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Anemia falciforma (siclemia) este o maladie
ereditara autozomal recesiva caracterizata printr-
o forma anormala a hematiilor, acestea avand o
forma de secera, in loc de forma de disc
biconcav.

Aceasta forma scade flexibilitatea hematiilor
rezultand astfel un risc crescut de complicatii.

Durata de viata se micsoreaza considerabil (42
ani la barbati si 48 la femei).

Apare mai frecvent in regiunile tropicale si sub-
tropicale unde malaria este comuna. O treime din
populatia din Africa prezinta gena.
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- Siclemia este cauzata de o mutatie in lantul B-globinei
al hemoglobinei, inlocuind in pozitia 6 acidul glutamic
cu aminoacidul valina. Gena B-glemobinei se afla pe
cromozomul 11. Asocierea a 2 lanturi de a-globina cu
doua lanturi mutante de -globina rezulta in formarea
hemoglobinei Hb(S), care in conditii de oxigen scazut,
polimerizeaza.

 Polimerii determina eritrocitul sa devina rigid, sa-si
modifice forma si provoaca leziuni structurale in
membrana eritrocitului, alterand astfel curgerea
sangelui si ducand la hemoliza si episoade vaso-
oclusive, precum si la ischemia tesuturilor.
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Toti pamentu Cu anemie falmforma prezinta
aceeasi mutatle GAG -> GTG, dar penetranta
Si severltatea complicatiilor specifice
determinate de HbS mutanta. Precum si
factorii de risc ai acestor complicatii sunt
foarte variabile.
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. Dous dintre cele mai vasculopatie
intalnite evenimente progresiva, —
sunt crizele dureroase caracterizata de
vaso-oclusive, cauzate hipertensiune arteriala
de aderenta si blocarea sistemica si
eritrocitelor continand  pylmonara
HbS in microcirculatie
si sindromul toracic
acut. Pe langa acestea,
adultii sunt supusi
riscului de a dezvolta o
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In conditii hipoxice (de exemplu, 1a-o
altitudine mare), lipsa unui. aminoacid
polar in pozitia a sasea in lantul §3-
globinei duce la agregarea moleculelor
de hemoglobina, care denatureaza
structura hematiilor, trecand din forma
de disc biconcav in forma de secera.
Astfel, scade elasticitatea hematiilor.
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La indivizii normali, un sistem celular si
biochimic curata si detoxifica hemoglobina
pe care celulele rosii o elibereaza in plasma
in timpul stresului oxidativ. In anemia
falciforma, aceste sisteme sunt saturate si
depasite. Hemoglobina libera in plasma,
impreuna cu speciile reactive de
oxigen(SRO) generate, reprezinta un posibil
scavanger al oxidului nitric(NO).
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Acesta, produs in mod normal de endoteliu,
este un vasodilatator foarte important, ce
inhiba trombocitele si activarea
hemostatica, transcriptia genelor pentru
moleculele de adeziune precum molecula
de adeziune intercelulara 1 si selectine si
reduce nivelul anionului superoxid.
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Epuizarea rezervelor de NO si arginina ar
putea sa contribuie la starea de
hipercoagulabilitate in bolile hemolitice. Se
stie deja ca NO este un bun inhibitor al
activarii plachetare, deci, reducerea
nivelelor de NO si arginina in anemia
falciforma permite activarea plachetara
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Pe langa eliberarea Hb libere in plasma,
hemoliza este asociata si cu formarea unor
microvezicule de celule rosii ce contin
fosfatidil serina, un activator al factorului
tisular(factorul lll). Pacientii cu siclemie ce
prezinta asplenie functionala au niveluri
plasmatice crescute de Hb si mircrovezicule
de celule rosii, ce reprezinta potentiale
mecanisme pentru hipercoagulabilitate.
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| ele anemiei falciforme apar de obicei la cateva luni
dupa nastere, din cauza predominantei hemoglobinei F
(fetale) in organismul nou-nascutului. Simptomele incep sa
\ apara odata cu debutul sintezei masive de lanturi
“\modificate pentru productia de hemoglobina Hb(S).
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Simptomele se pot incadrasin:,

* Crize vaso-oclusive: hematiile in forma de ™
secera blocheaza circulatia la nivelul vaselor
mici, impiedicand transportul oxigenului la
nivelul organelor, ceea ce duce in timp la
dureri de intensitate mare.

creier: accident vascular cerebral ischemic;
splina: infarct splenic;

plamani: pneumonie, hipertensiune
pulmonara;

rinichi: nefropatii, pana la insuficienta
renala;

oase: osteonecroza avasculara;

muschi;
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mentul anemiei falciforme se bazeaza pe:
tratamentul crizelor vaso-oclusive: analgezice
(inclusiv opiacee) si concentratie crescuta de
oxigen;

evitarea factorilor declansatori ai crizelor
(altitudine mare, vreme rece, infectii,
deshidratare);

suplimente cu acid folic;

tratamentul preventiv al infectiilor pneumococice
Si meningococice;

transfuzii de sange in anemii severe.
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Anemia falciforma este o maladie prezenta
mai des la negri. Se regaseste, dar cu o
frecventa mai scazuta, la populatiile
mediteraneene estice si din Europa de est.
Este o boala ce persista toata viata si se
manifesta incepand cu a doua jumatate a
primului an de viata.
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Siclemia este originara din Africa de Vest,
unde are cea mai mare frecventa.
Polimorfismul ADN al genei B S sugereaza
~ ca mutatia a aparut din 5 alte mutatii
separate, 4 in Africa si 1 in India.
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Prezenta numai in forma homozigota,
maladia persista prin existenta unui numar
mare de heterozigoti, responsabili pentru

' transmiterea genei la descendenti.
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Desi prezinta numeroase dezavantaje,
probabil singurul beneficiu al bolii este ca
protejeaza pacientul de malarie. Acest lucru
se realizeaza prin accelerarea distrugerii
eritrocitelor, astfel incat celulele parazite

sunt indepartate.
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