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Solicite i interpreteze principalele teste
de explorare a reac iei anafilactice.
Solicite i interpreteze principalele teste
de explorare a reac iei citotoxice.
Solicite i interpreteze principalele teste
de explorare a reac iei mediate prin
complexe imune.
Solicite i interpreteze principalele teste
de explorare a reac iei mediate celular.
Solicite i interpreteze principalele teste
necesare pentru diagnosticul de
laborator al infectiei cu SARS-CoV2

OBIECTIVE EDUCA IONALE

La sfâr itul acestei lucr ri, studen ii trebuie s :
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Defini ie: inducerea de c tre antigenii str ini („non-self” sau exogeni) a
cre terii excesive a intensit ii i/sau duratei r spunsului imun (RI):
o RI umoral mediat de limfocitele B care se diferen iaz în

plasmocite ce produc anticorpi (Ac) specifici împotriva unui antigen
(Ag)

o RI celular mediat de limfocitele T citotoxice care distrug „celula
int ” purt toare de Ag

LEGEND :
Ag = antigen
Ac = anticorp
CPA = celul  prezentatoare de Ag
LB = limfocit B
LTh = limfocit T helper
LTc = limfocit T citotoxic

RI 
UMORAL

RI 
CELULAR
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I. Reac iile de HIPERSENSIBILITATE (HS)
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Clasificare

Clasificare Gell & Coombs (1963):
Tipul I: Reac ia ANAFILACTIC  

Tipul II: Reac ia CITOTOXIC

Tipul III: Reac ia mediat  de
COMPLEXE IMUNE

Tipul IV: Reac ia mediat  
CELULAR

HS de tip IMEDIAT
se declan eaz  în minute-ore de la 
expunerea la antigenul sensibilizant
sunt mediate de RI umoral exagerat 

HS de tip ÎNTÂRZIAT 
se declan eaz  dup  48-72 ore de la 
expunerea la antigenul sensibilizant
este mediat  de un RI celular exagerat 
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A. Reac ia de HS de tip I: Defini ie, forme CLINICE 

Forme CLINICE:
a) Forme locale - la nivel tisular:

Rinita alergic  
Astmul bron ic alergic sau 
extrinsec  
Dermatita atopic (eczema)
Gastro-enterita alergic

b) Forme sistemice - la nivel 
intravascular:

Angioedemul 
Urticaria

ocul anafilactic

Defini ie: reac ie de HS mediat  de Ac din clasa IgE (reagine) ca r spuns la 
ac iunea unor Ag numi i alergeni i caracterizat  prin degranulare mastocitar

Legarea alergenului (liber) pe 2 molecule de IgE
(fixate pe suprafa a celulei) declan eaz
degranularea mastocitar r. inflamatorie ac.
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A. Reac ia de HS de tip I: Algoritm de EXPLORARE
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1. Teste MULTI-ALERGENICE (Phadiatop, Phadiatop Infant)
2. Dozarea IgE totale în SER 
3. Teste CUTANATE de tip în ep tur  (Prick-testele)
4. Dozarea IgE specifice în SER 
5. Teste de provocare SPECIFICE 

• Nazal
• Bron ic
• Conjunctival

6. Formula leucocitar : EOZINOFILIE (nespecific ) 

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE 
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1.  Teste MULTIALERGENICE (testul Phadiatop i Phadiatop Infant) 
Defini ie: tehnici de dozare a IgE serice îndreptate împotriva unui amestec 
echilibrat de alergeni, relevan i pentru VÂRSTA pacientului 
Valoare CLINIC : test screening pentru ATOPIE! 

Rezultat Semnifica ie
Pozitiv 

atopie
prezent  

simptomele clinice SUNT produse 
de ALERGENI OBI NUI I = 
Alergia TIPIC

Negativ 
atopie

absent

simptomele clinice SUNT produse
de ALERGENI NEOBI NUI I =
Alergia ATIPIC
simptomele clinice NU SUNT 
produse de alergeni 

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE
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2. Dozarea IgE TOTALE din ser 
Indica ie: teste multialergen NEGATIVE
Valori normale: 100 UI/ml
Valoare clinic : 
IgE total 150 UI/mL prezen a 
ATOPIEI iar simptomele clinice SUNT 
PRODUSE de  ALERGENI NEOBI NUI I 
= Alergia ATIPIC
IgE total 100 UI/mL simptomele 
clinice cel mai probabil NU SUNT produse 
de ALERGENI 

Observa ie!
IgE total poate fi la pacien i non-alergici - ex, parazitoze, fum tori
IgE total este N la 20-30% din pacien ii cu alergie documentat

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE
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3. Teste CUTANATE de tip ÎN EP TUR  (”Prick tests”)
Defini ie: teste care eviden iaz  prezen a IgE specifice la nivelul mastocitelor 
cutanate prin expunerea acestora la alergenul suspectat
Principiu: alergenul este introdus în epiderm, la nivelul fe ei interne a 
antebra ului, prin în eparea pielii cu un ac foarte fin pe care exist  o pic tur  
din solu ia de alergen diluat

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE
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3. Teste CUTANATE de tip ÎN EP TUR  (”Prick tests”)
Interpretare: se analizeaz  dup  15 min apari ia i dimensiunea papulei la locul 
introducerii alergenului, comparativ cu martorul pozitiv (histamina) 
Test (+): papula are diametrul 3 mm 
Valoare CLINIC : 

Confirm  ATOPIA
Identific alergenul/alergenii specifici responsabili  

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE

Pentru majoritatea 
alergenilor exist  o bun  
corela ie între diametrul 
papulei i nivelul IgE 
specifice în ser !

De re inut!
prick-testarea se 
efectueaz  numai dup  
întreruperea cu 48 de 
ore înainte, a  oric rui 
tratament antialergic
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4. Determinarea IgE SPECIFICE în SER
Indica ie: teste multialergen POZITIVE

copii cu istoric familial pozitiv de afec iuni alergice 
copii i adul i suspecta i de afec iuni alergice 

Valoare NORMAL : 0,35 UI/ml 
Valoare CLINIC :

Diagnostic :
Identificarea alergenului responsabil de 
reac ia anafilactic  de tip:
o Angioedem
o Astm bron ic
o Dermatit  atopic  

Prognostic : 
Prezen a, în primul an de via , a IgE 
specifice pentru alergeni alimentari risc 
crescut de sensibilizare fa  de alergeni 
inhalatori i devoltarea astmului bron ic în
copil rie (7-10 ani)

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE
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5.Testele de PROVOCARE SPECIFICE 
nazal
bron ic
conjunctival

Defini ie: teste care eviden iaz  prezen a IgE specifice la nivelul 
mastocitelor din mucoase prin expunerea acestora la alergenul suspectat
Valoare clinic : testele sunt utile în cazul suspiciunii de alergie profesional  

MUCOASE

A. Reac ia de HS de tip I: Teste de EXPLORARE

14

B. Reac ia de HS de tip II: Reac ia CITOTOXIC  

Defini ie: reac ia de HS declan at  fa  de antigeni specifici fixa i pe „celulele 
int ”, cu formarea de anticorpi din clasa IgG sau IgM care determin  leziuni 
mediate de activarea complementului i/sau fagocitoz
Forme CLINICE:

accidentele post-transfuzionale
anemiile hemolitice
eritroblastoza fetal
bolile autoimune: 
o boala Basedow-Graves
o anemia pernicioas  Biermer
o miastenia gravis

Teste de EXPLORARE:
1. Testul COOMBS (Ac anti-eritrocitari) 
2. Dozarea Auto-Ac specifici în bolile autoimune men ionate
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B. Reac ia de HS de tip II: Teste de EXPLORARE 

1. Testul Coombs 
Defini ie: test care demonstreaz prezen a Ac anti-eritrocitari prin
declan area unor reac ii de aglutinare, în prezen a Ag specific exprimat pe
suprafa a membranei eritrocitare („celul int ”)

1. Se recolteaz  eritrocitele 
pacientului 

2. Se pun în contact cu serul 
antiglobulinic (anti-IgG)

3. Dac  pe eritrocite exist  
Ac anti-eritrocitari (IgG) 
se produce aglutinarea 
eritrocitelor

a. Testul Coombs DIRECT: identificarea Ac anti-eritrocitari fixa i pe Ag de la
nivelul membranei eritrocitare
Valoare CLINIC : diagnosticul anemiilor imuno-hemolitice
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b. Testul Coombs INDIRECT: identificarea Ac anti-eritrocitari liberi în ser
Valoare CLINIC : eviden ierea Ac anti-Rh la gravidele Rh(-) cu sarcin Rh(+),
responsabili de eritroblastoza fetal (anemie hemolitic a nou-n scutului)

1. Se recolteaz  serul pacientei
2. Se pune în contact cu eritrocite 

care exprim  Ag specific (Rh+)
3. Se adaug  serul antiglobulinic
4. Dac  în ser exist  Ac anti-Rh se 

produce aglutinarea eritrocitelor

B. Reac ia de HS de tip II: Teste de EXPLORARE 
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Forme CLINICE: 
a. SISTEMICE 

Glomerulonefrita poststreptocic
Boli autoimune: 
o Lupus eritematos sistemic (LES)
o Artrita reumatoid  (AR)

b. LOCAL
Alveolita alergic  extrinsec

Defini ie: reac ie de HS în care leziunile
tisulare sunt produse ca urmare a form rii

i depozit rii complexelor imune Ag-Ac
la nivelul membranelor bazale (MB):

glomerular
vascular
sinovial

C. Reac ia de HS de tip III: Reac ia mediat  de COMPLEXE IMUNE  
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C. Reac ia de HS de tip III: Teste de EXPLORARE

1. Determinarea CI circulante (ser)
2. Detectarea complexelor Ag-Ac tisulare (pe preparate de esuturi ob inute prin 

punc ie-biopsie) glomerulonefrite
3. Determinarea auto-Ac (ser) pentru diagnosticul bolilor autoimune asociate cu 

reac ia de HS de tip III LES, AR
„Banda lupic ”

Lupus eritematos sistemic  (LES)
• Ac anti–nucleari
• Ac anti-ADN dublu-catenar 
• Ac anti-Smith (anti-Sm) 

Artrita reumatoid  (AR) 
• Factor reumatoid (IgM anti - IgG)
• Ac anti-peptide ciclic citrulinate (anti-

Cyclic Citrullinated Peptides, anti-CPP) 
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Forme CLINICE:
a. Forme SISTEMICE 

Infec ia TBC
Boli autoimune
o cu afectare multiorgan: LES, AR (+ r.HS tip III)
o cu specificitate de organ: 

DZ tip 1
Tiroidita Hashimoto
Anemia pernicioas  (+ r.HS tip II) 

b. Forme LOCALE:
Dermatita de contact 
Alveolita alergic  extrinsec  (+ r.HS tip III) 
Intradermoreac ia (IDR) la tuberculin  PPD

D. Reac ia de HS de tip IV: Reac ia mediat  CELULAR 
Defini ie: reac ia de HS declan at la 48-72 ore de la contactul cu un Ag i
care presupune:
distrugerea „celulei int ” purt toare de Ag de c tre limfocitele T citotoxice
declan area unei inflama ii cronice de c tre macrofage

Agen ii etiologici ai dermatitei 
de contact:
r ini de plante (ieder , stejar)
parafenilendiamin (vopsele de 
p r, prelucrarea pielii)

compu ii de nichel (bijuterii)
parabeni (conservan i din 

produse cosmetice)
etilendiamina (conservant din 

cremele pentru piele i din 
solu iile oftalmice)

formaldehida (coloran i pentru 
imprimeuri textile)

antibiotice (bacitracin , 
neomicin )
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Principiu: injectarea intradermic  a  5 UI de tuberculin  PPD ( Purified 
Protein Derivative ) pe fa a anterioar  a antebra ului determin  apari ia, dup  
72 h, a unei papule indurate (posibil, i a unor vezicule)

1. Intradermoreac ia (IDR) la tuberculin  PPD (testul Mantoux)

D. Reac ia de HS de tip IV: Teste de EXPLORARE
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Interpretare:  se m soar  diametrul (D) papulei 
a. Test (+) infec ie natural  TBC

D 15 mm
o persoane cu risc sc zut (f r  factori de risc 

cunoscu i pentru infec ia TBC)
D 10 mm
o persoane cu risc mediu de infec ie TBC: pacien ii 

ce prezint  patologii cronice de tipul DZ, 
insuficien  renal  cronic , neoplasme, 
personalul laboratoarelor de microbiologie etc.

o persoane vaccinate BCG > 15 ani în antecedente
D 5 mm
o la pacien ii imunocompromi i

Se m soar  diametrul 
(D) papulei 

Papul  + vezicul

1. Intradermoreac ia (IDR) la tuberculin  PPD (testul Mantoux)

D. Reac ia de HS de tip IV: Teste de EXPLORARE
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b. Virajul tuberculinic: 
const  în pozitivarea unei test ri care succede uneia cu rezultat negativ 
indic  o infec ie tuberculoas  de dat  recent , dac  nu este consecin a unei 
vaccin ri BCG

c. Reac ia negativ  - nu exclude neap rat infec ia tuberculoas , existând i 
posibilitatea ca un organism infectat s  se afle:

în contextul unei boli anergizante
în faz  ante-alergic CORECT! INCORECT!

1. Intradermoreac ia (IDR) la tuberculin  PPD (testul Mantoux)

D. Reac ia de HS de tip IV: Teste de EXPLORARE
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The European Standard Contact Dermatitis 
Testing Battery (“TRUE Test”):
Extracts of Nickel, Alcohols, Neomycin,
Chromate, Benzocaine, Fragrance mix, Colophony,
Epoxy resin, Quinoline mix, Balsam of
Peru, Thiuram mix, Ethylenediamine, Cobalt,
Formaldehyde, Paraben mix, Carba mix, Black
Rubber mix, Phenylenediamine, Mercapto mix,
Thiomersal, Kathon CG and Quaternium-15
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2. Testele de CONTACT (Testele ”patch”)
Principiu: reproducerea în miniatur  a reac iei de HS tip IV fa  de o 
varietate larg  de Ag, dup  aplicarea unor plasturi preimpregna i pe pielea 
intact  a persoanelor suspecte de dermatit  de contact

D. Reac ia de HS de tip IV: Teste de EXPLORARE
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Tehnic : Ag suspecta i sunt plasa i pe suprafa a pielii 
cu ajutorul plasturelui Finn timp de 48 de ore
Interpretare:

negativ  nicio reac ie
echivoc /iritativ  doar eritem
pozitiv  eritem i vezicule
intens pozitiv  eritem cu vezicule i edem

Valoare CLINIC : 
standardul de aur în identificarea Ag de 

contact 
diagnosticul diferen ial al dermatitei de 
contact vs. iritatitv  prin examinarea  repetat  
dup  alte 48 ore:
o persisten a manifest rilor 

Dermatita DE CONTACT  
o dispari ia manifest rilor semnific  

Dermatita IRITATIV

D. Reac ia de HS de tip IV: Teste de EXPLORARE
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Solicite i interpreteze principalele
teste necesare pentru diagnosticul
de laborator al bolilor autoimune:

Lupusul eritematos sistemic
Artrita reumatoid

OBIECTIVE EDUCA IONALE

La sfâr itul acestei lucr ri, studen ii trebuie s :

Solicite i interpreteze principalele teste
necesare pentru diagnosticul de
laborator al infectiei cu SARS-CoV2
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Defini ie: boli determinate de sc derea toleran ei fa de antigenele „self” cu
declan area unor procese de autoagresiune imunologic cu apari ia Auto-Ac
Clasificare:
a. Boli SISTEMICE:

lupusul eritematos sistemic (LES)
artrita reumatoid  (AR)

b. Boli cu SPECIFICITATE DE ORGAN:
endocrinopatii:

boala Graves-Basedow
tiroidita autoimun  Hashimoto
boala Addison
DZ tip 1

anemii: pernicioas , hemolitic  autoimun
miopatii: miastenia gravis
nefropatii: sindromul Goodpasture
boli digestive: ciroza biliar  primitiv , celiachia 27

II. BOLILE AUTOIMUNE – Defini ie, clasificare 

Reac ie de HS de tip III

28

a) LUPUSUL ERITEMATOS SISTEMIC (LES)

Caracteristici CLINICE:
mai frecvent  la femei cu vârsta între            
20-40 de ani 
declan at  de “factori trigger”:
o expunerea la soare
o unele virusuri (ex. Epstein-Barr)
o administrarea de medicamente 

ex, procainamida, izoniazida
LES indus medicamentos/
sindromul lupoid

Defini ie:  
form  clinic  a reac iei de HS de tip III 
determinat  de apari ia auto-Ac direc iona i împotriva Ag nucleare 
caracterizat  printr-o reac ie inflamatorie cu localiz ri multiple
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Ac ANTINUCLEARI (ANA)
reprezint condi ia obligatorie pentru diagnosticul de LES
Ac ANA absen i diagnosticul de LES nu se preteaz
Ac ANA prezen i - criteriile adi ionale (clinice i de laborator) vor
permite calcularea unui scor în vederea diagnosticului pozitiv - pacientul
prezint LES la un scor 10.
HEMOLEUCOGRAMA (efectele Auto-Ac):

Anemie
o hemolitic  autoimun  ( test Coombs +)
o datorat  procesului inflamator cronic 

Leucopenie = L < 4000/mm3

Trombocitopenie = T < 100 000/mm3

Dozarea COMPLEMENTULUI SERIC
C3 i/sau C4 în perioada de activare
Sindrom INFLAMATOR CRONIC 
PCR, Fibrinogen, VSH 

a) LES Diagnostic de LABORATOR 
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Albumina seric  sc zut
Raportul albumin /creatinin  urinar  crescut
Biopsia CUTANAT  
„banda lupic „ la jonc iunea derm-epiderm (depozite de IgG, IgM + complement)
Identificarea CELULELOR LUPICE
neutrofile care au fagocitat resturi de ADN
ini ial criteriu de diagnostic al LES, actualmente înlocuit de determinarea auto-Ac

Celula lupic „Banda lupic „

a) LES Diagnostic de LABORATOR 

Microscopie OPTIC Microscopie cu IMUNOFLUORESCEN

NEFRIT  LUPIC
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Determinarea auto-Ac anti-nucleari (ANA)

a) LES Diagnostic de LABORATOR 

Auto-Ac Valoare CLINIC
Ac anti-ADN dublu-catenar Test de confirmare
Ac anti-Sm*
*proteina nuclear Smith (Sm)

Test de confirmare

Ac anti-fosfolipidici – pt. dg. sdr.
antifosfolipidic secundar LES,
caracterizat clinic prin episoade de
tromboze arteriale i/sau venoase
recurente i avorturi spontane
repetate
Obs.: confirmarea dg. necesit
pozitivarea testelor sanguine de
detectare a Ac anti-fosfolipidici de cel
pu in 2x la interval de 12
s pt mâni.

Ac anti-fosfolipidici:
-Ac anticardiolipin (IgG, IgM)
-Ac anti- 2-glicoproteina 1
-Anticoagulantull upic

anticoagulan ii de tip lupic au fost ini ial identifica i în contextul
LES dar nu reprezint un test pentru aceast patologie

anticoagulan ii de tip lupic interac ioneaz cu complexele
fosfolipide-proteine alungirea in vitro a testelor coagul rii
dependente de fosfolipide (ex. aPTT), f r a inhiba activitatea
factorilor coagul rii. In vivo, îns , deoarece echilibrul factorilor
protrombotici difer , anticoagulan ii de tip lupic vor manifest un
efect procoagulant.

32

Caracteristici CLINICE:
mai frecvent  la femei, între 30-50 de ani 
etiologia cuprinde factori favorizan i genetici sau de mediu (fumatul, alterarea 
florei comensale orale, respiratorii i intestinale, virusuri - ex., v. Epstein-Barr)
simptome tipice: 

b) ARTRITA REUMATOID  (AR) 

Triada PATOGENIC

Defini ie: 
form  clinic  de HS de tip III
determinat  de apari ia de Auto-Ac din clasa IgM (numi i FACTOR REUMATOID) 
direc iona i împotriva fragmentului Fc al IgG
caracterizat  printr-o reac ie inflamatorie localizat  predominant sinovial 

1. Artrit  eroziv
2. Fibroz  reactiv
3. Anchiloz

• afectarea simetric  i progresiv  a articula iilor mici
• durere i redoare preponderent matinal la acest nivel
• atrofie muscular  periarticular
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b) AR Diagnostic de LABORATOR 
Factorul reumatoid  crescut

valoare clinic : test screening
Anticorpi anti-peptid ciclic citrulinat (anti-CCP)

valoare clinic : test de confirmare
Sindrom INFLAMATOR CRONIC
PCR 
Fibrinogen 
VSH 
Hemoleucograma: eviden iaz  manifest rile hematologice ale inflama iei cronice
anemie normocitar /microcitar  hipocrom  
trombocitoz  reactiv  (secundar  inflama iei cronice)

Ecografia articular  / RMN articular 
obiectivarea timpurie a sinovitei  i eroziunilor articulare

Examenul LICHIDULUI ARTICULAR
diagnosticul diferen ial cu artrita septic (infec ioas ) i gut

!Obs.: Dg. pozitiv precoce
al formelor de AR f r
modific ri radiologice se
face pe baza calcul rii unui
scor - pacientul prezint
artrit reumatoid la un
scor 6.
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III. DIAGNOSTICUL INFEC IEI CU SARS-CoV 2
COVID-19 = boala infec ioas cauzat de noul coronavirus al sindromului acut

respirator sever SARS-CoV2, al c rui diagnostic pozitiv necesit :

1. RT-PCR (Real Time - Polimerase
Chain Reaction)

metoda “gold standard” de
diagnostic – eviden iaz ARN-ul viral

material biologic utilizat: exsudat
nazofaringian /orofaringian

2. Testele rapide bazate pe detec ia de
antigen

Identific prezen a proteinelor virale în
probe de secre ie nazofaringian
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III. DIAGNOSTICUL INFEC IEI CU SARS-CoV 2 (cont.)

3. Teste rapide bazate pe detec ia de
anticorpi (teste calitative)

Identific prezen a Ig M si/sau G în
sângele persoanelor postinfec ie sau
postvaccinare

4. Teste serologice (teste cantitative)
M soar nivelul anticorpilor IgM si

IgG produ i de organism postinfec ie

5. Secven ierea genomic
Monitorizeaza în timp real dinamica

transmiterii virale, prin identificarea
variantelor virale

NU este o metoda de rutina.

36

Un pacient în vârst de 18 ani acuz de mai mul i ani manifest ri de rino-
conjunctivit care se acutizeaz în lunile august-septembrie. Mama pacientului
a fost diagnosticat cu astm bron ic, iar tat l cu dermatit de contact.
Analizele de laborator efectuate eviden iaz :
Leucocite = 5 x 103/ l
Formul  leucocitar : NE = 1,7 x 109/L, EO = 1 x 109/L, BA = 0,1 x 109/L, LY = 
3,9 x 109/L, MO= 0,6 x 109/L
VSH = 10 mm/h
PCR = 2 mg/L 
Fibrinogen = 244 mg/dL

Ce diagnostic(e) intr  în discu ie? 
Ce investiga ii sunt necesare pentru diagnostic?

Caz CLINIC 1
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O pacient în vârst de 32 de ani, asistent medial în sec ia de Pneumologie,
prezint febr prelungit ( 2 s pt mâni), înso it de tuse persistent seac ,
oboseal , transpira ii nocturne, sl bire în greutate.
Analizele de laborator efectuate eviden iaz : 
Leucocite = 14 x 103/ l
Formul  leucocitar : NE = 1,5 x 109/L, EO = 0,04 x 109/L, BA = 0,05 x 109/L, LY = 
6 x 109/L, MO= 0,7 x 109/L
VSH = 40 mm/h
PCR = 20 mg/L
Fibrinogen = 466 mg/dL

Ce diagnostic(e) intr  în discu ie? 
Ce investiga ii sunt necesare pentru diagnostic?

Caz CLINIC 2


