Anemii B12-deficitara, prin
deficit de acid folic, aplastice,
renale, inflamatorii



Surse de vitamina B12
- Depozitul 3-5mg

J Rezervele de v. B12 sunt suficiente
pentru 3-6 ani

Este termostabila

1. Sinteza ADN

2. Sinteza membranei mielinice a fibrelor
nervoase

3. Scindarea acizilor grasi
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Absorbtia vit. B12

a
(From the salivary gland)" -B{Dietary B12 intake (5-10ug per day))
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Factorii etiologici ai anemiei
B,-deficitare

1. Aport insuficient al vitaminei B ;,
A. Regim strict vegetarian
B. Malnutritie severa prelungita
C. Nou nascutii de la mamele cu anemie B,,-deficitara

II. Disociatie inadecvatd a vitaminei B;, din proteinele alimentare
A. Gastrita atrofica
B. Gastectomie partiala cu hipoclorhidrie

III. Deficit sau factorul intrinsec anormal care nu formeazd complexul cu
vitamina B ;>
A. Deficit al factorului intrinsec
1. Deficit ereditar
2. Atrofia sau pierderea sectorului mucoasei care produce
factorul intrinsec
a) Gastrectomia partiala
b) Gastrectomia totala
¢) Distructia autoimuna
(1) Anemia pernicioasa la adulti
(2) Anemia pernicioasa juvenila
d) Distructia de substante chimice (arsuri), etanol nediluat
B. Factorul intrinsec anormal
1. Factorul intrinsec suprasensibil la acid, pepsin, tripsin
2. Factorul intrinsec cu afinitate joasa la receptorii de absorbtie
din ileon




IV. Situatii patologice in intestinul subtire
A. Proteaze pancreatice inadecvate (complexul proteina R-vitamina
B;» nu degradeaza, prin urmare vitamina B;; nu se va conjuga

cu factorul intrinsec)
1. Insuficienta de proteaze pancreatice — insuficienta
pancreatica
2. Inactivarea proteazelor pancreatice de hipersecretia
gastrica (sindromul Zollinger-Ellison)
B. Consumul vitaminei B;, in intestin (conjugare inadecvata a
vitaminei B,, cu factorul intrinsec)
1. De bacterii
a. sindrom de staza (diverticuloza, stricturi, fistule,
anastamoze)
b. dereglarea peristalticii intestinului subtire
(sclerodermia, pseudoobstructie)
2. Infestare cu botriocefal

[Ouseptukyn

V Deregliri ale mucoasei ileonului/'receptorilor de fixare a factorului
intrinsec
A. Diminuarea sau absenta receptorilor factorului intrinsec —
interventii chirurgicale (rezectia vasta a ileonului, bypass la
ileon — anastamoze jejunocolice sau gastrocolice)
B. Patologii morfofunctionale ale mucoasei (spru, boala Crohn,
ileita tuberculoasa, afectare in limfoame)
C. Defect al receptorilor factorului intrinsec si al receptorilor post-
factorul intrinsec
1. Sindromul Immerslund-Grasbeck
2. Deficit de transcobalamina II

VI. Dereglidri de transport plasmatic
A. Deficit genetic al transcobalaminei 11
B. Transcobalamina anormala




Tabloul clinic

1. S. anemic (tegumentele sunt pale, dar cu
nuanta icterica cauzata de hemoliza
moderata al eritrocitelor bine
hemoglobinizate)




Sindromul neurologic

Neuropatia periferica (parestezii, ,,picioare de vata™)

Degenerare subacuta mixta

Atrofia optica Normal C3
Dementia, Depresia, Psihoze
Anosmia & hipoacuzia

Dorsal funiculus

Lateral funiculus

Ventral funiculus — =g

(a)

C8 with subacute combined degeneration

Degeneration

(b)



S. gastrointestinal
eanorexie,
«discomfort-dureri in
regiunea epigastrala,
» constipatii/diaree,

e dureri in limba

Glosita Hunter
,limba acoperita cu lac”




Diagnosticul de laborator

Analiza generala a sangelul

Determinarea concentratiei de vit. B12 in
sange

Testul terapeutic cu v. B12 cu constatarea
crizel reticulocitare la a 4-5-a zl

Nivelul acidului metilmalonic va fi majorat

Cercetarea cauzelor deficitului de v. B12



Pancitopenie,

Anizocitoza eritrocitelor
(macrocite, schizocite)
Poichilocitoza eritrocitelor
(diferita forma)
Corpusculi Jolly
(ramasite de nucleu)
Inele Kebot
(ramasite de membrana
nucleara)
Hipercromia eritrocitelor
Polisegmentarea nucleulul
neutrofilelor




Criza reticulocitara constatata la a
4-5-a z1 de administrare av. B12




Tratamentul anemiel B12
deficitare

La prezenta s. neurologic timp de 10

zile se indica V. B12 1000 /z1 1/m sau
I/V.

Apoi 500/ zi 1/m, 1/v pana la
normalizarea Hb.

In caz de confirmarea etiologiei de
dereglarea absorbtiei va primi toata
viata doza profilactica de
500/saptamana.




Anemia prin deficit al acidului folic

Este termolabil

B8 Rezervele 5-10mg
'mazare,
— Depozitul este suficient

pentru 4-6 luni

i

conopida




e Ce cantitate de acid folic avem nevoie?

* Necesarul de acid folic - 200-400ug/zi. Este mai mare in
perioadele de crestere accelerata si la femeia insarcinata.
Doza recomandata de vitamina B9 (in micrograme pe zi)

» Sugari -70

» Copii intre 1 si 3 ani - 100

» Copii intre 4 si 6 ani -150

» Copii intre 7 s1 9 ani - 200

» Copii intre 10 si 12 ani - 250

» Adolescenti intre 13 si 15 ani: baieti/ fete - 300
» Adolescenti intre 15 si 19 ani: baieti/ fete - 300
» Adulti: barbati si femei 330 — 300

» Varstnici (peste 75 ani): barbati/ femei 330 — 400
» Gravide400Femei care alapteaza 400



1)

4)

6)

Cauzele deficitului de acid folic

Deficit nutritional in cazul consumuluw numai al produselor vegetale
prelucrate termic siin cazurile de alimentare insuficientia (nivel jos
de viata, diverse stani patologice insotite de anorexie). Fierberea
prelungiti a produselor alimentare distruge tot acidul folic ce
contribuie la dezvoltarea deficitului de acid folic. Deficit nutritional
de acid folic are loc la copiii nou-nascuti alimentati preponderent cu
lapte de capra.

Cerintele sporite ale organismulu in acid folic ce auloc
preponderent la gravide, indeosebi la gravidele care au abuzat de
alcool pana la sarcina si prelungesc sa-1 consume in impul
graviditatii. Necesitatea zilnica la gravide in acid folic constituie
S00mg, in perioada de lactatie — 300mg. Dieta saraca in acid folic in
sarcina este una din cele mai frecvente cauze ale deficitului de acid
folic pe glob. Multiparitatea cu interval mic intre sarcini,
gemelaritatea contribuie la dezvoltarea deficitului de acid folic nu
numai la mame dar sila nou-nascuti, mai ales la cei nascuti
prematurl.

Consumul sporit de acid folic pentru eritropieza hiperactiva
compensatorie la persoanele cu anemi hemolitice, la pacientii cu
maladii mieloproliferative, dermatite exfohiative (psoriasis)

Distructia acidului folic in organism la persoanele care timp
indelungat folosesc remedii anticonvulsive (difenin, fenobarbital
s.a.), tuberculostatice (cicloserina, izoniazida)

Folosirea medicamentelor antifolice (metotrexatul)

Dereglarea de absorbtie a acidului folic:
- enterita cronica
- sprue tropicala
- sindromul de malabsorbtie
- enteropatie glutenica
- rezectil vaste de jejun proximal
- malabsorbtie ereditara de foliati (foarte rar)
- consum de alcool (alcoolul diminueaza absorbtia acidului folic 51
accelereaza dictructia lui in organisin)



Tabloul clinic

1. S. anemic (astenie, vertije, acufene, fosfene,
dispnee la efort fizic, tahicardie...)

2. S. gastrointestinal (anorexie, dureri
epigastrale, diaree, uneori constipatie)



Diagnosticul de laborator al
anemiel prin deficit de acid folic

* Analiza generala a sangelui (1dentica anemiel
B12 deficitare)

* Determinarea concentratiel acidului folic in
sange
» Testul terapeutic mnitial cu v. B12 s1 1n lipsa

crizel reticulocitare se va administra ac. folic
CU constatarea crizel reticulocitare la a 4-5-a zi

 Nivelul acidului metilmalonic va in norma
e Cercetarea cauzelor deficitului de acid folic



Tratamentul

5-15mg/zi per os timp de 4-6 saptamani pana la
normalizarea Hb.

Tratamentul de mentinere nu este necesar.



Anemia aplastica
(aplazie medulara,
panmielopatie,
panmieloftizie)

Anemia aplastica se caracterizeaza prin
depresia tuturor tesuturilor hemopoietice in

maduva oaselor, ce se reflecta in sangele
periferic prin pancitopenie.



ANEMIA APLASTICA

Platelets

Red blood cells

e &
2

White blood cells

Bone marrow




Patogenia aplaziel medulare

Predispozitia ereditara a celulelor stem de
a fi usor afectate

Deficitul substantelor stimulatoare ale
celulelor stem (IL-3, GM-CSF)

Patologia micromediului hematopoietic
Teoria autoimuna



Anemil
aplastice

C ital
ongenitale Dobandite

« Anemia Fanconi / \

e Anemia Diamond- * . Secundare
|diopatice
BIaC kfan Factori cauzali:
»  Actiunea chimiopreparatelor antitumorale
. Iradierea ionizanta

*  Unele medicamente (levomicetina,
sulfanilamidele,

remediile antiinflamatorii nesteroidiene)

+  Substante toxice din grupa hidrocarburior
aromatice

(benzenul, toluenul), insecticidele

« Agentii infectiosi (virusul hepatitei C)

»  Cauzate de graviditate

*  Crizele aplastice pe fundalul anemiilor hemolitice
(la pacientii cu maladia Marchiafava-Micheli)

*  Origine imuna




Criterille anemiei aplastice severa

(Camutta, 1982)

Denumirea

Criteriile

Anemie aplastica severa

Sangele periferic
Granulocite < 0,5 x 1091
Trombocite <20 x 10°/1
Reticulocite < 1%

Maduva oaselor (trepanobiopsie)
Hipocelularitate severa,
celularitate < 25%

Anemie aplastica foarte severa

Toti indicii aceeasi, dar granulocitele
<0,2x 101

Complicatii infectioase




Tabloul clinic al anemiel aplastice

1. S. anemic (astenie, vertije, acufene, fosfene,
dispnee la efort fizic, tahicardie...)

2. S. complicatiilor infectioase




3. S. hemoragic




Diagnosticul aplaziel medulare

1. Analiza generala a sangelul
2. Cercetarea maduvei oaselor
a. Citologica (aspirat medular)
b. Histologica (trepanobioptat)

‘“{ Bone Marrow Aspiration and Biopsy







‘.
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Tratamentul aplaziel medulare

« Patogenetic (Imunosupresiv — globulina
antilimfocitara sau antitimocitara,
ciclosporina; androgeni, alotransplant de
celula stem)

« Simptomatic — de suport cu concentrat
eritrocitar, trombocitar, antibacteriale,
antimicotice, antivirale, vazoprotectoare.



Anemia renala
Etiologia

" [nsuficienta eritropoietinei
= Hemoliza toxica (uremica)
» Hemoliza mecanica (hemodializa)

= (Colectarea frecventa de sange pentru investigatii

Tabloul clinic

S. anemic (astenie, vertije, acufene, fosfene,
dispnee la efort fizic, tahicardie...)



Anemia renala

Diagnosticul

* AGS (anemie cu eritrocite cu forma,
dimensiuni normale)

* Nivelul eritropoietiner scazut

* Nivelul urell, creatininel majorat
Tratamentul

" Eritropoietina

» Transfuzie de concentrat de eritrocite



Anemiile cronice se pot asocia:

« Maladii cronice inflamatorii de origine
infectioasa (pneumonii, endocardite
bacteriene, osteomielita ...)

« Maladii cronice inflamatorii de origine
neinfectioasa (sarcoidoza,
colagenozele...)

* Tumorile maligne



Patogenia anemiilor din bolile cronice

Anemia din boli inflamatorili

Inflammation

IL-6 si alte citokine
proinflamatorii induc productia
de hepcidina.

Concentratia crescuta de
hepcidina blocheaza efluxul Fe
din macrofage, ficat si duoden
spre plasma. Apare
hiposideremie, iar eritropoeza
e limitata de deficitul de Fe.




Diagnosticul anemiei din bolile cronice

AGS — anemie normocroma, normocitara, insa uneori
poate f1 s1 moderat hipocroma

Numarul reticulocitelor sunt normale sau usor crescute
Numarul leucocitelor s1 trombocitelor depind de boala
de baza.

Fierul seric este scazut

Capacitatea totala de fixare a fierulu1 este moderat
micsorata

Feritina este normala sau crescuta

Procentul de sideroblasti in maduva osoasa este
micsorat.



Tratamentul anemiet din bolile cronice

. Preparatele de fier nu se indica, deoarece
este un deficit ,,fals de fier

. Starea se amelioreaza dupa vindecarea
maladie1 de baza

. Preparatele eritropoietinel recombinante
umane



