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Rezumat: Displazia bronhopulmonară este o afecțiune respiratorie cronică ce 

afectează nou-născuții prematuri, în special pe cei care necesită intervenție 

medicală intensivă și asistență respiratorie timpurie în viața lor neonatală. Infecția 

intrauterină poate avea un impact semnificativ asupra sănătății pulmonare a 

prematurului și poate influența dezvoltarea DBP. DBP este cea mai frecventă 

morbiditate respiratorie la sugarii prematuri, care afectează aproape 10.000 de nou-

născuți în fiecare an în Statele Unite. În ultimele două decenii, incidența DBP a 

rămas în mare parte neschimbată; cu toate acestea, patofiziologia sa schimbat odată 

cu îmbunătățirea substanțială a managementului respirator al sugarilor cu greutate 

extrem de mică la naștere (GEMN). Aici am încercat să revizuim și să rezumăm în 

mod cuprinzător literatura actuală despre patogeneza DBP. Scopul nostru este de a 

oferi o perspectivă pentru a ajuta la progresul în continuare în prevenirea și 

gestionarea DBP severă la sugarii GEMN. 
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Introducere: Prezenţa DBP este influenţată de factori atât antenatali, cât şi 

postnatali [1]. Infecţia şi inflamaţia antenatală reduc riscul de deficit de surfactant 

[2], probabil prin explozia cortizolului fetal [3]. Reducerea semnelor de suferinţă 

respiratorie poate fi corelată cu diminuarea riscului de DBP. Cu toate acestea, 

markerii infecţiei antenatale sunt asociaţi cu un risc înalt de DBP în rândul nou-

născuţilor prematuri [4]. Infecţia neonatală, inclusiv sepsisul şi pneumonia, de 

asemenea sunt factori de risc pentru DBP. Cauza leziunilor pulmonare, atât în 

infecţia antenatală, cât şi în cea postnatală, se consideră citochinele proinflamatorii 

[5]. Aceste citochine pot fi produse de către macrofage în plămâni sau în căile 

aeriene, sau pot fi transportate în pulmoni prin intermediul circulaţiei pulmonare. 

Iniţial, ventilaţia mecanică drept factor de risc pentru DBP a fost descoperită de 

către Northway și coaut. [6,7]. Creşterea presiunii intrapulmonare şi leziunile 

tisulare cauzate de barotraumă şi toxicitatea oxigenului conduc la eliberarea 
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mediatorilor proinflamatori, care sunt asociaţi cu dezvoltarea DBP. Prin urmare, 

ventilaţia mecanică de asemenea poate provoca inflamaţie pulmonară. 

Patogeneza DBP [8] este multifactorială și poate începe în uter, cu declanșatori 

care interferează cu dezvoltarea plămânilor, provocând naștere prematură [1,8]. 

Factorii ce contribuie la dezvoltarea DBP pot fi identificați în perioada de viață 

intrauterină. Factorii genetici, infecția fetală, inflamația, oxidantul stresului, 

glucocorticoidul prenatal etc. pot duce la naștere prematură, fiind implicați în 

dezvoltarea sindromului de detresă respiratorie (SDR). Tratamentul SDR după 

aplicarea prematură a ventilației mecanice și suplimentarea oxigenului afectează 

plămânul imaturului. Sechelele pulmonare pot fi determinate de infecție, 

inflamație, stres oxidativ și malnutriție, care interferează cu dezvoltarea pulmonară 

postnatală. Deși plămânul rănit se poate recupera parțial datorită tratamentului și 

regenerării eficiente, supraviețuitorii bolilor pulmonare cronice neonatale sunt 

afectați mai târziu, atât în copilărie, cât și la vârsta adultă. [9,10] 

Acești factori prenatali includ retardul de creștere intrauterină pentru 

vârsta gestațională, corioamnionita, predispoziția genetică și expunerea la produse 

din tutun, alcool și droguri [11,12]. După nașterea prematură, resuscitare, ventilație 

mecanică, oxigenoterapie pentru a trata SDR, infecția este, de asemenea, cea care 

poate cauza vătămarea pulmonară la pacienții cu risc de DBP [13,14]. Ventilația și 

oxigenul suplimentar declanșează deteriorarea țesuturilor și interferează cu 

plămânul în curs de dezvoltare, ducând la alveolarizare și vascularizare aberantă 

[15]. Inflamațiile cauzate de infecția intrauterină și strategiile de tratament 

postnatal pentru SDR constituie, de asemenea, factori importanți în dezvoltarea 

DBP [16,17]. 

Inflamația atrage și activează celulele inflamatorii, inclusiv macrofage și 

neutrofile, care, împreună cu proteazele și citokinele eliberate de acestea, migrează 

în interstițiul dintre două straturi ale membranei respiratorii – endoteliul vascular 

rănit și epiteliul pulmonar – și provoacă îngroșarea septului și fibroză. În plus, 

celulele inflamatorii se acumulează în lumenul alveolar după traversarea 

membranei respiratorii [3] În DBP severă, scurgerile din fibrinogenul proteinelor 

plasmatice în lumenul alveolar vor duce la depunerea fibrinei pe partea luminală a 

membranei respiratorii și vor reduce funcția pulmonară [18]. Mai mult, funcția 

pulmonară este afectată în continuare de remodelarea vasculară. Aceste celule vor 

prolifera și se vor contracta, reducând astfel lumenul vascular, ceea ce duce la 

hipertensiune pulmonară și boli ale inimii drepte [19].  

Supraviețuitorii unei nașteri premature și ai DBP sunt afectați nu doar 

direct după naștere; funcția pulmonară poate fi afectată și mai târziu, în copilăria 
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timpurie și la începutul vârstei adulte. Acești copii sunt respitalizați frecvent pentru 

infecții ale căilor respiratorii, wheezing, astm și prezintă un risc mai mare de a 

dezvolta hipertensiune pulmonară arterială și boli pulmonare cronice obstructive la 

vârste relativ tinere. În plus, ei pot suferi și de alte morbidități ale prematurității, 

cum ar fi retinopatia, tulburările de neurodezvoltare și creșterea întârziată [20,21], 

care pot duce la multiple handicapuri și, prin urmare, nu numai că afectează în mod 

negativ calitatea vieții lor, ci rezultă într-o povară grea pentru familie și societate. 

Prin urmare, este stringentă elaborarea unor noi strategii de tratare eficientă a 

simptomelor sindromului de detresă respiratorie după nașterea prematură, pentru a 

preveni leziunile pulmonare ale plămânului imatur, DBP și morbiditatea ulterioară 

[17]. 

Fenotipul observat la prematurii cu DBP este rezultatul final al unui 

proces multifactorial complex, în care diferiți factori prenatali și postnatali 

compromit dezvoltarea normală a plămânului imatur . 

La nou-născuții prematur, plămânii sunt deseori expuși la mai multe surse de 

rănire, atât înainte, cât și după naștere. Aceste expuneri, împreună cu 

susceptibilitatea genetică la dezvoltarea pulmonară, pot provoca deteriorarea 

parenchimului, inducând o abatere de la calea normală de dezvoltare. Bebelușii 

născuți la o vârstă gestațională de 23 până la 30 de săptămâni, pe parcursul fazelor 

canaliculare și saculare ale dezvoltării pulmonare prezintă cel mai mare risc pentru 

displazie bronhopulmonară. Momentul specific și durata expunerilor influențează 

modelul de afectare pulmonară ce poate apărea [22]. În special, prevalența DBP la 

sugarii ventilați mecanic este invers legată de vârsta gestațională și de greutatea la 

naștere. Conform cercetătorilor, dezvoltarea incompletă a plămânilor sau leziunea 

în timpul unei ferestre critice de dezvoltare a plămânului influențează apariția DBP 

[23]. Pe lângă prematuritate, alți câțiva factori pot perturba creșterea alveolară, 

inclusiv dezvoltarea vasculară pulmonară, dar fără a se limita la ventilația 

mecanică, toxicitatea oxigenului, infecția pre- sau postnatală, inflamația și restricția 

de creștere sau deficiențele nutritive. Este recunoscută relația dintre predispoziția 

genetică și riscul de boală. 

Actualmente nu există o teorie unică referitoare la mecanismele 

fiziopatologice din țesutul pulmonar al prematurului, însă este cunoscut faptul că 

au loc modificări semnificative la prematurii diagnosticați cu sindromul de detresă 

respiratorie, care necesită ventilație mecanică sau o concentrație mare de oxigen 

inspirat. Aceste modificări apar din cauza dereglărilor schimbului de gaze, 

colapsului pulmonar, fibrozei, disfuncției și inflamației țesutului pulmonar [24]. 
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Prematuritatea reprezintă un factor important de risc pentru infecțiile neonatale cu 

debut timpuriu, prevalența acestor infecții fiind de până la 26/1.000 de nou-născuți 

cu greutate extrem de mică la naștere și de 8/1.000 de nou-născuți cu greutate la 

naștere între 1.000 g și 1.500 g. De asemenea, prevalența în cadrul populației de 

prematuri cu VG sub 35 de săptămâni este cuprinsă între 4,8% și 16,9%, 

comparativ cu nou-născuții cu VG peste 35 de săptămâni, la care prevalența 

variază între 0,47% și 1,24% [25]. Infecțiile neonatale cu debut timpuriu au o 

incidență variabilă în funcție de regiune, inclusiv între unitățile medicale, dar și în 

funcție de vârsta de gestație – incidența crește odată cu scăderea VG , fiind în 

general cuprinsă între 0,5–4/1.000 de nașteri cu feți vii în cazul infecțiilor 

confirmate prin hemoculturi [26]. 

Conform unei metaanalize a 122 de studii, sepsisul neonatal timpuriu 

confirmat prin examinări de laborator la nou-născuții din mame cu infecție 

amniotică confirmată de laborator a constituit în medie 17,2%, prevalența 

sepsisului neonatal confirmat de laborator la nou-născuții din mame cu factori de 

risc (ruperea prelungită a membranelor amniotice, ruperea prematură a 

membranelor amniotice etc.) a fost de 2,9% și 19,2% [27]. 

Infecțiile neonatale cu debut timpuriu sunt produse de germeni transmiși vertical 

de la mamă fie intrauterin, fie în timpul travaliului, fie prin intermediul lichidului 

amniotic infectat și/sau transplacentar în cazul bacteriemiei (infecția 

intraamniotică), fie în timpul nașterii, ascendent [28]. 

În ultimii ani, multe țări au semnalat modificări ale etiologiei infecțiilor neonatale 

cu debut timpuriu, observându-se o reducere a infecțiilor produse de SGB și 

creșterea prevalenței infecțiilor cu Escherichia coli. În cazul prematurilor însă, 

etiologia infecțiilor neonatale cu debut timpuriu este dominată de germeni 

gramnegativi, în special de E. coli Etiologia infecțiilor neonatale poate include și 

alte bacterii, precum S.aureus și stafilococul coagulazo-negativ, streptococi 

nonpiogenici (viridans, mitis), specii de enterococi, bacili gramnegativi 

(Enterobacter spp., Klebsiella spp., Psuedomonas spp., Serratia spp., Proteus 

spp.), Listeria monocytogenes, Haemophilus influenzae, dar și virusuri (virusul 

herpetic tipurile 1 și 2, enterovirusuri și parechovirusuri) și fungi .[29] 

Infecția intrauterină este o cauză majoră a travaliului prematur cu sau fără 

membrane intacte. Ea este prezentă în aproximativ 25% din toate nașterile 

premature și cu cât vârsta gestațională la naștere este mai mică, cu atât frecvența 

infecției intraamniotice este mai mare. De asemenea, microorganismele pot avea 

acces la făt înainte de naștere. Cele mai frecvente microorganisme implicate în 

infecțiile intrauterine sunt Ureaplasma urealyticum, speciile Fusobacterium și 



91 
 

Mycoplasma hominis. Rolul Chlamydia trachomatis și a virusurilor în travaliul 

prematur rămâne de stabilit [30] 

Așa dar, infecția/inflamația intrauterină joacă un rol important în 

dezvoltarea leziunii pulmonare și a displaziei bronhopulmonare la nou-născuții 

prematuri. Deși este probabilă o geneză multifactorială, mecanismele implicate în 

DBP după infecția/inflamația intrauterină în mare parte nu sunt cunoscute.  

               În concluzie, patogenia displaziei bronhopulmonare este multifactorială, 

incluzând factori de risc precum nașterea prematură, ventilația mecanică, 

toxicitatea oxigenului, infecțiile și factorii genetici. Se consideră că leziunile 

pulmonare asociate cu DBP rezultă din interacțiunea dintre imaturitatea pulmonară, 

expunerea fetală și neonatală la mediatori inflamatori, stresul oxidativ și 

semnalizarea anormală a factorului de creștere. Aceste leziuni conduc la afectarea 

creșterii alveolare și vasculare, rezultând un model caracteristic de dezvoltare 

anormală a plămânilor, care include scăderea alveolarizării, îngroșarea interstițiului 

și vascularizația perturbată. Deși patogenia DBP nu este încă pe deplin înțeleasă, 

progresele în cercetare ar putea facilita identificarea unor ținte terapeutice 

potențiale pentru această afecțiune complexă. 
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Rezumat: Infecțiile TORCH reprezintă un grup de infecții cauzate de agenți 

patogeni precum Toxoplasma, Rubeola, Citomegalovirus și Herpes simplex, care 

pot fi transmise de la mamă la făt în timpul sarcinii, având potențialul de a provoca 

complicații severe atât la mamă, cât și la copil. Transmiterea verticală a infecției cu 

Rubella declașează sindromul rubeolic congenital (CRS) ce afectează nou născutul 

și poate duce la anomalii congenitale severe și tulburări de dezvoltare pe termen 

lung la descendenți, subliniind necesitatea detectării precoce și a unor strategii 

preventive țintite. Vaccinarea pre-concepțională este esențială pentru femeile cu 

probleme de fertilitate, pentru a preveni ca infecția cu virusul Rubella să afecteze 

eventuala sarcină.   

Cuvinte cheie: Infertilitatea, Infecții, TORCH, Rubella, Sindrom rubeolic 

congenital, Vaccinare 


