta de presiune partialg, iar dioxidul de carbon in sens
invers; eficienta schimbului depinde de o membrana subtire, de o suprafata mare si de
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potrivirea dintre ventilatie si perfuzie. In sange, oxigenul circuld mai ales legat de
hemoglobina si putin dizolvat in plasma.

Tabelul 4.8. Termenii schimbului gazos si ai controlului respiratiei.

Termen Definitie De retinut

ventilatie miscarea aerului intre atmosfera si alveole poate fi adecvatd cu schimb gazos
deficitar

perfuzie fluxul sangvin prin capilarele pulmonare intreruperea ei defineste embolia
pulmonara

hipoxemie scaderea oxigenului in sangele arterial gazometrie sau pulsoximetrie

hipoxie aport insuficient de oxigen in tesuturi poate exista cu oxigenare arteriala
normala

hipercapnie cresterea dioxidului de carbon in sdngele semnifica ventilatie alveolara insuficienta

arterial

saturatie in procentul de hemoglobina legatd de oxigen normal 95-100% la adult

oxigen

chemoreceptori = centrali (bulbari) si periferici (carotidieni) raspund la CO,, respectiv la oxigenul
scazut

Ritmul respirator este generat automat de centrii respiratori din bulb si din punte, iar
stimulul principal al ventilatiei la omul sdandtos nu este, contrar intuitiei, lipsa
oxigenului, ci cresterea dioxidului de carbon, detectata de chemoreceptorii centrali
prin acidifierea lichidului cefalorahidian; de aici prudenta cu care se administreaza
oxigenul In bronhopneumopatia obstructiva avansata. O ultima functie are consecinte
zilnice: clearance-ul mucociliar, prin care cilii imping continuu mucusul spre faringe.
Fumul de tutun paralizeaza cilii, iar deshidratarea ingroasa mucusul — de unde un sfat
simplu: hidratarea corecta face mai mult, in tusea productivd, decit majoritatea
produselor de la raft.

4.6 Semiologia respiratorie

Acuzele respiratorii se exprima printr-un numar mic de termeni, fiecare cu valoare
mare de orientare, pe care farmacistul ii intdlneste in documentele medicale si, mult
mai des, reformulati de pacient: ,ma inabus”, ,am o haraiala in piept”.
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Tabelul 4.9. Dispneea, tusea si expectoratia.

Termen

dispnee de
efort

dispnee de
repaus

ortopnee
tuse acutd
tuse cronica
tuse seaca

tuse
productiva

expectoratie

Definitie

lipsa de aer la un efort altadata tolerat

lipsa de aer fara efort declansator

dispnee in decubit, care obliga la ridicare

durata sub trei saptamani
depaseste opt saptamani
fara expectoratie

cu eliminarea secretiilor

secretia eliminata prin tuse, numita si
sputa

Ce sugereaza

bronhopneumopatie obstructiva, insuficienta
cardiacad

crizé de astm, embolie pulmonara

congestie pulmonara de cauza cardiaca

de reguld infectie virala

necesitd evaluare medicald

viroza, reflux, inhibitor al enzimei de conversie

bronsitd, bronsiectazii, pneumonie

aspectul orienteaza diagnosticul

Aspectul sputei este adesea interpretat gresit: mucoasa si albicioasa in procesele virale;

galben-verzuie cand contine numeroase leucocite, ceea ce nu dovedeste prin sine o

infectie bacteriand; ruginie, clasic in pneumonia pneumococicd; spumoasa si rozata in

edemul pulmonar acut. Sdngele eliminat prin tuse se numeste hemoptizie si impune

intotdeauna evaluare medicala.

Tabelul 4.10. Semne obiective ale suferintei respiratorii.

Semn

wheezing

stridor

raluri crepitante

raluri sibilante

raluri ronflante

cianoza

durere pleuritica

degete
hipocratice

Definitie

respiratie suieratoare, predominant
expiratorie

zgomot aspru, predominant inspirator

zgomote fine, la sfarsitul inspirului

zgomote muzicale, suierdtoare

zgomote groase, ca un sforait

coloratie vinetie a buzelor sau a
extremitatilor

junghi accentuat de inspirul profund si
de tuse

bombarea unghiilor si a falangelor
distale
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Semnificatie

obstructie difuza a cdilor mici: astm,
bronsiolita

obstructie laringiand sau traheala — potential
urgentd

pneumonie, edem, fibroza

Tngustarea bronhiilor mici, prin spasm sau
edem

secretii bronsice; se modifica dupa tuse

centrala sau periferica

pleurezie, pneumonie, embolie

bronsiectazii, fibroza, cancer pulmonar
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Wheezingul este expirator si difuz, stridorul inspirator si venit de sus — distinctia cea
mai utild din tabel. O tuse, la randul ei, nu se trateaz3, ci se caracterizeaza: de cat timp
dureaza; este seaca sau productiva; se Insoteste de febra, de lipsa de aer sau de durere
toracica; ce medicamente ia pacientul, cu atentie la un tratament terminat in -pril, care
produce tuse seaca persistenta (vezi sectiunea 3.13); daca fumeaza. O tuse care
depaseste trei sdptamani nu se mai rezolva cu un sirop, ci cu o trimitere la medic.

SEMNAL DE SIGURANTA Semnele respiratorii care impun apelul la 112

Sunt semne de insuficienta respiratorie acutd, indiferent de boala de fond: dispneea severa
instalata brusc; imposibilitatea de a rosti o propozitie intreaga fard oprire; cianoza buzelor sau
a limbii; folosirea vizibila a muschilor accesorii si tirajul; agitatia sau, dimpotrivd, somnolenta si
confuzia, care semnaleaza hipoxie cerebrala ori hipercapnie; o saturatie mult scazuta fata de
valoarea obisnuita a pacientului. La astmatic, o criza care nu raspunde la bronhodilatatorul de
criza este o urgentd, nu un motiv de a repeta doza acasa. La copil, stridorul brusc, cu disfagie si
salivatie abundenta, sugereaza epiglotita: nu se examineaza gatul si se cheama ambulanta.

4.7 Afectiunile respiratorii: infectiile si celelalte boli

Infectiile respiratorii sunt cel mai frecvent motiv de solicitare fara prescriptie din
farmacia comunitara. Regula de orientare este simpla: cu cat infectia este mai sus in
arborele respirator, cu atat este mai probabil virala si autolimitata.

Tabelul 4.11. Infectiile cdilor aeriene superioare.

Afectiune

raceala
comuna

gripa

rinita alergica

rinita
nealergica
sinuzita acuta

faringita acuta

laringita acutd

epiglotita

Tablou caracteristic

debut treptat, stranut, rinoree, gat
iritat

debut brusc, febra inalta, mialgii,
astenie

stranut in salve, rinoree, prurit,
congestie

congestie fard componenta alergica

durere faciald, secretie purulenta

durere in gat, disfagie, roseata

disfonie pana la afonie

febra mare, stridor, disfagie,
salivatie

De retinut

virald; simptomatic, fara antibiotic

complicatii la varstnic, gravidd, bolnav cronic
sezonierd sau persistentad; fara febra
vasomotorie, medicamentoasa, hormonala
majoritar virald; agravarea tardiva este suspecta

majoritar virald; forma streptococica se confirma
medical

repaus vocal; soptitul oboseste corzile

urgentd de obstructie a cdilor aeriene

Raceala comuna si gripa sunt amandoua virale, dar difera in trei puncte: instalarea —
treptata la rdceald, brusca la gripa; localizarea simptomelor — nazala la raceal3,
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generala la gripa, cu febra Inaltd, dureri musculare si epuizare; si riscul de complicatii,
mult mai mare la gripa.

Tabelul 4.12. Infectiile cailor aeriene inferioare.

Afectiune Mecanism si tablou De retinut

bronsitd acuta inflamatia bronhiilor, cu tuse de

pana la trei saptdamani

virald; antibioticul nu scurteaza evolutia

bronsiolita acuta inflamatia bronhiolelor la sugar, cu

virus sincitial

wheezing; tratament de sustinere

pneumonie
comunitara

infectia parenchimului, in afara
spitalului

febra, tuse, dispnee, junghi; frecvent
pneumococ

pneumonie apdruta la 48 de ore sau mai mult germeni de spital, adesea rezistenti
nosocomiala dupad internare

pneumonie evolutie insidioasd, tuse seaca, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia
,atipicd” semne generale pneumoniae, Legionella pneumophila

tuberculoza
pulmonara

infectie lent progresiva cu
Mycobacterium tuberculosis

tuse peste trei sdptamani, transpiratii
nocturne, slabire

Tuberculoza cere o mentiune din perspectiva farmaciei: tratamentul asociaza mai
multe antituberculoase, se administreaza luni de zile si esueaza prin abandon.
Farmacistul anticipeazd doud elemente care sperie pacientul — colorarea inofensiva in
portocaliu-rosiatic a urinei si a lacrimilor sub rifampicind si inductia enzimatica
puternica a aceluiasi medicament, care scade eficacitatea contraceptivelor orale.

Tabelul 4.13. Alte afectiuni respiratorii care depasesc autoingrijirea.

Afectiune

bronsiectazii

fibroza chistica

apnee obstructiva de somn

pneumotorax

revarsat pleural (pleurezie, cand

este de cauza inflamatorie)

embolie pulmonara

cancer pulmonar

sindrom de detresa respiratorie
acuta

Mecanism

dilatatii bronsice permanente,
cu drenaj deficitar

boala autozomal recesiva, cu
defect al proteinei CFTR

colapsul repetat al cdilor aeriene
superioare in somn

patrunderea aerului in cavitatea
pleurala

lichid acumulat intre foitele
pleurale

obstructia unei artere
pulmonare printr-un tromb

proliferare maligna, legata in
majoritate de fumat

inflamatie difuza, cu edem
alveolar necardiogen
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Tablou si orientare

tuse cronica cu sputd abundenta,
infectii repetate

secretii vascoase, infectii,
insuficienta pancreatica

sfordit, pauze respiratorii,
somnolenta diurna

durere brutald, dispnee; forma ,,in
tensiune”, urgenta

durere pleuritica, apoi dispnee;
toracocenteza

dispnee brusca, junghi, tahicardie
(vezi sectiunea 3.11)

tuse modificatd, hemoptizie,
scadere in greutate

hipoxemie severa, refractara;
terapie intensiva
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Ultimul rand cere o distinctie de vocabular: sindromul de detresa respiratorie acuta
al adultului complica o agresiune severa — sepsis, pneumonie grava, traumatism,
pancreatitd acuta —, In timp ce sindromul cu acelasi nume al nou-nascutului este
produs de deficitul de surfactant la prematur (vezi sectiunea 4.4). In fibroza chistic3,
tratamentul asociaza fizioterapie, mucolitice, antibioterapie si, dupa mutatie,
modulatori ai proteinei CFTR.

4.8 Astmul si bronhopneumopatia obstructiva cronica

Astmul este o boala inflamatorie cronica a cdilor aeriene, definita prin trei componente
care se intretin reciproc: inflamatia peretelui bronsic, cu edem al mucoasei si
hipersecretie de mucus; hiperreactivitatea bronsica, adica tendinta bronhiilor de a
se contracta la stimuli inofensivi pentru o persoana sanatoasa — aer rece, efort, fum,
alergeni; si obstructia, consecinta primelor doud, cu o trasatura definitorie: este
variabila in timp si larg reversibila. Simptomele — wheezing, dispnee, constrictie
toracica si tuse — se agraveaza tipic noaptea, iar intre crize pacientul poate fi
asimptomatic, cu spirometrie normalda: un rezultat normal nu exclude astmul.
Inflamatia netratatd indelung duce la remodelare bronsica, cu pierderea
reversibilitatii — argumentul cel mai puternic pentru tratamentul de fond.

Trei forme au consecinte practice. Astmul alergic debuteaza frecvent in copilarie,
asociat cu rinita alergica si eczema. Astmul indus de efort apare la citeva minute dupa
oprirea efortului, in aer rece. Boala respiratorie exacerbata de aspirina reuneste
astm, polipoza nazala si crize declansate de acidul acetilsalicilic si de antiinflamatoarele
nesteroidiene; o singura intrebare in oficina — daca aspirina a provocat vreodata o
criza — poate preveni un accident sever. Exacerbarea nu este intotdeauna bruscj, iar
diminuarea wheezingului la un pacient care respira tot mai greu nu inseamna
ameliorare, ci flux de aer prea mic pentru a mai produce zgomot.

Bronhopneumopatia obstructiva cronica se caracterizeazd, dimpotriva, prin
obstructie persistentd, putin reversibila si lent progresiva, produsa de expunerea
indelungata la particule si gaze nocive, in primul rand la fumul de tutun. Ea reuneste
bronsita cronica, definita clinic prin tuse productiva prezenta cel putin trei luni pe an,
doi ani consecutiv, si emfizemul, definit anatomic prin distrugerea peretilor alveolari:
suprafata de schimb scade, reculul elastic se pierde si aerul ramane captiv. Rezulta
hiperinflatia, cu diafragmul coborat si aplatizat — de aici toracele ,in butoi” si dispneea
de efort progresiva. Fiecare exacerbare lasa in urma o functie pulmonara putin mai
scazuta.

111



Volumul Il - Terminologie medicala pentru studentii la farmacie

Bronhopneumopatie obstructiva cronica
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Figura 4.2. Astm si bronhopneumopatie obstructiva cronica: leziunea bronsica si curba debit-volum.

Cele doua boli se confunda frecvent, pentru ca folosesc in parte aceleasi dispozitive si

aceleasi clase.

Tabelul 4.14. Astm si bronhopneumopatie obstructiva cronica: elemente de diferentiere.

Criteriu

varsta de debut
factorul dominant

evolutia
simptomelor

reversibilitatea
obstructiei

raportul VEMS/CVF

tratamentul de
fond

Astm bronsic

frecvent in copildrie sau la adultul tanar
teren alergic, hiperreactivitate bronsica

variabild, cu perioade asimptomatice

larga, spontand sau sub bronhodilatator

scazut n crizd, adesea normal intre crize

corticosteroid inhalator, obligatoriu
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Bronhopneumopatie obstructiva
cronica

de reguld dupa 40 de ani
expunerea cumulativa la fum de tutun

dispnee progresiva, prezenta zilnic

partiala, incompleta

sub 0,70 dupa bronhodilatator,
persistent

bronhodilatator cu durata lunga, in
primul rand
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Ultimul rand contine mesajul de siguranta al sectiunii, In ambele sensuri: In astm, un
beta-2-agonist cu duratd lungd nu se administreaza niciodata fara corticosteroid
inhalator, iar in bronhopneumopatia obstructivd cronicd bronhodilatatorul, nu
corticosteroidul, este baza tratamentului. Deficitul de alfa-1-antitripsina, cauza rara de
emfizem la nefumatori tineri, explica de ce un debut la varsta mica impune investigatii
suplimentare.

4.9 Investigatii functionale, imagistice si de laborator

Documentele respiratorii contin un numar restrans de investigatii; recunoasterea lor
lamureste contextul unei prescriptii si permite farmacistului sa explice pacientului ce
urmeaza.

Tabelul 4.15. Investigatiile aparatului respirator.

Investigatie

spirometrie

test de reversibilitate

debit expirator de varf

radiografie toracica si
tomografie
computerizatd

bronhoscopie

pulsoximetrie si
gazometrie arteriala

toracocenteza

examen al sputei si
testare alergologica

n ce consta

expir fortat maximal, dupa un
inspir complet

spirometrie repetata dupa un
bronhodilatator

expir brusc intr-un aparat portabil

ansamblu, respectiv sectiuni fine

endoscop flexibil in arborele
bronsic

senzor optic; proba de sange
arterial

punctia cavitatii pleurale, cu ac

culturi; teste cutanate sau IgE
specifice

Ce evidentiaza

VEMS, CVF si raportul lor; obstructie sau
restrictie

ameliorarea neta a VEMS sugereaza astm

urmarirea la domiciliu a controlului astmului

condensadri, revdrsat, pneumotorax,
formatiuni, embolie

inspectie, biopsie, extragerea unui corp
strdin

saturatia periferica; presiunile gazelor si pH-
ul

evacuarea si analiza lichidului pleural

germenul, inclusiv bacilul Koch; alergenul
incriminat

Spirometria este investigatia-cheie a capitolului. Doi parametri revin in orice buletin:
VEMS (volumul expirator maxim in prima secundd, in engleza FEV1) si CVF
(capacitatea vitala fortata, FVC). Raportul dintre ei separa cele doud mari tipare
functionale: un raport sub 0,70 dupa bronhodilatator defineste o disfunctie
obstructiva, in timp ce intr-o disfunctie restrictiva ambele valori scad proportional, iar
raportul ramane normal. Debitul expirator de varf se raporteaza la cea mai buna
valoare personala a pacientului, nu la o norma generala.

Pulsoximetria este simpla, dar are limite pe care farmacistul trebuie sa le cunoasca
atunci cand vinde un aparat: valorile sunt nesigure in hipoperfuzie periferica, la
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extremitati reci, in prezenta lacului de unghii, la miscare si in intoxicatia cu monoxid de
carbon. Mai important, pulsoximetrul nu detecteaza hipercapnia: un pacient poate
avea o saturatie acceptabila si, in acelasi timp, o retentie periculoasa de dioxid de
carbon, pe care numai gazometria arteriald o arata.

4.10 Bronhodilatatoarele si antiinflamatoarele inhalatorii

Farmacoterapia respiratorie se organizeaza in jurul unei distinctii pe care pacientul
trebuie sa o Inteleaga la fel de bine ca farmacistul: bronhodilatatoarele deschid bronhia,
antiinflamatoarele impiedica ingustarea ei. Primele actioneaza in minute si se simt;
celelalte actioneaza in zile si nu se simt.

Tabelul 4.16. Bronhodilatatoarele.

Clasa

beta-2-agonisti cu
duratad scurta

beta-2-agonisti cu
durata lunga

anticolinergice cu
duratd scurtd

anticolinergice cu
durata lunga

xantine

combinatii fixe

DCI reprezentative

salbutamol, terbutalina

salmeterol, formoterol,
indacaterol, vilanterol

ipratropiu

tiotropiu, glicopironiu,
umeclidiniu

teofilina

budesonida + formoterol,
fluticazona + vilanterol,
tiotropiu + olodaterol

Mecanism si durata

relaxarea muschiului
neted; efect in minute

aceeasi tinta, 12 sau 24
de ore

blocarea receptorilor
muscarinici bronsici

aceeasi tinta, o data
sau de doua ori pe zi

bronhodilatatie orala,
de rezerva

intr-un singur dispozitiv

De retinut la eliberare

inhalatorul de criz3;
tremor, palpitatii

in astm, numai cu un
corticosteroid inhalator

util in exacerbari, alaturi
de salbutamol

gura uscatd; prudenta in
glaucom si retentie
urinara

interval terapeutic
ingust; multe interactiuni

se verificad sd nu se
dubleze aceeasi
substanta

Ultimul rand este o sursa reala de eroare: un pacient poate primi simultan o combinatie
care contine un beta-2-agonist cu duratd lunga si un inhalator separat cu aceeasi
substanta, iar verificarea compozitiei fiecarui dispozitiv, nu doar a numarului lor, face
parte din analiza retetei.
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Tabelul 4.17. Antiinflamatoarele si tratamentul de fond al astmului.

Clasa

corticosteroizi
inhalatori

corticosteroizi
orali

antileucotriene

anticorpi
monoclonali

solutii pentru
nebulizare

DCl reprezentative

budesonida,
beclometazona,

fluticazong, ciclesonida

prednison

montelukast

omalizumab,
mepolizumab,
dupilumab

salbutamol, ipratropiu,

budesonida

Rol terapeutic

antiinflamator de fond

cure scurte in exacerbari

alternativa sau adaos la
corticosteroidul inhalator

astm sever, alergic sau
eozinofilic

copil mic, varstnic,
exacerbare

De retinut la eliberare

clatirea gurii dupa fiecare doza;
efect in zile

dimineata; curele lungi nu se
opresc brusc

avertisment privind somnul si
comportamentul

initiere n centre specializate

nu superior camerei de inhalare

Corticosteroidul inhalator este medicamentul care schimba evolutia astmului, iar

intreruperea lui de catre pacient — pentru ca ,nu simte nimic” sau pentru ca ,este

cortizon” — este cauza cea mai frecventa de decompensare; dozele inhalatorii sunt

mici, actioneaza local si nu au efectele corticoterapiei sistemice. Montelukastul se

administreaza seara, dar impune informarea explicita a pacientului si a apartinatorilor

privind posibilele reactii neuropsihice.

4.11 Dispozitivele inhalatorii si tehnica de administrare

Calea inhalatorie duce substanta direct la tinta, cu doze mici si efecte sistemice reduse.

Pretul acestui avantaj este dependenta de tehnica: proportia din doza care ajunge

efectiv In plaman variaza enorm dupa dispozitiv si dupa modul in care este folosit.

Tabelul 4.18. Dispozitivele inhalatorii si tehnica lor.

Dispozitiv

inhalator
presurizat dozat

inhalator
presurizat cu
camera

inhalator cu
pulbere uscata

inhalator cu ceatd
fina

nebulizator

Principiu

doza fixa de aerosol sub

presiune

camera retine particulele

mari

fluxul inspirator

disperseaza pulberea

nor de particule eliberat
lent, fara propulsor

transforma solutia in

aerosol

Cerinta tehnica esentiala

sincronizarea declansarii cu

un inspir lent

lente

inspir rapid, energic si

profund

inspir lent si profund

respiratie normala, cateva

minute

115

un puf o data, apoi respiratii

Eroare frecventa

declansare inainte sau
dupa inspir

mai multe pufuri succesive
in camera

expir in dispozitiv, care
umezeste pulberea

pregatirea gresitd la prima
utilizare

folosirea de rutind
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Contrastul dintre primul si al treilea rand se retine ca regulda unica: inhalatorul
presurizat cere un inspir lent, cel cu pulbere uscata un inspir rapid. Camera de
inhalare nu este un accesoriu pentru copii: ea imbunatateste depunerea pulmonara la
orice varsta si o reduce pe cea din gat, deci si riscul de candidoza.

CASETA FARMACISTULUI Tehnica de inhalare, pas cu pas

La inhalatorul presurizat: se scoate capacul si se agita; pacientul expird complet, dar nuin
dispozitiv; strange buzele in jurul piesei bucale; incepe un inspir lent si profund si, in primele
lui momente, apasa o data pe flacon; continua inspirul pana la capat; isi tine respiratia circa
zece secunde. Pentru un al doilea puf se asteapta un minut. Cu camera de inhalare se
elibereaza un singur puf si se respira lent prin ea, imediat. La inhalatorul cu pulbere uscata: se
incarca doza, se expira in afara dispozitivului — niciodata in interior —, apoi se inhaleaza rapid,
energic si profund, urmat de apnee. Dupa orice corticosteroid inhalator, gura se clateste cu
apa si se scuipa, pentru a preveni candidoza orofaringiana si disfonia. Tehnica se verificd prin
demonstratie, nu prin intrebarea ,,stiti sa il folositi?”.

SEMNAL DE SIGURANTA Inhalatorul ,,de crizd” si inhalatorul ,,de fond”

Este confuzia cea mai frecventa si mai periculoasa din patologia respiratorie. Inhalatorul de
criza contine un bronhodilatator rapid, de regula salbutamol, se foloseste la nevoie si deschide
bronhia in cateva minute. Inhalatorul de fond contine un corticosteroid, singur sau Tn
combinatie, se foloseste zilnic, indiferent de simptome, si nu produce niciun efect perceptibil
imediat. Pacientul care inverseaza rolurile ramane fara tratament antiinflamator si cu un astm
necontrolat: verificati la eliberare ca stie care este care si ce face fiecare. Nevoia de a folosi
inhalatorul de criza mai des de doua ori pe saptdmana inseamna astm insuficient controlat si
impune reevaluare medicala.

Consumul crescut de beta-2-agonist cu durata scurtd este cel mai accesibil indicator de
control deficitar din farmacie, fiind vizibil in ritmul eliberirilor. in abordirile actuale,
tendinta este chiar de a Inlocui bronhodilatatorul simplu, ca medicatie de crizd, cu o
asociere care contine si un corticosteroid inhalator.

4.12 Medicatia tusei, a rinitei alergice si a congestiei nazale

Tusea este un reflex de aparare, iar suprimarea ei nu este intotdeauna dezirabila.
Alegerea produsului incepe de la o singura intrebare, deja formulata in sectiunea 4.6:
tusea este seaca sau productiva.
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Tabelul 4.19. Medicatia simptomatica a tusei.

Grup

mucolitice

stimulante ale
clearance-ului

antitusive
neopioide

antitusive de tip
opioid

tratament de
sustinere

DCI reprezentative

acetilcisteina,
carbocisteina

ambroxol, bromhexina

butamirat

dextrometorfan,
codeina

solutii saline, hidratare,
umidificarea aerului

Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

Indicatie

scad vascozitatea
secretiilor

favorizeaza eliminarea
secretiilor

tuse seacs, iritativa,
care perturba somnul

tuse seaca rebeld

De retinut la eliberare

se iau cu lichid suficient; nu seara
tarziu

bromhexina se transforma partial in
ambroxol

nu se asociaza cu un mucolitic

codeina, contraindicata sub 12 ani si

in alaptare

orice tuse

eficient si fara interactiuni

Al treilea rand contine regula care se explica cel mai rar si se Incalca cel mai des. Un

antitusiv nu se asociaza cu un mucolitic: primul suprima reflexul de tuse, al doilea

creste secretia fluida care trebuie eliminata tocmai prin tuse, iar rezultatul este

acumularea secretiilor In bronhii; aceeasi logica interzice antitusivul In tusea

productiva. Produsele combinate , de raceala” cer verificarea compozitiei: unele contin

componente cu efecte opuse, altele paracetamol, care se poate cumula cu un antipiretic

luat separat.

Tabelul 4.20. Medicatia rinitei alergice si a congestiei nazale.

Clasa

antihistaminice
orale, generatia a
doua

antihistaminice
nazale

corticosteroizi
nazali

decongestionante
nazale topice

solutii saline

antileucotriene

DCI reprezentative

cetirizina, loratadina,
desloratadina

azelastind

mometazona,
fluticazond, budesonida

xilometazoling,
oximetazolinad

ser fiziologic, solutii
hipertone

montelukast

Rol terapeutic

stranut, prurit, rinoree

actiune locala rapida, in
minute

cel mai eficace in formele
persistente

ameliorarea rapidd a
congestiei

spalarea si hidratarea
mucoasei

rinita alergica asociata
astmului

De retinut la eliberare
sedare redusd, posibila la
cetirizind

gust amar tranzitoriu

efect complet dupa cateva
zile

maximum 5-7 zile, fara
exceptie

fara limita de durats, la
orice varsta

vezi sectiunea 4.10

Al patrulea rand contine o capcana clasica: folosit peste 5-7 zile, decongestionantul

topic produce rinita medicamentoasa, in care mucoasa devine dependentda de

vasoconstrictie, iar congestia revine tot mai repede si mai intens la fiecare doza. lesirea

117



Volumul Il - Terminologie medicalad pentru studentii la farmacie

din acest cerc presupune oprirea produsului, cu o perioada de congestie de rebound

sustinuta cu ser fiziologic si, la indicatia medicului, cu un corticosteroid nazal.

Farmacistul previne situatia spunand limita de durata la eliberare, nu dupa instalarea

problemei.

CASETA FARMACISTULUI

Spalarea nazala si pulverizarea corecta a sprayului

Doua gesturi decid eficacitatea tratamentului nazal. Spalarea nazala se face cu solutie salina,
aplecand capul deasupra chiuvetei si inclinandu-I lateral; solutia se introduce in nara
superioara si se lasa sa curga prin cealaltd, cu gura deschisa si fara a inghiti, apoi se sufla nasul
bland, cate o nard pe rand. Se face Tnaintea corticosteroidului nazal, pentru ca acesta sa ajunga
pe o mucoasa curatd. Pulverizarea are o reguld care se demonstreaza, nu se descrie: pacientul
introduce sprayul in nara dreaptd cu mana stanga si invers, orientand varful usor spre exterior,
catre ureche, niciodata spre sept, si inspira lin. Directionarea spre sept este cauza obisnuita a
epistaxisului atribuit medicamentului.

4.13 Antibiotice, antivirale, vaccinare si oxigenoterapie

Cea mai frecventa interventie utilda a farmacistului in infectiile respiratorii nu este

recomandarea unui produs, ci explicarea faptului ca un produs nu este necesar.

Tabelul 4.21. Antibiotice, antivirale si oxigenoterapie.

Grup
aminopeniciline
aminopeniciline
cu inhibitor
macrolide
tetracicline
antivirale

antigripale

vaccinuri

oxigenoterapie

DCI
reprezentative

amoxicilina

amoxicilind + acid
clavulanic

claritromicinag,
azitromicina

doxiciclina

oseltamivir

vaccin gripal,
vaccin
antipneumococic

oxigen medicinal

Situatia de utilizare

pneumonie comunitara,
sinuzita bacteriana

germeni producatori de
betalactamaza

alergie la peniciline;
pneumonii ,,atipice”

pneumonii ,atipice”,
exacerbari

gripa la pacientul cu risc

preventie la grupele cu risc

hipoxemie documentata
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De retinut la eliberare

intervale regulate; cura se duce pana
la capat

diaree frecventa; la inceputul mesei

interactiuni numeroase; prelungesc
intervalul QT

nu cu lactate, antiacide sau fier;
fotosensibilizare

eficacitate maxima daca se incepe in
primele 48 de ore

cel gripal, anual

debitul se respecta intocmai;
interdictie de flacara
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Raceala comund, gripa, majoritatea faringitelor si a bronsitelor acute la persoana
anterior sanatoasa sunt boli virale: antibioticul nu are asupra lor niciun efect, In schimb
produce reactii adverse si contribuie la rezistenta antimicrobiana; culoarea galbena a
secretiilor nu este dovada de infectie bacteriana. Cand antibioticul este indicat, mesajul
se schimba complet: se respecta doza, intervalul si durata, nu se opreste la disparitia
febrei si nu se pastreaza restul cutiei pentru ,data viitoare”. Ultimul rand al tabelului
cere prudentad in bronhopneumopatia obstructiva avansata, unde un debit prea mare
de oxigen poate deprima ventilatia si agrava hipercapnia: tinta de saturatie este aici
mai coborata si se stabileste de medic.

4.14 Capcane de eliberare si consiliere practica

Toate elementele capitolului converg spre gestul de la eliberare; tabelul reuneste
situatiile de risc cele mai frecvente in farmacia comunitara.

Tabelul 4.22. Capcane de eliberare in patologia respiratorie.

Situatie Riscul Conduita farmacistului

se verifica la eliberare ce face
fiecare dispozitiv

confuzia dintre inhalatorul de criza si
cel de fond

astm necontrolat, exacerbari
severe

consum crescut de beta-2-agonist cu astm insuficient controlat

duratad scurta

se intreaba despre tratamentul de
fond; trimitere la medic

betablocante neselective la astmatic bronhospasm, uneori sever atentie si la picaturile oftalmice cu

timolol

AINS in boala respiratorie exacerbata criza de astm la o doza se intreaba daca aspirina a

de aspirina

decongestionante la hipertensiv, in
glaucom, in adenom de prostata

montelukast, mai ales la copil si la
adolescent

sedative si opioide n
bronhopneumopatia obstructiva

teofilina cu ciprofloxacina sau
macrolide; oprirea fumatului

uzuald

crestere tensionald, glaucom
acut, retentie urinara

tulburari de somn,
cosmaruri, modificari de
comportament

deprimarea ventilatiei,
agravarea hipercapniei

concentratie plasmatica
crescutd, cu toxicitate

provocat vreodata o criza

se preferad serul fiziologic

se informeaza pacientul si
apartinatorii

se semnaleaza prescriptorului orice
asociere noud

se verifica schema la orice
modificare

Ultimul rand ilustreaza o interactiune contraintuitiva: fumatul induce metabolizarea
teofilinei, astfel Incat fumatorul are nevoie de doze mai mari, iar la oprirea fumatului
aceeasi doza devine brusc excesiva, cu risc de greatd, tahicardie, tremor si convulsii.
Betablocantele cer o nuanta: cele neselective sunt de evitat In astm, iar formele
oftalmice se absorb suficient pentru a produce bronhospasm; cele cardioselective pot
fi folosite cu prudentd, la indicatie medicala.
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CASETA FARMACISTULUI Renuntarea la fumat: interventia scurta din farmacie

Oprirea fumatului este singura masura care schimba evolutia bronhopneumopatiei obstructive
cronice. Interventia utild este scurta si repetata, nu lunga si moralizatoare: se intreaba daca
pacientul fumeaza, se spune clar cd oprirea ar fi cel mai important lucru pe care il poate face
pentru sdndtatea lui si, daca accepta sa incerce, se stabileste o data concreta. Terapia de
substitutie nicotinica combind o forma cu eliberare prelungita — plasturele, aplicat dimineata
pe piele curatad si fara par, schimband zilnic locul — cu una rapida pentru pofta brusca: guma,
comprimat sublingual sau spray bucal. Guma se mesteca lent, pana apare gustul intepator,
apoi se tine intre obraz si gingie; bauturile acide se evita inainte, pentru ca reduc absorbtia.
Beneficiul apare la orice varsta.

Consilierea in astm se sprijinad pe planul de actiune scris, intocmit de medic si explicat
de farmacist. El descrie trei situatii: zona verde, cu tratamentul de fond nemodificat;
zona galbend, in care simptomele se agraveaza, debitul expirator de varf scade fata de
valoarea personald obisnuita, iar pacientul creste tratamentul conform planului si
contacteazd medicul; zona rosie, in care apar semnele din caseta sectiunii 4.6 si se
apeleaza la urgenta. Alaturi de plan, trei masuri completeaza consilierea: vaccinarea
antigripala anuala si cea antipneumococica la bolnavii respiratori cronici, controlul
factorilor declansatori din locuinta si verificarea periodica a tehnicii inhalatorii, care se
deterioreaza in timp.

4.15 Etimologie si note de limba

Terminologia respiratorie este, poate mai mult decat oricare alta, o colectie de metafore
ale suflului: ea pastreaza urmele unei fiziologii vechi, in care respiratia era insusi
principiul vietii.

Tabelul 4.23. Etimoanele principale ale terminologiei respiratorii.

Etimon Limba si sens Descendenti in limbajul medical si comun

pneuma gr., ,suflu, aer” pneumonie, pneumotorax, pneumologie; si ,,pneumatic”
spirare, lat., ,a sufla” respiratie, inspiratie, expiratie, spirometru; ,,spirit”
spiritus

bronchos gr., ,conducta de aer” bronhie, bronsita, bronhoscopie, bronhodilatator
pleura gr., ,coasta, latura” pleura, pleurezie, pleuritic, pleurodinie

phrén gr., ,diafragm; minte” nerv frenic, frenoplegie; schizofrenie, frenetic

asthma gr., ,gafaiala, respiratie grea” | astm, astmatic

tuberculum lat., ,,nodul mic” tubercul, tuberculoza, tuberculina

influenza it., ,influenta” (a astrilor) influenza, gripa
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Perechea pneum/o - pulmon/o respecta regula deja familiara: radacina greaca domina
numele bolilor si al procedurilor, cea latina numele structurilor. Spunem pneumonie,
dar infiltrat pulmonar. Aceeasi radacind bronh/o alterneaza in romana cu brons-:
bronhoscopie, bronhospasm, dar bronsitd, bronsiolitd, bronsiectazie. Latinescul spirare a
dat o familie la fel de bogata: respiratia este, literal, ,suflarea din nou”, inspiratia
»suflarea Tnauntru”, expiratia ,suflarea in afard”; din acelasi etimon vin spiritul si a
expira in sensul de ,a muri” — ultima suflare.

Doua cuvinte meritd spuse pacientilor, pentru ca le explica folosirea gresita. Catarul
vine din grecescul katarrhein, ,a curge in jos”, si reflectd medicina umoralg, in care
secretia nazalad era Inteleasa ca un flux coborat din cap; termenul supravietuieste in

=n

,stare catarald”. Gripa are doud nume, amandoua metafore: influenza este italiana si
inseamna ,influenta”, pentru ca epidemiile erau atribuite astrilor, iar grippe, de origine
franceza, trimite la ,a apuca brusc” — exact debutul care o deosebeste de raceala (vezi

sectiunea 4.7).

4.16 Rezumatul capitolului

Terminologia respiratorie se construieste pe un numar mic de radacini, dispuse de-a
lungul traseului aerului: rin/o si nas/o, sinus/o, faring/o, laring/o, trahe/o, bronh/o si
bronhiol/o pentru cdile aeriene; pneum/o, pneumon/o si pulmon/o pentru plaman;
alveol/o, pleur/o, torac/o si fren/o pentru unitatea de schimb si pentru invelisuri;
spir/o, 0x/i si capn/o pentru respiratie si gaze. Peste ele se asaza sufixul -pnee, care
singur genereaza familia eupnee-apnee-dispnee-tahipnee-bradipnee-hiperpnee-
ortopnee, alaturi de -ectazie, -oree, -ragie, -spasm, -oxie, -capnie, -scopie, -centezd, -tomie,
-stomie si -plegie. Fren/o cere prudenta: Inseamna deopotriva ,diafragm” si ,minte”.

Anatomia explica farmacologia si aici. Zona de conducere curata aerul prin clearance
mucociliar, zona respiratorie il schimba prin membrana alveolo-capilard, iar
surfactantul mentine alveolele deschise; numai acolo unde peretele bronsic contine
muschi neted calibrul poate fi modificat farmacologic. Mecanica ventilatiei, volumele
pulmonare si raportul VEMS/CVF sub 0,70 fac lizibil un buletin de spirometrie, iar
semiologia se sprijinad pe dispnee, pe tuse si pe expectoratie, pe hemoptizie, pe opozitia
wheezing-stridor, pe raluri, pe cianoza si pe durerea pleuritica.

Farmacoterapia se citeste pe doua coloane: bronhodilatatoare, care deschid bronhia in
minute, si antiinflamatoare, care impiedica ingustarea ei in saptamani; ele se aplica la
doua boli obstructive usor de confundat — astmul, larg reversibil, si
bronhopneumopatia obstructiva cronicd, putin reversibila. Mesajele de siguranta sunt
cinci: inhalatorul de criza nu inlocuieste tratamentul de fond, iar consumul lui crescut
este un semnal de alarma; tehnica inhalatorie se demonstreaza, nu se presupune, iar
gura se clateste dupa corticosteroidul inhalator; decongestionantul nazal topic nu
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depaseste 5-7 zile; antibioticul nu trateaza o viroza; iar dispneea severa, incapacitatea

de a rosti o propozitie, cianoza si alterarea constientei Inseamna apel imediat la 112.

Descifrarea unui termen si verificarea unui gest tehnic sunt, aici ca peste tot, aceeasi

masurad de siguranta a pacientului.

Glosar — termeni esentiali ai capitolului

Tabelul 4.24. Glosarul capitolului.

Termen
alveold
apnee

astm bronsic
bronhospasm
bronsiectazie
cianoza
dispnee
emfizem
expectoratie
hemoptizie
hipercapnie
hipoxemie
ortopnee
pneumotorax
spirometrie
stridor
surfactant

wheezing

Definitie

sacul microscopic in care are loc schimbul de gaze

oprirea temporara a fluxului de aer catre plamani

boala inflamatorie cronica a cdilor aeriene, cu obstructie reversibila
contractia muschiului neted bronsic, cu ingustarea cailor aeriene
dilatare permanenta si ireversibild a unei bronhii

coloratia vinetie a tegumentelor prin oxigenare insuficienta a sangelui
senzatia de respiratie dificila, resimtita ca efort

distrugerea peretilor alveolari, cu pierderea reculului elastic

secretia eliminata din cdile respiratorii prin tuse

eliminarea prin tuse a sangelui din cdile respiratorii inferioare
cresterea concentratiei dioxidului de carbon in sangele arterial
scaderea concentratiei oxigenului in sangele arterial

dispnee in pozitie culcata, care obliga pacientul sa se ridice

aer patruns in cavitatea pleurald, cu colabarea plamanului
investigatie care masoara volumele si debitele respiratorii

zgomot aspru, inspirator, din obstructia cailor aeriene superioare
substanta care scade tensiunea superficiala si impiedica colabarea alveolei

respiratie suieratoare, expiratorie, din ingustarea cailor aeriene mici
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Intrebari de aprofundare

Intrebarile 1-3 au un singur raspuns corect. Intrebarile 4-15 au intre 2 si 4 rispunsuri
corecte din cele cinci variante. Cheia se afla la finalul capitolului.

1. Forma de combinare care Inseamna deopotriva ,diafragm” si ,,minte” este:

a) pleur/o
b) torac/o
c) spir/o
d) capn/o
e) fren/o

2. Termenul care desemneaza respiratia normald, de repaus, este:

a) bradipnee
b) eupnee

c) hiperpnee
d) ortopnee
e) apnee

3. Valoarea raportului VEMS/CVF care defineste o disfunctie ventilatorie obstructiva
este:

a) peste 0,70
b) sub 0,90
c) sub 0,70
d) sub 0,50
e) peste 0,85

4. Care dintre urmatoarele forme de combinare desemneaza structuri ale aparatului
respirator?

a) ren/o

b) alveol/o

c) fleb/o

d) pleur/o

e) rin/o

5. Despre termenii construiti cu sufixul -pnee:

a) tahipneea Inseamna respiratie rara si profunda

b) eupneea desemneaza o respiratie dificila

c) ortopneea apare In decubit si obliga pacientul sa se ridice
d) apneea este oprirea temporara a fluxului de aer

e) bradipneea inseamna respiratie accelerata
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6. Despre cdile aeriene:

a) caile aeriene superioare cuprind nasul, faringele si laringele

b) schimbul de gaze incepe la nivelul traheei

c) traheea se Imparte, la nivelul carinei, in cele doua bronhii principale
d) bronhiolele au inele cartilaginoase complete

e) epiteliul ciliat al cailor aeriene asigura clearance-ul mucociliar

7. Despre alveola si membrana alveolo-capilara:

a) peretele alveolar contine pneumocite de tip I si de tip Il

b) surfactantul este secretat de pneumocitele de tip 11

¢) surfactantul creste tensiunea superficiala din alveola

d) schimbul gazos se realizeaza prin difuziune pasiva

e) Ingrosarea membranei alveolo-capilare impiedica transferul oxigenului

8. Despre volumele pulmonare si mecanica ventilatiei:

a) volumul rezidual se masoara direct prin spirometrie

b) volumul curent este aerul mobilizat la o respiratie de repaus

¢) capacitatea pulmonara totald = capacitate vitala + volum rezidual

d) inspirul este activ, prin contractia diafragmului si a intercostalilor externi
e) expirul de repaus se produce prin contractia intercostalilor externi

9. Despre controlul respiratiei si transportul gazelor:

a) ritmul respirator este generat In cerebel

b) oxigenul circula in cea mai mare parte dizolvat in plasma

c) hipercapnia inseamna scaderea dioxidului de carbon in sange

d) centrii respiratori se afld in bulb si in punte

e) cresterea presiunii dioxidului de carbon este principalul stimul al ventilatiei

10. Impun evaluare medicala imediata, la un pacient dispneic:

a) imposibilitatea de a rosti o propozitie intreaga
b) cianoza buzelor si a limbii

c) rinoreea apoasa de doua zile, in sezonul de polen
d) alterarea starii de constienta

e) sciderea marcata a saturatiei in oxigen

11. Despre astm si bronhopneumopatia obstructiva cronica:

a) In astm obstructia este, cel putin initial, larg reversibila

b) raportul VEMS/CVF este crescut in ambele boli

¢) fumatul este principalul factor de risc al bronhopneumopatiei obstructive
d) astmul asociaza inflamatie cronica si hiperreactivitate bronsica

e) emfizemul se caracterizeaza prin ingrosarea peretilor alveolari
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12. Despre investigatiile respiratorii:

a) pulsoximetria masoara presiunea partiala a dioxidului de carbon
b) toracocenteza este punctia cavitatii pleurale

¢) radiografia toracica masoara volumul rezidual

d) bronhoscopia exploreaza functional schimbul gazos

e) gazometria arteriala ofera presiunile gazelor sangvine si pH-ul

13. Despre medicatia de fond a astmului:

a) corticosteroizii inhalatori reprezintd tratamentul antiinflamator de fond

b) salbutamolul inhalator este un tratament de fond

¢) montelukastul impune informarea privind tulburarile de somn si de
comportament

d) teofilina are un interval terapeutic larg si putine interactiuni

e) budesonida, beclometazona si fluticazona sunt corticosteroizi inhalatori

14. Despre tehnica inhalatorie:

a) la inhalatorul presurizat, declansarea se sincronizeaza cu un inspir lent
b) camera de inhalare reduce depunerea orofaringiana a substantei

c) inhalatorul cu pulbere uscatd necesitd un inspir rapid si energic

d) dupa inhalare se recomanda mentinerea respiratiei cateva secunde

e) la inhalatorul cu pulbere uscata se expira direct in dispozitiv

15. Sunt corecte urmatoarele precautii de eliberare:

a) antitusivul asociat unui mucolitic amelioreaza tusea productiva

b) decongestionantul nazal topic nu se foloseste peste 5-7 zile

c) betablocantele neselective se evitd la pacientul astmatic

d) ciprofloxacina si macrolidele cresc concentratia plasmatica a teofilinei
e) decongestionantele se evita la hipertensivul necontrolat si in glaucom
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Cheia raspunsurilor — Capitolul 4

intrebiri cu rispuns unic (1-3): 1.e 2.b 3.¢c
intrebiri cu rispuns multiplu (4-15):

4.b,d, e
5.¢,d
6.3,ce
7.a,b,d, e
8.b,c,d
9.d,e
10.a,b,d, e
11.a,¢c,d
12.b,e
13.a,c, e
14.a,b,c, d
15.b,c,d, e
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Capitolul 5. Sistemul digestiv

Andreea-Adriana Neamtu

Capitolul precedent s-a incheiat la membrana alveolo-capilar3, acolo unde organismul
isi procura gazul de care are nevoie in fiecare secunda. Ramane cealaltd jumatate a
aprovizionadrii: substantele care trebuie mancate, desfacute si trecute In sange. Ordinea
functionalda a Volumului II — acoperire, locomotie, transport, schimb — se incheie,
asadar, cu aparatul care asigura aportul.

Pentru farmacist, sistemul digestiv are un statut pe care niciun alt aparat nu il imparte
cu el: este, in acelasi timp, un sistem care se imbolnaveste si calea de administrare
cea mai folosita dintre toate. Un comprimat Inghitit traverseaza un mediu acid, o
mucoasa cu suprafatda enorma si un ficat care i1l poate metaboliza in mare parte Tnainte
de a ajunge in circulatia generala. Fiziologia explica astfel de ce un medicament se ia
inainte de masa si altul la mas3, de ce nitroglicerina se pune sub limba si de ce doza de
paracetamol are o limita care nu se negociaza. Terminologia digestiva este, in plus, cea
mai bogatad din manual: dubletul greaca/latind apare aici de trei ori la rand, iar bila are
singura patru forme de combinare.

OBIECTIVELE CAPITOLULUI

La finalul acestui capitol veti putea:

— sa descompuneti termeni digestivi necunoscuti in radacinad, prefix si sufix si sa le deduceti
sensul;

— sa descrieti traseul alimentului si al medicamentului de la cavitatea bucala la anus, in
masura in care el determina absorbtia si momentul administrarii;

— sa explicati efectul primului pasaj hepatic si consecintele lui pentru caile sublinguala si
rectala;

— sa deosebiti simptomele digestive intre ele — disfagie, pirozis, dispepsie, melena,
rectoragie, icter;

— sd recunoasteti capcanele de eliberare ale antiacidelor, ale antisecretoarelor, ale laxativelor
si ale antidiareicelor;

— sa explicati unui pacient rehidratarea orald si administrarea corecta in raport cu mesele;

— sd identificati semnele de alarma digestive care impun trimiterea la medic.
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5.1 Formele de combinare ale aparatului digestiv

Vocabularul digestiv se ordoneaza pe traseul alimentului: cavitatea bucala si tubul

superior, apoi intestinul, glandele anexe si abdomenul.

Tabelul 5.1. Formele de combinare ale cavitatii bucale si ale tubului digestiv superior.

Forma de
combinare

or/o, stomat/o
glos/o, lingu/o
dent/o, odont/o
gingiv/o
esofag/o
gastr/o

duoden/o,
jejun/o, ile/o

enter/o

Origine si sens

lat. os, oris; gr. stoma, ,,gurd”
gr. glossa; lat. lingua, , limba”
lat. dens; gr. odous, ,dinte”
lat. gingiva, ,,gingie”

gr. oisophagos

gr. gaster, ,,stomac”

lat., segmentele intestinului
subtire

gr. enteron, ,intestin”

Termen construit

oral, stomatita
glositd, sublingual
dentitie, odontalgie
gingivitd
esofagoscopie
gastrita

duodenita,
jejunostomie, ileita

enteritd

Sensul termenului

gurd; inflamatia mucoasei bucale
inflamatia limbii; situat sub limba
dintii; durere de dinte

inflamatia gingiei

examinarea vizuala a esofagului
inflamatia mucoasei gastrice

pe segmente

inflamatia intestinului subtire

Primele trei randuri sunt dublete succesive, cu regula de la derm/o - cutane/o si

pneum/o - pulmon/o (vezi sectiunea 1.1 si sectiunea 4.1): forma greaca da numele

bolilor, cea latina numele structurilor si al cadilor de administrare — stomatitd, dar

cavitate orald; glositd, dar comprimat sublingual.

Tabelul 5.2. Formele de combinare ale intestinului gros, ale glandelor anexe si ale abdomenului.

Forma de combinare

cec/o, apendic/o

col/o, colon/o,
sigmoid/o

rect/o, proct/o, an/o

hepat/o

col/e, bili/o,
colecist/o, coledoc/o

pancreat/o

periton/o,
abdomin/o, lapar/o

amil/o, lip/o

Origine si sens

lat. caecum, ,,orb”; appendix

gr. kolon, ,intestin gros”; ,,in
forma de S”

lat. rectum; gr. proktos; lat. anus

gr. hépar, hépatos, ,ficat”

gr. cholé, ,bild”; lat. bilis; vezicul3;
coledoc

gr. pankreas

gr. peritonaion, ,intins in jur”; lat.
abdomen; gr. lapara, ,,flanc”

gr. amylon, ,amidon”; lipos,
,grasime”
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Termen construit

cecostomie,
apendicectomie

colectomie,
colonoscopie,
sigmoidoscopie

rectoragie,
proctologie, anal

hepatomegalie

colestaza, biliar,
colecistita,
coledocolitiaza

pancreatitd

peritonita, abdominal,
laparoscopie

amilaza, lipaza

Sensul termenului

pe cec; extirparea
apendicelui

pe colon, total sau distal

zona terminald a tubului
digestiv

marirea de volum a
ficatului

bila si cdile ei

inflamatia pancreasului

seroasa, regiunea,
abordul

enzimele care le
degradeaza
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Randul al cincilea concentreaza o dificultate reala: col/e desemneaza bila, colecist/o
rezervorul, coledoc/o canalul care o duce in duoden, iar bili/o, latinesc, apare in
bilirubind. Ultimul rand revine ca nume de analize in sectiunea 5.12.

5.2 Prefixe si sufixe utile

Terminologia digestiva are un privilegiu: aproape fiecare simptom are un sufix propriu.

Tabelul 5.3. Sufixe care denumesc simptome digestive.

Element Sens Exemplu Observatie

-pepsie digestie dispepsie disconfort digestiv superior

-fagie nghitire disfagie, dificultate, respectiv durere la inghitire

odinofagie

-emezd varsatura hematemeza varsatura cu sange

-orexie apetit anorexie lipsa poftei de mancare, nu boala psihiatrica

-chezie scaun, defecatie hematochezie sange eliminat prin scaun

-ragie scurgere de sange  rectoragie sangerare joasa, cu sange rosu

-oree scurgere steatoree, sialoree = scaun gras; salivatie excesiva
abundenta

-staz(d) oprirea unui flux colestaza oprirea scurgerii bilei

-ragie descrie singerarea ca eveniment, -chezie prezenta sangelui in scaun; in practica
se folosesc adesea ca sinonime, iar -oree nu Inseamna niciodata sange.

Tabelul 5.4. Sufixe de procedurad, de proces si de stare.

Element Sens Exemplu Observatie
-scopie examinare instrumentald gastroscopie, permite biopsia

directa colonoscopie
-grafie inregistrare imagistica colangiografie vizualizarea cailor biliare
-stomie deschidere permanenta colostomie, orificiu mentinut

gastrostomie

-tomie sectionare, incizie laparotomie deschiderea abdomenului
-ectomie indepartare chirurgicald colecistectomie extirparea veziculei biliare
-plastie reparare chirurgicala piloroplastie largirea unui pilor stenozat
-litiazé formare de calculi colelitiaza calculi biliari
-megalie marire de volum hepatomegalie ficat palpabil sub rebord
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Perechea -tomie / -stomie pastreaza diferenta din capitolul precedent: incizie fata de
orificiu mentinut (vezi sectiunea 4.2). Cu prefixele din Volumul I — dis-, a-, hiper-, hipo-
, Sub- — mecanismul este complet.

5.3 Termeni construiti din componente

Regula de citire rdimane aceeasi: se porneste de la sufix spre inceputul cuvantului.
Tabelul alege intentionat termeni lungi.

Tabelul 5.5. Descompunerea unor termeni digestivi lungi.

Termen Descompunere Sens

hepatosplenomegalie hepat/o + splen/o + -megalie ficat si splind marite

colecistectomie colecist/o + -ectomie extirparea veziculei biliare

coledocolitiaza coledoc/o + -litiazd calcul in calea biliara principala

laparoscopie lapar/o + -scopie explorarea abdomenului cu endoscop

gastrostomie gastr/o + -stomie cale de alimentare direct in stomac

rectoragie rect/o + -ragie sange rosu eliminat prin anus

steatoree steat/o, ,,grasime” + -oree scaun gras, lucios

colangiopancreatografie col/e + angi/o + pancreat/o + -  imagistica cailor biliare si pancreatice
grafie

Niciunul nu a fost memorat: ultimul se descifreaza la fel de sigur ca primul.

5.4 Tubul digestiv: traseul, sfincterele si peristaltismul

Aparatul digestiv este un tub deschis la ambele capete, captusit cu o mucoasa continua
si dublat de trei glande anexe: salivare, ficatul cu vezicula biliara si pancreasul.
Alimentul sufera digestie mecanica si digestie chimica, prin enzime. Peretele
pastreaza, de la esofag la rect, acelasi plan de organizare in patru tunici: mucoasa,
submucoasa, tunica musculara si, la exterior, seroasa (peritoneul visceral) acolo
unde segmentul este intraperitoneal, respectiv adventicea la esofag, la portiunile
retroperitoneale ale duodenului si colonului si la rectul inferior. Tunica musculara este
netedd pe cea mai mare parte a traseului — de unde faptul cd un singur antispastic
actioneaza la niveluri foarte diferite —, dar ramane striata in treimea superioara a
esofagului si in sfincterul anal extern.
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Tabelul 5.6. Segmentele tubului digestiv si rolul lor.

Segment Particularitate Rol si relevanta practica

cavitatea dinti, limba, orificii salivare masticatie, digestia amidonului; calea

bucala sublinguala

faringe si tub muscular, cu sfincter la fiecare transport prin peristaltism; nu absoarbe

esofag capat

stomac glande gastrice, musculatura in trei rezervor; digestia proteinelor; regleaza golirea
straturi

duoden aici se varsa bila si sucul pancreatic neutralizarea acidului; absorbtia fierului si a

calciului

jejunsiileon vilozitati inalte, plici circulare absorbtia nutrientilor si a medicamentelor orale

cec si fund de sac cu prelungire limfoida trecerea spre colon; sediul apendicitei

apendice

colon haustre, fara vilozitati, microbiota absorbtia apei si a electrolitilor; formarea
abundenta scaunului

rect si canal ampulad rectalg, sfincter intern si extern | stocare si continenta; calea rectala

anal

Randul al patrulea explica de ce duodenul este segmentul-cheie al interactiunilor: aici
se intdlnesc acidul gastric, bila alcalind, enzimele pancreatice, fierul, calciul si
medicamentul Inghitit acum douazeci de minute, iar randul urmator de ce ,absorbtie
orald” inseamng, practic, absorbtie in intestinul subtire.
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Figura 5.1. Tubul digestiv si glandele anexe, de la cavitatea bucala la canalul anal.
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Continutul inainteaza prin peristaltism: unde succesive de contractie deasupra bolului
si de relaxare dedesubtul lui, coordonate de plexurile nervoase din perete — de unde
faptul ci anticolinergicele incetinesc tranzitul, iar prokineticele il accelereazi. intre
segmente stau sfincterele. Sfincterul esofagian inferior este piesa centrala a
capitolului: relaxarea lui nepotrivita produce refluxul, iar tonusul ii scade sub efectul
nicotinei, al alcoolului, al ciocolatei si al mentei. Sfincterul piloric regleaza golirea
gastricd, deci ritmul cu care medicamentul ajunge lalocul absorbtiei; sfincterele anale,
intern involuntar si extern voluntar, asigura continenta.

5.5 Secretiile digestive, digestia si absorbtia

Digestia chimica este opera a cinci secretii, iar cunoasterea lor lumineaza mai multe
clase de medicamente.

Tabelul 5.7. Secretiile digestive si componentele lor active.

Secretie Componente active Rol Consecinta farmaceutica
saliva amilaza salivara, mucus, lubrifiaza, incepe xerostomia data de
bicarbonat digestia amidonului anticolinergice favorizeaza caria
suc gastric  acid clorhidric, pepsinogen, digestia proteinelor, tinta antiacidelor si a
mucus, factor intrinsec bariera, absorbtia B12 antisecretoarelor
bila saruri biliare, colesterol, emulsioneazd grasimile  fara ea scade absorbtia
bilirubina vitaminelor A, D, E, K
suc amilaza, lipaza, proteaze, digestia tuturor baza substitutiei cu pancreatind
pancreatic  bicarbonat principiilor alimentare
secretie mucus, enzime ale marginii in digestia final3, la deficitul de lactaza da intoleranta
intestinalda  perie, intre care lactaza membrana la lactoza

Secretia gastricd merita o descriere proprie. Glandele contin celule parietale, care
secreta acid clorhidric, si celule principale, care secreta pepsinogen, transformat de
acid in pepsina. Secretia acida este stimulatd pe trei cdi — acetilcoling, gastrina,
histamina — care converg spre acelasi efector;: pompa de protoni H*/K*-ATPaza.
Aici sta toata logica farmacoterapiei: antiacidul neutralizeaza acidul deja secretat,
antagonistul H2 blocheaza una dintre cdi, iar inhibitorul de pompa opreste efectorul
comun. Mucoasa se apara prin mucus si bicarbonat, iar dezechilibrul dintre agresiune
si aparare defineste ulcerul; celulele parietale produc si factorul intrinsec,
indispensabil absorbtiei vitaminei B12.
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Tabelul 5.8. Unde se digera si unde se absoarbe fiecare component.

Substanta

amidon si

zaharuri

proteine

lipide

fier si calciu

vitamina B12

acizi biliari

apasi
electroliti

Digestie

amilaza, apoi dizaharidazele

mucoasei

pepsina gastrica, apoi
proteaze pancreatice

lipaza pancreatica, dupa
emulsionare biliara
nu necesita digestie

eliberatd de acidul gastric

reabsorbiti nemodificati

Absorbtie

jejun

jejun, ileon

jejun, pe cale limfatica

duoden si jejun proximal

ileon terminal, cu factor
intrinsec

ileon terminal, cu
recirculare hepatica

intestin subtire, apoi
colon

De retinut

lactoza cere lactaza

incepe in stomac, se termina in
intestin

deficitul de lipaza sau de bila da
steatoree

absorbtia fierului scade la pH
gastric crescut

scade sub inhibitor de pompa
administrat indelung

rezectia ileonului da diaree

baza solutiilor de rehidratare
orala

Absorbtia are loc pe o suprafata greu de imaginat: mucoasa este plisatd in plici
circulare, acoperitd cu milioane de vilozitati, iar fiecare celula poarta mii de
microvilozitati, care formeaza marginea in perie. Un medicament nu se absoarbe
insa cat timp std in stomac: viteza golirii gastrice determina viteza efectului, iar o
masa grasa o Intarzie. ,Pe stomacul gol” urmareste o absorbtie rapida si completa —
levotiroxina, bifosfonati —, iar ,la masa” protectia mucoasei, cazul antiinflamatoarelor
nesteroidiene (AINS) si al fierului, sau prezenta enzimelor odata cu alimentul de

digerat.

CASETA FARMACISTULUI

fie in sange chiar cand masa activeaza pompele. ,La masa
minutele urmatoare, nu la o ora; se aplica AINS, fierului prost tolerat si, obligatoriu,
pancreatinei. ,,Pe stomacul go

I"

RS

5.6 Ficatul, circulatia porta si primul pasaj hepatic

Ce inseamna exact ,inainte de masa”, ,la masa” si ,pe stomacul gol”

Sunt cele trei instructiuni cel mai des transmise si cel mai des intelese gresit. ,,Cu 30—-60 de
minute fnainte de masa” este indicatia inhibitorilor de pompa de protoni: substanta trebuie sa
inseamna n timpul mesei sau in

fnseamna cu o ora fnainte de masa sau la doua ore dupa —
regula levotiroxinei, luata cu apa simpla, distantata de calciu si de fier. Traduceti prospectul in
ore concrete: ,dimineata” nu este o instructiune, ,la ora 7, inainte de cafea” este.

Ficatul nu digera nimic direct, dar prin el trece obligatoriu tot ce se absoarbe din

intestin.
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Tabelul 5.9. Functiile ficatului relevante pentru practica farmaceutica.

Functie n ce consta Consecinta practica
metabolica glicogen, lipide, ciclul ureei hipoglicemie si acumulare de amoniac in
insuficientd
de sinteza albumina, factori ai coagularii scad albumina si protrombina
de oxidare prin citocromii P450, apoi locul metabolizdrii medicamentelor si al
biotransformare  conjugare interactiunilor
biliard sinteza sarurilor biliare, excretia icter si prurit cand excretia este blocata
bilirubinei
de depozit fier, cupru, vitaminele A, D, B12 vitaminele liposolubile se acumuleaza hepatic
de filtru celulele Kupffer retin bacterii din sdngele  bariera intre intestin si circulatie
portal

Randul al treilea este cheia interactiunilor, iar al doilea explica de ce, in boala hepatica
avansatd, o doza obisnuitd poate deveni excesiva. Circulatia porta este o
particularitate: sangele venos care dreneaza stomacul, intestinul, pancreasul si splina
nu se Intoarce direct la inima, ci se aduna in vena porta si se ramifica din nou in ficat,
printre hepatocite. Consecinta se numeste efect de prim pasaj hepatic: o parte din
medicamentul absorbit este metabolizatd 1nainte de a-si atinge tinta, iar
biodisponibilitatea orala scade proportional.

vena cava superioara s .
St i circulatia
generala

calea sublinguala

vena cava
inferioara

. metabolit

venele rectale
infefioare

comprimat ) & ) \ N ‘\ |
Ann ) calea rectald
absorb;le intestinala (ocolire partiald)

Figura 5.2. Circulatia porta, efectul primului pasaj hepatic si cdile care il ocolesc.
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Aici se afla explicatia a doua gesturi zilnice: calea sublinguala foloseste mucoasa de
sub limb3, al carei sdnge ajunge direct In circulatia generald — de aceea nitroglicerina
nu se inghite —, iar calea rectala ocoleste partial primul pasaj, pentru ca venele rectale
inferioare dreneaza sistemic; este utilda cind pacientul vomitd, dar absorbtia este mai
variabila.

Metabolizarea are douad faze. Faza I, oxidativa, apartine citocromilor P450: un
inductor enzimatic creste sinteza enzimei si scade concentratia medicamentului
asociat, In zile; un inhibitor enzimatic o creste, in ore. Faza II conjuga metabolitul cu
acid glucuronic, cu sulf sau cu glutation, iar epuizarea glutationului este mecanismul
hepatotoxicitatii paracetamolului.

SEMNAL DE SIGURANTA Paracetamolul si ficatul

n doze corecte, paracetamolul este unul dintre cele mai sigure analgezice; in supradozaj, este
o cauza frecventa de insuficienta hepatica acutd, pentru ca metabolitul lui reactiv distruge
hepatocitele odata ce rezerva de glutation se epuizeaza. Doza maxima la adult este de 4 gin
24 de ore, cu limitare de reguld sub 3 g la varstnic, la consum cronic de alcool, la denutritie, la
posturi prelungite si la greutate mica. Cel mai frecvent supradozaj nu este intentionat, ci
cumulativ: un comprimat de paracetamol plus un produs combinat ,,de raceald” care contine
tot paracetamol. Supradozajul este o urgenta cu antidot, acetilcisteina, cu atat mai eficace cu
cat se dd mai devreme; pacientul se trimite imediat, chiar dacd se simte bine, pentru ca

primele ore sunt asimptomatice.

Insuficienta hepatica schimba si farmacocinetica: metabolizarea si albumina scad,
benzodiazepinele pot precipita encefalopatia, iar AINS agraveaza retentia de sodiu.
Farmacistul nu ajusteaza dozele, dar recunoaste contextul si semnaleaza asocierile
riscante.

5.7 Colonul, microbiota si defecatia

Colonul primeste un continut lichid si il transforma in scaun. Rolul lui principal este
absorbtia apei si a electrolitilor: grabirea tranzitului lasd apa in lumen —
mecanismul comun al diareilor —, iar stagnarea prelungita usuca excesiv continutul si
da scaunul dur al constipatiei.

A doua functie apartine locatarilor. Microbiota intestinala fermenteaza fibrele
nedigerabile, sintetizeaza vitamina K si unele vitamine din grupul B si ocupa un spatiu
ecologic pe care patogenii nu il mai pot coloniza — rezistenta de colonizare.
Distrugerea ei prin antibiotic deschide calea diareii asociate antibioticelor si, in forma
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grava, infectiei cu Clostridioides difficile (vezi sectiunea 5.10). Dezechilibrul se numeste
disbioza, termen util, dar frecvent folosit abuziv In comunicarea comerciala.

Defecatia este un reflex cu componenta voluntara: sosirea materiilor fecale in ampula
rectala relaxeaza involuntar sfincterul intern, in timp ce sfincterul extern ramane sub
control voluntar; aminarea repetatd reduce sensibilitatea rectala si Intretine
constipatia. Frecventa normala variaza de la trei scaune pe zi la trei pe saptamana, deci
constipatia nu se defineste prin numadr, ci prin consistenta durd, efort, evacuare
incompleta si, mai ales, prin schimbarea obiceiului intestinal.

5.8 Semiologia digestiva

Acuzele digestive se ordoneazda In doud grupe: cele ale tubului superior si cele
abdominale, intestinale si hepatobiliare. Farmacistul le aude in cuvintele pacientului —
,ma arde”, ,Imi vine acru In gat” — si le traduce Tnainte de a decide daca situatia se
rezolva in farmacie.

Tabelul 5.10. Simptomele tubului digestiv superior.

Termen Definitie Ce sugereaza
disfagie dificultate la inghitire, cu senzatia de oprire a esofagitd, stenoza, tulburare de
bolului motilitate; cancer, daca este progresiva
odinofagie durere la inghitire esofagita infectioasa sau
medicamentoasa
pirozis arsura retrosternald ascendentad, dupa masa sau = boala de reflux gastroesofagian

regurgitatie

n decubit

revenirea continutului gastric in gura, fara efort
de voma

reflux, hernie hiatala

eructatie eliminarea zgomotoasa a aerului din stomac aerofagie, bauturi carbogazoase

greata si senzatia iminenta de voma; expulzia cauze digestive, medicamentoase,

varsaturd continutului gastric vestibulare

dispepsie disconfort epigastric, plenitudine, satietate functionald in majoritatea cazurilor
precoce

anorexie si lipsa poftei de mancare; pierdere neintentionata = asocierea lor impune intotdeauna

scadere investigatii

ponderala

Aspectul varsaturii orienteaza mai mult decat cantitatea: bilioasa, verzuie, indica
obstructie sub pilor; cu continut vechi, o golire intarziata; iar varsatura ,in zat de
cafea”, brun-negricioasa, inseamna sange digerat de acid, la fel ca hematemeza —
ambele, hemoragie digestiva superioard, deci urgente.
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Tabelul 5.11. Simptomele abdominale, intestinale si hepatobiliare.

Termen

durere colicativa

durere epigastrica

durere in hipocondrul
drept

meteorism, flatulenta,
borborisme

tenesme

diaree si constipatie

melena, rectoragie,
hematochezie

icter, prurit colestatic,
ascita, hepatomegalie,
splenomegalie

Definitie

durere care creste si scade n valuri

durere in etajul abdominal superior,
median

durere sub rebordul costal drept

balonare; eliminarea gazelor; zgomote
intestinale

nevoie imperioasa si dureroasa de
defecatie, cu evacuare minima

scaune moi si frecvente; scaune dure, cu
efort

scaun negru si lucios; sange rosu prin
anus

tegumente galbene; mancarime fara
leziuni; lichid peritoneal; organe marite

Ce sugereaza

obstructia unui organ cavitar: colica
biliard sau intestinala

ulcer, gastrita, dispepsie, pancreatitd

litiaza biliard, colecistitd, congestie
hepatica

intolerante, intestin iritabil

inflamatia rectului

acute, infectioase sau
medicamentoase; cronice, de
investigat

sangerare digestiva superioara,
respectiv inferioara

suferintd hepatica sau obstructie
biliara

Melena este sange digerat de acid: culoarea neagra lucioasa si mirosul caracteristic o
deosebesc de scaunul negru mat produs de fier sau de bismut. Icterul apare intai la
sclere si se insoteste, in formele obstructive, de urina inchisd, scaun decolorat si prurit.

CASETA FARMACISTULUI Semnele de alarma digestive care impun trimiterea la medic

Consilierea din farmacie acopera simptomele usoare, recente si izolate; urmatoarele o
depdsesc. Disfagia progresiva, mai ales dacd a inceput cu solide. Varsaturile persistente sau
cele care Impiedica hidratarea. Hematemeza si vdrsatura ,,in zat de cafea”. Melena si
rectoragia. Scaderea ponderala inexplicabila si anemia, mai ales impreuna. Durerea
abdominala severa sau cea care trezeste pacientul din somn. Icterul, in orice grad. Si un
criteriu care nu este un simptom, dar valoreaza cat unul: simptome digestive noi dupa 45-50
de ani. Un antiacid eliberat ,,ca sa vedem” amana diagnosticul; spuneti ce ati observat si de ce
este nevoie de un consult.
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5.9 Afectiunile cavitatii orale, ale esofagului si ale stomacului

Traseul bolilor urmeaza traseul organelor, iar primele etaje concentreaza majoritatea
solicitarilor de autoingrijire.

Cavitatea bucala concentreaza patru afectiuni frecvente. Caria este demineralizarea
smaltului prin acizii placii bacteriene, iar boala parodontala inflamatia gingiei si apoi
a tesuturilor de sustinere, cu gingivoragie la periaj, retractie si mobilitate dentara;
ambele cer igiena, fluorurd si tratament stomatologic. Stomatita aftoasa produce
ulceratii dureroase, recurente, dar autolimitate. Candidoza orala, cu depozite albe
detasabile, apare pe teren favorabil, tipic dupa antibiotic sau dupa corticosteroid
inhalator — de unde clatirea gurii dupa fiecare doza (vezi sectiunea 4.11).

Tabelul 5.12. Afectiunile esofagului si ale stomacului.

Afectiune Mecanism Tablou si orientare

boald de reflux  insuficienta sfincterului esofagian pirozis, regurgitatie, tuse nocturna; stil de viata si

gastroesofagian inferior antisecretoare

esofagita inflamatie prin acid, infectie sau odinofagie, disfagie; forma medicamentoasa, la
medicament comprimate luate fara apa

hernie hiatala ascensiunea unei portiuni de stomac favorizeaza refluxul; frecvent asimptomatica

prin diafragm

gastrita Helicobacter pylori, AINS, alcool sau epigastralgie, dispepsie; forma autoimuna da
mecanism autoimun deficit de vitamina B12

ulcer gastric si dezechilibru intre agresiune si durere epigastrica ritmata de mese; hemoragie,

duodenal apdrarea mucoasei perforatie

infectie cu bacterie care inflameaza cronic cauza majora a ulcerului; se eradicheaza cu

Helicobacter mucoasa gastricad schema combinata

pylori

cancer gastric proliferare maligna, favorizata de simptome tardive: satietate precoce, scddere
inflamatia cronica ponderala, anemie

Randul al doilea contine o capcana rar explicata: esofagita medicamentoasa apare
cand comprimatul ramane lipit de mucoasa, iar substantele implicate sunt tipic
doxiciclina, bifosfonatii, potasiul si fierul — comprimatul se ia in pozitie sezand, cu un
pahar plin de ap3, iar pacientul nu se culcd in urmatoarea jumatate de ora. Randurile
4-7 formeaza un lant unic: infectia produce gastrita, gastrita favorizeaza ulcerul,
inflamatia cronica este factor de risc pentru cancer, de unde importanta eradicarii
complete.
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5.10 Afectiunile intestinului, ale colonului si ale regiunii anorectale

Sub duoden, patologia se imparte in tulburdri de absorbtie, boli inflamatorii sau

functionale, si infectii.

Tabelul 5.13. Malabsorbtia, intolerantele si bolile inflamatorii intestinale.

Afectiune

boala celiaca

intoleranta la
lactoza

sindrom de
intestin iritabil

boalad Crohn

colita
ulcerativa

Mecanism

reactie imuna la gluten, cu atrofia

vilozitatilor

deficit de lactaza, cu fermentarea

lactozei in colon

tulburare functionala, fara leziune

inflamatie transmurala, discontinua,

oriunde pe tub

inflamatie continua a mucoasei

colonului, de la rect

Tablou si orientare

diaree, steatoree, anemie feripriva; dietd fara
gluten, pe viata

balonare, crampe, diaree dupa lactate;
reducerea lactozei sau lactaza

durere legata de defecatie, alternanta diaree-
constipatie

durere, diaree, scadere ponderalg, fistule

diaree cu sange si mucus, tenesme; evolutie in
pusee

Primele doua randuri se confunda constant: intoleranta la lactoza este un deficit

enzimatic, in care cantitatile mici sunt de regula tolerate, in timp ce boala celiaca este

o afectiune imung, care cere diagnostic inainte de dieta — dieta fara gluten inceputa

mai devreme falsifica serologia.

Tabelul 5.14. Afectiunile colonului, ale regiunii anorectale si infectiile intestinale.

Afectiune

apendicitd acuta

diverticuloza si
diverticulita

hemoroizi

fisurd anala

cancer colorectal

gastroenterita
acuta infectioasa

diaree asociata
antibioticelor

infectie cu
Clostridioides
difficile

Mecanism

obstructia si inflamatia
apendicelui

hernieri ale mucoasei prin
perete; inflamatia lor

dilatarea plexurilor venoase

hemoroidale

solutie de continuitate a
canalului anal

transformarea malignad a
polipilor adenomatosi

infectie virala sau bacteriana

perturbarea microbiotei

proliferarea unei bacterii
toxigene

Tablou si orientare

durere migratad in fosa iliaca dreapta, febra; urgenta
chirurgicala

prima, asimptomatica; a doua, cu durere in fosa iliaca
stanga

sangerare rosie la defecatie, prurit; reglarea
tranzitului, topice

durere intensa la defecatie, sdnge rosu; bai de sezut

tranzit modificat, rectoragie, anemie; depistabil prin
screening

diaree, varsaturi, febra; rehidratarea este tratamentul
de baza

scaune moi in timpul sau dupa cura; de regula usoara

diaree apoasa abundentd, crampe, febra; necesita
tratament specific

140



Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

Ultimele doua randuri se leaga direct. Aproape orice antibiotic poate produce scaune
moi, iar acest lucru se spune la eliberare, ca sa nu duca la oprirea curei; ridica insa
suspiciunea de infectie cu Clostridioides difficile diareea apoasa si abundenta, aparuta
in timpul curei sau in saptamanile urmatoare, cu crampe, febra sau alterare a starii
generale, mai ales la varstnic, la pacientul spitalizat recent sau tratat cu un antibiotic cu
spectru larg — situatie in care antidiareicul este contraindicat. Cancerul colorectal se
dezvolta lent, dintr-un polip, deci poate fi prevenit, nu doar tratat: programele de
screening propun, de regula de la 45-50 de ani, testul de sange occult in scaun repetat
regulat sau colonoscopia, iar farmacistul explica testul si lamureste ca un rezultat
pozitiv nu inseamna cancer, ci necesitatea unei colonoscopii.

5.11 Afectiunile ficatului, ale cailor biliare si ale pancreasului

Glandele anexe se imbolnavesc discret: ficatul poate fi grav afectat fara sa doara, iar
primele semne apar intr-un buletin de analize.

Tabelul 5.15. Afectiunile ficatului.

Afectiune Mecanism Tablou si orientare

hepatita virald  transmitere fecal-orald, prin apd si | acuta, autolimitatd, fara portaj cronic; vaccinare si

A alimente igiend

hepatita virald = transmitere prin sange, sexuala si poate deveni cronica, cu risc de ciroza; vaccinare

B verticald

hepatita virald ~ transmitere predominant prin frecvent cronica si asimptomaticd; vindecabila cu

C sange antivirale cu actiune directa

boald hepatica toxicitatea etanolului si a steatoza, hepatita, fibroza, ciroza; oprirea

alcoolica metabolitilor lui consumului schimba evolutia

steatoza grasime acumulata, asociata adesea descoperita ecografic; scadere ponderala si

hepatica obezitatii si diabetului control metabolic

metabolica

ciroza fibroza difuza cu noduli de hipertensiune portal3, ascitd, varice esofagiene,
regenerare, ireversibila insuficientd de sinteza

encefalopatie acumularea amoniacului neepurat  inversarea ritmului somn-veghe, confuzie, tremor;
hepatica de ficat lactuloza

Ultimele douad randuri explicd de ce ciroza este o boald multisistemica: fibroza
impiedica sangele portal sa traverseze ficatul, presiunea creste in sistemul port, iar
sangele Isi cauta cai ocolitoare — de unde varicele esofagiene, splenomegalia si ascita.
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Tabelul 5.16. Afectiunile cailor biliare si ale pancreasului.

Afectiune

litiaza biliara

Mecanism

precipitarea colesterolului sau a

pigmentilor biliari

colecistita acuta

obstructia litiazica a colului vezicular,

cu inflamatie

coledocolitiaza si
colangita

pancreatita acuta

calcul migrat in coledoc, cu infectia
cdii biliare

activarea intraglandulara a

enzimelor, cu autodigestie

pancreatitd cronica

distrugere progresiva a

parenchimului, cu fibroza

Tablou si orientare

frecvent asimptomatica; colica apare dupa
mese grase

durere persistentd, febra; tratament
chirurgical

icter, durere, febra; urgenta, cu
dezobstructie endoscopica

durere epigastrica transfixiantd, varsaturi;
amilaza si lipaza crescute

durere recurenta, steatoree, diabet;
substitutie enzimatica

Cele doua cauze majore ale pancreatitei acute — litiaza biliara si alcoolul — explica
asocierea dintre primul si al patrulea rand. Pancreatita cronica duce la insuficienta

pancreatica exocrina, tratata prin pancreatina la fiecare masa (vezi sectiunea 5.16).

5.12 Investigatii si analize

Documentele gastroenterologice combina explorari directe, care privesc organul, si

analize, care masoara functia.

Tabelul 5.17. Explorarile morfologice si testele pentru Helicobacter pylori.

Investigatie
endoscopie digestiva
superioara
colonoscopie

ecografie abdominala

tomografie computerizata

colangiopancreatografie

test respirator cu uree

antigen fecal

test rapid din biopsie

n ce consta

endoscop flexibil, pe cale bucala

endoscop pe cale anala, dupa
pregatirea colonului

ultrasunete, neinvaziv, pe nemancate

sectiuni radiologice fine, cu contrast

endoscopica retrograda sau prin
rezonanta magnetica

uree marcata ingerata, masurata in
aerul expirat

detectarea antigenului bacterian in
scaun

fragment endoscopic, cu reactie de
ureaza
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Ce evidentiaza

esofag, stomac, duoden; biopsie si
hemostaza

polipi, tumori, inflamatie; permite
polipectomie

ficat, vezicula si cdi biliare, pancreas,
ascita

pancreatitd, abcese, tumori

cdile biliare si pancreatice; prima
este si terapeutica

infectia activa cu Helicobacter pylori

infectia activa; util si pentru
controlul eradicarii

infectia, in timpul endoscopiei
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Ultimele trei randuri contin o informatie practica: testele care evidentiaza infectia
activa se pot negativa fals sub inhibitor de pompa de protoni sau sub antibiotic, motiv
pentru care acestea se opresc inainte de testare, la indicatia medicului.

Tabelul 5.18. Analizele de laborator in patologia digestiva.

Analiza Ce reflecta De retinut

ALAT (TGP) si ASAT (TGO) enzime eliberate din hepatocitele citoliza; ALAT este mai specifica hepatic
lezate

gama-glutamil-transferaza  colestaza, afectare biliara cresc impreuna n obstructie; GGT creste si
si fosfataza alcalina la alcool

bilirubina totala, directd si  productia si excretia pigmentului = peste un anumit prag apare icterul clinic
indirecta biliar

albumina si timpul de capacitatea de sintezd a ficatului  veritabilii indicatori de functie hepatica
protrombind/INR

amilaza si lipaza serice leziunea pancreatica acuta lipaza este mai specifica si persista mai
mult

test de sange occult in sangerare digestiva mica, folosit in screeningul cancerului colorectal

scaun invizibila

calprotectina fecald infiltratul inflamator din mucoasa separa boala inflamatorie de sindromul de
intestinala intestin iritabil

serologia bolii celiace anticorpi antitransglutaminaza se recolteaza in timpul consumului de
tisulard IgA gluten

Randurile 1 si 4 contin distinctia cel mai des gresita: transaminazele arata ca
hepatocitele se distrug, dar nu spun cat mai poate lucra ficatul — un pacient cu ciroza
avansata poate avea valori aproape normale —, in timp ce functia de sinteza se masoara
prin albumina si prin timpul de protrombina.

5.13 Medicatia aciditatii gastrice si eradicarea infectiei cu Helicobacter
pylori

Cea mai vanduta familie de medicamente digestive actioneaza pe mecanismul descris
in sectiunea 5.5; clasele difera prin locul de actiune, prin rapiditate si prin durata.
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Tabelul 5.19. Antiacide, alginati si antisecretoare.

Clasa

antiacide

alginati

antagonisti ai

DCI reprezentative

hidroxid de aluminiu,
hidroxid de magneziu,
carbonat de calciu

alginat de sodiu, cu
bicarbonat

famotidina

Mecanism si durata

neutralizeaza acidul
secretat; efect scurt

strat vascos flotant, care
se opune refluxului

blocheaza stimularea

De retinut la eliberare

chelare cu alte medicamente;
magneziul laxeaza, aluminiul
constipa

dupa masa si inainte de
culcare

utili nocturn; mai slabi decat

receptorilor H2 histaminicd; efect in inhibitorii de pompa

circaoord
inhibitori de omeprazol, esomeprazol, inhiba ireversibil H*/K*-  cu 30-60 de minute inainte
pompa de pantoprazol, lansoprazol ATPaza; efect maxim in de masa
protoni zile

Ordinea randurilor este si ordinea intensitatii: pentru arsuri ocazionale ajunge un
antiacid sau un alginat, iar pentru simptome frecvente un inhibitor de pompa de
protoni In cura scurta. Acesta nu este Insa un medicament ,la nevoie”, iar diferenta se
explicd pacientului. Utilizarea Indelungatd are consecinte — hipomagneziemie,
scaderea absorbtiei fierului si a vitaminei B12, risc crescut de infectii intestinale —, de
unde deprescrierea: la pacientul care il ia de ani fara indicatie, oprirea se face treptat,
pentru a evita hipersecretia de rebound; decizia apartine medicului, semnalarea
farmacistului.

Eradicarea infectiei cu Helicobacter pylori urmeaza un principiu unic: un inhibitor
de pompa de protoni plus doua sau trei antibiotice, simultan, pe durata completa
prescrisd, de reguld doua saptamani. Inhibitorul ridica pH-ul gastric, conditie a
eficacitatii antibioticelor; amoxicilina intra in majoritatea schemelor, alaturi de
claritromicina, metronidazol sau tinidazol, iar schemele cvadruple adauga subcitrat de
bismut, care coloreaza scaunul in negru. Numarul mare de comprimate, gustul metalic
si scaunele moi fac abandonul frecvent, iar o cura intreruptd selecteaza tulpini
rezistente.

CASETA FARMACISTULUI Consilierea in pirozis si in dispepsia functionala

Tncepeti cu intrebérile care separd banalul de suspect: de cat timp dureaza; apare dupd mese
sau noaptea; ce medicamente ia pacientul, cu atentie la AINS si la bifosfonati; exista disfagie,
varsaturi, scadere in greutate, scaune negre sau anemie; ce varsta are. in absenta semnelor de
alarma, masurile de stil de viata se spun concret: mese mai mici si mai dese, ultima masa cu
trei ore Tnainte de culcare, ridicarea capatului patului, reducerea cafelei, a alcoolului, a
ciocolatei si a mentei, renuntarea la fumat. Peste ele, un antiacid pentru episoade rare ori un
inhibitor de pompa de protoni in curd scurta. Daca simptomele revin la oprire sau nu cedeaza
in doud saptamani, urmeaza consultul.
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5.14 Antiemetice, prokinetice si antispastice

Greata, varsatura si crampa sunt simptome, nu boli: tratamentul se alege dupa cauza,

nu dupa intensitate.

Tabelul 5.20. Antiemetice, prokinetice si antispastice.

Clasa

antagonisti
dopaminergici
prokinetici

prokinetic periferic

antagonisti ai
receptorilor 5-HT3

antihistaminice
antivertiginoase

antagonisti ai
receptorilor NK1

antispastice
musculotrope

antispastice
anticolinergice

ulei de menta
gastrorezistent

DCI
reprezentative

metoclopramid

domperidona

ondansetron

meclozina,
dimenhidrinat

aprepitant

drotaverina

butilscopolamina

ulei de menta

Indicatie de electie

greata si varsaturi de
cauza digestiva

greatd, plenitudine
gastrica

varsaturi din
chimioterapie si
postoperatorii

rau de miscare, vertij

preventia varsaturilor
intarziate din
chimioterapie

colica biliara sau
intestinala

crampe abdominale,
colica

crampe din intestinul
iritabil

De retinut la eliberare

cel mult cinci zile; reactii
extrapiramidale la copil, adolescent,
varstnic

doza minima, durata cea mai scurtg;
risc de aritmii

constipatie frecventa; prelungeste
intervalul QT

se iau preventiv, nainte de calatorie;
produc somnolenta

interactiuni prin citocromi

actiune directd pe muschiul neted,
fara efecte anticolinergice

gura uscata; prudentad n glaucom siin
adenom de prostata

capsula nu se sfarama; poate agrava
pirozisul

Primele doud randuri concentreaza restrictiile importante. Metoclopramidul
traverseaza bariera hematoencefalica si poate produce distonie acuta sau, la utilizare
prelungitd, diskinezie tardivd — de unde limitarea duratei si restrangerea indicatiilor
la copil. Domperidona trece greu bariera, deci da rar efecte extrapiramidale, dar are
un risc cardiac care impune doza minima. lar intrebarea despre glaucom si despre
prostata, inainte de a elibera butilscopolaming, dureaza zece secunde.

5.15 Laxative, antidiareice si rehidratarea orala

Constipatia si diareea sunt solicitarile digestive cel mai des rezolvate gresit: prima prin
laxative folosite prea mult, a doua prin antidiareice date cand nu trebuie.
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Tabelul 5.21. Laxativele, dupd mecanism.

Grup DCI Mecanism si instalare De retinut la eliberare
reprezentative

de volum psyllium retin apad si cresc masa scaunului; obligatoriu cu lichid abundent; nu in

una-trei zile obstructie

osmotice, macrogol retin apa in lumen, fara absorbtie;  prima alegere in constipatia cronica

macrogoli una-doua zile

osmotice, lactuloza fermentata in colon, cu efect balonare la inceput; folosita si in

dizaharide osmotic encefalopatia hepatica

stimulante  bisacodil, stimuleaza motilitatea si secretia utilizare scurtd; crampe abdominale
picosulfat de colonicd; 6-12 ore
sodiu

emoliente docusat de fnmoaie scaunul efect modest; util cand efortul de
sodiu defecatie trebuie evitat

rectale supozitoare cu = stimuleaza reflexul local; efect in pentru un scaun deja format in rect

glicerind minute

Abordarea corectd incepe insa inaintea tabelului: hidratare, fibre crescute treptat,
activitate fizica, respectarea nevoii de defecatie si revizuirea medicamentelor care
constipa; alegerea implicita In constipatia cronica este un macrogol, nu un stimulant.
Abuzul cronic de laxative stimulante se descurajeaza explicit: folosite zilnic, luni de-
arandul, ele Intretin un cerc vicios, cu doze crescande pentru un efect tot mai slab.

Tabelul 5.22. Diareea acuta: tratamentul de baza si limitele antidiareicului.

Interventie

solutie de
rehidratare
orald

loperamid
reluarea
alimentatiei

probiotice

antibiotice

Ce este

pulbere cu sodiu, potasiu, citrat si
glucoza, hipoosmolara

agonist opioid periferic, care
incetineste tranzitul

mese mici, obisnuite, cat mai precoce

tulpini bacteriene sau fungice
selectionate

numai la indicatia medicului

Rol si limite

tratamentul esential; glucoza antreneaza sodiul
si apa

amelioreaza simptomul la adult, in forme usoare;
nu trateaza cauza

dietele restrictive nu ajutd; aldptarea se continua

dovezi variabile, dependente de tulpina si de
indicatie

nu se folosesc de rutina n diareea acuta

Randul al patrulea cere onestitate: efectul cel mai bine sustinut al probioticelor priveste
reducerea duratei diareii asociate antibioticelor, dar rezultatele nu se transfera de la o
tulpini la alta. In oficind se spune ci un probiotic poate ajuta in situatii precise, ci
beneficiul este modest si ca nu inlocuieste rehidratarea.
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SEMNAL DE SIGURANTA Loperamidul: cand nu se elibereazi

Rehidratarea orala la copil si la varstnic

Loperamidul reduce numarul scaunelor, dar nu are efect asupra agentului infectios. In diareea
cu febra inalta sau cu sange in scaun, in suspiciunea de infectie invaziva si in suspiciunea de
colita cu Clostridioides difficile este contraindicat: prelungirea contactului dintre toxine si
mucoasa agraveazd boala si, rar, produce ileus. Nu se administreaza la copilul mic, iar dozele
mari, luate abuziv, produc aritmii grave. La adult, in diareea apoasa banal3, fara febra si fara
sange, este acceptabil pe termen scurt — dar alaturi de rehidratare, nu in locul ei.

Riscul principal in diaree nu este numarul scaunelor, ci pierderea de apa si de electroliti.
Solutia se prepara exact cum indica plicul, cu apa potabild; nu se adauga zahar si nu se
inlocuieste cu sucuri sau bduturi carbogazoase, hiperosmolare, care pot agrava diareea. Se da
n cantitati mici si repetate — o lingurita la cateva minute —, iar la copilul care vomita, si mai
mici, mai des; alimentatia obisnuita se reia precoce. Impun trimitere imediata: la copil, urina
rara, plansul fara lacrimi, ochii infundati, somnolenta sau refuzul lichidelor; la varstnic,
confuzia si scaderea diurezei — el simte mai putin setea si ia frecvent diuretice.

5.16 Enzime, medicatie biliara, hepatica, intestinala si anorectala

Restul farmacoterapiei digestive se organizeaza pe organe: pancreasul care nu mai
produce enzime, bila care se Ingroas3, ficatul infectat, intestinul inflamat.

Tabelul 5.23. Substitutie enzimaticd, medicatie biliard, hepatica si adjuvante digestive.

Clasa

enzime
pancreatice

acid biliar

hepatoprotectoare

antivirale in
hepatita B

antivirale in
hepatita C

enzima de
substitutie

antiflatulent

DCI reprezentative

pancreatina

acid ursodeoxicolic

silimarina si alte extracte
vegetale

analogi nucleozidici si
nucleotidici: entecavir,
tenofovir

sofosbuvir, velpatasvir,
glecaprevir, pibrentasvir

lactaza

simeticona

Indicatie

insuficienta
pancreaticd exocrina

litiaza colesterolica
selectatd, colestaza

adjuvante

hepatita cronicd B

hepatita cronica C

intoleranta la lactoza

meteorism, pregatire
pentru ecografie
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De retinut la eliberare

n timpul mesei; capsulele nu se
sfarama

tratament de duratg, cu
monitorizare medicala

dovezi clinice limitate; nu
nlocuiesc tratamentul etiologic

tratament indelungat; nu se
intrerupe singur

cura scurta, cu ratd mare de
vindecare; interactiuni

se ia odatd cu alimentul care
contine lactoza

actiune fizica asupra bulelor; fara
absorbtie sistemica
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Randul al treilea cere formularea onesta: silimarina si celelalte ,hepatoprotectoare” au
un profil bun de sigurantd, dar dovezi clinice limitate — ele nu opresc evolutia unei boli
hepatice si nu compenseaza alcoolul.

Tabelul 5.24. Medicatia bolilor inflamatorii intestinale si a afectiunilor anorectale.

Clasa DCl reprezentative Rol terapeutic De retinut la eliberare

aminosalicilati mesalazina inducerea si formele cu eliberare controlata nu se
mentinerea remisiunii = sfardma; exista forme rectale
n colita ulcerativa

corticosteroizi prednison, budesonida = inducerea remisiunii nu sunt tratament de intretinere; nu
cu actiune locala n puseu se opresc brusc
imunosupresoare = azatioprina mentinerea remisiunii = necesitda monitorizare hematologica
si hepatica
medicamente infliximab, forme moderate si initiere n centre specializate
biologice adalimumab, severe

vedolizumab

preparate pentru = topice cu anestezic criza hemoroidala simptomatice; nu inlocuiesc reglarea
hemoroizi local sau tranzitului

corticosteroid;

venotonice

Ultimul rand contine mesajul abordarii anorectale: produsul topic calmeaza, dar cauza
ramane scaunul dur, deci tratamentul real este reglarea tranzitului. Sangerarea
rectala nu se trateaza presupunand ca este hemoroidala, mai ales daca este noua
sau Insotitd de modificarea tranzitului.

5.17 Capcane de eliberare si consiliere practica

Toate elementele capitolului converg spre gestul de la eliberare; cele mai multe
accidente sunt evitabile printr-o intrebare sau printr-o fraza spusa la timp.
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Tabelul 5.25. Capcane de eliberare in patologia digestiva.

Situatie

paracetamol din mai multe surse

AINS la varstnic, la cel cu ulcer in
antecedente, sub corticosteroid

loperamid in diareea cu febrd sau cu
sange; la copilul mic

metoclopramid la varstnic, la copil sau
pe durata lunga

antiacide, calciu sau fier cu tetracicline,
fluorochinolone, levotiroxina

inductori enzimatici: rifampicina,
carbamazepind, sunatoare

inhibitori enzimatici: claritromicing,
ketoconazol, suc de grepfrut

constipatie indusa medicamentos:
opioide, anticolinergice, fier, blocante
de calciu

Riscul

supradozaj cumulativ,
hepatotoxicitate

ulcer, hemoragie
digestiva

agravarea infectiei, ileus

reactii extrapiramidale,
diskinezie tardiva

chelare, cu scaderea
absorbtiei

scaderea concentratiei
medicamentului asociat,
esec terapeutic

cresterea concentratiei,
cu toxicitate

constipatie atribuita
gresit alimentatiei

Conduita farmacistului

se verifica produsele combinate; se
spune doza maxima zilnica

se semnaleaza asocierea unui inhibitor
de pompa

nu se elibereazd; se orienteaza spre
rehidratare si consult

se verifica durata si se explica semnele
care impun oprirea

se distanteaza: doua ore pentru
antibiotice, patru pentru levotiroxina

atentie la contraceptive orale,
anticoagulante, imunosupresoare

grepfrutul se evita pe toata durata
tratamentului

la opioide, laxativul se asociaza
profilactic

Trei randuri cer o completare. Interactiunile prin chelare nu sunt metabolice: ionii de
aluminiu, magneziu, calciu, fier si zinc formeaza in lumen complexe insolubile, iar
rezultatul este un antibiotic care nu se absoarbe; solutia nu este oprirea antiacidului, ci
distantarea, spusa in ore concrete. Interactiunile prin citocromi tin de ficat: un
inhibitor precum claritromicina creste concentratia in ore, un inductor precum
rifampicina 1si aratd efectul in zile si persista saptamani dupa oprire, iar sucul de
grepfrut inhiba enzima intestinald mult dupa consum, motiv pentru care ,,nu la aceeasi
ord” este un sfat gresit.

Consilierea preventiva foloseste aceleasi principii. Igiena alimentara — spalarea
mainilor, apa imbuteliata sau fiarta in destinatiile cu risc, evitarea ghetii si a alimentelor
crude spdlate cu apa locala — previne majoritatea gastroenteritelor si diareea
cdlatorului, pentru care pachetul util cuprinde o solutie de rehidratare orala si criteriile
in care nu se automedicheaza: febra inalta, singe in scaun, varsaturi care impiedica
hidratarea. Aciditatea gastrica este, la randul ei, un factor de absorbtie: reducerea ei
prelungita scade absorbtia fierului, a ketoconazolului si a unor inhibitori de tirozin-
kinaza, precum erlotinib si dasatinib.
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5.18 Etimologie si note de limba

Terminologia digestiva este cea mai veche din medicina si, poate de aceea, cea mai
literara: aproape fiecare organ poarta un nume descriptiv.

Tabelul 5.26. Etimoanele principale ale terminologiei digestive.

Etimon Limba si sens Descendenti in limbajul medical si comun

|”

gaster, gastros  gr. ,stomac” / lat. ,mic ventru” gastritd, gastroscopie / ,ventricu
/ ventriculus

gastric

enteron gr. ,intestin”, propriu-zis ,ce este enteritd, gastroenterologie, parenteral
induntru”

hépar, hépatos  gr. ,ficat” / lat. ficat” hepatitd, hepatocit / iecur, iesit din uz

/ iecur

cholée gr. ,bila, fiere” colecist, colestazd; si melancolie, coleric

pankreas gr. pan + kreas, ,,cu totul carne” pancreas, pancreatitd, pancreatina

peritonaion gr. ,intins in jur” peritoneu, peritonita, intraperitoneal

duodenum / lat. ,,de doisprezece” / lat. ,gol” duoden, duodenita / jejun, jejunostomie

jejunum

pyléros / gr. ,portar” / lat. ,drept” pilor, piloroplastie / rect, rectoscopie

rectum

Cateva nume merita povestite, pentru ca explicatia le fixeaza. Duodenul se numeste
astfel pentru ca anatomistii vechi i-au masurat lungimea in latimi de deget si au gasit
doudsprezece; jejunul este ,gol”, pentru ca la disectie era gasit fara continut; pilorul
este ,portarul” care hotdraste ce iese din stomac; rectul, segmentul ,drept”, spre
deosebire de colonul sinuos; iar pancreasul, literal ,cu totul carne”, un organ moale,
fara cavitate.

Cea mai interesantd filiatie este a bilei. Grecescul cholé a dat, pe langa termenii medicali,
doud cuvinte mostenite din teoria umorala: melancolia este literal ,bila neagra” (melas
+ cholé), umoarea cdreia anticii atribuiau tristetea, iar colericul este omul cu prea
multa bila galbend; ,a fi plin de fiere” conserva in romana aceeasi intuitie. Restul
vocabularului este la fel de transparent: esofagul este ,cel care duce ce se mananca”
(oisein + phagein); diareea vine din diarrhoia, ,curgere prin”; dispepsia este ,digestie
rea”’; emesis inseamna ,varsatura”’, de unde hematemezd; iar icterul vine din ikteros,
numele unei pasari galbui la vederea careia, spuneau vechii autori, bolnavul galben se
vindeca. Regula familiara se confirma: forma greaca da numele bolii — hepatitd —, cea

latina numele structurii sau al caii — bild, rectal, oral.
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5.19 Rezumatul capitolului

Terminologia digestiva se sprijina pe cel mai bogat set de radacini din manual, ordonat
pe traseul alimentului: or/o, stomat/o, glos/o, lingu/o, dent/o, odont/o, gingiv/o;
esofag/o, gastr/o, duoden/o, jejun/o, ile/o, enter/o; cec/o, apendic/o, col/o, colon/o,
sigmoid/o, rect/o, proct/o, an/o; hepat/o, col/e, bili/o, colecist/o, coledoc/o, pancreat/o;
periton/o, abdomin/o, lapar/o; amil/o si lip/o. Peste ele se asaza sufixele de simptom
— -pepsie, -fagie, -emezd, -orexie, -chezie, -ragie, -oree, -staz(d) — si cele de procedura
— -scopie, -grafie, -stomie, -tomie, -ectomie, -plastie, -litiazd, -megalie.

Fiziologia explica aici, mai limpede decat oriunde, farmacologia: sfincterul esofagian
inferior hotaraste refluxul; pompa de protoni este efectorul comun al celor trei cii de
stimulare a secretiei acide; vilozitatile fac din intestinul subtire locul absorbtiei
aproape tuturor medicamentelor orale; golirea gastricd hotaraste viteza efectului;
circulatia porta impune un ocol prin ficat, iar primul pasaj hepatic explica deopotriva
calea sublingual3, calea rectala si biodisponibilitatea scazuta a unor substante; colonul
absoarbe apa si adaposteste microbiota. Mesajele de sigurantd sunt sapte:
paracetamolul nu depaseste 4 g pe zi la adult, iar supradozajul este o urgentd cu antidot;
AINS la pacientul cu risc se Insotesc de un inhibitor de pompa de protoni; loperamidul
nu se elibereaza in diareea cu febra sau cu sange, nici la copilul mic; metoclopramidul
se foloseste pe durata limitata; antiacidele, calciul si fierul se distanteaza de tetracicline,
fluorochinolone si levotiroxind; inductorii si inhibitorii enzimatici se cauta la orice
retetd noud; iar scaunul negru se lamureste inainte de a fi linistitor.

Cu aparatul digestiv se incheie Volumul II, care a parcurs invelisul, sustinerea si
miscarea, transportul si schimbul, iar in final aportul. Volumul III reia firul de la
substantele ajunse in sange si urmareste functiile de reglare a mediului intern —
eliminarea, controlul nervos si endocrin, reproducerea si apararea —, Incepand cu
sistemul urinar.
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Glosar — termeni esentiali ai capitolului

Tabelul 5.27. Glosarul capitolului.

Termen
ascitd
bild
colestaza
disfagie
dispepsie

encefalopatie
hepatica

eructatie
hematemeza
icter

melend

microbiota
intestinald

odinofagie
peristaltism

pirozis

primul pasaj hepatic
rectoragie
steatoree

tenesme

vilozitate intestinalad

Definitie

acumulare de lichid in cavitatea peritoneala

secretie hepatica care emulsioneaza grasimile

oprirea sau incetinirea scurgerii bilei spre duoden

dificultate la inghitire, cu senzatia de oprire a bolului alimentar
disconfort al abdomenului superior, cu satietate precoce

tulburare neuropsihica produsa de toxine neepurate de ficat

eliminarea zgomotoasa a aerului din stomac prin gura

varsatura care contine sange

coloratia galbend a tegumentelor si a sclerelor prin bilirubina crescuta
scaun negru, lucios, cu miros caracteristic, produs de sange digerat

comunitatea de microorganisme care populeaza colonul

durere resimtita in timpul inghitirii

unda de contractie si relaxare care propulseaza continutul digestiv

arsura retrosternald, ascendenta, tipica refluxului

metabolizarea unei parti din medicamentul absorbit, la trecerea prin ficat
eliminarea de sange rosu prin anus

scaun gras, lucios, prin digestia insuficienta a lipidelor

nevoie imperioasa si dureroasa de defecatie, cu evacuare minima

proeminentd a mucoasei intestinului subtire, care mareste absorbtia

Intrebéri de aprofundare

Intrebarile 1-3 au un singur raspuns corect. intrebirile 4-15 au intre 2 si 4 raspunsuri

corecte din cele cinci variante. Cheia se afla la finalul capitolului.

1. Forma de combinare care desemneaza canalul coledoc este:

a) colecist/o
b) bili/o

c) hepat/o
d) periton/o
e) coledoc/o
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2. Sufixul care se refera la scaun si la defecatie este:
a) -chezie
b) -pepsie
C) -orexie
d) -emezad
e) -oree

3. Un inhibitor de pompa de protoni se administreaza, de regula:

a) imediat dupa masa

b) In timpul mesei

¢) numai la nevoie, cand apare arsura
d) cu 30-60 de minute inainte de masa
e) seara, la culcare, indiferent de mese

4. Care dintre urmatoarele forme de combinare desemneaza segmente ale intestinului
gros?

a) jejun/o
b) duoden/o
c) sigmoid/o
d) glos/o

e) cec/o

5. Despre sufixele terminologiei digestive:

a) -fagie se refera la digestie

b) -emezd desemneaza varsatura

c) -staz(d) inseamna sangerare

d) -megalie inseamna marirea de volum a unui organ
e) -litiazd desemneaza formarea de calculi

6. Despre secretia gastrica:

a) celulele parietale secreta acid clorhidric

b) pompa de protoni este o H*/K*-ATPaza

c) pepsinogenul este forma activa a enzimei

d) factorul intrinsec este necesar absorbtiei vitaminei B12

e) mucusul si bicarbonatul protejeaza mucoasa de autodigestie

7. Despre circulatia porta si primul pasaj hepatic:

a) sangele venos care dreneaza intestinul ajunge intai la ficat, prin vena porta

b) calea rectala evita complet primul pasaj hepatic

c) administrarea sublinguala evita in mare parte primul pasaj hepatic

d) primul pasaj hepatic nu influenteaza biodisponibilitatea orala

e) un efect important de prim pasaj scade biodisponibilitatea orala a
medicamentului
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8. Despre colon:

a) este locul de absorbtie a majoritatii aminoacizilor
b) absoarbe apa si electroliti

¢) secreta lipaza si amilaza

d) gazduieste microbiota intestinala

e) este locul principal de absorbtie a fierului

9. Care dintre urmatorii termeni descriu simptome sau semne digestive?

a) stridor

b) pirozis

) odinofagie
d) tenesme

e) borborisme

10. Despre sangerarea digestiva si aspectul scaunului:

a) melena este un scaun negru, lucios, cu miros caracteristic, din sangerare
digestiva superioara

b) melena este un semn banal, care nu necesita evaluare medicala

c) rectoragia este eliminarea de sange rosu prin anus

d) preparatele orale de fier si cele cu bismut pot colora scaunul in negru

e) hematemeza este varsatura cu sange

11. Despre investigatiile digestive:

a) calprotectina fecala crescuta orienteaza spre o inflamatie intestinala
b) amilaza si lipaza serice cresc in pancreatita acuta

c) testul respirator cu uree detecteaza infectia cu Helicobacter pylori

d) colonoscopia exploreaza esofagul, stomacul si duodenul

e) transaminazele masoara capacitatea de sinteza a ficatului

12. Despre schemele de eradicare a infectiei cu Helicobacter pylori:

a) inhibitorul de pompa de protoni se scoate din schema

b) schema asociaza un inhibitor de pompa de protoni cu doua sau trei antibiotice
¢) durata completa a curei, prescrisa de medic, trebuie respectata

d) o cura de o zi este suficienta

e) aderenta incompleta favorizeaza esecul si selectarea de tulpini rezistente

13. Loperamidul nu se recomanda in:

a) diareea cu febra inalta si scaune cu sange

b) diareea apoasa, fara febra, la adultul altfel sanatos
¢) suspiciunea de colita cu Clostridioides difficile

d) diareea usoara a calatorului, fara semne generale
e) scaunele moi aparute dupa o masa copioasa

154



Terminologie medicala pentru studentii la farmacie - Volumul Il

14. Sunt corecte urmatoarele precautii de eliberare:

a) antiacidele, calciul si fierul scad absorbtia tetraciclinelor, a fluorochinolonelor si
a levotiroxinei, deci administrarile se distanteaza

b) paracetamolul nu depaseste 4 g pe zi la adult, cu prudenta suplimentara la
consum cronic de alcool

c) la pacientul cu risc de ulcer, AINS se asociaza cu un inhibitor de pompa de
protoni

d) rifampicina, carbamazepina si sunatoarea sunt inductori enzimatici

e) metoclopramidul se poate administra indelungat, fara limita de durata

15. Impun trimiterea la medic:
a) eructatia izolata dupa bauturi carbogazoase
b) disfagia progresiva
c) balonarea ocazionala dupa o masa bogata in fibre
d) hematemeza
e) scaderea ponderala inexplicabila
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Cheia raspunsurilor — Capitolul 5

Intrebiri cu rispuns unic (1-3): 1.e 2.a3.d
intrebiri cu rispuns multiplu (4-15):

4.c,e
5.b,d, e
6.3,b,d, e
7.a,c e
8.b,d
9.b,c,d, e
10.a,¢,d, e
11.a,b,c
12.b,c, e
13.a, ¢
14.a,b,c, d
15.b,d, e

156



ISBN 978-606-786-645-2 (General)
978-606-786-647-6 (\ol. II)




