SANGELE



Sange — Caracteristici fiziologice

Organismul uman contine un volum de sange care
reprezinta 7% din greutatea corporala, adica
aproximativ

e Barbatii au 5-6 L de sange
e Femeile au 4-5 L de sange
e De 5 ori mai vascos decat apa

e Culoarea variaza intre rosu aprins (sangele oxigenat)
la rosu inchis (sangele dezoxigenat).



,: Compozitia sangelui




Sangele total

Plasma Elemente
(55%) figurate

1 (45%)

1. Api (92%)

2. Proteine plasmatice 1. Globule rosii (eritrocite)

(7%) 2. Plachete sangvine

3. Alte substante (trombocite)

solubile (1%) 3. Globule albe (leucocite)



Transporta molecule organice si
adl anorganice, elemente figurate si caldura

Apa (92%)

Albumine (60%): Contribuie la
presiunea plasmatica osmotica;
P|asmé Transporta lipidele si hormonii steroizi

Globuline (35%): Transporta ioni,

Protsine hormoni, lipide; Functie imuna

plasmatice (7%)
Fibrinogen (4%): Component esential
al sistemului de coagulare

Alte substante solubile
(1%) Proteine reglatorii (<1%): Enzime, Hormoni

Electroliti: loni necesari pentru activitatea celulara vitala.
Contribuie la presiunea osmotica a fluidelor organismului.
Electrolitii majori sunt Na* ,K*, Ca?*, Mg?*, CI, HCO;-, HPO,%>, SO,*

Substante organice nutritive: utilizate pentru productia de ATP,
cresterea si dezvoltarea celulara; include lipide, carbohidrati si
aminoacizi

Metabolitii organici: transportati la locul de excretie; includ ureea, acidul uric,
creatinina, bilirubina si ionii de amoniu




Functiile sangelul

1. gazelor,
substantelor nutritive,
hormonilor si a
metabolitilor

2. Si a
compozitiei electrolitice a
fluidelor interstitiale din

organism Aceste globule rosii transporta
3. impotriva oxigenul

toxinelor si agentilor

patogeni



Clubul eritrocitelor
URSA DE SCHIMBURI

Sangele si

transportul

Globulele rosii contin proteina
numita hemoglobina (Hb)
care transporta O,

CO, este transportat de
Hb si dizolvat in plasma

Substantele nutritive absorbite de TGl sunt distribuite de catre
sange la tesuturi, de unde preia produsii de metabolism pe care
i transporta la rinichi spre a fi eliminatj

Sangele transporta hormonii de la nivelul glandelor endocrine
(unde iau nastere) pana la nivelul organelor {inta

Metabolitii produsi de celulele tisulare sunt absorbiti in sange
si transportati la rinichi pentru a fi excretati

Sangele absoarbe caldura de la nivelul muschilor scheletici si o
distribuie la nivelul altor tesuturi.



Sangele & Protectia

« Sangele transporta globule albe,
celule specializate care migreaza
spre tesuturile periferice pentru a
lupta impotriva infectiilor si a
elimina detritusurile.

* Globulele albe produc anticorpi, “& | e
proteine care ataca organismele &\~ 'S o ' | N
invadatoare gi compusii straini. 24 B e /-\" ;

e Sangele contine enzime care KNG o

9 o t. o SRR «’:5'
actfioneaza prin repararea . A p >

discontinuitatilor aparute la nivelul 1;’\ X W
peretilor vaselor sangvine, unde = Ao AL
form?aze.] ur.] ?he.ag de Selnie)s Imagine de microscopie electronica
care impiedica pierderea de a unui cheag de sange.

lichide.
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4.4 Formarea celulelor
P i sanguine
(hematopoieza)



e In timpul vietii intrauterine,
celulele fetale sunt formate in
ficat, splina si maduva
0S0asa.

e Dupa nastere si la adulti, acestea
continua sa se formeze: 'maduva —
0 S, 0 a S, a. -_.l'dtt! |!|drflllut

e Maduva osoasa = substanta
particulara situata /n portiunea
centrala a oaselor scurte si/sau
p/al'e Muetlenssease |

stern, creasta iliaca, vertebre,
coaste, capul femurului,
craniu

(Ib greaca, ema
= sange, poiesis = a fabrica ), de
unde si denumirea de organ
hematopoietic.




e | ocul de formare al
elementelor figurate
explica modul de
realizare al punctiilor
osoase (punctia
sternala, punctia de la
nivelul crestei iliace):

e pentru diagnosticarea | ~
anomaliilor celulelor s
sanguine, in special in ‘%X
cazul anemiilor 2
severe.

e determinarea unei
infiltrari medulare

—cu celule
neoplazice

— tesut adipos

Cortical bone |

L= o X
Y 0N
. =

Spongy bone




(Hematopoieza)

Toate celulele sangvine provin din

e In cadrul acestui proces participa doi hormoni secretati la nivel renal:
eritropoietina, cu rol In maturarea si proliferarea eritrocitelor si
trombopoietina, cu rol in formarea trombocitelor.

« Maturarea limfocitelor, ce provin din precursorii limfocitari, are loc in parte la

nivelul maduvei osoase, in parte la nivelul timusului

Eritrocite

Celula stem ==p Monocite
mieloida Trombocite
Granulocite

Celula stem limfoida | =i Limfocite



O Celuld stem pluripotenta

Celula stem mieloida
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ERITROCITELE
(HEMATII, GLOBULE ROSII)



_ Eritrocitele [ NS

e (Cele mai numeroase celule
sangvine (99.9% din
elementele figurate)

—la &:
—la @:

e Contine pigmentul rosu numit
hemoglobina, care leaga si
transporta O, si CO,

e Fiecare eritrocit este un disc
biconcav




Eritrocitele

e De ce un disc biconcav?
— Ofera o suprafata mai
mare pentru
intrarea/iesirea O,

— Permite modificarea
formei atunci cand
eritrocitele patrund in
capilare mici

e Eritrocitele 1 au nucleu si
nici majoritatea organitelor. Aici avem un eritrocit care se pliaza

_ : v pentru a putea patrunde intr-un
Sunt simple saculete capilar mic
membranoase care
contin hemoglobina




Hemoglobina

e Proteina care leaga si
transporta O,, gasita
din abundenta la nivelul
eritrocitelor

e Nivelul de Hb se
exprima in g/100mL de
sange total (g/dL).

— 14-18¢g/dL la barbati
— 12-16g/dL la femei
— 14-20g/dL la copii




Hemoglobina

o seincarca cu O2 la nivel
pulmonar (oxiHb) —/a nivel
tisular unde il cedeaza

s/ prela COZ2
— plamani:
eliminare.

e Hb (5% hem si 95%
globina) este un tetramer
alcatuit din 4 lanturi de

_5/' 4 molecule de Observati C_ele 2 anturi a Si cele 2 lanturi
- alcStuite 5/- ele ,Df/ﬂ B. Observ.a’glvcum fiecare are o_moleculé
combinarea fierului cu hem asociata, cu un atom de fier.
porfirina.




ERITROPOIEZA



Celula stem

\

Celula stem mieloida | Poate deveni eritrocit sau mai multe tipuri

‘ de leucocite

Proeritroblast Se transforma in eritrocit

\

Sl Divgrse stadii. Necesita ADN. Sintetizeaza
activ Hb

\ 4

Reticulocit Celula tinara, contine resturi de ARN. Traieste 24
h in maduva osoasa — circ generala. Dupa 24-
‘ 48h pierde ARN si se transforma in eritrocit

adult. Prezenta unui nr mare in sangele circulant
Eritrocit = accelerarea procesului de formare a eritrocitelor.
Conc norm in sg perif = 1-2%




Eritropoieza fiziologica necesita numerosi factori:

e pentru sinteza ADN-ului asociata multiplicarii precursorilor
eritrocitari sunt absolut necesare (prezenta In
carne) Si (prezent In vegetale).

e pentru sinteza hemoglobinei in citoplasma este nevoie
obligatorie de (intra in compozitia Hem-ului);
(favorizeaza absorbtia Fe2+ la nivel gastric);

(intervine in sinteza porfirinei), precum si de
(necesari sintezei lanturilor de globina).

Lipsa acestor factori determina alterarea eritropoiezei cu
scaderea consecutiva a productiei de eritrocite si aparitia
anemiel.



Ciclul unui eritrocit

e Eritrocitele sunt supuse unui stres
mecanic incredibil.

e Dupa , fisurile sau
leziunile membranei eritrocitare
sunt detectate de catre celulele
fagocitare, iar eritrocitul este
fagocitat.

e FEritrocitele imbatranite sunt captate
?I distruse de catre macrofagele
IXe, prezente (al
caror ansamblu formeaz3 asa- .
numitul sistem reticulo-
endotelial - SRE), precum Si In

maduva hematogena.

v 2 Macrofag fagocitand mai multe
e Dacj are loc hemoliza eritrocitului, Rl

continutul sau in Hb va fi excretat
de catre rinichi




REGLAREA ERITROPOIEZEI

e este hormonala
e Eritropoietina
— Sinteza in principal renala.

— 0 mica parte - sintetizata si in alte organe, in
special in ficat.

e Hipoxia renala (datorata unei anemii, sau oricarei
alte cauze ce determina scaderea conc de O2 — ces ce
traiesc la altitdini maré) — sinteza de
eritropoietina — diferentierea celulelor suse
eritropoietice si sinteza de Hb.

111 EPO administrata ilegal la atleti



Productia de globule rosii — controlata hormonal de
eritropoietina (EPO), produsa de rinichi.

! 0, la nivelul rinichilor

Secretie de EPO de catre rinichi

T Eritopoieza in maduva osoasa

Reglarea eritropoiezei = proces extrem de important si
adaptativ — eritropoieza poate fi crescuta *7- 8, pt a compensa
pierderile, in special dupa o hemoragie, sau dupa distrugeri
importante prin hemoliza.



Dupa ce eritrocitul a fost fagocitat si apoi distrus de celula fagocitara,
fiecare component al Hb are o soarta diferita.

Eritropoieza la - . 4 acizi Fier Acic'l'\

nivelulmaduvei > ¢ folic Vitamina B12 3
osoase hematogene |
/ Absorbtie de substante
nutritive Intestin

subtire

e Eritrocitele circula timp

- \ de 120 de zile
Eritrocitele imbatranite g
sunt distruse la nivelul - @ ___ ~Fragmente celulare
\

ficatului si splinei Degradarea fagocitate
hemogobinei
| Hem Globin
Biliverdin Fier Hidrolizat3 in
Bilir}lbiné I ) : ~ Pierderi prin aminoacizi liberi
Bil3 Depozitare menstruatie,

+ . ~
Materii fecale leziuni etc



FIZIOPATOLOGIA
SERIEI ROSII



Anemia

diminuarea numarului de
eritrocite si a concentratiei de Hb.

Mai degraba un sindrom decat o boala!

Clasificare:

Anemii prin scaderea productiei eritrocitare datorita:
Alterarii sintezei de hemoglobina - anemia feripriva
Alterarii sintezei de ADN — anemiile megaloblastice

Deficit medular al functiei de eritropoieza — anemia
aplastica

Anemii prin cresterea distructiel eritrocitare
anemiile hemolitice



Aceste modificari vor avea ca si consecinta
aparitia (aport inadecvat de oxigen la
nivelul tesuturilor).

Manifestarile clinice ale hipoxiei sunt.
= tahicardia,
= astenia,
= dispneea si
= paloarea tegumentara.



I. Anemii prin scaderea productiei
eritrocitare



1. Anemia Feripriva

= anemie caracterizata prin
alterarea sintezei de
hemoglobina datorita
scaderii cantitatii totale de
fier din organism.

- cea mai frecventa anemie de p
pe glob.

- Lipsa fierului impiedica
sinteza normala a Hb si apar
eritrocite de dimensiuni mici
(microcite) ce contin o
cantitate redusa de Hb
(hipocrome)




— pierderi crescute prin hemoragii mici cronice (oculte):
cancere digestive (stomac, colon !) la barbati si menoragii
(menstruatii prelungite) sau metroragii (sangerari
intermenstruale, ex. fibroamele uterine) la femei — cauza cea
mai frecventa

— cresterea necesarului de fier, la copii In perioada de
crestere rapida, In sarcina si alaptare

— scaderea absorbtiei intestinale: gastrite cu aclorhidrie,
rezectii gastrice, alimentatie cu chelatori de fier (fitatii din
cereale, tanatii din ceaiuri).

Absorbtia fierului necesita reducerea sa la fier feros (fierul feric

nu se absoarbe) de catre aciditatea sucului gastric, fiind
favorizata de vitamina C (acid ascorbic).

corectarea cauzei si administrarea de
preparate de fier (oral in asociere cu vitamina C pentru

cresterea absorbtiei) pana la refacerea valorii normale a
hemoglobinei.



2. Anemii prin alterarea sintezei de ADN datorita
carentei de vitamina B12

Cauzele carentei de vitamina B12:
e Mucoasa gastrica produce o substanta numita
, hecesara pentru absorbtia

vitaminei B;,.

Lipsa factorului intrinsec:

o scaderea absorbtiei intestinale : rezectii,
inflamatii intestinale

o scaderea aportului : alimentatia strict vegetariana - rar
: toata viata cu injectii intramusculare de vitamina B12.

3. Anemii prin alterarea sintezei de ADN datorita carentei de
acid folic:

- scaderea absorbtiei intestinale : alcoolismul cronic — cauza
cea mai frecventa

- medicatia citostatica (methotrexat) — inhiba metabolismul
folatului

- scaderea aportului: alimentatia deficitara in vegetale



4. Aplastica (Deficit
medaular al functiei de
eritropoieza)

Distrugerea maduvei osoases =
hematogene de catre

- toxine bacteriene,

- medicamente,

- radiatil.

.. %

. L]
A
a1, A TN



II. Anemii prin cresterea distructiel
eritrocitare

e Hemolitica
— Liza prematura a hematiilor (Reducerea duratei de
viata a globulelor rosii)

— Poate apare in caz de
» anomalii ale hemoglobinei,
» incompatibilitate transfuzionala,
» infectie parazitara sau
» cauze autoimune.



In practica orice tip de anemie se
diagnosticheaza prin :

» scaderea numarului de eritrocite
circulante

» scaderea hemoglobinei (Hb)

« scaderea hematocritului (Ht) sub valorile
normale



Numaratoarea eritrocitelor

 Determinarea numarului de eritrocite si leucocite per mL
de sange

* Unul din cele mai uzuale teste si o metoda screening si
de diagnostic foarte eficienta

* Poate fi efectuat A
manual sau automat | y
. - - '
* Diverse afectiuni pot § Faj
avea un efect

dramatic asupra 2 puli:::;; ~
numarului total de L &
eritrocite sau asupra Un numis crescut de pu]n‘u:.mar_. '
proportiei relative de eritrocite indica: e 3
celule sangvine. [ji_d |



Hematocritul

Procentul de sange ocupat de
eritrocite

La £ este in jur de (40%-54%)

La @ este in jur de (37%-47%)

— E mai mare la £ deoarece androgenii
(testosteronul) stimuleaza sinteza de

eritrocite, in timp ce estrogenii 0
stimuleaza

Se determina prin centrifugarea probei de
sange, astfel ca elementele figurate se
sedimenteaza

Valori scazute ale Ht indica o anemie,in
timp ce valori crescute indica o policitemie
= cresterea numarului de eritrocite in
circulatie.

58%
volum
plasmatic

<1%

globule

eritrocitar 5




Policitemia

Clasificare:
= afectiune maligna.

, Mai frecvente, datorate hiperplaziei
medulare compensatorii ca raspuns la h|p0X|a cronica.

e Hipoxia cronica: afectiunile inimii si ale plamanilor, sau in cazul
persoanelor care traiesc la mare altitudine (unde aerul este
sarac in oxigen).

o In aceste situatii, eritropoietina produsa la nivelul rinichilor va
stimula eritropoieza.

e FEritrocitoza va determina o crestere a vascozitatii sangelui, ceea
ce explica:

o HTA datorita rezistentei crescute

e Tendinta la hipercoagulare, cu formarea trombilor,
ceea ce determina ischemie si infarct.



Grupele sanguine



e Sangele fiecarui om apartine unei anumite grupe
sanguine.

e | a baza diferentelor dintre grupele sanguine stau
substantele chimice ale membranei hematiilor.

e Sunt consecinta prezentei pe suprafata hematiilor a
unor proteine antigenice (notate ) denumite
aglutinogene si a prezentei in plasma a unor
anticorpi (notati ) si numiti agfutinine.

e Prezenta acestor Ac si Ag este determinata genetic.

. b -1 : - ..II|. llllq_ g -. : .
< ¢ ) L antige
: . > : %.
A :I.\-l-l, Viner t o & antibody

B -Elrltihl:ll:l'l-."l"-j A antibody -»:-.,] B antibody



e Au fost descrise mai multe sisteme de grupe sanguine,

dar cel mai important este , descoperit
in 1900.

e In sistemul ABO, pe baza prezentei aglutinogenelor si
aglutininelor se descriu : 0I (nu au

A,B si au alfa si beta), AIl (au A si beta), BIII (au B si
alfa), ABIV (au A,B si nu au alfa si beta).

The ABO Blood System

Blood Type Type A Type B Type AB
(genotype) (AA. AD) (BB, BO) (AB)

Red Blood -"!U :ALbll:-i : [: . _E’JL.!"- Y E
Cell Surface qh \ :
Proteins

enctype .
(ph ype) A agglutinogens anly B agglutinogens only | A and B agglutinogens No agglutinogens

Plasma bt{}

Antibodies
(phenotype) . {5

b agglutinin onby a agglutinin onby Mo agglutinin a and b agglutinin



e Cunoasterea grupelor de sange este foarte
importanta pentru realizarea transfuziilor,
deoarece aglutinogenele nu trebuie sa
ajunga in contact direct cu aglutininele
corespunzatoare (A cu alfa, respectiv B cu
beta).

e In caz contrar, sangele propriu al bolnavului
considera sangele donatorului corp strain din
cauza diferentelor chimice ce exista intre ele si
va distruge globulele rosii existente in celalalt,
asemanator bacteriilor, iar viata pacientului ce a
suferit transfuzia este in pericol.



Reguli de compatibilitate in sist ABO in cazul transfuziilor
de singe

The ABO Blood System

Blood Type Type A Type B Type AB Type 0
(gonotype) | (AA,AO) (88, B0) (AB) (00)

Red Blood | (M) n:j'}fi""[Ei' W) @) _:I_ N 0010

Cell Surface| (3
Proteins |

enotype) |
(phenotype] A agghinogens anly | B agghtinogens only | A and B agolufinogens | No agglutinogens

Plasma
Antibodies

(phenatype) . \ : WOA/E

b agglufinin anly a agglutinin only No agglutinin a and b agglutinin




Tot pe suprafata hematiilor, la cca. 85% din indivizi sunt
prezente antigenele sistemului Rh. Acesti indivizi sunt
denumiti Rh pozitivi.

15% din indivizi nu au antigenele sistemului Rh, acestia fiind
Rh negativi.

Cunoasterea caracterului Rh este importanta atat in transfuziile
sanguine cat si in cazul gravidelor care sunt Rh negative, cu fat
Rh pozitiv.

In cazul sistemului Rh, in plasma nu exista spontan anticorpi,
dar atunci cand sangele unei persoane Rh negative ajunge in
contact cu sange Rh pozitiv in organismul Rh negativ se vor
forma anticorpi anti-Rh. Daca persoana Rh- sufera o transfuzie
cu sange Rh+ (sau in cazul unei femei Rh- cu fat Rh+) apare o
reactie intre anticorpii anti-Rh din plasma si antigenele Rh de pe
suprafata hematiilor, care determina hemoliza cu anemie
grava.

Rh ™| Rh~ |
Rh antigen £} ‘

|"'r’-.'f::" v U Rh antibod L)



Eritroblastoza fetala: forma de

anemie hemoltica

O forma de anemie hemolitica

Apare cand o mama Rh- are un prim copil Rh+. In timpul
nasterii, placenta se rupe, iar sangele copilului se
amesteca cu sangele mamei. Acest lucru va sensibilza
mama la antigenul Rh si va avea ca si consecinta
producerea de anticorpi anti-Rh.

Primul copil nu se afla in pericol — este deja nascut.

Totusi, daca mama are un al doilea copil Rh+, anticorpii
ei anti-Rh vor traversa placenta si vor ataca eritrocitele
fetale. Aceasta este (sau boala
hemolitica a nou nascutului)

Copilul devine anemic si hipoxic; fara transfuzii sangvine
apar leziuni cerebrale si moartea copilului.




[ | l}-'—ﬁ-_-———Mamé Rh-
)

)
Antigeni Rh+

Fat Rh+
'\ Placenta
AN Uter
\ | - .
<\ Sac amniotic
Prima sarcina

Anticorpi

anti-D Al doilea

-~ fatRh+

intre sarcini A doua sarcini



