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CAPITOLULI

1.INFECTIILE. Definitii si clasificari

Infectia poate fi definitd ca intreruperea sau dezorganizarea structurala/functionala a
organismului, datorata prezentei si actiunii unui agent infectios (Stedman's Medical
Dictionary, 2000). Aceasta definitie, oarecum simplista (o boala, un patogen) s-a modificat
odata cu dezvoltarea epidemiologiei si a eficientei metodelor de preventie aplicate in
ultimii 30-50 ani. Acestea au introdus in ecuatie un nou factor: interactiunea dintre mediu
si organism (o boald, un patogen, multipli factori de interactiune). Ulterior evolutia
pandemiei HIV a schimbat inca o data in ultimii 20 ani definitia clasica de boala infectioasa,
datorita observatiei legate de interactiunea pe care o exercitd numerosii oportunisti in
progresia infectiei HIV. S-a introdus astfel un nou concept: "o boala, multipli patogeni,
multiplii factori de interactiune”, care corespunde in prezent cel mai bine definirii
procesului infectios din punct de vedere al interventiei terapeutice si profilactice. Istoria
bolilor infectioase a rescris astfel o definitie simpla si clara, care avea la baza postulatele
lui Robert Koch, intr-o forma mai complexa, adecvata cunostintelor actuale in domeniul
infectiilor.

in functie de patogenitatea germenului si de imunitatea organismului, infectiile se
manifesta prin semne si simptome specifice (infectii clinice). Exista insa si alte forme de
manifestare ale infectiei: infectie inaparentd (asimptomatica), infectie subclinicd (cu
manifestari clinice discrete), infectie latenta (asimptomatica, persistenta cu acutizari
posibile), infectie lenta (simtomatica, progresiva, letald) sau starea de purtator aparent
sandtos (asimtomatic, aparent tolerant imunologic). Infectia clinica, dupd extensia
manifestarilor, poate sa fie locald, regionald sau sistemica.

Infectiile evolueaza in general ciclic, in etape distincte: incubatie, perioada de stare,
perioada de declin, convalescenta, imunitate. Daca imunitatea nu este eficienta apar
complicatii, persistenta infectiei sub forme latente sau deces. Unele infectii sistemice (ex
sepsisul, endocarditele) evolueaza intotdeauna progresiv, fara instalarea imunitatii, iar
lipsa tratamentului duce in final la deces. Echilibrul care se stabileste intre agentii
infectiosi si reactiile imunitare este esential in evolutia bolilor infectioase. Cunoasterea
agentilor infectiosi (caracteristici,patogenitate) si a reactiilor imunitare este esentiala in
orientarea diagnosticului.

2.AGENTII INFECTIOSI. Clasificare

Agentii infectiosi sunt clasificati in functie de structura genetica, morfologica si caracterele
biochimice in: prioni, virusuri, bacterii, chlamydii, mycoplasme, ricketsii, fungi, protozoare
si metazoare.

* Prionii sunt cei mai simpli agenti infectiosi cunoscuti; produc boli letale, cu incubatie
lungd (encefalopatii spongiforme) insotite de leziuni degenerative ale sistemului nervos
central (SNC) care se manifesta prin dementa.

e Virusurile sunt agenti infectiosi cu un singur tip de acid nucleic (RNA/DNA); structura
este compusa din acid nucleic, capsida, anvelopd, enzyme. Se replica intracelular si nu sunt
sensibile la antibiotice. Se clasifica in functie se tipul de acid nucleic in virusuri ARN si ADN.
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e Chlamydiile, au doua tipuri de acizi nucleici, se multiplica intracelular, cresc numai pe
culturi celulare, au dimensiuni care depdsesc 200nm, sistem enzimatic si perete bacterian.
Sunt sensibile la unele antibiotice (tetraciclina, cloramfenicol, eritromicina,
fluorochinolone). Cel mai frecvent intalnite sunt speciile Ch. pneumoniae si Ch. psittacii.

e Mycoplasmele, au doua tipuri de acizi nucleici, cresc pe medii acelulare, sunt lipsite de
perete celular, au dimensiuni mici, filtrabile si se multiplica atat intra cat si extracelular.
Sunt sensibile Tn principal la eritromicina (electiv), fluorochinolone, tetraciclind. Cea mai
frecventa specie este M.pneumoniae.

e Rickettsiile au doua tipuri de acizi nucleici, dimensiuni mari (>300 nm), cresc pe medii
acelulare, se multiplica intracelular, au perete bacterian, se transmit prin vector artropod
(exceptie C. burnetti). Produc infectii denumite generic “tifosuri”. Sunt sensibile n
principal la tetraciclind (electiv), fluorochinolone, cloramfenicol. Sunt mai multe specii
care se clasifica in functie de vector.

e Bacteriile au doua tipuri de acizi nucleici, o structura unicelulara formata din perete
celular. (peptidoglican), membrana, citoplasma dar fara nucleu distinct. Unele specii au
capsula, fimbrii, pili, sau flageli. Se multiplicd intra/extracellular. Se clasificd dupa modul
cum se coloreaza Gram (specii Gram positive/Gram negative), dupa morfologie (bacilli/
cocobacili/ coci, leptospire, vibrioni, spirochete) sau dupa necesarul de oxygen (specii
aerobe/anaerobe).

e Fungii sunt microorganisme uni sau multicelulare cu structura complexa. Se prezinta
sub 3 forme: levuri, micelii (filamente, hife) si spori. Produc infectii superficiale: cutanate
(piele si anexe), sau subcutanate si mai rar infectii profunde. Unii fungi sunt germeni
oportunisti care produc infectii la organisme imunodeprimate (ex: criptococoza,
candidoza, aspergiloza)

e Protozoarele sunt germeni unicelulari, cu membrana flexibild si mobilitate asigurata
prin miscari amiboide sau cili; au 2 stadii de dezvoltare (stadiu intrauman/extrauman),
persista in mediu in “rezervoare” (animale, sol, etc.). Produc infectii intestinale (Giardia),
genitale (Tricomonas), sistemice (Plasmodium) sau de tesuturi profunde (Toxoplasma).

¢ Metazoarele sunt microorganisme pluricelulare, produc zoonoze si au un ciclu de viata
complex, care include diverse animale. Se clasifica in Nematode (viermi rotunzi-Trichinella,
Ascaris), Cestode (viermi lati-taenii), Trematode (Schistosoma).

3.APARAREA ANTIINFECTIOASA

Apdrarea antiinfectioasa este asigurata de structurile anatomice care protejeaza
organismul la exterior (tegumente) sau interior (mucoase) si de sistemul imun, prin
componentele sale celulare si umorale. Imunitatea antiinfectioasa poate fi clasificatd in
Imunitate nespecificd sau “naturald” (“Innate Immunity”) si Imunitate specificd sau
castigatd (“Adaptative Immunity”). Reactiile celulare si umorale care stau la baza
Imunitatii nespecifice se produc imediat si neselectiv, in fata oricarei molecule antigenice,
in timp ce Imunitatea specifica este caracterizata de reactii mai lente, care apar in mod
specific si repetat, dupa un contact prealabil cu un anumit antigen si numai fata de acesta.

3.1. Componentele anatomice care intervin in apdrarea antiinfectioasa
a. Structura tegumentului si a mucoaselor. Confera rezistenta anatomica datorita celulelor
epiteliale si ciliate, care Tmpreuna cu reteaua limfatica locala intervin in cateva ore in
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clearance-ul patogenilor de suprafatad, in inflamatia si homeostazia tisulara. De asemenea
temperatura constant3 de 37° - nu este convenabild colonizirii cu germeni patogeni.

b. Secretiile locale: lacrimile, secretia salivara, secretiile respiratorii (nazald si bronsica),
secretiile digestive (gastrica si intestinala), precum si secretiile genitale, contin numerosi
factori microbicizi si imunomodulatori (IgA secretorii, defensine, lactoperoxidaza etc), care
previn fixarea germenilor sau genereaza radicali toxici.

c. Flora microbiand comensald intervine prin produsi metabolici antibacterieni eliberati
local, prin consumul substantelor nutritive in competitie cu flora patogena, prin stimularea
nespecifica a sistemului imun si prin aderenta proprie la epiteliu ocupand astfel receptori
celulari importanti.

3.2. Reactiile umorale de aparare. Sunt reactii umorale nespecifice, reprezentate de
sistemul complement si citokine, sau reactii specifice reprezentate de anticorpi.

a. Sistemul complement este reprezentat de un grup de 30 proteine aflate in ser,
sintetizate in majoritate de ficat si eliberate in circulatie in forma inactiva. Actioneaza
astfel sinergic cu celulele fagocitare. Reactia produsd, denumita raspuns inflamator acut,
induce modificari clinice (“ rubor” -rosu,” tumor”-edem, “dolor”-durere, “calor”—caldura),
insotite de modificari biologice (cresterea proteinelor de faza acuta.

b. Citokinele sunt peptide, proteine sau glicoproteine, care regleaza raspunsul imun si
intervin Tn procesul inflamator acut sau cronic. Reprezintd factori de comunicare
intercelulara si de imunomodulare in apararea antiinfectioasa. Citokinele promoveaza
proliferarea limfocitelor T (LT si B), hematopoieza, raspunsul inflamator acut si mentin
echilibrul permanent intre activarea si supresia raspunsului imun. Patologia legata de
disfunctii in eliberarea de citokine este in mare parte necunoscuta. Se stie Tnsd, c3,
eliberarea necontrolata de citokine poate induce soc septic in infectii cu bacili Gram
negativi, iar modificarea echilibrului intre diverse citokine poate induce un raspuns
inflamator cronic nespecific, stimuland astfel rdspunsul autoimun. in ciuda unor reactii
adverse importante, unele citokine sunt nsd utilizate in scop terapeutic (IFN-a in
tratamentul hepatitelor si a sarcomului Kaposi, IL2 Tn tratamentul unor forme de cancer
sau factorul de crestere granulocitardin leucopeniile secundare)

c. Anticorpii sunt glicoproteine care se pot lega specific de antigene indeplinind functii
complexe in apararea antimicrobiana. Anticorpii sunt sintetizati de LB transformate in
plasmocit in urma stimularii antigenice. Exista 5 feluri de anticorpi cu proprietati biologice
diferite:

-IgM: sunt stimulate tranzitor n infectia acuta. Apar precoce si in concentratii crescute
dupa prima stimulare antigenica si uneori in concentratii mici dupa stimulari repetate.
Reprezintd prima Ig exprimata de fetus. Determinarea concentratiei de IgM in ser, este
utilizata Tn diagnosticul infectiilor acute la adult dar si la fat.

-lgG: sunt stimulate treptat, dupa un interval de la infectia acutd, fiind caracteristice
raspunsului imun secundar. Titrul seric al 1gG creste moderat n reactivarea infectiilor si
ramane crescut in infectiile cronice, putand fi utilizat in diagnosticul acestora. Exista 4
subclase 1gG cu afinitate diferita fata de celulele fagocitare (IgG1, 1gG2, 1gG3, 1gG4).

-IgA: sunt stimulate in secretiile de la nivelul mucoaselor bucala, digestiva, respiratorie,
sau urogenitald; intervin in apararea locala.

-IgE: initiaza inflamatia si reactiile alergice; sunt stimulate in infectii parazitare si in
complicatiile alergice.

-Ig D: rol incert, probabil in activarea limfocitelor B.
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3.3. Reactiile celulare de aparare. Sunt reactii nespecifice (fagocitoza) si reactii specifice
a. Fagocitoza este procesul celular prin care sunt ingerate particulele strdine, introduse
intr-o veziculd intracelulara specifica (fagosom) si lizate. Sunt 2 tipuri de celule care
realizeaza fagocitoza microorganismelor:

-Polimorfonuclearele granulocite (PMN), care realizeaza apdrarea impotriva bacteriilor
piogene;

- Mononuclearele (MN) macrofage, care realizeaza apdararea impotriva microorganismelor
intracelulare;

b. Reactiile specifice sunt asigurate de limfocitele T si B. Existd mai multe subpopulatii

limfocitare cu functii diferite. (tabel 1)

Tabel 1. Subpopulatii de limfocite si functiile principale

Tipul de limfocite

Functia

Limfocite T helper (T4 )

- regleaza alte celule immune

- recunosc peptide legate de molecule MHC clasa
II); reprezinta 46% (15-67%) din totalul
limfocitelor

Subtipuri principale: Th17, Thl, Th2, T,eg (T
reglatoare sau supresoare)

Th17: Raspuns inflamator;
eliminarea patogenilor extracelulari;
rol in leziunile autoimune

Th1: Raspunsul imun celular
impotriva germenilor intracelulari;
stimuleaza fagocitoza

Th2, Raspunsul imun umoral
impotriva germenilor extracelulari;
intervin in raspunsul alergic

Treg: Scad rdspunsul imun; mentin
toleranta fata de structurile proprii

Limfocite T citotoxice (CTL)

- recunosc peptide legate de molecule MHC clasa
I; reprezinta 20% (13-32%) din totalul
limfocitelor

Liza celulelor infectate cu patogeni
sau a celulelor tumorale si
disfunctionale

Limfocite T y6 , reprezinta 2% din totalul
limfocitelor

Intervin Tn imunoreglare si
citotoxicitate

Limfocite de tip natural killer (NK)
- reprezinta 7% (2-13%) din totalul limfocitelor

Elimina celulele tumorale si
infectate cu virusuri; favorizeaza
apoptoza prin care virusul este
distrus intracelular

Limfocite B,
reprezinta 25% (18-47%) din totalul limfocitelor

Produc anticorpi specifici

3.4. Deficiente ale imunitatii. Riscul infectios

Deficientele in apararea antiinfectioasa induc infectii recurente, complicate, severe,

diseminate, cu germeni rezistenti la tratament sau oportunisti. Se clasifica in:
- imunodeficiente primare (congenitale) si imunodeficiente secundare (castigate)
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3.4.1 Imunodeficiente primare

Imunodeficientele primare sunt induse genetic si asociaza de obicei manifestari multiple
(infectioase, endocrine, diverse malformatii etc.), aparand in contextul unor sindroame
complexe. Deficientele congenitale pot induce predispozitie fata de anumite infectii dupa
cum diverse infectii Tn timpul sarcinii pot conduce la deficiente congenitale. Cele mai

importante imunodeficiente congenitale si infectiile corelate sunt prezentate in tabelul 2

Tabel 2. Imunodeficiente congenitale principale si infectiile corelate

Cauza Boala sau sindromul  Germenii uzuali Tipulinfectiilor Manif clinice
directd a ID asociate asociate
Defecte Sinus dermal  Bacili Gram  Meningita recurenta Manifestari
anatomice congenital negativi specifice bolii
dar recurente
Malformatii (renale,  Bacili Gram Infectii recurente de la nastere
etc) negativi germeni rezistenti
Defecte de Deficienta de IgA S. pneumoniae Infectii recurente Alergii,
LB (50-60%  selectiva H. influentzae respiratorii asociate manifestari
din ID Hipogamaglobuline  G. lamblia (in cu infectii digestive- autoimmune
primare) mii diferite deficienta de IgA Giardiaza
Defecte de Sdr. DiGeorge Virusuri, Infectii persistente Manifestari
LT (10-20%)  Sdr. lympho- Fungi (P.jirovecii), oportuniste, uneori endocrine,
proliferativ X-linked  T.gondii severe alte anomalii
Candidoza cronica Mycobacterii imune
Defect mixt  Imunodeficienta Virusuri, Infectii mixte, Manifestari
LTsiLB severa combinata Fungi,S.aureus cutanate, diaree, endocrine,
(20%) sau alti stafilococi  pneumonii Dermatite,
Neoplazii
Defecte in Boala cronica S.aureus sau alti Abcese si episoade de  Reactii
fagocitoza granulomatoasa stafilococi si celulitd, predominant inflamatorii
sau streptococi, stafilococice prelungite
chemotaxis  Deficienta de BaciliGram
(5-10%) adeziune a negativi
leucocitelor Fungi (Candida,
Sdr Chédiak-Higashi  Aspergillus)
Mycobacterii
Alte Sdr Job sau sdr. IgE S. aureus, Infectii recurente  Multiple
deficiente (mutatii Tn gena Candida sau fungi  cutanate, dar si alte malformatii
immune STAT3 care oportunisti localizari, (pneumonii
<0.01% intervine in reglarea etc.)
transcriptiei)
Deficiente Deficiente Tn Infectii piogene, Infectii recurente  Manifestari
de diverse fractiuni de cu bacterii respiratorii autoimmune
Compleme complement sau incapsulate: Sepsis si  meningite asociate
nt (diverse properdina S.pneumoniae, recurente,
fractiuni) Angioedem ereditar  H.influentzae Uneori infectii
(<2%) Infectii fulminane  fulminante

cu neisserii
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Diagnosticul imunodeficientelor primare se bazeaza pe:

-date anamnestice (infectii de la nastere, recurente, persistente, prezente si la rudele
directe, lipsa imunizarii dupa vaccinare sau dupa trecerea prin boald);

-date paraclinice: hematologice si imunologice

-date clinice: asocierea altor malformatii, sechele din infectiile anterioare

*Diagnosticul precoce al Imunodeficientelor primare permite:

-administrarea unui tratament de substitutie adecvat (plasma, Ig);

-aplicarea unei profilaxii corecte in functie de gradul si tipul de imunodeficienta:
antibiotice, antifungice, scheme de vaccinare (se contraindica vaccinurile cu virusuri vii);
-interventia terapeutica rapida Unele imunodeficiente predispun la anumite infectii, asa
cum se vede in tabelul 2, ceea ce permite initierea unui tratament empiric rapid.

3.4.2.. Imunodeficiente secundare

3.4.2.1. Imunodeficiente de cauzd fiziologicd

Nou ndscut si sugar. La nou nascut barierele anatomice sunt imperfecte; nu exista o
flord de colonizare protectiva la nivelul tegumentelor si mucoaselor, astfel incat acestea
sunt usor de dep3sit chiar de germeni comensali. in plus, ombilicul poate fi o poartd de
intrare suplimentara pentru unele infectii (tetanusul nou-nascutului, infectii de plaga).
Imunodeficienta nou nascutului este complexa fiind Thsa predominant umorala. Lipsesc
anticorpii de tip IgM si IgA in primele luni, iar imunitatea fata de unele boli este asigurata
prin anticorpii IgG transmisi de la mama. Acum exista cea mai mare susceptibilitate fata de
infectii in raport cu alte varste, cu probabilitate crescuta pentru infectii sistemice (sepse,
meningite). Riscul de sechele este de asemenea crescut (meningoencefalita sau
poliomielita pot conduce la invaliditati grave la aceastd varsta, infectia cu virusul HBV
evolueaza agresiv si se cronicizeaza etc.). Infectiile la nou nascut sunt cel mai frecvent
produse de bacilli Gram negativi (E.Coli in special), Streptococi de grup B, L.
monocytogenes. La sugari se mentin aceleasi trasdturi, dar pot sa apard in plus infectii cu
germeni de spital (S. aureus, P. aeruginosa), fungi (Candida) si unele virusuri (virusul
sincitial respirator, herpesvirusuri). Chiar si pentru un sugar aparent sanatos aceste infectii
se pot dezvolta invaziv cu determindri rare (cerebrale) si insuficiente de organ (ex Herpes
simplex neonatorum).

Sarcina. Activitatea cheie a sistemului imun o reprezintd recunoasterea structurilor
proprii fatd de cele straine. Mecanismul prin care este protejat fetusul uman fata de
sistemului imun al mamei este inca neinteles, dar in mod sigur legat de toleranta imuna
care se dezvoltd la mama pe parcursul sarcinii. Tn acest timp, vor intra in joc mecanisme de
supresie imuna locale la nivel de uter, dar si generale, in special la nivelul Imunitatii
celulare. Ca urmare, in aceasta perioada este scazuta rezistenta fata de infectiile virale,
mai ales fata de virusurile persistente, care se pot reactiva (herpesvirusuri, HIV) sau fata
de bacteriile intracelulare (M.tbc, L monocytogenes). Infectiile cu unele microorganisme
pot fi severe (ex meningoencefalita cu L monocytogenes, hepatita acuta cu virus hepatitis
E).

Persoane in vdrstd. Desi exista un declin al sistemului imun odata cu varsta, relatia intre
imunodeficienta si infectii ramane secundara; imunodeficienta pare a fi in schimb pricipala
cauza care permite dezvoltarea neoplaziilor. Modificarile principale se produc la nivelul
imunitatii celulare si sunt legate de scaderea limfocitelor (disfunctii in special la nivelul
limfocitelor T citotoxice) si a procesului de apoptoza. Apar reactivari ale virusurilor latente
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(virus varicelozosterian-VZV), ale M. tbc, dar si un raspuns Tn anticorpi limitat fata de unele
vaccinuri (ex. vaccinul anti influentza). Un aspect important la batrani il reprezinta nutritia
deficitara a tesuturilor si diminuarea proceselor de cicatrizare, care reduc rezistenta la
nivelul barierelor anatomice, favorizand escarele, porti de intrare redutabile la aceasta
varsta. Raspunsul clinic este slab, pacientii fiind in general asimptomatici; raspunsul
inflamator este redus de asemenea. Patologia preexistentd, spitalizarile repetate dar si
tratamentele asociate contribuie la aparitia unor infectii cu germeni rezistenti. Cele mai
frecvente infectii la aceastd varsta sunt produse de S. pneumoniae, L. pneumophilla sau
alti bacilli Gram negativi, precum si de L. monocytogenes.

3.4.2.2. Imunodeficiente de cauzd iatrogend

Corticoterapia. Tratamentul cu glucoccorticoizi actioneaza asupra principalilor
mediatori ai raspunsului inflamator: scad citokinele proinflamatorii, induc limfopenie si
inhiba chemotaxisul. Efectele amintite induc un risc proinfectios mediu, dependent de
doza si durata, exprimat in special la nivelul Imunitatii celulare. Infectiile asociate
corticoterapiei sunt cu germeni oportunisti: bacterii (L. pneumophila, specii de Salmonella,
de mycobacterii, L.monocytogenes), fungi (Aspergiloza, Candida, Cryptococcus,
Pneumocistis jirovecii etc.), protozoare (T. gondii), virusuri (H. simplex, Epstein Barr-EBV,
Cytomegal virus-CMV, varicelo zosterian virus-VZV, virus gripal). Cu toate acestea,
corticoterpia este indicata in unele infectii severe, insotite de inflamatie excesiva, tocmai
pentru efectul antiinflamator (ex. socul septic, pneumocistoza, crupul).

Chimioterapia citostaticd si radioterapia. Citostaticele actioneaza asupra celulelor care
se divid rapid, atacand pe langa celulele neoplazice si celulele medulare (mielosupresie)
sau celule ale mucoasei digestive (deosebit de vulnerabile). Radioterapia induce in plus
leziuni ale tegumentelor. Efectul acestor tratamente este rapid, puternic si de durata.
Defectul imun principal care apare in cursul acestor tratamente este neutropenia severa
(<500 PMN/mmg) pana la agranulocitoza, la care se asociaza leziuni ale barierei intestinale
(mucosita) sau leziuni tegumentare. Infectiile sunt cu oportunisti (fungi-Candida,
Aspergillus, Cryptococcus, Pneumocistis), bacterii Tn special intestinale (enterobacterii,
Pseudomonas, anaerobi) si germeni cutanati (stafilococi, streptococci). Reactivarile de H.
simplex si VZV evolueaza intotdeauna agresiv si sunt legate de scaderea imunitatii celulare
prin boala de baza. Tratamente parenterale, catetere venoase si urinare, interventii
chirurgicale invasive (traheostomie, endoscopii). Lezarea mucoaselor si a tegumentelor
prin interventii chirurgicale constituie porti de intrare pentru germenii aflati in contact cu
aceste bariere. De asemenea, dupa 2 saptamani de la insertia unui cateter venos apare un
manson de fibrina (“slime”) care protejeaza germenii de colonizare fata de fagocitoza si de
factorii umorali de aparare. Riscul este legat de durata mentinerii cateterului sau de
profilaxia efectuata. Eliminarea cateterului infectat este esentiald. Infectiile sunt legate de
poarta de intrare: cutanata (streptococci sau stafilococi, corynebacterii), urinara sau
intestinala (bacilli Gram negativi mai ales enterobacteriaceae), mai rar fungi.

Transplantul. Riscul fata de infectii depinde de perioada de timp in raport cu realizarea
transplantului (infectii precoce sau tardive), de tipul transplantului (ex. in transplantul de
maduvd avem neutropenie severa si riscul legat de neutropenii), de comorbiditati si de
profilaxia efectuatd. Imunodeficienta produsa in cazul transplantului este complexa, fiind
legata de leziuni ale barierelor prin actul chirurgical si prin monitorizare (cateterisme etc.),
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de infectii de plaga si de imunodepresia celulara in lunile 2-6 sau depresia imunitatii
umorale in lunile 4-6 posttrasplant. Imunodeficienta indusa, severa, poate fi contracarata
de pregatirea preoperatorie si de profilaxia extinsa. Cu toate acestea, complexitatea
imunodeficientei permite orice tip de infectie, chiar in cazuri bine monitorizate (infectii cu
bacterii rezistente, oportunisti, infectii posttransfuzionale, reactivari de virusuri latente,
bacterii, sau fungi).

Neoplazii diverse si hemopatii maligne. Odata dezvoltat procesul neoplazic, induce el
insusi un defect imunitar Tn special la nivelul imunitatii celulare. Astfel, neoplaziile
sistemului limfatic (limfoame, leucemia limfoblastica) induc in special defecte ale LT
creand riscul infectiilor cu germeni intracelulari (L. monocytogenes, Salmonela, Nocardia,
Legionella, Rhodococcus equi), diverse mycobacterii, fungi (C. neoformans, Candida spp,
H. capsulatum, C.immitis, P. jirovecii, Aspergillus), protozoare (T. gondii, specii de
criptosporidii, microsporidii), virusuri (v.rujeoelic, VZV, CMV, adenovirus, v.sincitial
respirator, HHV6). in alte tipuri de leucemii sau in gamapatiile monoclonale apar defecte
de LB care predispun la infectii rapid fatale cu germeni incapsulati (S. pneumoniae, N.
meninigitidis, H.influentzae). Neutropeniile care survin prin invazie medulara neoplazica se
insotesc de infectii diseminate, severe, cu germeni din flora intestinald
(Enterobacteriaceae P. aeruginosa), S. aureus, fungi (Candida, Aspergilus). De cele mai
multe ori toate aceste infectii care evolueaza pe fondul de imunodepresie neoplazica nu
induc manifestari de tip inflamator (clinic, paraclinic sau radiologic) si sunt rapid fatale.
Poarta de intrare tine de reguld de tractul urinar si genital.

3.4.2.3. Alte conditii de imunodeficientd

Boli de sistem (vasculite, colagenoze). Afectarea imunitatii celulare prin vasculita sau
tratamente (corticoterapie, citostatice) predispune la infectii cu germeni intracelulari,
reactivari de germeni latenti (M. tbc, H. simplex, VZV, toxoplasma), oportunisti (fungi), sau
germeni de cateter (stafilococi, streptococci).

Insuficientele de organe. In insuficienta hepaticd: imposibilitatea ficatului de a anihila
lipopolizaharidele (endotoxine) apartinand bacililor enterici, scaderea sintezei proteice si
neutropenia secundara hipersplenismului fac ca afectiunile hepatice sa reprezinte factori
de risc in special pentru infectiile cu poartad de intrare digestiva (bacteriemii frecvente cu
bacilli gram negativi sau anaerobi). Insuficienta renald: insuficienta renala poate sa apara
ca stadiu final al unor boli imunosupresive (diabet zaharat, infectie HIV, infectie cu virusuri
hepatitice). La bolnavii hemodializati se adauga compromiterea barierelor anatomice (prin
punctii, sunturi) si apare riscul de infectii cu flora Gram pozitiva cutanatd. incircarea cu
fier in cazul acestor bolnavi creste riscul de infectii cu Listeria si Yersinia, Zygomicete (care
sunt dependente de fier ca factor de crestere), Klebsiella, Salmonella.

Diabetul zaharat. Creste sensibilitatea fata de infectiile stafilococice complicate,
tuberculoza, infectii fungice sau virale. Relatia diabet zaharat- infectii este finsa
intotdeauna reciproca: de agravare a diabetului prin infectii dar si de predispozitie fata de
infectii a bolnavului diabetic.

Alcoolismul. Alcoolicii fac in special infectii respiratorii si sistemice (sepse, meningite)
fiind expusi riscului de infectii cu S. pneumoniae, K. pneumoniae, anaerobi,
L.pneumophilla, M tbc, L. monocytogenes dar si cu virusuri (v.gripal). Infectiile cu HIV si cu
virusuri hepatitice B sau C sunt agravate de consumul de alcool.
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Denutritia. De obicei pacientii denutriti asociaza si alte afectiuni care induc defecte
imunitare (neoplazii, alcoolism) dupa cum, unele boli infectioase se asociaza cu denutritia
severa (infectia HIV). Principalul factor de risc la bolnavii denutriti este legat de scaderea
integritatii tegumentelor sau a mucoaselor, care creeaza cu usurinta porti de intrare
pentru germeni diversi, patogeni sau oportunisti. Bolile infectioase cel mai frecvent
asociate cu malnutritia sunt tuberculoza si infectia HIV.

4.DIAGNOSTICUL BOLILOR INFECTIOASE

Diagnosticul in bolile infectioase se construieste plecand de la datele epidemiologice si
clinice. Confirmarea infectiei este realizatd prin tehnici microbiologice. Investigatiile
imunologice pot fi complementare sau se pot substitui celor microbiologice atunci cand
acestea nu sunt posibile sau sunt tardive. Tehnicile moleculare raman un deziderat al
viitorului; Tn prezent putine laboratoare pot apela la aceste tehnici sofisticate si scumpe.
Imagistica este utila Tn special in diagnosticul diferential, desi uneori trece pe primul plan,
cum este cazul pneumoniilor. Precizarile endoscopice si examenul histopatologic al
biopsiei tesutului afectat raman uneori singura modalitate de diagnostic. Toate aceste
aspecte fac ca diagnosticul unei boli infectioase sa fie extrem de complex si uneori, de
costisitor. De aceea, investigatia clinicd si epidemiologica, ieftind si accesibild, ramane
elementul de baza in stabilirea diagnosticului de boala infectioasa.

4.1. DIAGNOSTICUL EPIDEMIOLOGIC

Diagnosticul epidemiologic are la baza depistarea lantului epidemiologic, respectiv:
sursa de infectie, calea de transmitere, receptivitatea. Sursa de infectie: poate fi depistata
prin prezenta unei boli similare in familie sau colectivitate (ex. gripa, toxiinfectiile
alimentare, hepatitele acute, tuberculoza), prin contactul cu animale sau pasari bolnave
(ex. ornitoza, leptospiroza, rabia). Calea de transmitere poate fi: alimentara (alimente,
apa), respiratorie (picaturi Flugge), parenteralda (droguri, transfuzii, injectii);
mucocutanatd, sexuala sau prin vector (capuse, tantar, purice). Receptivitatea se
analizeaza prin date anamnestice, precizand: daca pacientul a avut in antecedente boala
suspectata, in special in cazul bolilor cu imunitate puternica dar si in cazul infectiilor cu
potential de cronicizare; dacd pacientul a fost vaccinat; daca pacientul face tratament
imunosupresiv (corticoterapie, citostatice); in acest caz existd riscul de infectii cu germeni
oportunisti;daca pacientul face tratament antibiotic; in acest caz exista posibilitatea de
suprainfectii cu fungi sau aparitia de germeni rezistenti.

4.2. DIAGNOSTICUL CLINIC

Anamneza si examenul clinic diferentiaza urmatoarele tipuri de sindroame: sindromul
febril, sindromul eruptiv, sindromul meningeal, sindromul respirator, sindromul digestiv,
sindromul urinar.

a. Sindromul febril. Febra este considerata adesea semnul esential al unei infectii. Cu
toate acestea, sunt numeroase situatiile in care infectiile nu induc febra: pacientii
imunodeprimati prin varsta, boli sau tratamente imunosupresoare (inclusiv
corticoterapie), bolnavii tratati cu antibiotice, antitermice sau antiinflamatorii dar si
bolnavii cu unele infectii cronice (infectiile fungice sau cu mycobacterii). Se apreciaza ca

17



40% din cazurile de sdr febril sunt induse de infectii, in special de formele acute, 20%-30%
de hemopatii maligne sau neoplazii, 15% sunt reprezentate de conditii diverse (tiroidita,
embolii pulmonare, boli inflamatorii intestinale) si 10% de bolile de colagen. O atentie
deosebita trebuie acordata febrei medicamentoase si in special febrei legatd de
tratamentul cu antibiotice.

Dar ce este febra, si cum ne ajuta in diagnostic curba febrila? Febra reprezinta un complex
de semne si simptome: cresterea temperaturii, frisoane, mialgii (uneori predomina
lombalgiile), cefalee, care impreuna definesc starea de “curbatura”. O serie de manifestari
clinice Tnsotesc valorile crescute ale temperaturii: modificari cutanate (facies vultuos),
modificari respiratorii (tahipnee), modificari cardiovasculare (tahicardie concordanta cu
febra, cu exceptie febra tifoidd unde se constatda bradicardie), tulburdri neurologice
(adinamie, obnubilare, convulsii). Termometrizarea se face axilar, oral sau anal, la
pacientul aflat in repaus, sau se termometrizeaza urina dupa emisie.

Temperatura poate fi clasificata:

-dupa intensitate: subfebrilitate <38° temperatura moderata 38-39°C, hipertemie
>39°C;

-dupd durata: febra acuta (evolutie <10 zile) sau febrda prelungita (evolutie >14 zile);
principalele cauze de sdr febril prelungit sunt prezentate mai jos (tabel 4)

Curba febrild inregistrata grafic poate evidentia:

-febra continua: cand oscilatiile termice nu depasesc 1°C (ex. febra
tifoida)

-febra intermitenta: cand oscilatiile termice sunt mari, cu perioade de afebrilitate si
crosete febrile cu frisoane (ex. in sepse, bacteriemie, supuratii)

-febra recurenta: cand febra scade iar pacientul devine afebril o perioada care este urmata
din nou de febra si din nou de o perioada de afebrilitate

-febra remitenta: cand se produc oscilatii mici ale temperaturii, dar fara afebrilitate (in
tuberculoza sau boli neinfectioase)

-febra difazica: daca manifestarile clinice sunt insotite la debut de febra, apoi pacientul
devine afebril; la scurt timp revine insa tabloul clinic cu febrda (ex. poliomielita,
leptospiroza)

-febra neregulata: sugereaza infectie sistemica, supuratie.

us,
|

n platou” din febra

Tabel 4. Cauze ale sdr febril prelungit

Boli infectioase:

-boli virale (mononucleoza infectioasd, infectia cu virusul citomegalic, infectia cu HIV),
infectii sistemice (sepse, endocardite), tuberculoza (diseminata, de seroase sau cu diverse
localizari), infectii cu Chlamydia (ornitoza/psitacoza), infectii cu Rickettsii (febra Q),
infectii bacteriene ciclice (febra tifoida,bruceloza, leptospiroza), infectii cu protozoare
(malaria, amibiaza), infectii cu fungi (pneumocistoza,criptococoza,aspergiloza), infectii cu
Actinomycete (actinomicoza, nocardioza), infectii cu metazoare (hidatidoza, larva
migrans), supuratii profunde (abces subfrenic, renal, hepatic, apendicular, supuratii
retro/pelviperitoneale, abces ischiorectal)

Boli neinfectioase: neoplazii (localizate, hemopatii, de tesut reticuloendotelial), boli de
colagen, alte cauze (sarcoidoza, granulomatoze, boli endocrine, flebite, embolii, hemoliza)

Ca o entitate aparte trebuie discutat sdr febril care apare la pacientii spitalizati (febra
nozocomiald). Cauze posibile, de analizat la acesti pacienti sunt: complicatia bolii de fond,
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flebite secundare tratamentului intravenos, infectii urinare secundare sondei urinare,
flegmon fesier dupa administrare de tratament intramuscular, pneumonii de aspiratie,
febra de antibiotic, aparitia de rezistenta la tratamentul antimicrobian utilizat, sau infectia
cu germeni de spital rezistenti.

b.Sindromul eruptiv. Cuprinde manifestari cutanate care pot apare in unele boli
infectioase si care asociate cu sdr febril caracterizeaza “febrele eruptive”. Eruptia cutanatd
este denumita exantem sau rash iar eruptia pe mucoase este denumita enantem. Aspectul
poate fi congestiv, petesial sau veziculos. Tn cadrul eruptiilor se cerceteazd leziunea
elementara dominanta, dinamica acesteia, distributia si alte semne asociate. Uneori
eruptia este suficient de caracteristica pentru diagnostic (ex. varicela, herpes zoster).
c.Sindromul respirator. Cuprinde urmatoarele manifestari: junghiul (durere toracica
brutal), tusea care poate fi seaca (in traheobronsite, pneumonie interstitiala) sau
productiva (pneumonii bacteriene) si semnele de insuficienta respiratorie (dispnee,
cianoza). La examenul clinic se pot obiectiva: sdr. de condensare, sdr. pleural, sdr.
atelectatic. in anumite pneumonii, examenul clinic poate fi normal, sau pot fi prezente
numai raluri brongsice sau crepitante.

d.Sindromul digestiv. Cuprinde urmatoarele manifestari:

-durerile abdominale (pot fi colicative in enterocolite, gastroenterocolite sau difuze si
permanente sugerand iritatia peritoneald)

-greata, varsaturile, care sugereaza toxiinfectiile alimentare, boli diareice specifice
(dizenterie, holera, salmoneloze) sau alte boli infectioase cu poarta digestiva (febra
tifoida, hepatite acute); varsaturile pot fi insa manifestari de ulcer gastroduodenal,
colecistopatie, pancreatitd, peritonita sau manifestari ale unor boli nedigestive, situatie in
care nu se coreleaza cu durerile abdominale (ex. varsaturile din sdr meningeal,
insuficienta renala).

-scaunele diareice: sunt reprezentate de scaunele de consistenta moale, pana la scaun
afecaloid; pot avea unele trasaturi specifice: aspect riziform in holera, de culoare verzuie
in salmoneloze, cu mucozitati si sange in schigelloza (dar si Tn neoplasm sau boli
neinfectioase-colon iritabil, boli inflamatorii cronice etc.).

-sdr de deshidratare acut: manifestat prin sete, turgor diminuat, facies incercanat,
hipotensiune arteriala, oligurie.

e.Sindromul urinar. Cuprinde urmatoarele manifestari: sdr. mictional (disurie, polakiurie),
dureri lombare, modificari ale urinii (urina tulbure caracteristica in infectii urinare dar si in
cazul elimindrii de saruri fara infectie, urinda hipercroma in icter, care insd trebuie
diferentiatd de hematurie sau de urina hipercroma din tratamentul cu rifampicina).
f.Sindromul meningeal. Cuprinde urmatoarele manifestari: cefalee, varsaturi, fotofobie,
manevre de elongatie pozitive. Sugereaza: meningita acuta infectioasa dar si meningita de
vecinatate neinfectioasa (tumori) sau hemoragia meningee.

4.3. DIAGNOSTICUL DE LABORATOR

Diagnosticul de laborator este indispensabil in precizarea etiologiei bolii infectioase. Exista
un numar extrem de mare de analize care se pot cere laboratoarelor de specialitate.
Selectia corectd a acestora fnseamn3 timp castigat, eficientd si costuri reduse. in ultima
instanta aceasta reflecta cunostintele si experienta medicului clinician. Examenele de
laborator pot fi:
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