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Rezumat

Pneumoniile comunitare reprezintd cele mai raspandite patologii ale cdilor respiratorii inferioare.
Totodata, constituie o cauza de spitalizare frecventd a pacientilor din intreaga lume, inclusiv si din cele
mai dezvoltate tari. La fel, pneumoniile comunitare au un impact substantial in directia morbiditatii si
mortalitatii populatiei, cresterea costurilor economice si implementarea modificdrilor in strategiile de tra-
tament la nivel mondial. La randul sau, obezitatea nu este doar o problema etica, dar si una medicala,
fiind consideratd o afectiune complexd metabolicd. Obezitatea raméne a fi o preocupare actuald in do-
meniul sanatatii publice. Mai mult decat atat, obezitatea se considera a fi asociata inflamatiei sistemice
cronice, care este conditionata de creserea nivelului de citokine proinflamatorii, ca urmare a cresterii
masei tesutului adipos. In articolul respectiv s-a propus drept scop efectuarea analizei literaturii stiintifice
referitoare la particularititile epidemiologice, fiziopatologice, evolutive si de tratament la pacientii cu
pneumonii comunitare si obezitate. Conform datelor literaturii studiate, la originea procesului inflamator
din cadrul obezitatii sunt implicate macanismele de la nivel molecular, rolul de baza revenindu-le
citokinelor inflamatorii care au un nivel ridicat la pacientii obezi, ceea ce contribuie la o evolutie mai
severa a pneumoniilor comunitare, iar din alta prisma acest fenomen asigura un mecanism protector la
pacientii respectivi.

Cuvinte-cheie: pneumonii comunitare, obezitate, inflamatie

Summary. Characteristics of inflammatory process evolution in community- acquired pneu-
monias associated with obesity (Literature review)

Community-acquired pneumonias are one of the most common lower respiratory tract diseases. At
the same time, it is a frequent cause of patient’s hospitalization worldwide, including the most developed
countries. Similarly, community-acquired pneumonias have a substantial impact in the concerning
morbidity, mortality of population, economic costs increase and changes use in treatment strategies
worldwide. Obesity is not only an ethical issue but also a health problem being considered a complex
metabolic disorder. Obesity remains a current concern in public health. Moreover, obesity is considered to
be associated with chronic systemic inflammation, which is subjected to increased levels of pro-
inflammatory cytokines as a result of the adipose tissue mass increase. This article aim is the analysis of
scientific literature on epidemiological, physiopathological, evolution and therapeutic particularities in
patients with community-acquired pneumonias and obesity. According to the studied literature data,
concerning the origin of the pulmonary inflammatory process in the obese, mechanisms at the molecular
level are involved, the basic role accounts for the inflammatory cytokines that have a high level in the
obese patients, which contributes to a much severe community-acquired pneumonias evolution, but on the
other hand, this phenomenon provides a protective mechanism in these patients.

Key words: community-acquired pneumonia, obesity, inflammation

Pe3rome. Oco0eHHOCTH IBOJIOIUM BOCHAIMTEILHOI0 NMpouecca Npu BHeOOJIbHUYHBIX ITHEBMO-
HHMAX y 00JILHBIX ¢ 0:kupeHuneM (O030p JuTEepaTyphl)

BueOonbpHUYHAs THEBMOHMS SIBJIETCSI HauOojee paclpoCTpaHEHHBIM 3a00JI€BaHUEM HIDKHUX JIbl-
XaTeNbHBIX MyTel. B To ke BpeMs, OHa SBIISIE€TCA YaCTOM NPUYMHON rOCHUTAIA3ALMY TALIMEHTOB BO BCEM
MHpeE, B TOM YHCIIe, U B HanOoJjee pa3BUTHIX CTpaHaX. Tak e, BHEOOJIbHUYHbIC ITHEBMOHUH OKa3bIBAIOT
CYLIECTBEHHOE BIUSIHME Ha 3a00JI€BA€MOCTh M CMEPTHOCTh HACEJICHHSI, YTO BICUET 32 COOOH yBennIeHUE
KOHOMHYECKHX 3aTpaT Ha BHEJPEHHE N3MEHEHUI B CTpaTeruy JieueHus BO BceM mupe. B cBoro ouepenp,
OKUpEHHE SIBISACTCS HE TOJBKO JTHYECKOW, HO M MEAMLMHCKON MPOOJEMON M CUMTAETCS CIIOKHBIM
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HapyuieHreM oOMeHa BemecTB. OKHpEeHUe 0CTaeTCsl aKTyalIbHOM MpobsieMol B 00,1aCTH 00IIECTBEHHOTO
31paBooxpaHeHusi. Kpome Toro, cuutaercs, 4To 0KUpEHHE acCOLMUPYETCS C XPOHUYECKUM CHCTEMHBIM
BOCIIAJIEHUEM, OOYCJIOBJIEHHBIM POCTOM YPOBHS IPOBOCHAJIMTENbHBIX IUTOKMHOB B pPeE3yibTaTe
YBEJIMYEHMSI Macchl KUPOBOM TKaHU. B naHHOW cTaThe mpeanaraeTcsl aHalW3 HayyHOW JIMTEpaTyphl,
U3y4aroleil AMUIEeMHOJIOMYECKHe, (PU3MOMATOIOIHYECKHE, JBOJIOLMOHHBIE M  TEPAleBTUYECKUE
OCOOCHHOCTH Yy TAIMEHTOB C BHEOONHHWYHOW THEBMOHHWEH W oxupeHueMm. llo maHHBIM
MIPOAHAIM3UPOBAHHON JUTEpPATyphl, Y HCTOKOB NPOMCXOKACHHUSA BOCHAIUTENBHOIO MpOLEcca B OXKHU-
PEHHM YYacTBYIOT MEXaHU3MbI Ha MOJIEKYJSPHOM YpPOBHE, OCHOBHYIO POJb B KOTOPBIX HUIPaIOT NpO-
BOCIIAJIUTENIbHBIE LIUTOKHUHBI, YPOBEHb KOTOPBIX I'OPa3/l0 BBILIE y MAIMEHTOB C OXXUPEHHEM, YTO CIIO-
coOcTByeT OoJiee THKEIOMY TEUEHHIO BHEOONFHMYHOH MHEBMOHMH, HO, C APYrOd CTOPOHBI, oOecrie-
YUBAIOT 3aIUTHBIN MEXAHU3M JIaHHBIM MaI[EHTaM.
KiroueBble c0Ba: BHEOOJIbHUYHAS [THEBMOHUS, 0’)KUPEHHE, BOCHIAJICHHUE

Introducere. Pneumonia comunitara este o infectie respiratorie frecventd, cu o inaltd prevalenta in
populatia generala, cu o heterogenitate clinica diversa si grad de severitate variat. Incidenta acesteia con-
stituie de la 8-12 cazuri la 1000 de locuitori pe an, iar indicele letalitatii prin pneumonii comunitare (PC),
la pacientii spitalizati, variaza de la 1% pina la 30%, fiind in medie de 14% [5]. Tn Moldova, In ultimii 10
ani incidenta pneumoniilor variaza, cu o tendinta de majorare, de la 4 pana la 6,6 la 1000 de persoane [4].

La randul sdu, obezitatea, reprezinta un interes medical considerabil si un risc major pentru sanatate.
Obezitatea a atins proportii pandemice in ultimii ani. La nivel global numarul de persoane supraponderale
este de 1,1 miliarde, dintre care 312 milioane sunt obezi [16]. Pentru prima datd, obezitatea a fost
abordata ca patologie in 1948, conform recomandarilor OMS (Organizatiei Mondiale a Sanatatii) [23].
Obezitatea este 0 boala cronicd, cu evolutie progresiva, ce asociaza o comorbiditate complexa. Evolutia
mai severd a pneumoniilor comunitare se Intilneste in randul persoanelor de varstd inaintata, pacientilor
cu multiple comorbiditati, in special afectiuni cardiovasculare, bronhopneumopatie cronica obstructiva,
diabetul zaharat, bolile oncologice, la pacientii cu imunitate compromisa si la pacientii obezi. La aceste
categorii de pacienti exista o tendintd de a creste rata morbiditatii si mortalitatii, comparativ cu populatia
generala [38].

Obezitatea creste riscul de dezvoltare a pneumoniilor comunitare din cateva aspecte. In primul rand,
obezitatea reduce capacitatea mecanismelor de aparare locala pulmonara, fenomen reversibil dupa reducerea
masei corporale. Aditional, obezitatea are multiple efecte negative asupra sistemului respirator. Cresterea
indicelui masei corporale este in corelatie cu reducerea capacitatii vitale pulmonare, capacitatii pulmonare
totale, volumului rezidual si capacitatii reziduale functionale. Deasemenea, prezenta obezitatii contribuie n
mod direct la reducerea compliantei pulmonare. Mai mult decat atat, obezitatea, este asociatd cu aparitia si
manifestarea diferitor patologii cronice, cum ar fi diabetul zaharat sau patologiile cardivasculare, care, la
randul sdu, constituie un substrat de dezvoltare al pneumoniilor comunitare [16].

Insa rezultatele studiilor recente, referitoare la relatia dintre obezitate si riscul de a dezvolta pneumo-
nii comunitare, au fost neconcludente [36]. in timp ce unele studii au indicat cresterea ratei de spitalizare
si aparitia complicatiilor la pacientii obezi cu pneumonii comunitare [3], alte studii au demonstrat o
corelatiec opusad a acestor patologii, care se numeste paradoxul obezitatii sau paradoxul supravietuirii
pacientilor obezi [32].

Dintre aspectele clinice ale obezitatii face parte sindromul metabolic, patologiile cardiace de origine
ischemica, diabetul zaharat, patologiile oncologice. Un aspect care ramane de interes aparte pentru
medicii de diferit profil ramane a fi asocierea dintre obezitate si patologiile inflamatorii, inclusiv
patologiile pulmonare, fiind observata o tendintd a aparitiei acestora in randul persoanelor obeze, pre-
zentand un interes in directia evolutiei si prognosticului pacientilor respectivi [30].

Scopul. Studierea literaturii de specialitate referioare la particularitatile procesului inflamator in
cadrul pneumoniilor comunitare la pacientii obezi.

Materiale si metode. Au fost cercetate sursele din literatura de specialitate, publicate n bazele de
date PubMed, CrossRef si altele, folosind cuvintele-cheie de cautare - ,,obesity”, ,,community- acquired
pneumonia”, inflammation”.

Rezultate

Rolul tesutului adipos in calitate de substrat inflamator in cadrul pneumoniilor comunitare.
ferioare. Efectul mecanic si fiziopatologic al obezitatii asupra sistemului respirator este considerabil. Obe-
zitatea influenteazd negativ schimbul gazos, functia muschilor respiratori, volumului pulmonar, creste
riscul aspiratiei si predispune la infectiile céilor respiratorii inferioare.
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Tesutul adipos este constituit din adipocite, iar septurile conjunctive ce trec prin tesutul adipos contin
celule endoteliale, macrofagi si fibroblasti. Avand rol de depozit, tesutul adipos stocheaza lipidele,
triacilglicerolii si inhiba eliberarea acizilor grasi liberi. Tn obezitate, adipocitele sunt supraincarcate cu
triacilgliceroli si abilitatea acestora de a depozita lipide scade. In consecinta creste nivelul de trigliceride
sanguine si acizi grasi, urmata de o stocare ectopicad a acestora la nivelul muschilor scheletici, insulele
pancreatice si ficat [17]. Deoarece acizii grasi sunt liganzi pentru Toll-like receptor-4, implicat in cascada
proinflamatorie, cresterea in circulatie a acizilor grasi influenteaza procesul inflamator sistemic [40].

Aditional functiei de depozit, tesutul adipos, executa functia endocrina, prin eliberarea de adipocito-
kine (hormoni derivati din adipocite care sunt similari structural cu citokinele), reactantii de faza acuta,
prostaglandine, citokine si alti biomarkeri care influenteaza procesele inflamatorii locale sau la distanta,
cum ar fi IL-6, TNF-alfa, proteina C-reactiva, amiloidul A, complementul Cs, si altele [41].

Pe parcursul dezvoltarii obezitatii, adipocitele sunt supuse hipertrofiei, iar vascularizatia limitata
duce la hipoxie tisulara si apoptoza celulara [15]. Resturile celulare induc eliberarea factorilor chemota-
ctici, cum ar fi monocitele, macrofagii, limfocitele T [27]. Mediatorii proinflamatori produsi la nivelul
tesutului adipos sunt eliberati In circulatia periferica si contribuie nemijlocit la mentinerea unui statut
inflamator cronic de intensitate redusa [41].

Deasemenea, a fost observata corelatia dintre obezitate si cresterea numarului leucocitelor, monoci-
telor, limfocitelor T si neutrofilelor n circulatia periferica, comparativ cu pacientii normoponderali [19].

In acelasi timp, obezitatea induce dereglarea homeostaziei leptinei si adiponectinei, implicate in ras-
punsurile imune si adaptive in cadrul manifestarilor infectioase. Astfel, datoritd procesului inflamator
cronic persistent la obezi, este de asteptat o evolutie mai severa a pneumoniilor comunitare. in contrast,
gradul redus de inflamatie sistemicd asociatd cu obezitatea ar putea spori raspunsul imun al gazdei la
infectiile pulmonare, si eventual, sporirea capacitatii de aparare. De aici rezulta ideea controversatd daca
subiectii obezi prezintd sau nu prezintd o susceptibilitate crescutd la infectiile pulmonare. Unele studii
raporteaza ca subiectii obezi sunt mai susceptibili la contractarea si evolutia pneumoniilor, alte studii vin
Ccu argumente contrare [11].

Corelatia dintre obezitate si pneumoniile comunitare. Asocierea dintre obezitate si infectiile pul-
monare a fost recunoscuta si bine descrisa [16], fiind recunoscut faptul ca persoanele obeze prezinta functie
pulmonara alteratd. Dupa cum a mai fost mentionat, la subiectii obezi se observa diminuarea volumului
pulmonar, reducerea compliantei pulmonare si a schimbului gazos, are loc afectarea functiei muschilor
respiratori si cresterea rezistentei cailor respiratorii [31]. Aceste modificari demonstreaza cresterea riscului
infectiilor pulmonare de etiologie virald si bacteriana, si respectiv reprezinta un substrat de dezvoltare a
infectiilor respiratorii inferioare, inclusiv si pneumoniilor comunitare [33]. Cu toate acestea, relatia certa
dintre pneumoniile comunitare si obezitate nu a fost pe deplin elucidata. Rezultatele studiilor precedente au
relatat concluzii diferite si contrare. Unele dintre acestea sustin evolutia nefavorabild a pneumoniilor
comunitare la subiectii obezi, cresterea numarului de complicatii si sporirea ratei mortalitatii. Pe de alta
parte, alte studii, sustin contrariu [38]. Mai mult decat atat, exista date care demonstreaza efectul protectiv al
obezitatii in cadrul pneumoniilor comunitare si descresterea ratei mortalitatii [22].

Unul din motivele care explica efectul protector al obezitatii in cadrul PC ar fi raspunsul inflamator
modificat de la nivelul tesutului pulmonar in cazul subiectilor obezi. Dar totusi, studiile evaluate au de-
monstrat cresterea nivelului de citokine pro-inflamatorii asociate cu leziuni pulmonare acute si rata de
mortalitate inaltd. La fel, a fost demonstrata cresterea esentiald a citokinelor care a fost direct propor-
tionald cu cresterea indicelui masei corporale, in particular — IL-6, IL-8, TNF-alfa, proteina C-reactiva,
surfactant proteina-D (SP-D), factorul vonWillebrand. Nivelul acestor citokine au atins limitele maximale
la a treia zi de spitalizare, fiind direct proportional cu indicele masei corporale [34].

O altd explicatie posibild ar fi asociatd cu modificarile statutului imunologic al pacientilor obezi. As-
tfel, la subiectii obezi este crescut nivelul seric de leptina, hormon produs de adipocite, care participa in
reglarea functiei imunologice innascute si dobandite [21].

Influenta adipocitokinelor in mentinerea procesului inflamator pulmonar. Leptina a fost descri-
sa primar ca hormon al satietatii, produs de adipocite, care are rol de a informa gazda referitor la rezervele
periferice lipidice. Abilitatea leptinei de a influenta raspunsul inflamator, in special la obezi, a fost
mentionatd In numeroase rapoarte, mai ales potentialul de a spori inflamatia sistemica si pulmonara.
Izoformele leptinei au expresie pe receptorii epiteliului bronhial si alveolar, la fel si la nivelul mac-
rofagelor alveolare pulmonare [28]. Cresterea sintezei de leptind in obezitate, este direct proportionala cu
dezvoltarea raspunsului proinflamator sistemic si sporirea sintezei de citokine si T limfocite la nivelul
tesutului pulmonar, urmata de cresterea permeabilitatii vasculare si progresarea procesului inflamator
pulmonar [13]. Leptina creste activiatatea macrofagelor, chemotaxisul neutrofilelor, limfocitelor B si T,
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astfel, contribuie la inlaturarea bacteriilor [39]. Prin urmare, nivelul crescut de leptina ar putea contribui la
stimularea raspunsului imun la persoanele obeze si de a proteja impotriva infectiilor pulmonare.

Este cunoscut faptul ca alaturi de leptind, adiponectina, care face parte din clasa adipocitokinelor, la
fel are un rol semnificativ in patogeneza bolilor pulmonare. Cele trei tipuri de receptori ai adiponectinei
(AdipoR1, AdipoR2, T-cadherin) au expresie la nivel pulmonar, adiponectina fiind izolatd din lavajul
bronho-alveolar. Astfel, deficenta adiponectinei la nivelul tesutului pulmonar, predispune subiectii obezi
la emfizem pulmonar, inducerea unui proces inflamator si remodelare pulmonara, remodelare vaculara in
hipertensinea pulmonara, deci, efect contrar comparativ cu leptina [29].

Paradoxul obezititii si concordanta cu pneumonii comunitare. Se pare paradoxal, conform rela-
tarilor datelor epidemiologice, faptul ca pacientii supraponderali si obezi au inregistrat o ratd de supra-
vietuire mai mare in cazul suportérii pneumoniilor comunitare, comparativ cu cei normopondrali. De aici
si reiese paradoxul obezitatii. Aceasta laturd a fost evaluata din mai multe aspecte. De exemplu, inca nu
este stabilit daca paradoxul obezitatii este valabil doar pentru pacientii cu obezitate de gradul I (IMC 30-
35 kg/m2) sau si pentru cei cu grad mai avansat de obezitate. Tipul de obezitate (metabolicd sau
hedonicd) la fel are un rol semnificativ [37]. Desi datele clinice au demonstrat de multe ori rata de
supravietuire a pacientilor obezi, totusi mecanismul fiziopatologic raméne Tn mare masura neclar. Astfel,
unul din argumentele discutate se refera la cresterea rezervelor metabolice, care oferd sanse mai mari de
supravietuire pacientilor obezi, comparativ cu stérile de casexie [39]. Pierderea in greutate se asociaza cu
malnutritia si predispunerea la multiple polipatologii asociate, avand un impact negativ asupra functiei
imune, ceea ce nu este caracteristic pentru subiectii obezi sau supraponerali. In acest context, rezervele
metabolice ale pacientilor obezi, ii face mai rezistenti fatd de progresia catabolici a proceselor
inflamatorii, cum ar fi si in cazul pneumoniilor comunitare [26].

Un alt argument referitor la paradoxul obezitdtii se atribuie modificarilor statului imunologic si
inflamator la subiectii obezi. Este cunoscut faptul ca obezitatea contribuie la mentinerea unui proces in-
flamator persistent, la fel si mentinerea la un nivel constant al adipokinelor proinflamatorii, produse de
adipocite, avand un rol crucial in patogeneza obezitatii [20].

In acest mod, un raspuns inflamator mai pronuntat, elevarea mai marcati a temperturii corporale,
cresterea nivelelor mai Tnalte de proteina C-reactiva, au fost asociate cu o prognoza mai favorabila pentru
un lot extins de pacienti obezi cu pneumonii comunitare [1]. Astfel, se considerd, in mare masura, ca
procesul inflamator marcat si raspunsul imun modificat ar contribui la depasirea episodului infectios si la
o evolutie mai favorabild a pneumoniilor comunitare [12].

Tntr-un studiu efectuat pe 1000 de pacienti obezi, care au fost spitalizati cu diagnosticul de pneumonie co-
munitara de diferita etiologie bacteriana, majoritatea pacientilor au manifestat o rata de mortalitate mai redusa
cu 56%, comparativ cu cei normoponderali. Acest avantaj este datorat rezervelor nutritionale crescute, care
contribuie la reducerea stresului metabolic si inflamator, datorita unui proces inflamator protector general cu
producerea leptinei, cresterea numarului de limfocite CD, si implicarea celulelor T-helper [25].

Particularititile managementului terapeutic al pneumoniilor comunitare. La administrarea tra-
tamentului antibacterian pacientilor obezi apar o serie de probleme. Obezitatatea este asociata cu alterarea
farmacocineticii si farmacodinamicii preparatelor antibacteriene, modificari ale distributiei si clearence-
lui preparatelor antibacteriene, reducerea eficacitatii, cresterea riscului de toxicitate si dezvoltarea
antibioticorezistentei. Aceste modificari necesita ajustarea dozelor preparatelor respective [2]. Odatd cu
initierea antibioticoterapiei este necesar de cunoscut faptul cd penicilinele, care se utilizeazd in
tratamentul empiric al pneumoniilor comunitare nu acopera tot spectrul bacterian etiologic la pacientii cu
obezitate. Greutatea corporald supraponderald poate influenta distributia substantei active a preparatului
antibacterian in organism, legarea cu proteinele plasmatice si metabolismul medicamentului. La pacientii
obezi, comparativ cu cei normoponderali, se necesita un volum mai crescut de distributie de beta-lactame,
aminoglicozide, linezolidei, vancomicinei [6].

Avand in vedere aceastd particularitate, este recomandabil de majorat doza preparatelor antibacterie-
ne la pacientii obezi si supraponderali, cu scop de a obtine concentratia necesara la nivelul focarului in-
fectios [8].

Recomandarile de a utiliza unele din preparatele antibacteriene in doza majoratd se datoreaza faptu-
lui ca pentru pacientii supraponderali sau obezi este caracteristicd o ratd de filtratie renald majorata. Ast-
fel, aceastd recomandare este directionatd spre mentinerea unei concentratii medicamentoase cu efect
terapeutic suficient [10]. Insd, recomandarea dati nu este pe deplin recunoscuti si acceptati pe motiv ci
poate surveni riscul supradozarii si aparitiei reactiilor adverse nedorite.

La corijarea dozelor preparatelor medicamentoase antibacteriene pentru pacientii obezi, este necesar
de a deosebi preparatele antibacteriene hidrofile si lipofile, intrucat distribuirea medicamentoasa depinde,
in mare masurd, si de aceste particularitati. Antibacterienele hidrofile (beta-lactame, carbapeneme,
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aminoglicozide) se dizolva nesemnificativ la nivelul tesutului adipos si pot avea un volum de distributie
mai crescut la subiectii obezi, intrucat volumul plasmatic coreleaza direct cu indicile masei corporale
[35]. Referitor la antibacterienele lipofile (macrolide, tetracicline, florchinolone), farmacocinetica
acestora intr-o masurd mai micéa depinde de volumul aparent de distributie [9].

La alegerea preparatului antibacterian optimal se iau In consideratie si alti parametri aditionali, cum
ar fi particularititile de legare cu proteinele plasmatice. In aceastd directie se atrage mai mare atentie la
selectarea antibacterienelor din grupul macrolidelor. Acestea fiind utilizate mai frecvent si avand un efect
terapeutic in randul subiectilor obezi. Temeiul utilizarii macrolidelor la categoria respectiva de pacienti
este determinat nu doar de repartitia bund a acestora la nivelul tesutului adipos si particularitatilor
lipofilice crescute, dar si din alte considerente. Dintre acestea se enumera proprietatile specifice
antibacteriene a macrolidelor asupra microorganismelor intdlnite la aceastd categorie de pacienti,
tolerabilitate buna, siguranta si regim comod de dozare, care asigura complianta pacientilor. La selectarea
unui anumit preparat din grupul macrolidelor, prioritate are azitromicina. Actiunea antibacteriana la toate
macrolidele este identica, totusi, azitromicina, creaza o concentratie tisulard mai mare, are un spectru
antibacterian larg si demonstreaza o eficacitate considerabil mai inaltd comparativ cu alte preparate
macrolide [7]. Are actiune inclusiv si asupra microorganismelor gram negative si intracelulare, care
provoaca frecvent infectii respiratorii inferioare (Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis,
Mycoplasma pneumoniae, Legionella pneumophila, Chlamidophyla pneumoniae).

Printre beneficiile farmacocineticii macrolidelor se enumera si nivelul redus de legare cu proteinele
plasmatice (7-51%), ceea ce ofera posibilitate preparatulor de a se raspandi mai repede din circulatia
sanguind la nivel tisular. Particularitatile lipofile ale acestora, la fel asigura patrunderea mai bund si
acumularea 1n tesuturi. Astfel, concentratia tisulard a macrolidelor este mai mare de cateva zeci de ori
comparativ cu concentratia plasmatica a acestora, fiind mentinuta la un nivel inalt pe parcursul a 5-7 zile
dupa incetarea administrarii. Cea mai mare concentratie celulard este notatd la nivelul fosfolipidelor
membranare si la nivelul celulelor fagocitare (neutrofile, monocite) si tisulare (macrofagii alveolari).
Fagocitele fiind saturate cu substanta activa antibacteriand, transporta moleculele de preparat antibacerian
la nivelul sursei de infectie, asigurdnd o concentratie mai mare decat in tesuturile sdnatoase. Importanta
clinici a preparatelor macrolide (azitromicina) este asigurata si de proprietatile antiinflamatorii,
imunomodulatoare si secretolitice [14].

La fel, s-au realizat multiple studii in directia tratmentului antibactarian al pneumoniilor comunitare
la obezi referitor si la alte preparate antibacterine. Astfel, ceea ce se refera la beta-lactame (cefepim,
meropenem, piperacilin si tazobactam), carbapeneme, aminoglicozide si fluorchinlone, a fost demonstrata
eficienta mai inalta la majorarea dozelor pentru pacientii obezi, in unele cazuri a fost necesara chiar si
dublarea dozelor pentru obtinearea efectului terapeutic asteptat [24, 18].

Concluzii. Obezitatea este considerata factor de risc in aparitia infectiilor, inclusiv si a celor respi-
ratorii. Tn acest mod, persoanele obeze sunt mai susceptibile la contractarea pneumoniilor comunitare, dar
au o rata de supravietuire mai mare comparativ cu subiectii normoponderali, acest fenomen fiind denumit
paradoxul obezitatii.

Tesutul adipos este impicat direct in mentinerea unui proces inflamator cronic ih organism, reprezen-
tand un substrat proinflamator. In acest mod, este prezenti o corelatie stransa intre obezitate si mentinerea
inflamatiei.

Obezitatea duce la modificari ale farmacocineticii si farmacodinamicii preparatelor medicamentoase,
a distrubutiei si clearence-lui, necesita ajustarea dozelor de preparate antibacteriene si creste riscul de
supradozare medicamentoasa.
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