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Capitolul 1
PNEUMONIILE COMUNITARE

Pneumoniile sunt un grup de afectiuni inflamatorii acute ale paren-
chimului pulmonar de origine infectioasd variatd (de obicei, bacteriana),
caracterizate prin alveolitd exsudativd gi/sau infiltrat inflamator intersti-
tial, care realizeaza condensare pulmonara (exprimati clinic si radiologic)
s1 manifestari de impregnare infectioasi.

Pneumoniile contractate in afara mediului de spital, in comunitate,
sunt numite comunitare, extraspitalicesti. in lume, se Inregistreaza 5-16
cazuri de pneumonie comunitari (PC) la 1000 de locuitori. In Moldova,
incidenta pneumoniilor variazi de la 4% pani la 8,9% din cazuri, anual
fiind diagnosticate aproximativ 23000 de cazuri. Incidenta pneumoniilor
sporeste odatd cu avansarea in vérsta, la persoanele cu multiple comor-
biditati. In tarile Europene, pneumonia se situeaza pe locul IV in struc-
tura generala a mortalititii. Cel mai mic indice al letalititii (1-3%) se
observa la persoanele tinere sau de varstid medie, fira boli asociate. In-
dicele letalitatii, la pacientii spitalizati cu pneumonii comunitare, varia-
zd de la 2% péni la 30% (fiind in medie 14%), la varstnici, la persoa-
nele cu multiple comorbiditati i la bolnavii cu pneumonii severe (care
necesitd tratament in serviciul de terapie intensiva), letalitatea poate
atinge 50-70%. Letalitatea generald in PC constituie 10% la pacientii
spitalizati si peste 30% la pacientii spitalizati in SATI.

Etiologie. Sunt cunoscuti peste 100 de agenti patogeni potentiali ai
PC. Cel mai frecvent agent patogen al PC rdmane Streptococcus pneu-
moniae (pneumococul), care este responsabil de peste 30% din PC la
toate varstele.

Alti agenti patogeni (printre cei mai importanti) sunt atipicii — My-
coplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Legionella spp. si
virusurile respiratorii. Ponderea ,,atipicilor” constituie 6-20%, la paci-
enti ambulatori i peste 40%, la cei spitalizati. Legionella pn. este consi-
derata o cauzi frecventd a PC severe, fiind plasata pe locul IT dupa pneu-
mococ. Virusurile respiratorii cauzeaza 2-15% din PC, iar in perioada
epidemiilor, frecventa pneumoniilor virale poate creste pani la 30%.
Frecvent se intdlneste virusul gripei, mai rar — virusurile paragripei, sin-
citial respirator si adenovirusii.

in etiologia PC, mai rar sunt evidentiati Haemophylus influenzae,
Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus, streptococii grup A, en-
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terobacteriile Gram negative, Klebsiella pneumoniae, Chlamydophila
psittaci, Coxiella burnetii, Pseudomonas aeruginosa, anaerobii. Astfel
Staphylococcus aureus este agentul cauzal al PC 1n 3-10% din cazuri.
Incidenta PC prin Staph. aureus creste in timpul epidemiilor de gripa.
Haemophilus influenzae si alti bacili Gram negativi sunt responsabili de
5-18% din cazurile de pneumonii la maturi (in special la fumaétori, la
cei cu bronsitd cronica obstructiva si la bolnavii cu patologie asociata).
Pseudomonas aeruginosa determind pneumonii la bolnavii cu bronsiec-
tazii, fibroza chistica.

Bacteriile anaerobe sunt agentii patogeni cu predilectie ai pneumo-
niei prin aspiratie, abcesului pulmonar si empiemului pleural. Totusi,
flora anaerobi este evidentiatd si in 20-30% din cazuri de PC. Circa 15%
cazurile de PC sunt provocate de asociatiile microbiene — infectii mixte,
care includ bacterii, virusuri i agenti atipici. Pentru majoritatea infec-
tiilor respiratorii joase, diagnosticul etiologic raméine necunoscut: de la
50% pana la 8§0% din cazuri.

Manifestarile clinice, datele anamnestice si tabloul radiologic nu
pot fi recomandate drept criterii sigure pentru stabilirea unui diagnostic
etiologic al pneumoniei, dar ele pot facilita presupunerea agentului etio-
logic (tabelul I).

Patogenie. Ciile de infectare a plamanului sunt: microaspiratia con-
tinutului orofaringian, macroaspiratia (aspiratia unui corp strain, ali-
mente, mase vomitive efc.), inhalarea microorganismelor cu aerul res-
pirat, rispandirea hematogeni a germenilor din focarele extrapulmonare
in cursul bacteriemiilor sau septicemiilor si raspandirea nemijlocitd a in-
fectiei din tesuturile adiacente afectate sau.in consecinta infectarii di-
recte (plaga infectata a cutiei toracice).



Tabelul 1

Datele anamnestice si agentii potentiali ai pneumoniei

Conditiile aparitiei

Agentii cauzali frecventi

Etilism cronic

S. pneumoniae, anaerobi, bacterii Gram nega-
tive (frecvent K. pneumoniae), Staph. aureus

Bronsita cronicd/tabagism

S. pneumoniae, H. influenzae, M. catarrhalis

Diabet zaharat/insuficienti
renald cronica

S. pneumoniae, Staph. aureus

Cavitate bucald nesanatd/
suspectie de aspiratie masi-
vi (deregldri de constients)

Anaerobi, bacterii Gram negative

Epidemii de gripa

S. pneumoniae, Staph. aureus, H. influenzae,
virusul gripei

Bronsiectazii, fibroza chis-
tica

P. aeruginosa, Staph. aureus, Burkholderia
cepacia

Narcomani intravenosi

Staph. aureus, anaerobi, M. tuberculosis, S.
pneumoniae

Contact cu sisteme de con-
ditionare a aerului, sisteme-
le de incalzire cu ap4, pisci-
ne, jacuzzi

Legionella spp.

Epidemii de pneumonii in
colective (elevi, militari)

S. pneumoniae, M. pneumoniae, C. pneumo-
niae

Contact cu iepuri

Francisella tularensis

Contact cu pisici, ovine

Coxiella burnetti

Contact cu pasari

C. psittaci

Bioterorism Antrax, pestd, tularemie
HIV (initial) S. pneumoniae, H. influenzae, M. tuberculosis
HIV tardiv S. pneumoniae, H. influenzae, M, tuberculosis,

(CD4 sub 200/ul)

Preumocistis jiroveci, Cryptococcus, Histo-
plasma capsulatum, Aspergillus, alte micobac-
terii, P. aeruginosa

Obstructie endobronsic

Anaerobi, S. pneumoniae, H. influenzae,
Staph. aureus

Cilatorie in statele din sud-
vest ale SUA" ‘

Coccidioides spp.

Cilatorie in Thailand sau
Asia de Sud-Est

Burkholderia pseudomallei




Actualmente, este clar stabilit cd principala cale de infectare a por-
tiunilor respiratorii ale tesutului pulmonar o constituie microaspiratia
continutului orofaringian atdt in pneumoniile contractate in afara spita-
lului, cét si in cele nosocomiale.

Pneumoniile se clasified dupd principiul etiologic, clinico-morfolo-
gic (in pneumonii lobara, de focar si interstitiald) si conform gravitatii
bolii.

Manifestirile clinice (modalitatea de debut, forma clinico-morfo-
logica, evolutia si complicatiile) ale pneumoniilor sunt in functie de
agentii etiologici si de teren (varsta, afectiuni preexistente, reactivitate a
organismului etc).

Tabloutl clinic al PC este foarte variat si, indiferent de etiologie, pa-
cientii des prezinta debut recent cu manifestiri respiratorii si fenomene
de infectie acuti. Simptomele pneumoniilor sunt: tusea, expectoratia (la
inceput in cantititi mici; sputd galbenad-verzuie sau sputd ruginie in
pneumonia pneumococicd), dispneea, junghiul toracic (durere pleure-
tica), simptomele de impregnare infectioasa (frison, febrd, astenie, hi-
perhidroza, cefalee, stare confuzi, anorexie, mialgii, transpiratii, mani-
festari gastrointestinale etc.). In cazul pneumoniilor produse de Myco-
plasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, virusul gripei, Legio-
nella species si de Pneumocistis jiroveci, tusea, deseori, este neproduc-
tivi. Manifestirile clinice clasice ale PC, cu debut acut, nu sunt evidente
in toate cazurile sau pot lipsi, in special, la bolnavii in vérstd sau cu imuni-
tate compromisi. Deseori, tabloul clinic se manifestd doar prin astenie,
fatigabilitate, transpiratii, greuri, anorexie, dureri abdominale, dereglart
de congtienta.

Prin anamneazi se vor evidentia prezenta factorilor favorizanti, in-
clusiv a bolilor concomitente cronice, bolile acute suportate recent, im-
bolnivirile recente la membrii familiei, folosirea alcoolului gi a altor
substante.

fn functie de forma clinico-morfologica, de marimea, localizarea si
stadiul evolutiv al focarului (focarelor), de condensare pulmonard, la
examenul obiectiv se poate observa tahipneea, riménerea in urma a unui
hemitorace, pozitia fortatd culcat pe partea afectata, freamétul vocal ac-
centuat, submatitatea (matitatea) fixa, fenomenele patologice la auscul-
tatie (murmur vezicular abolit sau diminuat, suflu tubar, respiratie su-
flanta, bronhofonie, pectorilocvie afond, raluri etc). Pentru a depista ra-
lurile subcrepitante, ralurile uscate, crepitatia sau frecatura pleurald, se
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recomanda de efectuat auscultatia in pozitie sezandd sau in ortostaza
(dacd permite starea bolnavului). La pacientii in stare gravi, auscultatia
se face in decubit lateral: initial pe o parte, apoi pe cealalta.

Rezultatele examenului fizic, la fel, sunt determinate de un sir de
factori: extinderea infiltratiei pneumonice, varsta pacientului, gravitatea
bolii, comorbidititile. Sindromul fizic clasic de condensare pulmonara
se manifestd tipic doar la 15-30% dintre pacienti. Semnele fizice lipsesc
cu desdvarsire la circa 20% dintre pacientii cu PC.

Uneori, pneumonia poate imita tabloul clinic al abdomenului acut
(in pneumoniile crupoase si bronhopneumoniile cu implicarea pleurei).
Prin iritarea nervilor frenic si vag, a trunchiului simpatic (in special,
implicarea pleurei diafragmatice) apar durerea abdominald (uneori cu
caracter colicativ), voma repetatd, incordarea muschilor abdominali, co-
lapsul, ileusul. Examenul neadecvat al aparatului respirator conduce la
greseli de diagnosticare.

Datorita polimorfismului manifestarilor clinice in pneumonii, pen-
tru depistarea lor precoce, atentia uneori se va concentra asupra semne-
lor generale de boala (caracterul si gravitatea intoxicatiei) sau a manifes-
tarilor de insuficienta respiratorie grava. Alteori, rolul decisiv pentru di-
agnostic il au fenomenele stetoacustice. Dacd fenomenele generale de
infectie sunt mai slab pronuntate i starea generali a pacientului se nor-
malizeaza, diagnosticul se bazeaza mai mult pe rezultatele examenului
fizic, in special pe auscultatie. in pneumoniile mai putin intinse, cu evo-
lutie relativ benigna semnele depistate, de obicei, se deosebesc de cele
tipice pentru pneumonii.

Diagnosticul etiologic al PC este dificil, din cauza greutdtii de a
obtine produse necontaminate din sursa de infectie. In practica medica-
1&, majoritatea agentilor etiologici ai pneumoniilor ar putea fi identifi-
cati prin examenele sputei expectorate: bacterioscopia gi/sau sputocul-
tura. Prelevarea sputei si determinarea factorului etiologic intalnesc unele
dificultati: lipsa tusei productive sau imposibilitatea de a expectora, pro-
be nevalide de sputa si/sau sputd contaminatd de flora cavititii bucale,
necesitatea respectarii regulilor de prelevare si transportare, precum si
necesitatea unui serviciu bacteriologic bine dotat. Unele microorganisme
(micobacterii, micoplasme, clamidii, germeni anaerobi, virusuri, fungi,
rikettsii, legionele, protozoare) necesitd medii speciale de insimantare si
incubare indelungatd (mai multe saptimani), metode serologice si bio-



moleculare de diagnosticare sau chiar prelevarea materialului prin biop-
sie pulmonara.

Microscopia directd a sputei (bacterioscopia) este recomandata in
cazurile in care se reuseste colectarea sputei. Importanta pentru exame-
nul microbiologic al sputei este evaluvarea citologica a materialului bio-
logic: criteriul de valabilitate pentru examenul bacteriologic se consi-
dera prezenta a mai mult de 25 leucocite i mai putin de 10 celule epi-
teliale plate in cAmpul de vedere (microscopia opticd cu marire de 100
ori).

Daca pacientul nu expectoreaza, pentru identificarea M rubercu-
losis, P. jiroveci si a legionelei, sputa poate fi indusa, iar examenul ci-
tologic preliminar nu se efectueazd. Bacterioscopia sputei (in practica
medicali se utilizeaza coloratiile Gram, Giemsa si Ziehl Nielsen) este o
metoda de orientare, prin care se poate stabili predominanta unui singur
tip de bacterii. Dacd predomina diplococii incapsulati Gram pozitivi
(pneumococ), gramezile de coci Gram pozitivi (stafilococi) sau cocoba-
cilii Gram negativi polimorfi (Haemophilus), se poate stabili un diag-
nostic etiologic prezumptiv. Polimorfismul bacterian, predominarea en-
terobacteriilor Gram negative sau absenta reactiei inflamatorii (putine
polimorfonucleare) creeaza probleme de interpretare, iar prelevarea ma-
terialului dupa initierea antibioterapiei ofera rezultate dubioase in vede-
rea agentului identificat.

Insdmdntarea sputei este utilizatd in cazurile cu evolutie grava de
pneumonie comunitard datoritd sensibilititii reduse si specificitatii joa-
se. Importanta culturii este sporitd de aprecierea cantltatlva pentru spu-
toculturd, semnificativ este numdrul de cel putm 10° UFC/ml, pentru
prelevatul bronhoscoplc (periaj protejat) — 10’ UFC/ml, pentru lavajul
bronhoalveolar — 10* UFC/ml. Insimantarea aspiratelor obtinute din ciile
respiratorii inferioare (transtraheal sau transtoracic) este rezervata cazu-
rilor mai speciale: situatii critice, pneumonii cu deteriorare rapida a sta-
rii pacientului, cind identificarea agentului etiologic si efectuarea anti-
biogramei sunt vital necesare.

Hemoculturile (in pneumonia bacteriemicd), culturile lichidului
pleural sau cele ale aspiratelor (transtraheale sau transtoramce) din cii-
le respiratorii inferioare au valoare diagnostica mai mare. Insa, multi pa-
cienti cu pneumonii nu au bacteriemie, sensibilitatea hemoculturilor,
chiar si la pacientii cu pneumonii pneumococice, fiind sub 25%, cu con-
ditia recoltirii sAngelui pana la administrarea primelor doze de antibio-
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tice. Prin urmare, la toti pacientii spitalizati, in special la cei cu pneumo-
nii severe, pand la initierea antibioterapiei, li se va colecta sange venos
pentru hemoculturd (2 prelevari din 23 vene diferite), nu mai putin de
20 ml sange in fiecare proba, cu respectarea regulilor clasice de asepsie.
Culturile lichidului pleural, recoltat de asemenea pani la administrarea
primelor doze de antibiotice, sunt pozitive doar la 30% din bolnavii cu
pleurezii parapneumonice, acestea asociindu-se cu 10-15% de PC.

Diagnosticul serologic nu este considerat explorare de rutini in ma-
nagementul PC, testarea serologici avand semnificatie epidemiologica.
In ceea ce priveste identificarea agentilor care se cultiva dificil (atipicii,
virusurile), metodele de evidentiere a anticorpilor specifici se considera
de valoare. Relevanta pentru diagnosticare este aprecierea cresterii de 4
ori a titrului de anticorpi (IgM si IgG) in seruri perechi. Determinarea
nivelului inalt al imunoglobulinelor IgM (titrului acut), de asemenea,
este propus de unii autori ca i metoda de diagnosticare a infectiei acute
cu atipici, desi metoda este mai putin specifica si sensibild. Se utilizeazi
chiturile comerciale pentru EIA/ELISA si microimunofluorescenti.

Actualmente este confirmata sensibilitatea mult mai inalti (fati de
sputoculturd si hemoculturd) a testului imunocromatografic de determi-
nare a antigenilor urinari al pneumococului si al legionelei (serogrupul
1, care este responsabil de 80% dintre infectiile cu legioneld). Aceste teste
rapide sunt recomandate bolnavilor cu pneumonie comunitari severa.

Reactia de imunofluorescentd (RIF) directd (cu utilizarea de anti-
corpi monoclonali) este recomandati pentru identificarea P. jiroveci in
sputd si in lichidul de lavaj bronhoalveolar, pentru diagnosticarea infec-
tiilor virale, in special pentru gripa, ezc.

Reactia de polimerizare in lant (PCR) este o metoda de perspectiva
pentru diagnosticul pneumococului, al microorganismelor atipice, al mi-
cobacteriei tuberculozei, al virusurilor i fungilor.

Actualmente, sunt aprobate criteriile agentului etiologic definitiv
sau probabil. Etiologia PC se considera definitiva daci:

— patogenul a fost izolat din mediile necontaminate la normal (prin
hemocultura, insdmantarea lichidului pleural, a aspiratelor transtraheale
sau transtoracice) sau din focarele de metastaza a infectici (meningita,
artrita septica),

— microorganismul este potential patogen pentru parenchimul pul-
monar si nu este un colonizator al mucoasei cailor respiratorii superioa-
re la persoanele sanitoase;
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— testele serologice demonstreazi o crestere > 4 ori a titrului de
anticorpi in serurile perechi;

— Legionella spp., micobacteria tuberculozei, virusul gripei sunt
izolate din secretul respirator;

— testul urinar este pozitiv pentru Legionella pn.

Depistarea unor patogeni in secretul respirator automat i includ in
agent etiologic definitiv — Legionella pn., micobacteria tuberculozei,
unii fungi (cind este de exemplu si confirmarea histologica).

Etiologia se considera foarte probabild in cazul cand exista:

— probele valide de sputd cu rezultate pozitive ale sputoculturii (cu
conditia respectrii criteriilor citologice de validare a sputei si/sau prin
confruntarea rezultatelor microscopiei si sputoculturii);

— titrul ,,acut” crescut (al IgM) cétre C.pneumoniae, M pneumoniae,
Legionella pn. si Coxiella burnetii.

Metodele complementare de diagnosticare. Hemoleucograma
este o investigatie standard in PC. Modificarile hemoleucogramei in in-
fectie sunt: VSH crescutd, leucocitoza cu devierea spre formele tinere ale
formulei leucocitare, granulatia toxica a leucocitelor. De exemplu, leu-
cocitoza (210,4x109/l) coreleazi cu probabilitatea pneumoniei (care
creste de 3,7 ori), iar lipsa acestui semn de laborator scade posibilitatea
pneumoniei de 2 ori.

Analiza chimicd a sdngelui (enzimele hepatice, lactatdehidrogena-
za, glicemia, urea, creatinina ezc.) nu ofera informatii specifice. Modifi-
carile acestor indici pot semnala existenta bolilor asociate sau a compli-
catiilor pneumoniei, care in mare masura determina pronosticul bolii.

Proteina C reactiva este un marker mai sensibil al pneumoniei de-
cit cresterea temperaturii corporale sau leucocitoza. Astfel cresterea
proteinei C reactive peste nivelul de 50 mg/l coreleazi cu probabilitatea
pneumoniei, care creste de 5 ori. Nivelul proteinei C reactive coreleaza
si cu severitatea inflamatiei. Pot fi prezente si alte reactii de faza acuta:
fibrinemia crescuté, hipergamaglobulinemia. Pentru evaluarea pacienti-
lor cu stiri septice sunt determinate IL — 1, IL— 6, a~TNF si nivelului
seric al procalcitoninei (considerati biomarkeri ai sepsisului).

La pacientii cu semne de insuficientd respiratorie este necesard
evaluarea globald a schimbului gazos, prin determinarea presiunii par-
tiale a oxigenului (Pa0,) in sdngele arterial sistemic si a nivelului seric
al bioxidului de carbon. Pulsoximetria (evaluarea saturatiei cu oxigen,
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Sa0,) a devenit metoda de alternativd (cu o semnificatie mai redusa) in
evaluarea oxigendrii si este recomandati tuturor pacientilor spitalizati.

Ecografia toracelui este sensibila in depistarea revirsatelor pleu-
rale (de la cantitatea de minim 20 m/) si in aprecierea cantitatii de lichid,
fiind recomandati §i pentru ghidarea punctiei diagnostice sau curative.
Lichidul pleural se va examina biochimic, citologic, bacteriologic si
bacterioscopic (numdrarea leucocitelor cu formula leucocitara, a eritro-
citelor, determinarea pH, dozarea LDH, a proteinelor, efectuarea frotiu-
lui colorat Gram si Ziehl-Neelsen, insimantarea la flora aeroba, anaero-
ba si la micobacterii).

Metodele invazive de diagnosticare. Bronhoscopia (prin bronho-
scopul cu fibre optice) cu periajul bronsic sau aspiratia secretiilor, la-
vajul bronhoalveolar cu examenul microbiologic sau alte metode inva-
zive (aspiratia transtraheald, biopsia transtoracici efc.) sunt rezervate
cazurilor speciale — suspectie de tuberculozi pulmonari in lipsa tusei
productive, ,,pneumonie obstructiva” pe fondal de carcinom bronsic,
aspiratia unui corp strdin, dificultati de diagnostic diferential cu alte
afectiuni bronhopulmonare.

La pacientii cu boli concomitente se poate recurge si la alte inves-
tigatii complementare, de exemplu, evaluarea ventilatiei pulmonare la
persoanele cu BPOC, Eco-cardiografia la pacientii septici si cu patolo-
gie valvulard concomitenta.

Diagnosticul radiologic. Un diagnostic de pneumonie este incert
fard confirmarea radiologici. Radiografia toracica, in incidentele poste-
roanterioara si laterald, este recomandati in toate cazurile de suspectie a
PC. Examenul radiologic confirma prezenta pneumoniei, stabileste lo-
calizarea, extinderea si posibila formd clinico-morfologicd a pneumo-
niei (lobard, bronhopneumonia, pneumonia interstitiali), evaluarea in
dinamicé a procesului patologic, inclusiv rezolutia bolii. Manifestarea
radiologica tipica a pneumoniei este opacitatea, care este determinata de
condensarea alveolara sau interstitiald. Mai rar, unica manifestare radio-
logica a infiltratiei pulmonare poate fi semnul siluetei (semnul Felson).
Pot fi observate si alte schimbari radiologice nespecifice: relaxarea he-
midiafragmului, deplasarea organelor mediastinului (in special, in pneu-
moniile complicate cu epansament pleural) si adenopatia hilara.

Unele modificéri radiologice (raspandirea infiltratiei, colectia lichi-
diand pleurala, distructia pulmonari) servesc drept indice de gravitate a
evolutiei bolii si determina alegerea antibioticului. Examenul radiologic
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este foarte util si in diagnosticul diferential cu alte afectiuni bronhopul-
monare. {n practica medicala, de reguld, lipsa modificarilor radiologice
la un pacient imunocompetent (la care s-a suspectat pneumonia) exclu-
de acest diagnostic.

Indicatii pentru CT pulmonar, la un pacient cu pneumome pot fi:

~ pneumoniile radiologic-negative;

— pneumoniile cu modificari atipice la radiografia toracici;

— atelectazie, pleurezie, infarctul pulmonar, tuberculozi sau abce-
sul pulmonar;

- depistarea complicatiilor, evidentierea eventualei necrotiziri, di-
ferentierea naturii infiltratiei pulmonare — indurarea pneumonici cu
bronhograma aerica sau condensarea pulmonard secundar obstructiei
bronhului central;

~ pneumoniile recidivante, pneumonii trenante (CT evalueazi po-
sibilele cauze: cancerul bronhopulmonar, bronsiectaziile, BPOC, se-
chestrul pulmonar, lichidul pleural incapsulat, traheobronhomegalia, di-
verticulul esofagian, sindromul lobului mediu).

CT este utila in deciderea si directionarea biopsiei pulmonare trans-
brongice sau videoasistate, in depistarea empiemului si diferentierea lui
de abcesul pulmonar.

Epansamentul pleural, de reguld limitat, complicd evolutia PC in
10%~25% din cazuri §i nu are semnificatie 1n stabilirea etiologiei bolii.
Distructia pulmonara apare mai des in PC, cauzate de stafilococ, ger-
meni Gram negativi $i anaerobi, nefiind caracteristicd pentru pneumo-
niile cu pneumococ, micoplasme si clamidii. Caracterul reticulo-nodular
al infiltratiei pulmonare, situata preponderent la bazele pulmonare, este
caracteristic pentru PC cu micoplasme (dar in 20% din cazuri, pneumo-
niile cauzate de micoplasme pot decurge cu infiltratii de focar, con-
fluente, cu extindere polisegmentard sau chiar lobar).

Rezolvarea radiologica, de reguld, survine mai tarziu decét vinde-
carea clinicd, in special in pneumonia cu Legionella sau pneumonia cu
S. pneumoniae nsotita de bacteriemie. in perioada acuti a bolii nu este
argumentat controlul radiologic prea des pentru a evalua decurgerea
bolii pe parcursul tratamentului, cu exceptia cazurilor cu agravarea stirii
bolnavului, cand se suspectd complicatii, de exemplu, empiemul pleu-
ral. In practica, controlul radiologic se repeti la a 2-a séptdmana i apoi,
peste o luna, pentru a exclude PC ca si complicatie a unui cancer bron-
hopulmonar subiexistent (mai ales la persoanele cu factori de risc sporit
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pentru cancerul bronhopulmonar — virsta inaintati, tabagismul, BPOC
efc) sau in cazul in care simptomele sau semnele fizice nu se amelioreazi.

Conform PCN, ,,Pneumonia comunitari la adult”, pentru pacientii
tratati ambulatoriu, investigatii obligatorii sunt: hemoleucograma, glice-
mia, sumarul urinei, examenul radiologic al cutiei toracice in doui inci-
dente, examenul sputei la BAAR. Spectrul investigatiilor se largeste la
pacientii spitalizati, in special la cei cu PC severd, cu comorbiditati
serioase, la cei cu esec al antibioterapiei: examen chimic desfagurat al
singelui, aprecierea proteinei C reactive si LDH serice, evaluarea in-
dicilor coagulogramei, a oxigendrii sangelui (pulsoximetric, gazimetria
sangelui arterial), examenul microbiologic. Investigatiile microbiologi-
ce, la pacientii cu PC ugoare, sunt optionale, insa trebuie efectuate la
toti pacientii spitalizati cu PC, fiind indispensabile pacientilor cu PC se-
vera i celor care nu raspund la tratament. Astfel, la pacientii spitalizati
cu PC severi tebuie efectuate hemoculturile, examenul sputei si/sau cel
al specimenelor respiratorii (sputoculturs si/sau bacterioscopie), testele
urinare la antigenele pneumococic si al legionelei si examenul lichidului
pleural (microscopic, insimantarea pe medii de cultura pentru aerobi si
anaerobi, micobacteria tuberculozei, determinarea antigenului pneumo-
cocic). Pentru pacientii cu suspectie clinica, radiologici sau epidemiolo-
gica de infectie cu atipici, precum §i pacientilor care nu raspund la tra-
tamentul cu betalactame, sunt indicate teste de confirmare a micoplas-
mei si a clamidiel.

Evaluarea severititii bolii este cheia managementului PC. De re-
zultatul estimarii riscului de evolutie nefavorabili a bolii depinde tactica
terapeutica ulterioard, decizia de a spitaliza pacientul (in sectia de profil
general sau SATI), volumul investigatiilor si al antibioterapiei. P4na in
prezent, multiple studii au evidentiat peste 40 de parametri clinici, de la-
borator, factori de teren, care sunt asociati cu riscul ‘'sporit de mortalitate
din PC.

Fine i colegii séi au propus scorul PSI (Preumonia Severity Index).
Scorul include circa 20 de criterii: vérsta, comorbidititile, unele date
clinice, radiologice si de laborator (tabelul 3). In conformitate cu scorul
PSI, pacientii sunt grupati in 5 clase de risc de deces: clasele I-III pre-
zinta risc minor i sunt potentiali candidati pentru tratamentul la domi-
ciliu, pacientii din clasa a IV-a, cu risc moderat, sunt spitalizati in sectii-
le de profil general, iar cei din clasa a V-a prezinti risc major si vor fi
spitalizati respectiv in SATIL
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Societatea Toracica Britanici (B.T.S.) a propus scorul CURB (con-
fusion, urea >19,1 mg/dl, respiratory rate >30/minut, blood pressure
TAs <90 mm Hg si/sau TAd <60 mm Hg) ce include confuziile mintale,
nivelul sporit al ureei serice, tahipneea si hipotensiunea. Pacientii care
nu prezinta niciunul dintre criteriile propuse sunt cu risc minor de deces
si, de regula, nu necesiti spitalizare, pe cand cei care prezintd cel putin
2 criterii au o evolutie severd a bolii si trebuie spitalizati.

Tabelul 2
Scorul PSI (Pneumonia Severity Index)
Criteriul Punctele
Vérsta
Barbati Varsta (ani) - 0
Femei Vérsta (ani) — 10
Ingrijiri medicale specializate (nursing home) 10
Comorbiditati
Neoplasme 30
Boli hepatice 20
Insuficienta cardiaca congestivi 10
Boli cerebrovasculare 10
Boli renale 10
Modificari ale semnelor vitale
Confuzie mintald 20
Frecventa respiratorie 30r./minut 20
Tensiunea arteriala sistolicd <90 mm Hg 20
Temperatura corporald < 35°C sau >40°C 15
Tahicardia >125 b./minut 10
Modificari ale semnelor de laborator
Ureea sericd >11 mmol/l 20
Sodiul seric <130 mmol/l 20
Glicemia >250 mg/dl 10
Hematocritul <30% 10
Schimbiri radiologice
Epansament pleural 10
Parametrii oxigendrii
pH arterial <7,35 30
Pa0O, <60 mm Hg 10
Sa0, <90% 10
Clasele de risc: 1 — pacientii cu varsta sub 50 ani, fara comorbiditati, fara
modificari ale semnelor vitale; I — <70 puncte; III - 71 — 90 puncte; IV — 91
1 — 130 puncte; V —>130 puncte.
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Asemandtor este scorul CURB—65 cu 6 variabile: confuziile mintale,
ureea, frecventa respiratorie, nivelul tensiunii arteriale si varsta (peste 65
ani). Pentru fiecare criteriu al scorului a fost propusi aprecierea cu punc-
te: zero puncte — dacd criteriul lipseste, 1 punct — dac este prezent. Acest
model de evaluare, actualmente este recomandat pentru aprecierea riscului
de deces: risc mic (0-1 puncte), mediu (1-2 puncte), inalt (3-5 puncte).

Conform conceptiei actuale de tratament, unele categorii de bolnavi
cu PC vor fi tratati cu succes la domiciliu — pacientii care nu au factori
de risc pentru o evolutie nefavorabila a bolii $i nu prezinta conditii care
ar compromite antibioterapia la domiciliu (imposibilitatea ingrijirii adec-
vate $i indeplinirii indicatiilor medicale la domiciliu).

In Republica Moldova sunt utilizate criterii locale de spitalizare
(tabelul 3), inclusiv in SATI. Tratamentul PC la domiciliu este reco-
mandat in general bolnavilor cu varsta sub 60 ani, care suportid PC cu
evolutie ugoard si nu prezintd comorbidititi.
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Tabelul 3
Criteriile de spitalizare a pacientilor cu pneumonie comunitara

e Varsta peste 60 de ani
o Comorbiditatile importante
e BPCO, bronsiectaziile, DZ, insuficienta cardiacd congestivd, bolile re-
nale cronice si insuficienta renald cronicd, neoplaziile, etilismul cronic,
narcomania, bolile cerebrovasculare, bolile hepatice cronice, deficitul pon-
deral semnificativ, stirile cu imunitate compromisa
o Ineficienta antibioterapiei initiate la domiciliu
¢ Imposibilitatea ingrijirii i a indeplinirii tuturor prescriptiilor medicale la
domiciliu
e Prezenta cel putin a unui criteriv de spitalizare in SATI (criterii de evo-
lutie severd):
~ manifestari neurologice (stare confuzd, delir);
- tahipnee (FR > 30/minut);
— necesitatea ventilatiei asistate;
- hipotensiune: TAs < 90 mmHg si/sau Tad < 60 mmHg, sau pribu-
sirea TA cu peste 40 mm Hg fird o altd cauza cunoscuts;
— tahicardie excesivd: FCC >125/minut, sau neadecvati febrei;
— hiperpirexie (temperatura corporald > 39°C);
~ hipotermie (temperatura corporald < 36°C);
- afectare pulmonara intinsa, multilobara (bilaterald sau mai mult decit
a unui lob);
- extindere radiologica a opacitatii cu peste 50% in 48 de ore (pneu-
monia progresiva);
~ hiperleucocitoza (peste 25 x 10°/1) sau leucopenie (sub 4 x 10°/1);
— debit urinar sub 20 ml/ora.

Noti: Necesitatea spitalizirii in SATI este indicaté in cazul in care sunt prezente 2
si mai multe criterii.

Tratamentul PC este initiat empiric (tabelul 4). Dintre masurile ge-
nerale de tratament al PC, ghidurile recomanda respectarea regimului la
pat pentru toati perioada febrild si schimbarea frecventa a pozitiei corpu-
lui (intoarcerea de pe o parte pe cealaltd, semisezand), pentru a facilita
respiratia i expectorarea sputei. Heparinele cu masa moleculard micd sunt
recomandate pacientilor cu insuficientd respiratorie acutd, pacientilor li-
mitati in migcdri pentru profilaxia tromboembolismului. Consumarea lichi-
delor este orientatd spre corectarea stirii de deshidratare si mentinerea
unui debit urinar adecvat (mai mult de 1,5 | timp de 24 de ore). La cei cu
dificultati de alimentare se va evalua necesitatea rehidratarii i.v. Regimul
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alimentar restrans, in primele 2 zile de pneumonie, treptat se suplineste cu
alimente bogate in vitamine, ugor asimilabile si cu un potential alergizant
redus, se limiteazd consumarea condimentelor si a produselor iritante. Bau-
turile alcoolice si fumatul sunt categoric interzise. La pacientii ce prezinta
dificultdti de alimentare, cu PC severe, poate fi necesar suportul nutritio-
nal parenteral, precum si cel enteral prin sonda nasogastrica.
Antiinflamatoarele nesteroidiene sunt indicate in cazurile asocierii
junghiului toracic cu hiperpirexie. Mucoliticele si bronhodilatatoarele se
vor indica pentru a asigura permeabilitatea ciilor respiratorii. Antitusivele
(dextrometorfanul sau codeina) se administreazi doar in cazurile insotite
de tuse frecventd, extenuantd (mai ales, in timpul noptii). Oxigenoterapia
este indicata pacientilor cu insuficientd respiratorie. Dacad nu apare ne-
cesitatea intubarii traheale cu ventilatie asistata, sunt utilizate metodele
neinvazive de ventilare. Acesti pacienti necesitd monitorizare zilnica prin
gazimetrie arteriali si a2 SaO, (mentinerea Sa0; la nivel 94-98%). in so-
cul infectios-toxic se fac infuzii cu solutii macromoleculare si dopamina;
cazurile de anemie severd vor necesita hemotransfuzii. Nu este demon-
strat beneficiul tratamentului fizioterapic in faza acutd a pneumoniei.
Tabelul 4

Antibioterapia conform recomandarilor PCN
wPneumonia comunitara la adult”

vitate medie

C. pneumoniae

asociat cu un ma-

Grupul Agentii cauzali Antibacterienele Antibacterienele de
mai frecventi de electie alternativi
PC usoara S. preumoniae per os per os
(persoane M. preumoniae Macrolidice AMO/AC;
tinere sub 60 C. pneumoniae CsS1I
ani) H. influenzae
PC de gra- S. pneumoniae AMO/AC (i.v)) i.v. CS III + macrolidic;

CS III + flyorochinolone

(sau usoare la | H. influenzae crolidic (i.v., per (ciprofloxacina,
persoanele BGN os), CSI1 -1 ofloxacind);
peste 60 ani) (i.v.) asociat cu un | fluorochinolone
macrolidic (i.v., per | respiratorii
0s)
PC severi S. preumoniae iV, iv.
Legionella spp. CS I + macroli- Fluorochinolonele
S. aureus dic; CS Il + fluo- | respiratorii asociate cu
BGN rochinolon un betalactam sau
(ciprofloxacina, carbapenem asociat cu
ofloxacina) un macrolidic
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La pacientul imunocompetent, pe fondalul antibioterapiei adecvate,
se pot evidentia 3 perioade de evolutiei ale pneumoniei comunitare: sta-
bilizarea clinica in urmitoarele 24--72 de ore; diminuarea manifestarilor
clinice si a semnelor patologice de laborator — dupa ziua a 3-a; regre-
sarea (deseori completd) manifestirilor patologice ale bolii — dupa ziua
a 7-a. Astfel la majoritatea pacientilor imunocompetenti, fara boli con-
comitente, la a 2-4-a zi de antibioterapie adecvati temperatura corpului
se normalizeaza, la a 3—5-a zi scade dispneea, tusea si purulenta sputei,
impregnarea infectioasd. Numarul leucocitelor revine la normal dupi
ziua a 4-a, iar semnele fizice (de exemplu crepitatia) poate persista timp
de 7 zile la 20-40% dintre bolnavi. Comparativ cu tabloul clinic, regre-
sarea semnelor radiologice este mai lenta. v

Ameliorarea clinica va surveni mai rapid la pacientii tineri, nefu-
matori, fard comorbiditati, cu PC non-severe. Si dimpotrivd, o evolutie
mai lentd este de asteptat la pacientii varstnici, cu boli concomitente, la
fumatori, la cei care fac abuz de alcool, la pacientii cu PC severe, multi-
lobare, complicate cu bacteriemie sau empiem, determinate de Legio-
nella spp., enterobacteriile Gram negative, de infectiile polimicrobiene.
La unii pacienti spitalizati, in primele zile ale bolii, pe fondalul stabili-
tati clinice, poate progresa infiltratia si/sau poate aparea lichidul pleu-
ral. Progresarea radiologica, in acest caz, poate fi lipsita de semnificatie
clinica si pronostica.

Antibioterapia ineficientd precoce sau pneumonia progresiva de-
curge cu deteriorare clinicd in primele 72 de ore de la spitalizare, cu in-
suficientd respiratorie, necesitate de suport ventilator, soc septic. De
regula, aceastd pneumonie prezintd o evolutie severd chiar de la debut,
fiind asociati cu un sir de predictori ai esecului terapeutic. Daci deterio-
rarea clinicd survine dupd 72 de ore de la initierea antibioterapiei, even-
tual dupd o perioadd de ameliorare clinicd, mai probabil au intervenit
unele complicatii ale pneumoniei, exacerbarea comorbiditétilor sau supra-
infectia nosccomiald. Cauzele antibioterapiei ineficiente pot fi infectioa-
se si neinfectioase. Cele infectioase, care constituie 40%, sunt infectiile
primare, persistente sau suprainfectia nosocomiala. Cauzele frecvente ale
esecului terapeutic in PC sunt: S.pneumoniae, Legionella spp., S. aureus,
P.aeruginosa. Printre cauzele neinfectioase ale antibioterapiei ineficien-
te sunt bolile care mimeazi pneumonia: neoplasmele pulmonare, pneu-
monitele medicamentoase, pneumonita chimica (aspiratia continutului
gastric), SDRA, embolismul pulmonar, edemul pulmonar cardiogenic,
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limfangita carcinomatoasa. La mai mult de 30% dintre pacientii cu an-
tibioterapie ineficienta (in pofida tratamentului adecvat) nu poate fi sta-
bilita cauza.

Schimbarea antibioterapiei dupa 72 de ore trebuie considerata doar
la pacientii cu deteriorarea starii generale sau in cazul in care rezultatele
investigatiilor microbiologice si/sau epidemiologice sugereaza un diag-
nostic alternativ. Pacientii care nu raspund satisficitor la tratamentul
antibacterian, necesita o reinvestigare completa (inclusiv radiologic, mi-
crobiologic) la a 2-3-a zi si schimbarea antibioterapiei.

Evolutia PC este criticd, mai ale, in primele 48 de ore (de la adre-
sarea pacientului). Cauzele mortalitatii sunt: insuficienta respiratorie, so-
cul septic cu insuficienta multipla de organe, insuficienta cardiaci con-
gestiva gi/sau aritmiile cardiace, infectiile nosocomiale. Predictorii mor-
talitatii, evidentiati in multiple studii, sunt: varsta inaintati, statutul min-
tal alterat, severitatea bolii (scor PSI inalt), statutul functional al pacien-
tului (pacientul tintit la pat sau mobil) la momentul spitalizirii, intin-
derea multilobara a infiltratului pneumonic, socul septic, hipotermia sau
absenta febrei, bacteriemia pneumococica, nivelul sporit al ureei si/sau
al creatininei, hipercaliemia, leucopenia, {imfopenia, hipoxemia, hipo-
tensiunea sistolicd, tahicardia, bolile cronice ale ficatului, neoplasmele,
hiperglicemia (peste 11 mmol/l), pleurezia, greselile antibioterapiei (ini-
tierea intrziata, necorespunderea cu recomandarile ghidurilor).

Evolutia infiltratiei pulmonare este mai lenta in urmatoarele situatii:

- pneumonia determinatd de unele microorganisme obisnuite (de
exemplu, S.pneumoniae, Legionella spp.);

— pneumonia prin microorganisme rezistente ce necesitd ajustarea
antibioterapiei (de exemplu, pneumonia prin pneumococ rezistent nece-
sitd doze mai mari de peniciline sau antibacteriene, la care patogenul nu
este rezistent);

— infiltratia pulmonard cauzata de microorganisme mai putin obis-
nuite (Nocardia, P. jiroveci sau alti fungi, micobacteria tuberculozei);

— pneumonia complicata, de exemplu, cu abcedare (rezolvarea com-
plicatiei amelioreaza, de reguld, evolutia pneumoniei);

— prezenta factorilor de risc ai gazdei (comorbidititi, varsta inain-
tatd, imunocompromitere);

- cauzele neinfectioase ale modlﬁcarllor pulmonare.
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Este necesard excluderea altor focare infectioase de ,,sechestrare”
(empiemul pleural, abcesul pulmonar, diseminarea extratoracici) sau
suprainfectia cu microflord nosocomiala.

Pentru evolutia trenantd a PC, factori de risc ai macroorganismului
sunt: vérsta peste 55 de ani, etilismul cronic, tabagismul, bolile asociate
(BPOC, insuficienta cardiaca congestiva, insuficienta renald, afectiuni
oncologice, diabetul zaharat efc.). Termenii rezolvarii pneumoniei, de
asemenea, sunt influenfafi direct de severitatea bolii §i de oportunitatea
si/sau eficacitatea tratamentuldi antibacterian (persistenta febrei si/sau
leucocitozei). Astfel ca pneumonia severd, cu implicarea multilobara,
complicatd cu insuficientd respiratorie acuté, bacteriemie, sepsis se vin-
decad mai lent comparativ cu pneumoniile usoare, tratate la domiciliu.
Unii dintre acesti factori: vérsta inaintat (posibil si comorbidititile frec-
vente la varstnici), bacteriemia secundara, infiltratia pneumonicd multi-
lobara sunt factori de risc independenti pentru evolutia trenanti a PC.
Din indicii de laborator, nivelul proteinei C reactive peste 200 mg/l este
asociat cu rezolvarea radiologicd intdrziatd a pneumoniei.

Pneumonia trenanta se referd la cazurile cu persistenta radiologica
a infiltratului inflamator de rand cu unele semne clinice si biologice,
dupa 30 zile de la debutul pneumoniei (si cel putin 10 zile de antibiote-
rapie). Generalizand rezultatele cercetarilor, pneumonia trenanti este de-
terminatd cel mai frecvent de pneumococ (tulpinile antibiorezistente),
Legionella spp, Staph. aureus, enterobacterii Gram negative. Dintre toti
bolnavii spitalizati cu pneumonie pneumococica, doar 59% au un tablou
radiologic normal, dupa 8 saptaiméni de la stabilirea diagnosticului si
initierea antibioterapiei. PC prin M. pneumonie si C. pneumoniae cu evo-
lutie necomplicatd demonstreaza resorbtia infiltratului pneumonic in
50% din cazuri in 4 saptamani, iar in a 12-a saptamana — la 90% dintre
pacienti. PC prin legionela se caracterizeaza prin perioada cea mai inde-
lungatd de rezolvare a infiltratului pneumonic. In acest caz, rolul pri-
mordial 1n evolutia trenantd a pneumoniei il are al patogenul. La paci-
enfii cu PC, prin Legionella infiltratia pulmonara, se va rezolva in pri-
mele 4 saptimani doar 15% din cazuri, in a 12-a sdptamani in 55% din
cazuri. Modificari radiologice la a 22-a sdptdména prezintd 15% dintre
_ pacienti. Evolutia lentd a PC prin bacterii Gram negative s-ar putea pre-
supune, luand in considerare ci acesti patogeni cauzeaza pneumonii la
varstnici, tarati, imunocompromisi. Pneumoniile prin Staph. aureus, fi-
“ind frecvente la varstnici, tarati, imunocompromisi, deseori, decurg cu
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abcedare, empiem. Acest fapt determina evolutia indelungata a PC, care
se soldeaza cu fibroza reziduala.

Persistenta (dupd antibioterapie) unor semne clinice unice (tusea
seaca, raluri uscate), de laborator sau radiologice ale pneumoniei nu este
un indiciu absolut pentru continuarea antibioterapiei sau modificarea ei
— in majoritatea cazurilor aceste semne se rezolvi de la sine sau sub
tratament simptomatic. De exemplu, subfebrilitatea persistenta, in lipsa
altor manifestdri de infectie bacteriana, poate fi cauzati de un proces
inflamator nebacterian, de disfunctia vegetativa, febra medicamentoasi.
Tusea seaca poate persista 1-2 luni dupa PC, indeosebi la fumitori si la
pacientii cu BPOC. Ralurile pot fi decelate 3—4 saptimani, reflectand
pneumoscleroza in zona inflamatiei. VSH crescuta este un indice nespe-
cific si nu reflectd neaparat infectia bacteriana. Pacientii cu evolutie tre-
nanta a PC trebuie investigati suplimentar, pentru a confirma factorii de
risc in evolutia lentd a PC si pentru excluderea altor boli care mimeaza
pneumonia.

In practica, toti pacientii spitalizati, in special cei cu PC severe, ur-
meazd antibioterapia i.v. Trecerea de la calea parenterali la cea enterali
de administrare a antibioticului (tratamentul antimicrobian in trepte)
este recomandata cat mai curdnd posibil, dupd stabilizarea starii pacien-
tului. Prin scurtarea perioadei de aplicare parenterala se obtine diminua-
rea costurilor antibioterapiei si reducerea perioadei de spitalizare, men-
tinand in acelagi timp eficienta clinica a antibioterapiei. De reguli o ast-
fel de trecere este posibila in cazurile in care tusea devine mai putin in-
tensiva, se reduce cantitatea de sputd, se micsoreazd dispneea, tempera-
tura corporald devine normald (la 2 masurdri consecutive la interval de
8 ore) si in lipsa tulburdrilor de absorbtie gastrointestinali. De obicei,
aceasta se intdmpld dupa 3—4 zile de tratament. Folosirea consecutivi a
diferitelor forme medicamentoase ale aceluiasi antibiotic este optima.
Totusi este posibila si folosirea antibioticelor diferite, care au proprietti
microbiologice similare.

Antibioterapia poate fi simplificata cind este cunoscut agentul pa-
togen si antibiograma. Regula generali este ci tratamentul antimicro-
bian continud 35 zile dupd normalizarea temperaturii. in PC cu evolu-
tie ugoara sau medie, durata obisnuitd este de 7-10 zile. Prezenta sem-
nelor clinice si/sau epidemiologice in favoarea etiologiei clamidiale sau
din micoplasma mareste durata antibioterapiei la minimum 14 zile.
Pneumonia din legioneld necesitd antibioterapie timp de minimum 21
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de zile. Durata antibioticoterapiei PC cu evolutie grava se determind de
la caz la caz si, in mediu, constituie 21 de zile in etiologia stafilococica,
de la 20 pani la 40 de zile in cele produse de bacilul piocianic si even-
tual 40-60 de zile in pneumoniile abcedante de etiologie diversa.

Complicatiile PC pot fi: pleurezia (aseptica), empiemul pleural,
abcedarea, insuficienta respiratorie acutd, sindromul de detresa respira-
torie acuta, sepsisul sever, socul septic, bacteriemia secundara, septice-
mia, focarele de diseminare hematogena (pericardita, miocardita, endo-
cardita septica, artrita septica, menigita, efc.), rezolutia intarziata, orga-
nizarea pneumoniei, suprainfectia, insuficienta cardiacd acutd, glomeru-
lonefrita, efc. Sunt recunoscute si complicatii rarisime: dilatatia gastrica
acuta, ileusul paralitic.

Profilaxie. Imunizarea cu vaccinurile pneumococic si gripal. Va-
ccinurile pneumococic, polizaharidic si gripal inactivat sunt recomanda-
te tuturor persoanelor cu varsta inaintatd, precum si celor tinere, care
prezinta riscuri de morbiditate gi mortalitate sporite prin PC (tabelul 5).

Revaccinarea (una singurd, dupa 5 ani) antipneumococicd este re-
comandati persoanelor imunocompromise, cu asplenie si varstnicilor
peste 65 de ani, daca prima vaccinare a fost efectuatd pana la varsta de
65 ani.

Revaccinarea antigripald se efectueazd anual, deoarece, in fiecare
an, vaccinul este creat cu o componentd antigenicd comund virusului
circulant presupus (factorii cei mai virulenti ai gripei, neuraminidaza si
hemaglutinira, se modificd permanent). Vaccinarea personalului medi-
cal, a membrilor de familie, a persoanelor cu factori de risc, s-a dovedit
a fi o metodi eficienta de profilaxie a pneumoniilor. Ideala ar fi vacci-
narea pand la contractarea pneumoniei, insd la pacientii nevaccinati
ghidurile recomanda imunizarea in reconvalescenta sau la externare (in
conditii de ambulator). Se va evita vaceinarea in timpul perioadei febri-
le, din cauza riscului reactiei febrile manifestate prin confuzii, al recu-
rentei infectiei sau superinfectiei.

Pentru vaccinarea antigripald programata sunt recomandate lunile
octombrie-noiembrie. Raspunsul imun se dezvolta dupa 2 siptimani de
la imunizarea cu vaccinul gripal inactivat. Vaccindrile antipneumoco-
cici si antigripald se pot efectua simultan, dar in brate diferite.

O metoda suplimentara de profilaxie a gripei poate fi administrarea
antiviralelor — oseltamivir sau zanamivir. Pentru profilaxia gripei A pot
fi utilizate st amantadina sau rimantadina.
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Sistarea fumatului — un factor de risc pentru infectiile pneumoco-
cice invazive si pentru infectia cu Legionella la adultii tineri imunocom-

petenti.
Tabelul 5
Recomandiri pentru profilaxia specifica
a pneumoniilor comunitare
Vaccinul Vaccinul gripal | Vaccinul gripal
pneumococic cu virus inactivat cu virus viu
polizaharidic atenuat
Calea de ad- | Injectare i.m. Injectare i.m. Spray intranasal
ministrare
Tipul de va- | Componente Virus distrus Virus viu
ccin bacteriene (capsula
polizaharidic)
Recomandat | Persoane peste Persoane peste Persoane séna-
65 de ani 50 de ani toase (fard co-
Persoane cu varsta | morbidititi), cu
Persoane cu virsta | cuprinsa intre 6 luni| varsta cuprinsi
cuprinsd intre 2 5i | $i 49 ani cu factori | Intre 5 si 49 ani;
64 de ani, cu de risc lucratori medi-
factori de risc Membrii de familie | cali $i membri
a persoanelor cu de familie a per-
Tabagisti risc sporit soanelor cu risc
Lucriétorii medicali | sporit
Copii cu virsta cu-
prins3 intre 6 §i
23 luni
Grupul de Boli cardiovasculare| Boli cardiovascu- | De evitat la per-
rise pulmonare, renale, | lare, pulmonare cro-| soanele cu fac-

hepatice cronice DZ
Licvoree
Alcoolism
Asplenia

Stari gi/sau medica-
tie imunosupresive
Persoane care pri-
mesc Ingrijiri medi
cale (internate, sta-
tionare, case de
ingrijiri)

nice (inclusiv ast-
mul brongsic)

Boli metabolice cro
nice (inclusiv DZ)
Hemoglobinopatii
Stiri gi/sau medica-
tie imunosupresive
Functie respiratorie
compromisa sau
risc sporit de aspi-
ratie

Sarcind

tori de risc
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Continuare

Persoane care pri-
mesc ingrijiri medi-
cale (internate, sta-
tionare, case de in-
grijiri)

Tratament cu aspi-
rind la persoanele
peste 18 ani

Revaccinarea

O singurd revacci-
nare, dupd 5 ani:
varstnicilor peste
65 de ant, daca pri-
ma vaccinare a fost
efectuatd pana la
vérsta de 65 ani;
persoanelor
imunocompromise;
persoanelor cu
asplenie

Anuala

Anuali
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Lapitolul 11
PNEUMONIILE NOSOCOMIALE

Pneumonia nesocomiala (PN) este o infectie severa contractata in
spital, asociatd cu morbiditate si mortalitate inalte. PN este divizata in:

® pneumonia nosocomiald (propriu-zisd): pneumonie cu debut du-
pd 48 de ore de la internarea in sectie, la pacientii care nu au fost in-
tubati in momentul internarii (daca in perioada de incubare in momentul
interndrii infectia nu a fost). Pacientii cu PN pot fi internati in sectiile cu
profil general sau in cazul evolutiei severe a bolii, in SATT;

* pneumonia asociatd cu ventilatia mecanicd (PAVM): pneumo-
nie cu debut dupa 48 de ore de la intubatia orotraheald sau PN severi la
pacientii care au necesitat intubatie;

* pneumonia asociatd cu ingrijirile medicale specializate (PAIM):
care include pneumoniile la pacientii internati de urgenti in stationar
pentru mai mult de 2 zile in ultimele 90 de zile; pacientii din centrele de
ingrijire sau cu spitalizdri prelungite; pacientii cu antibioticoterapie in-
travenoasa recentd, chimioterapie sau ingrijiri ale plagilor (30 de zile
precedente infectiei curente); pacientii hemodializati.

Epidemiologie. Dupa frecventa, PN este a doua dintre toate infec-
tiile nosocomiale, iar dupa rata deceselor se plaseazi pe primul loc. In-
cidenta generald a PN variaza, intre 5 si 10 cazuri la 1000 de spitalizari,
dar creste de aproximativ 20 de ori la pacientii cu suport ventilator.
Conform statisticii oficiale, in RM, pneumoniile nosocomiale constituie
4% din totalul infectiilor nosocomiale. Este cea mai frecventa infectie la
pacientii din SATI, constituind 25% din totalul infectiilor nosocomiale
din sectiile respective. Majoritatea (90%) episoadelor de PN apar in
timpul ventilatiei mecanice. Indicele letalitatii, in PN, estc foarte inalt
s1, conform diferitor studii, mortalitatea generald variazi intre 30~70%, in
timp ce ,,mortalitatea atribuabild” (decesele care nu ar fi survenit in ab-
senta PN) este estimata la 33-50%.

Un factor epidemiologic si de pronostic important este momentul
instalarii PN:

— PN cu debutul precoce se dezvolta in primele 4 zile de la interna-
re, de obicei are un pronostic bun, fiind cauzati de germenii cu sensibi-
litate buna la antibiotice;
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- PN cu debutul tardiv se dezvoltd dupd a 5-a zi de la internare,
este asociatd cu o mortalitate mai mare, iar germenii cauzali sunt multi-
rezistenti la antibiotice;

— PN cu debutul precoce, la pacientii care au administrat antibiotice
sau au fost spitalizati in ultimele 90 de zile, pand la contractarea pneu-
moniei. Aceste cazuri, datorita riscului sporit de infectie cu germeni mul-
tirezistenti (tabelul 6), vor fi abordate ca si PN cu debutul tardiv.

Etiologie. Majoritatea pacientilor cu PN, PAVM sau PAIM au risc
crescut de colonizare sau infectie cu germeni multirezistenti (GMR).
Aceste infectii nosocomiale sunt frecvent cauzate de bacili aerobi Gram
negativi sau coci Gram pozitivi. Rata rezistentei tulpinilor microbiene
intraspitalicesti este importanta i variaza nu doar de la o regiune (tara)
la alta, dar si de la un spital la altul. in PN cu debutul precoce, la paci-
entii fard factori de risc pentru GMR, cei mai frecventi agenti cauzali
sunt: Streptococcus pneumonie i Haemophilus influenzae. Bacilii Gram
negativi (Pseudomonas aeruginosa, E.coli, Klebsiella pneumoniae, Pro-
teus si Acinetobacter spp.) se intdlnesc frecvent in etiologia PN cu de-
butul tardiv. Incidenta germenilor anaerobi este redusa.

Pseudomonas aeruginosa (fiind cel mai frecvent germene multi-
rezistent Gram negativ in PN si PAVM) poseda o rezistentd majora in-
trinsecd la numeroase antibiotice. In majoritatea cazurilor, rezistenta
este mediatd prin pompe de eflux. Speciile de Klebsiella au rezistenti
intrinsecd la ampicilina si alte aminopeniciline si pot dezvolta rezistenta
la cefalosporine si aztreonam prin producerea de betalactamaze cu spec-
tru larg. Speciile de Enterobacter produc o B-lactamazi cromozomiala
care dezvolta rezistentd la cefoxitin si la cefotetan, dar péstreazi sensi-
bilitatea la carbapenemi. Acinetobacter spp., in majoritate, sunt sensi-
bile la carbapenemi. Incidenta tulpinilor producitoare de metaloenzime
sau carbapenemaze cregte.
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Tabelul 6
Factorii de risc pentru infectiile cu germeni multirezistenti

e Folosirea antibioticelor in antecedende (ultimele 90 de zile).
» Durata spitalizarii curente cétre debutul pneumoniei > 5 zile.
® Frecventa crescutd a rezistentei microbiene la antibiotice in comunitate
sau in unitatea in care este internat pacientul.
* Factorii de risc pentru PAIM:
~ spitalizéiri > 2 zile 1n antecedente (ultimele 90 de zile);
~ dializ3 cronici;
~ pitalizéri prelungite si frecvente;
- pacienti din centre de ingrijire;
- terapii in ambulator (incluzind antibiotice);
-~ membri de familie a bolnavului cu germeni multirezistenti.
e Stidrile cu imunitate compromisa.

Nu mai putin importanti (in special, datoritd antibiorezistentei) este
si flora Gram pozitiva — tulpinele rezistente de Staphylococcus aureus
(MRSA - meticillin resistant Staphylococcus aureus). In ultimele dece-
nii a fost inregistratd o crestere semnificativa a rezistentei Staphylococ-
cus aureus la meticillind/oxacilling, care constituie circa 55% in SUA si
60% in Europa. Pneumonia cauzati de Staphylococcus aureus este in-
talnitd frecvent la pacientii cu diabet zaharat, cu traume craniocerebrale,
la pacientii din SATL

Streptococcus pneumoniae 1 Haemophilus influenzae sunt respon-
sabili de PN cu debut precoce, la pacientii fard factori de risc pentru
GMR. La moment, S.pneumoniae a dezvoltat rezistentd la penicilina,
unele tulpini — si la cefalosporine, macrolide, tetracicline si clindami-
cind. Toate tulpinile rezistente sunt sensibile la fluorochinolone respira-
torii, la vancomicina si linezolid. Rezistenta Haemophilus influenzae, la
alte antibiotice (decat penicilinele), este mai rar intalnit3 in practica te-
rapeutica.

PN pot fi cauzate si de Legionella pneumophila, iar la pacienti
imunocompromisi (infectic HIV/SIDA, diabet zaharat, boli pulmonare
cronice, insuficientd renald cronicd avansatd) — de Pneumocystis jiro-
veci. PN din Legionella se inregistreazi frecvent in spitalele, in care se
desfdsoara lucrari de constructie. La fel, germenele este depistat in con-
ductele de apa.

Fungii (Candida, Aspergillus fumigatus) afecteaza rar pacientii
imunocompetenti, insd des determind infectii nosocomiale la pacientii
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cu transplant de organe sau la imunocompromisi. Virusii (gripal, para-
gripal, virusul sincifial respirator, adenovirusul) sunt cauza frecventi a
PN in timpul epidemiilor, la imunocompromisi.

PN apare in momentul, in care echilibrul dintre factorii de aparare
a gazdei (mecanict, celulari, umorali) si factorii de agresiune ai agentu-
lui infectios este modificat in favoarea germenului patogen.

in patogenia PN si PAVM sunt implicati numerosi factori: severi-
tatea maladiilor preexistente, antibioticoterapia anterioari, interventiile
chirurgicale de urgents, manipulatiile medicale invazive pe tractul res-
pirator. Sursele patogenice pot fi: ingrijirile medicale, mediul inconjura-
tor (apa, aerul, echipamentul), transferul microorganismelor de la paci-
enti si/sau personal. in patogeneza PN si PAVM sunt importante expu-
nerea la chirurgia de urgenti, aparatura respiratorie invaziva.

Principala cale de patrundere a germenului patogen in ciile respira-
torii inferioare este aspiratia din orofaringe sau scurgerea secretiilor cu -
bacterii, in jurul sondei de intubatie. Microaspiratia, fiind un proces nor-
mal la majoritatea populatiei, devine o problema majora la pacientii in-
ternati. in primele 4 zile de la internare, orofaringele pacientilor este co-
lonizat de flora patogend Gram negativd sau GMR, care poseda o viru-
lentd deosebiti. Scaderea clearance-ului arborelui bronsic si colonizarea
orofaringelui cu microorganisme oportuniste (in mare masurd, datorate
comorbiditétilor severe) vor contribui la patrunderea patogenilor in pul-
moni prin microaspiratie. Stomacul si sinusurile paranazale par si fie
rezervoare pentru germenii patogeni, fapt ce contribuie la colonizarea
orofaringelui. Mai rar, cai de infectare pulmonara sunt inhalarea micro-
organismelor, diseminarea hematogeni de la catetere intravenoase, re-
activarea infectiilor latente. Macroaspiratia cu continutul stomacal se
produce in prezenta factorilor favorizanti: tulburarile de constienta, co-
morbiditétile neurologice, traumatismul, intubatia tractului respirator si
gastrointestinal, clinostatismul. in patogeneza PAVM este important
embolizarea in cdile respiratorii inferioare a biofilmului infectat din
sonda endotraheala.

Factorii de risc, in dezvoltarea PN, pot fi nemodificabili sau modifi-
cabili §i sunt tinta misurilor preventive. Factorii de risc ce tin de gazda
sunt: vérsta pacientului > 60 de ani; bolile acute sau cronice grave,
BPCO, insuficienta multipli de organe, SDRA, coma sau congtienta in-
hibati, malnutritia, acidoza metabolica, hipotensiunea arteriald, fumatul
si alcoolismul.

29



Factorii de risc ce tin de interventiile medicale sunt ventilatia me-
canicd: intubatia sau ventilatia mecanica sporesc riscul de dezvoltare a
PN de circa 20 de ori, incidenta pneumoniei fiind mult mai mici la pa-
cientil, la care a fost aplicatid masca faciald. La fel sunt importante dura-
ta ventilatiei mecanice si reintubatia, care sporesc riscul pentru PAVM;
traheostomia; sonda nasogastricd; administrarea blocantilor de H, —
receptori i a antacidelor (fiind utilizate in tratamentul ulcerelor de stres,
modificd pH sucului gastric, astfel favorizind colonizarea masivi cu
bacterii Gram negative), a corticosteroizilor, a citostaticelor, a sedative-
lor; interventiile chirurgicale prelungite; utilizarea nerational a antibio-
ticelor (creste rata GMR); alimentatia enterala — sonda nazogastrica care
faciliteaza refluxul gastro-esofagian; pozitia indelungata in clinostatism
care inlesneste microaspiratia.

Diagnosticul PN are drept obiective confirmarea pneumoniei si de-
terminarea agentului cauzal. Diagnosticul pozitiv de PN, practic este
formulat in baza simptomelor si semnelor clinice de infectie respiratorie
(de reguld, pneumoniile contractate in spital sunt grave) si confirmat ra-
diologic prin infiltrate pulmonare, toate aparute dupa cel putin 48 de ore
de la spitalizarea pacientului. Stabilirea diagnosticului de pneumonie no-
socomiald, deseori, este dificila. Semnele de infectie (febra, leucocitoza)
sunt nespecifice §i pot apdrea in alte situatii clinice: traumatism, perioa-
da precoce postoperatorie, plagd deschisa. Dificil este si diagnosticul di-
ferential al opacitdtii radiologice, infiltratele pulmonare fiind date si de
alte procese neinfectioase: edemul pulmonar, SDRA, atelectazia, TEAP.
Pentru optimizarea diagnosticarii pneumoniilor nosocomiale, ghidurile
actuale propun scoruri clinice de infectie pulmonard — combinatii de
date clinice, radiologice, fiziologice (oxigenoterapia) si microbiologice.

Initierea precoce a antibioticoterapiei se impune la toti pacienti sus-
pecti de PAVM, chiar si in lipsa datelor certe microbiologice. Antibio-
terapia necesitd reevaluare in urmaitoarele 48-72 de ore, in baza ris-
punsului clinic si a rezultatelor microbiologice, fapt ce permite evitarea
tratamentului antibacterian nejustificat.

Determinarea etiologiei PN, cu evaluarea antibiorezistentei germe-
nilor izolati, este obligatorie. La toti pacientii se recomanda insdmanta-
rea specimenelor respiratorii, a sngelui, a lichidului pleural (boald com-
plicatd cu pleurezie). Prelevarea probelor biologice (sputa, aspirat tra-
heal, lavaj bronhoalveolar, periaj protejat), pana la initierea antibiotico-
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terapiei, este foarte importantd. Coloratia Gram este simpld si utild in
orientarea terapiei initiale.

Rezultatul examenului sputei trebuie analizat cu prudenta. Pentru
un diagnostic pozitiv este necesard analiza cantitativa a culturii de mi-
crobi si confirmarea cresterii peste concentratia limita (sub aceasta va-
loare se presupune colonizarea). Prezenta bacililor Gram negativi, a sta-
filococului auriu sau a H.influenzae impune diferentierea de contami-
narea sputei cu flora orofaringiand. Acest moment poate fi depasit prin
mai multe preleviri — de sputd, hemoculturi, culturi din lichidul pleural.
Frecventa bacteriemiei secundare, in PN, constituie 2—6% (in toate ca-
zurile fiind reprezentate de flora Gram negativa) si se asociaza cu sin-
dromul septiz.

in cazul in care nu sunt contraindicatii, se recomanda preleviri in-
vazive ale secretului brongic — aspirate obtinute nemijlocit din céile res-
piratorii inferioare — transtraheald (fibrobronhoscopia cu preleviri prin
periaj protejat, lavaj bronhoalveolar) sau transtoracicd. Aceste metode
sunt recomandate, in special, in cazurile cu prezentare atipicd, evolutie
extrem de severd, gazdd imunocompromisa sau lipsa raspunsului la tra-
tament, cand identificarea patogenului si antibiograma sunt vital necesare.
Examenul bacteriologic furnizeaza date privind natura agentului patogen,
ce permit initierea sau Intreruperea tratamentului antibacterian si care sunt
utile In obiectivizarea antibioticorezistentei. Dezavantajele metodei sunt:
durata de obtinere a rezultatelor diagnosticului, rezultatele fals-negative
(deseori datoritd antibioticoterapiei administratd in ultimele 24-72 ore).
Sputocultura negativa ar exclude o pneumonie bacteriand, dar nu si una
virald sau din Legionella, iar un aspirat traheal steril (cu conditia ¢ in
ultimele 72 de ore nu a fost modificat tratamentul cu antibiotice), in 92%
din cazuri, impune un alt diagnostic decat PN sau PAVM.

Tratamentul empiric al pneumoniilor nesocomiale. Anterior, ale-
gerea antibioticului pentru fiecare pacient era facutd in functie de pro-
filul sectiei, in care a fost contractatd pneumonia nosocomiala: sectiile
de profil general (terapeutic sau chirurgical) sau sectia de reanimare.
Actualmente, antibioterapia este selectatd in baza prezentei sau absentei
factorilor de risc pentru GMR si in functie de debutul bolii — precoce
sau tardiv.

Daca pacientul dezvoltd PN in timpul sau la scurt timp, dupid un
tratament antibacterian (primit pentru altd infectie), pentru a evita re-
zistenta este preferabil tratamentul empiric al PN cu antimicrobiene
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dintr-o clasa diferita. De mentionat c3 toate recomandarile la aceastd ca-
tegorie de bolnavi sunt relative; la planificarea farmacoterapiei se va
tine cont de structura infectiilor nosocomiale locale si de antibioticore-
zistenta tulpinilor locale.

PN sau PAVM la pacientii fara factori de risc cunoscuti pentru
GMR, debutul precoce, indiferent de gradul de severitate: germenii im-
plicati sunt Streptococcus pneumonie, Haemophylus influenzae, Staphy-
lococcus aureus meticilino-sensibil si bacilii Gram-negativ sensibili
(E.coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter spp., Proteus spp., Sera-
tia). Se recomanda antibioterapia cu cefalosporine de generatia a IlI-a,
cu fluorochinolone (cele respiratorii sunt de preferat) sau cu ampicilini—
sulbactam,

PN, PAVM sau PAIM cu debut tardiv sau la pacientii cu factori de
risc pentru GMR, indiferent de gradul de severitate: pe langd agentii
cauzali enumerati mai sus creste ponderea germenilor multirezistenti
(Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter, Sta-
phylococcus aureus meticilino-rezistent). Acest fapt impune necesitatea
unei antibioticoterapii combinate, cu preparate cu actiune antlplocxa-
nicd. Daci este suspectatd infectia cu Klebsiella pneumoniae rezistenti
sau Acinetobacter carbapenemii sunt de electie. Pneumoniile, prin Le-
gionella pneumophila, vor fi tratate in combinatie cu un macrolid (ex.
azitromicina) sau fluorochinolone (ciprofloxacina sau levofloxacina).

Terapia empirica initiald necesitd reevaluare la obtinerea rezulta-
telor microbiologice. Modificarea tratamentului este necesard in cazul
depistdrii unor germeni rezistenti sau in cazul aparifiei unor germeni

oi, la pacientii non-responderi. In cazul unei antibioticoterapii adec-
vate, evolutia clinicd favorabili va fi notificatd la 48—72 de ore de tera-
pie, in acest interval, schema tratamentului nu ar trebui modificati decat
dacd se observa o dinamica negativa a starii pacientului.

Datele microbiologice (hemoculturile, sputoculturie, InsimAantirile
lichidului pleural) ajuta la aprecierea evolutiei clinice a procesului in-
fectios: eradicarea bacteriand, suprainfectia, infectia recurentd sau per-
sistenta. Radlograﬁa toracelui are valoare limitata in aprecierea evolu-
tiei favorabile a unei pnemonii severe. In plus, modificarile radiologice
pot fi prezente din start la pacientii cu bacteriemii sau care suportd infectii
cu germeni extrem de virulenti. In cazul pacientilor in vérsti sau al pre-
zentei maladiilor preexistente (BPCO), schimbdrile favorabile radiolo-
gice apar dupa ameliorarea clinicd. Progresia spre afectare multilobars,
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cresterea cu peste 50% a infiltratului pulmonar in ultimele 48 de ore si
aparitia cavitatilor sunt semnele evolutiei nefavorabile.

Cauzele raspunsului nefavorabil la antibioticoterapie pot fi:

e tratamentul antibacterian initial neadecvat (la alegerea tratamen-
tului antibacterian trebuie luate in consideratie nu doar spectrul bacterio-
logic, dar §i dozele, calea de administrare potrivitd, pentru a asigura con-
centratii optime de antibiotic la locul infectiei);

e diagnosticul alternativ (edemul pulmonar, SDRA, atelectazia,
TEAP, pneumonie prin aspiratie);

¢ factorii dependenti de pacient si de patologia asociata (ventilatia
mecanici prelungitd, insuficienta respiratorie, varsta >60 de ani, infiltra-
tele bilaterale, antibioterapia in antecedente, boala pulmonara cronica);

e factorii dependenti de germenii implicati (antibiorezistenta, etio-
logia fungica, virala, micobacteriana);

e complicatiile aparute in timpul tratamentului sau febra aparuta
din alte cauze (sinuzite, infectii de cateter, infectii de tract urinar si ab-
cese pulmonare).

Profilaxia pneumoniei nosocomiale. Factorii de risc pentru dez-
voltarea PN sunt divizati in modificabili si nemodificabili. Factorii de
risc modificabili sunt tinta masurilor de profilaxie a PN. Se mai pot
evidentia factorii de risc ce tin de gazda si factorii de risc ce tin de inter-
ventii medicale. Misurile generale de profilaxie cuprind: instruirea per-
sonalului, dezinfectia mainilor, supravegherea infectiilor din SATI, sta-
bilirea protocoalelor locale de terapie antibacteriand, la pacientii suspec-
tati cu PN.

Intubarea §i ventilatia mecanicd. Intubarea si reintubarea trebuie evi-
tate (unde este posibil). Intubarea orotraheala si sondele orogastrice sunt
de preferat intubdrii nazotraheale si sondelor nazogastrice. Este reco-
mandat3 aspiratia continud a regiunii subglotice.

Aspiratia, pozitia corpului, alimentatia enterald. Se recomanda po-
zitia semisezindd a pacientului, iar alimentatia enterald este preferata
nutritiei parenterale. A

Antisepticele orale si antibioticele. Antibioticoterapia de rutind pen-
tru 24 de ore, asociatd cu intubatia traheald de urgentd, scade incidenta
PN, iar utilizarea orala a clorhexidinei reduce incidenta PN.

Profilaxia hemoragiei de stres, transfuzia de singe, controlul glice-
miei, la fel, sunt masuri de profilaxie.
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Capitolul ITI
PNEUMONIILE BACTERIENE

Pneumonii prin Streptococcus pneumoniae

Pneumonia lobara (pneumonie franc lobara, pleuropneumonie, pneu-
monie crupoasd) este produsd de pneumococ §i intereseazi unul sau mai
multi lobi pulmonari, sau mai multe segmente. Este o alveolitd exsuda-
tiva fibrinoasd, care realizeaza un condensat cu o evolutie stadiala.

Ajungi prin aspiratie sau inhalare la nivelul alveolelor, pneumococii
prolifereazi si declangeaza o reactie inflamatorie, care debuteazi cu hi-
peremie si producerea unui exsudat alveolar bogat in proteine. Acest
exudat este un mediu excelent pentru proliferarea germenilor si pentru
raspandirea lor (scurgerea dintr-un sac alveolar in altul prin porii Kohn,
diseminarea bronhogend in alte teritorii pulmonare prin tuse, misciri
respiratorii, gravitatie). Tipic, evolutia procesului inflamator parcurge 4
stadii: stadiul de congestie (hiperemia capilarelor, formarea abundenti
de exsudat seros intraalveolar, inmultirea intensa a germenilor); stadiul
de hepatizatie rogie (microscopic, spatiul alveolar este ocupat de fibrina,
neutrofile, hematii, peretele alveolar este ingrosat, dar cu integritatea pas-
tratd); stadiul de hepatizatie cenugie (incepe resorbtia prin liza si dezin-
tegrarea eritrocitelor, leucocitelor si retelei de fibrind) si stadiul de rezo-
lutie (refacerea structurii alveolare normale prin resorbtia exsudatului).

Debutul brusc, cu frison ,,solemn”, de obicei unic, care dureazi in
Jur de 30 minute, poate fi insotit de cefalee si vome. Urmeaza febra, jun-
ghiul toracic, tusea, dispneea si expectoratia, astenia si durerile muscu-
lare. Tusea apare, de reguld, la 24-36 ore dupa frison. Initial rara si fard
expectoratie, se intensifica progresiv, devine productivi, cu expectoratie
caracteristica ruginie, aderentd si redusi cantitativ (in urmatoarele zile
sputa devine fluida, albicioasa, creste cantitativ). Starea generali este de
obicei mai gravd decat o sugereaza intinderea leziunii pulmonare. Pot apa-
rea fenomene nervoase: agitatie, delir, insomnie, somnolents, torpoare.

Examenul obiectiv: modificari ale starii de constientd, pozitie for-
tatd pe partea afectatd, hiperemie a pometilor (mai mult pe partea pneu-
moniei), herpes nasolabial, limba uscati cu depozite albicioase. La exa-
menul aparatulu1 respirator se pot atesta semne variate, in raport cu sta-
diul bolii. In stadiul de debut sunt posibile: o usoard rdmanere in urmi a
hemitoracelui pe partea lezata; vibratie vocald diminuati; sunet submat
cu 0 ugoard nuantd timpanicd; murmur vezicular diminuat, crepitatie
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nesonord (crepitatio indux). In stadiul clinic sunt posibile: rimanerea in
urma a hemitoracului pe partea lezatd mai pronuntatd; vibratia vocald
exagerati; sunetul mat; suflul bronsic patologic si frotatia pleurald, bron-
hofonia, pectorilocvia afona. In stadiul clinic de resorbtie: vibratia voca-
14 mai putin exagerata treptat revine la normal; sunetul percutor submat
treptat revine la norma; respiratia bronhoveziculard revine la murmur
vezicular; crepitatia este sonord (crepitatio redux), pot fi raluri umede
(raluri subcrepitante) mici.

Examenul aparatului cardiovascular atesta tahicardia concordati cu
febra, diminuarea zgomotelor cardiace, micsorarea TA, eventual, sem-
nele de miocarditd. La nivelul aparatului digestiv se poate constata: hi-
peremie faringiana, subictericitate a sclerelor, in formele grave, ileus di-
namic. La examenul sistemului nervos central, pe langa tulburérile de
constientd se pot observa semnele de afectare a meningelor.

Examenul radiologic (in 2 incidente) evidentiazad o opacitate, care
ocupa un lob (unul sau citeva segmente), bine delimitatd, omogena, de
intensitate subcostald, de forma triunghiulara, cu varful in hil si baza la
periferie (aspect mai bine precizat pe radiogramele de profil).

Hemograma evidentiaza leucocitozi (10000-25000/mm3) si/sau de-
viere la stdnga a formulei leucocitare (prezenta in 80% din cazuri); eozi-
nopenie (in perioada acuti a bolii). in cazurile cu reactivitate scazuta, si
la batrani numirul leucocitelor este putin crescut sau ramane normal (in
circa 25% dincazuri). Leucopenia este un indicator de prognoza grava.
VSH este acceleratd de obicei la 40-50 mm/ora, uneori la 100 mm/ora.
Fibrinemia este crescutd, de rind cu proteina C-reactiva, gamaglobuli-
nemia si alte reactii de fazid acutd. Hiperbilirubinemia neconjugatd in-
constanti se explica prin liza hematiilor in alveole. Hipoxemia si alca-
loza respiratorie sunt consecinte ale suntului dreapta-stinga intrapul-
monar si ale tahipneei reflexe. Nivelurile majorate ale proteinei C reac-
tive si ale lactatdehidrogenazei sunt acceptate ca marcheri ai pronos-
ticului sever al pneumoniei.

Bacterioscopia: pe frotiurile de sputa colorate Gram se identifica
hematii, partial lizate, leucocite, neutrofile in numdr mare si diplococi
Gram pozmw dispusi in lanturi scurte (nu mai putin de 10 pe camp la
microscopia de imersie), in parte fagocitati de neutrofile. in unele labo-
* ratoare, pentru confirmarea S. Pneumoniae, la bacterioscopie se foloses-
te reactia de umflare a capsulei microorganismului, prin addugarea seru-
_lui antipneumococic polivalent. Sputocultura se va completa cu antibio-
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gramd. Hemoculturile pot fi pozitive in 20-30% din cazuri, pneumoco-
cul poate fi detectat si in lichidul pleural. Testul (imunocromatografic)
de identificare a antigenului pneumococic in urina este recomandat in
toate pneumoniile severe.

Pneumonia pneumococica se va suspecta in toate cazurile de febri
insotita de junghi toracic, dispnee si tuse. Prin anamneazi se va depista:
debutul brusc, frisonul solemn, evolutia tusei si a expectoratiei. Se ates-
ta semnele de condensare pulmonari, confirmate radiologic prin opaci-
tatea triunghiulara (segmentara sau lobar3) pe aceeasi zona.

Rezultatul bacterioscopiei sputei este concludent numai daca se fo-
loseste reactia de umflare a capsulei. Examenul bacteriologic al sputei,
testul de identificare a antigenului pneumococic pun in evidenti ger-
menul. Diagnosticul microbiologic este indubitabil in cazurile cu hemo-
culturi pozitive.

Diagnosticul diferential. Sindromul de condensare pulmonara, inso-
tit de opacitatea lobara sau segmentard, radiologic impune diagnosticul
diferential cu: tuberculozd pulmonara (lobita tuberculoasa, pneumonie
cazeoasd), infarct pulmonar, cancer bronhopulmonar (cu atelectazie uni-
sau polisegmentara), pleurezie, abces pulmonar.

Complicatii: pleurezia serofibrinoasa (aseptica), pleurezia purulen-
ta (empiemul pleural, abcesul pulmonar, organizarea pneumoniei, starile
septice, inclusiv socul septic, suprainfectia. Complicatii rare sunt si in-
suficienta cardiacd acutd, rezolutia intirziatd (peste 4 siptimani), peri-
cardita purulentd, endocardita pneumococicd, meningita pneumococicd,
glomerulonefrita. Artrita septica, dilatatia gastrica acutd, ileusul parali-
tic sunt complicatii rarisime.

Profilaxie: vaccinarea antipneumococici.

Tratamentul: amoxicilind, penicilind V, penicilini G, macrolidic.
in cazul tulpinilor rezistente de pneumococ, este de asteptat si rezistenta
acestuia la macrolidice. Medicamente de electie sunt considerate: van-
comicina, cefalosporinele de generatia I (cefotaxime, ceftriaxon), fluo-
rochinolonele respiratorii, clindamicina, carbapenemii.

Pneumonia streptococici
Alte specii de streptococ decit Streptococcus pneumoniae produc
doar 1% dintre pneumoniile extraspitalicesti la persoanele anterior sina-
toase, pe cand la varstnici §i tarati (in special, in boli neurologice — ic-
tus, dementé si afectiuni ale esofagului) ponderea lor poate creste pana
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la 5-12%. Mai frecvent, agentul etiologic este streptococul beta-hemo-
litic de grup A (Streptococcus pyogenes), germen Gram pozitiv, aerob
sau anaerob facultativ. De obicei, boala se dezvoltd dupa infectiile virale
ale ciilor respiratorii superioare (tuse convulsivi, angini streptococica,
scarlatind, erizipel sau alte infectiile streptococice), poate fi o manifes-
tare a septicemiei cu streptococ. In aceste pneumonii, bacteriemia se in-
talneste in 10~15% din cazuri.

De regula, focarele sunt lobulare (focare bronhopneumonice), doar
foarte rar, prin extensie si confluent, ele intereseaz un lob intreg (pneu-
monie pseudolobard) sau ambii pliméni. in pneumoniile streptococice,
deseori, se produce necroza partii centrale a infiltratului inflamator (ab-
cedarea), iar leziunea brongicd poate evolua spre fibroza si constituirea
bronsiectaziilor. Pentru pneumoniile streptococice sunt caracteristice
pleureziile (serofibrinoase sau serohemoragice), care se produc prin cir-
culatia retrograda a limfei (de la hil spre pleurd), secundar obstructiei
rapide a cailor limfatice cu fibrini si exudat inflamator.

Pneumonia se va suspecta a fi streptococici in fiecare caz cu debut
acut complicat cu pleurezie, chiar de la etapele initiale, sau daca boala
se dezvoltd dupd infectii virale, scarlatini si alte afectiuni streptococice.

Examenul bacteriologic al sputei evidentiazi streptococul hemoli-
tic in 20-70% din cazuri, dar necesita determinarea grupei: streptococul
din grupa A este un patogen pulmonar, pe cand ceilalti streptococi he-
molitici probabil sunt saprofiti. Evidentierea agentului in lichidul pleu-
ral si in hemocultura are o importantd majora. Titrurile ASLO inalte si,
mai ales, dinamica acestora sunt un semn serologic al infectiei strepto-
cocice.

Printre complicatiile pneumonei streptococice, care agraveza prog-
noza mentiondm: socul septic (~ 30%), pleurezia purulentd (~ 20%), pe- .
ricardita (eventual purulentd), mediastinita, peritonita, atritele supurate.

Tratamentul: spre deosebire de pneumonia pneumococica, in cazul
pneumonii streptococicd, reactia la tratament este mult mai lentd. Anti-
bioticul de electie este penicilina G, care se administreazi in doze mari,
10-16 mln U/24 ore timp de 14 zile, sau ampicilina. Se considerd ca ami-
noglicozidele ar putea avea actiune sinergistica cu aceste preparate, de
aceea asocierea lor cu penicilinele este recomandata in cazuri grave. Anti-
bioticele de alternativa pot fi: cefalosporinele de generatia III, penicili-
nele antipiocianice, imipenemul, clindamicina.
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Epangamentul pleural masiv, observat in pneumonia streptococici,
raméne lichid timp indelungat si se poate inldtura prin punctii repetate.
Pleurezia purulentd sau incarcerata necesita drenarea prin tub.

Pneumonia stafilococica

Constituie aproximativ 1-3% din toate pneumoniile si 10-15% din
pneumoniile nosocomiale. La persoanele mature anterior sinitoase se
intalneste sporadic, incidenta creste in timpul epidemiilor de gripa. Ris-
cul imbolnavirii este mai mare la: copiii pand la 1 an, varstnici, tarati
(diabet zaharat, ciroza hepaticd, insuficientd renald, tulburiri imunolo-
gice etc.), bolnavii multispitalizati cu boli pulmonare (fibroza chistica,
bronsiectazii, sechele posttuberculoase, neoplasm bronsic), bolnavii dupa
interventii chirurgicale (in special, cu traheostome, dupi intubatie endo-
traheald), persoanele ce administreaza injectii (diabetici, narcomani, dia-
lizati etc).

Agentul patogen este stafilococul auriu (Staphylococcus aureus) —
coc Gram pozitiv dispus in gramezi, perechi sau tetrade, capabil s pro-
ducd o varietate mare de enzime (coagulaza, fibrinolizina, hialuroni-
daza, nucleaza, lipaza, penicilinaza) si toxine (hemolizine, leucocidine,
enterotoxinele A si B). Printre adultii normali, aproape 20-40% sunt
purtatori nazali de stafilococ.

Stafilococul poate nimeri la nivelul plamanului pe cale bronhogena
— secretiile nasofaringiene aspirate nu sunt inlaturate secundar afectirii
mecanismelor de epurare pulmonard, locale (de exemplu, in afectarea
gripald a epiteliului bronsic) sau generale (boli cu imunosupresie); agen-
tul se raspandeste din bronsiectazii sau alte anomalii structurale infec-
tate. Pneumonia cu o astfel de patogenie conventional este denumiti
primard. Patrunderea hematogend din tromboflebitd supuratd (mai ales
in micul bazin), endometrita, endocardita inimii drepte, osteomieliti, in
cateterismul venos prelungit, la bolnavii hemodializati (pneumonie
secundard, pneumonie metastaticd, pneumonie embolicd).

Eliberarea enzimelor si a toxinelor ofera inflamatiei declansate de
stafilococ un caracter mai deosebit. Coagularea intravasculard, declan-
satd de coagulaza, produce necroza tisulard ischemica. Distructia necro-
ticd a peretilor alveolari contribuie la formarea cavititilor. Prin leziunile
brongice, in aceste cavititi, se pot instala mecanisme de supapi — aerul
inspirat poate patrunde, dar nu poate fi evacuat. Deoarece peretii sunt
subtiri, fard val inflamator ,invechit”, cavititile multiple (preumato-
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cele) pot fi ,suflate” pana la dimensiuni foarte mari. O altd trasaturd im-
portantd a acestor cavitati este caracterul lor dinamic. Ele pot sa-si
modifice dimensiunile, in perioade scurte de timp, pot dispirea pe unele
zone §i sa apara pe altele. Initial, aceste cavitati nu au nivel lichidian, iar
formarea lor nu este precedata de sputd fetida abundenta, ,,cu gura pli-
na”, in sputd lipsesc fibrele elastice.

Sub actiunea toxinelor gi a enzimelor stafilococice, inflamatia poate
deveni supurativa cu formarea exsudatului purulent in aceste cavitati, cu
expectorarea sputei purulente in cantitati mari, cu nivel hidroaeric tipic
la radiografie. Extensia infectiei sau ruperea abceselor, dispuse subpleu-
ral produc empiem sau piopneumotorax.

Pneumonia primara stafilococica se produce mai des dupi o infec-
tie virotica. Debuteazd cu febrd (majorarea treptatd a temperaturii pe
parcursul a 2- 3 zile), frisoane repetate, dispnee pronuntatd, tuse cu ex-
pectoratie in cantitate variabila, mucoasa, mucopurulenta sau piosangui-
nolenta. Starca gencrald este grava, intoxicatia (astenia marcata, transpi-
ratiile abundente, tahicardia), polipneea, cianoza sunt in discordanta cu
dimensiunile relativ mici ale focarului pneumonic initial. La examenul
fizic al aparatului respirator, pe sectoarele afectate se constatd o ugoara
modificare a sunetului percutor, murmur vezicular abolit, raluri buloase
medii $1 mici (de reguld, in numar redus).

Radiologic se constatd multiple opacititi infiltrative rotunde (,,no-
dulii stafilococici” reprezintd focare bronhopneumonice) in mai multe
regiuni pulmonare, de regula, bilateral sau (mai rar) infiltratie pulmona-
ra intinsd, polisegmentard. Pc acest fundal, in primele zile se formeaza,
incepand cu regiunile parahilare, imagini transparente circumscrise —
pneumatocelele. Caracteristicd este absenta (la aceastd etapa) nivelului
hidroaeric $i modificarea imaginii de la o zi la alta. La adulti, tabloul ra-
diologic poate fi de multiple abcese cu peretii subtiri. Frecvent, se ob-
serva schimbarile radiologice provenite din empiem sau chiar din pio-
pneumotorax. Rareori, pneumonia stafilococicd prezintd o opacitate seg-
mentard (lobard), care repede devine neomogena datoritad formarii mul-
tiplelor abcese.

Hemograma prezinta leucocitoza (10 000-25 000/mm®) cu neutro-
filie si devierea la stanga (pana la metamielocite) a formulei leucocitare.
VSH are valori crescute.

Stafilococul poate fi observat prin bacterioscopia sputei. La colo-
ratia Gram, 1n preparat se observd multiple neutrofile si grupuri de coci
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Gram pozitivi, inclusiv si in interiorul leucocitelor. Insaméntarea sputei
si a lichidului pleural (unde stafilococul este singur, neasociat cu alti ger-
meni) confirma diagnosticul. Spre deosebire de pneumococ, stafilococul
usor se detecteazi prin metoda cultivarii, astfel rezultatele fals-negative
se obsevi rar. In 30% din cazuri, hemocultura este pozitiva.

Pneumonia se va suspecta a fi stafilococicd in caz de dezvoltare dupa
o infectie gripald, daci cianoza si starea grava nu corespund intinderii
leziunii pulmonare, in cazul formarii precoce in pulmont a cavitétilor cu
peretii subtiri, dinamice si fara nivel lichidian la etapele initiale si ne-
precedate de sputd fetidd abundenta. Etiologia stafilococicd se va consi-
dera si in cazul dezvoltarii rapide sau lente a pneumoniei la bolnavii spi-
talizati cu rezistenta scazuta.

Complicatiile pneumoniei stafilococice sunt: empiemul pleural, ab-
cesele pulmonare, fistula pleuropulmonard, piopneumotoraxul, hemora-
gia, pericardita, endocardita, meningita stafilococici, insuficienta respi-
ratorie, socul septic. De obicei, pneumonia stafilococicd are o evolutie
severd, chiar dacid este instituit tratamentul antibacterial adecvat. Tem-
peratura corporald incepe sa scadd peste 48—72 de ore dupa initierea an-
tibioterapiei, iar resorbtia focarelor inflamatorii necesita aproximativ 2
luni (in unele cazuri involutia cavitétilor reziduale uscate are loc In 68
tuni). In cazurile cu rispandire a infectiei la pleurd (empiem, piopneu-
motorax) este posibila septicopiemia cu producerea focarelor metasta-
tice in alte organe si evolutia este prelungitd. Rareori, evolutia este ful-
minanta: semne clinice foarte exprimate si deces in 3-5 zile secundar
socului infectios-toxic.

Mortalitatea, in pneumonia stafilococicd, atinge 20-30%. Aceste
cazuri, mai des, sunt provocate de tulpinile meticilin-rezistente de stafi-
lococ (MRSA — meticillin resistant Staph. aureus).

Tratamentul antibacterian: 70-80% din tulpinile de S.aqureus sunt
producitoare de betalactamaze, care distrug penicilinele naturale si se-
misintetice (cu exceptia oxacilinel i a meticilinei), dar nu influenteaza
cefalosporinele si carbapenemii. Betalactamazele stafilococice sunt com-
pletamente inactivate de catre inhibitori. Reiegind din aceasta, se vor fo-
losi oxacilina 4-10 g/zi (sau cloxacilina, nafcilina), penicilinele prote-
jate (ampicilind/sulbactam; amoxicilind/clavulanat; ticarcilind/clavula-.
nat; piperacilind/tazobactam) sau cefalosporinele de generatia I. Cefalo-
sporinele de generatia II-1Il in vitro sunt mai putin active decét antibio-
ticele enumerate, dar in conditiile clinice ele demonstreazi aceeasi activi-
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tate. Doar cefalosporinele perorale de generatia III (cefixim, ceftibuten)
au actiune antistafilococica foarte slaba.

Macrolidele si tetraciclinele au actiune insuficientd, pe cand clinda-
micina, penemii, fluorochinolonele de generatii anterioare, aminoglico-
zidele au o activitate bund impotriva tulpinilor (de stafilococ) meticitin-
sensibile. Toate antibioticele betalactamice sunt ineficiente impotriva
tulpinelor MRSA. In astfel de cazuri se indici glicopeptidele (vancomi-
cina, 2 g/zi). Fluorochinolonele noi (moxifloxacina, gemifloxacina, ga-
tifloxacina), rifampicina, linezolida, la fel, pot fi eficace impotriva tul-
pinelor meticilin-rezistente.

Durata tratamentului antimicrobian al pneumoniei stafilococice de-
paseste 3 saptimani si se prelungeste pana la 5—6 saptdmani, dacd pneu-
monia survine in cursul unei septicemii. Empiemul necesita tratament
chirurgical. “ratamentul general prevede corectia insuficientei respirato-
rii, a hipovolemiei, a hipotensiunii arteriale si tratamentul socului septic.

Pneumonii cu germeni Gram negativi

Se intalnesc rar, la adultii anterior sandtosi, afectdnd frecvent per-
soanele cu factori predispozanti. Pneumoniile cu germeni Gram negativi
ajung sa constituie pana la 4-12% dintre pneumoniile extraspitalicesti si
pani la. 50% dintre pneumoniile nosocomiale.

O serie de factori (varste extreme, diabet zaharat, insuficientd car-
diaci, boli pulmonare cronice, boli hematologice, boli neurologice, stari
postoperatorii, alcoolism, subnutritie etc.), diminuind proprietétile de
aparare ale organismului, contribuie la invingerea lor prin colonizarea
cailor respiratorii superioare si inferioare de cétre germenii Gram nega-
tivi din tractul gastrointestinal sau din mediul de spital (calea bronho-
gena de infectare). Mai rar, infectia se produce pe cale hematogena de la
un focar aflat la distanta.

Pentru infectiile cu germeni Gram negativi sunt caracteristice: ten-
dinta de formare a cavitatilor si de raspandire a supuratiei la pleurd, evo-
lutia gravi cu posibilitatea de soc septic si de detresd respiratorie acuta,
mortalitatea Tnaltd (20-30% in pneumoniile comunitare si peste 50-60%
in pneumoniile nosocomiale).

Germenii implicati sunt: Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli,
Haemophilus influenzae, Enterobacter spp., Proteus spp., Acinetobacter
spp., Serratia marcescens. Bacilul piocianic (Pseudomonas aeroginosa)
" este agentul cauzal in mai putin de 2% din cazuri.
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Bacterioscopia sputei atestd o multime de germeni Gram negativi,
diferentierea carora, dupa aspectul morfologic, este imposibila. fnsi-
maéntarea sputei, de reguld, aratd cresterea microorganismelor, diferen-
tierea agentului patogen de flora saprofita a ciilor respiratorii superioare
fiind o problemd semnificativd (rezultate fals-pozitive), in special, la
bolnavii anterior tratati cu antibiotice pentru pneumonii de alti etiologie
(se va deosebi ,,suprainfectia sputei” de ,,suprainfectia bolnavului®).

Penicilina, ampicilina, macrolidicele, tetraciclinele au o activitate
nesemnificativd impotriva germenilor Gram negativi, activitatea cefalo-
sporinelor de generatia I fiind insuficientd. Ampicilina/sulbactam si amo-
xicilina/clavulanat actioneaza contra Haemophilus influenzae, Mora-
xella catarrhalis, pe unele din Enterobacteriaceae (Escherichia coli,
Serratia sp., Proteus) si Klebsiella spp., insd demonstreaza o activitate
mai slabéd impotriva altor germeni Gram negativi. Cefuroximul, cefoxi-
tina, cefotetamul (cefalosporine de generatia I1), cetalosporinele de ge-
neratia III, fluorochinolonele de generatia I au o activitate excelentd
asupra tuturor germenilor Gram negativi implicati in pneumoniile extra-
spitalicesti (dar variabild pe piocianic), de aceea se considerd adecvate
pentru tratamentul pneumoniilor cu germeni Gram negativi contractate
in afara spitalului. Aminoglicozidele sunt foarte eficiente atat pe bacilul
piocianic, cat si pe aproape tot sirul de Gram negative.

Medicamentele cu activitate antipiocianicd (dar si pe alte Gram
negative): penicilinele antipiocianice (piperacilina, piperacilina/tazobac-
tam, ticarcilina, ticarcilina/clavulanat), penemii, ceftazidimul sau cefepi-
mul sunt foarte eficiente, insi fiind costisitoare, sunt indicate doar daci
exista factori specifici de risc sporit al infectiei cu Pseudomonas aerugi-
nosa (traheostomd cronicd; fibrozi chistica; bronsiectazii si alte boli
pulmonare severe, de reguld, cu schimbiri structurale, leucopenie; paci-
entil care recent au finisat un curs de antibioterapie de spectru larg, de
cel putin 7 zile sau corticoterapie cu prednison minim 10 mg/zi, malnu-
tritie etc.).

Pneumonii cu germeni anaerobi
Infectiile pulmonare, deseori, sunt provocate de: Pepfostreptococcus
spp., Fusobacterium nucleatum, Prevotella (Bacteroides) melanogeni-
ca. Bacteriile anaerobe sunt agentii patogeni ai pneumoniei prin aspi-
ratie, abcesului pulmonar §i empiemului pleural. Printre cauzele pneumo-
niei comunitare este 'depistata flora anaerobi in 20-30% din cazuri.
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Pneumoniile cu anaerobi se pot produce prin diseminarea germe-
nilor pe cale limfaticd (abces subfrenic) sau hematogena (abcese intra-
abdominale, infectii pelviene cu sau fara flebita septica erc). insa, dese-
ori, ele apar prin aspiratie, n tulburirile starii de constientd sau n tul-
burarile deglutitiei.

Pneumonia de aspiratie cu anaerobi este greu de diferentiat de alte
pneumonii bacteriene doar in baza tabloului clinic. Necroza parenchi-
mului pulmonar si mirosul fetid al sputei apar mai tarziu st lipsesc in sta-
diile precoce ale bolii sau la initierea antibioterapiei adecvate. Compa-
rdnd pneumonia prin anaerobi cu pneumonia prin pneumococ pot fi re-
marcate: debutul insidios; decurgerea mai usoard, mai lentd, cu tuse, cu
expectoratic mucopurulentd; febra fard frisoane si anamneza sugestiva
de aspiratie, in majoritatea cazurilor.

Pneumonia prin aspiratie survine la pacientii in varsta, imunocom-
promisi, care sunt deja spitalizati (uneori un timp mai lung) si care pre-
zinta factori de risc pentru aspiratie: tulburari de congtientd (alcoolism,
accidente cerebrovasculare g1 alte boli neurologice, epilepsie, intoxicatii
medicamentoase), tulburdri de deglutitie, reflux gastro-esofagian, mic-
sorarea activitatii motorii esofagiene si stari care conditioneazi nivelul
bacterian orofaringian crescut (boli ale periodontului, gingivite, xeros-
tomie, infectii faringiene si alte infectii anaerobe preexistente, cum ar fi
sinusitcle si otitele cronice).

Pneumonia prin aspiratic netratatd progreseaza rapid cétre necroti-
zare, deoarece bacteriile anaerobe, de obicei, provoaca infectii necrozan-
te. Intial, pneumonia necrozatd se prezintd ca o pneumonie obisnuité,
dar cu un tablou clinic grav prin atingerea plurilobard. Pneumonia ne-
crozatd, in forma cea mai pronuntati, realizeaza gangrena pulmonara.

Examenul obiectiv atestd semnele condensarii pulmonare pe aria
respectivd. Radiologic, se constatd opacititi in segmentele pulmonare
respective: in vonele parahilare ale lobilor inferiori (aspiratia in ortos-
taza sau 1n pozitia sezandd, de obicei la vérstnici), in segmentul poste-
rior al lobului superior (de obicei pe dreapta) sau in segmentul superior
al lobului inferior, daca aspiratia a avut loc in decubit.

Examenul sputei este irevelator (contaminare cu flora anaeroba bu-
cald), semnificatie diagnosticd avand numai materialul obtinut (punctie
percutani transtraheald) si transportat rapid la laborator, in conditii de
anaerobioza, insamantat pe medii de culturd speciale. Bacterioscopia
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sputei contribuie doar la diagnosticul diferential al altor infectii, care
decurg cu distructii pulmonare.

Evolutia pneumoniei spre necrozi este tradusi radiologic de una
sau mai multe zone de hipertrasparentd. Tomografia computerizati per-
mite de a aprecia intinderea leziunii parenchimatoase sau eventuala ex-
tindere spre pleura.

Complicatiile supuratiilor pulmonare sunt: raspandirea infectiei (de
exemplu, abcesul cerebral), cavititile reziduale, hemoragia pulmonara,
bronsiectaziile, fistula bronhopleurald, pneumotoraxul, empiemul pleu-
ral, socul septic.

Antibioticul de electie este penicilina G, administrati in doze mari
(12-20 mIn U/zi), minimum 2 saptimani. Penicilina poate fi asociati cu
metronidazolul. Daca aspiratia a avut loc in spital, pe langi flora anae-
robd se mai pot depista germeni Gram negativi, inclusiv flord intesti-
nala. in astfel de cazuri, penicilina poate fi administratd in combinatie
cu un aminoglicozid. Antibioterapia de alternativa pot fi penicilinele
protejate (amoxicilina/clavulanat, ampicilina/sulbactam, ticarcilina/ cla-
vulanat, piperacilina/tazobactam), clindamicina, fluorochinolonele ge-
neratia IV, carbapenemii.
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Capitolul IV
PNEUMONIILE PRIN GERMENI ATIPICI

Pneumoniile cu Chlamydophila pneumoniae

Tabloul clinic al infectiilor cu C. pneumoniae variaza de la forme
ugoare, autolimitante, pana la forme severe, in special la varstnici si la
persoanele cu comorbidititi cardiovasculare. in aproximativ 30% din
cazuri, clamidia este in coinfectie cu alte bacterii. In majoritatea cazuri-
lor se atestd tusea (deseori neproductiva) cu sau fard dispnee. Starea ge-
nerala este de gravitate medie. Febra (de reguld, nu prea inaltd) se ob-
servd numai in 50-60% din cazuri, faringita — in 40-70% cazuri. Dure-
rea in gét, raguseala si sinusita sunt frecvente la prezentare. Pe de alta
parte, semnele caracteristice ale pneumoniei bacteriene, cum ar fi: friso-
nul, durerea pleuretica, sputa hemoptoica si torpoarea practic nu se
intalnesc.

Radiografic, se constatd focare bronhopneumonice mici (2-3 c¢m)
si neregulate. Schimbarile hemoleucogramei, la fel, sunt modeste.

Confirmarea diagnosticului se poate obtine prin cultivarea agen-
tului pe embrion de gdind (sputocultura a fost obtinuta cu succes intr-un
numdr mic de laboratoare, datoritd inactivarii rapide a patogenului in
timpul transportarii), prin determinarea antigenilor (prin imunofluores-
centd), prin examenul serologic (cresterea titrului de anticorpi) si prin
reactia de polimerizare in lant, majoritatea acestor tehnici fiind accesi-
bile doar in centrele specializate. Testele serologice, actual, includ doar
reactia de microimunofluorescentd (RMIF este standardul de aur pentru
diagnosticul serologic al infectiei cu clamidia, dar depinde de experienta
celui care interpreteaza testul) si reactiile imunoenzimatice (EIA). Re-
actia de fixare a complementului (RFC) are o sensibilitate si specifici-
tate joasd. Confirmarea infectiei acute se face prin documentarea titrului
sporit de anticorpi de clasd [gM (pentru un diagnostic definitiv) sau prin
sporirea de 4 ori a titrului de anticorpi de clasa IgG. Acest fapt limiteaza
utilizarea RMIF.

In practica, se vorbeste despre o pneumonie cu clinica asemanitoa-
re pneumoniei din micoplasmd in absenta altui diagnostic etiologic.
Argumentele sunt lipsa germenilor suspectati in sputa si/sau ineficienta
tratamentului cu antibiotice betalactame.
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Antibiotice de electie pentru pneumonia cu (' preumoniace sunt
macrolidele si tetraciclinele (doxiciclina), timp de 14 zile. Fluorochino-
lonele din generatiile noi (III-IV) demonstrezi la fel eficacitate.

Pneumonia cu Mycoplasma pneumonia

Infectia se transmite de la om la om, prin inhalare, astfel se pot
produce epidemii (care, insa, se raspandesc lent datoritd perioadei de in-
cubatie relativ prelungite de 1014 zile). Inflamatia cailor respiratorii se
poate intinde de la trahee pana la bronhii i bronsiole. Prin urmare, mi-
croscopic se atesta brongita, pneumonie interstitiald cu brongiolita si pe-
ribronsiolita.

Din totalul infectiilor cu Mycoplasma pneumoniae, doar 5-10%
realizeazd tabloul pneumoniei, celelalte realizeazi infectii respiratorii
(faringitd sau rinofaringitd catarald, laringita, traheita, bronsitd), de re-
guld ugoare, cu vindecare rapida. Durata bolii este de la 7-10 zile pana
la 3 saptamani.

Pneumonia cu M.preumoniae, la fel, debuteazi cu o stare gripala:
astente, fatigabilitate, cefalee, tuse seacd, dureri in gat, riniti usoari, sub-
febrilitate. Tusea progreseazi, devenind chinuitoare. In cateva zile (3-7)
se agraveaza starea generala, temperatura se ridica la 39-40°C, se inte-
tesc manifestarile de intoxicatie, apar artralgiile i mialgiile (in special,
in mugchii regiunii lombare), voma, cefaleea, durerea in torace; dis-
pneea apare mai rar gi nu este gravi. Tusea, o perioadd indelungata, ra-
méne seacd si doar dupa 8-10 zile poate apirea expectoratia mucoasa,
mucopurulentd, uneori cu striuri de sdnge. Durata medie a tusei este de
15-20 de zile; febra permanenti sau intermitentd persistd pani la 2-3
sdptdmani.

La examenul fizic se gisesc modificari foarte modeste, in compa-
ratie cu starea bolnavului i cu tabloul radiologic. Ralurile subcrepitan-
te, la bazele pulmonare (de obicei bilateral), pot aparea dupa 7-10 zile
la 80% din bolnavi, pe fondalul respiratiei indsprite. Datoritd implicarii
frecvente a bronhiilor cu sindromul de obstructie, pe toati aria pulmo-
nard pot aparea ralurile sibilante. Submatitatea (mai des intersacapulo-
vertebrald) este slab pronuntati si se atestd mai rar.

Pneumonia cu M. preumoniae, de obicei, are o evolutie usoari si
se rezolva spontan. Cazurile cu evolutie grava sunt rare. Uneori (mai rar
decét in pneumonia cu Legionella pneumophila) pot apirea manifestiri
extrapulmonare: eruptii cutanate (in 10-20% din cazuri), otiti, conjuncti-
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vitd, sinusitd, adenopatii cervicale, afectiuni hepatice si pancreatice, sple-
nomegalie, anemii hemolitice, tulburari neurologice (meningita seroasa,
meningoencefalitd, insuficientd piramidala, ataxie cerebelara, poliradi-
culoneuropatie, polineuropatii, mielitd transversa erc). Se considerd ca
leziunile extrapulmonare sunt mediate prin autoanticorpi.

Letalitatea, in PC, prin micoplasma, la imunocompetenti, practic
este zero.

Radiologic se atestd semne de pneumonie interstitiala cu opacitati
difuze, putin intense, contur neregulat, caracter hilifug, care implica
mai multi lobi (in 10-40% din cazuri bilateral). Opacitatile polisegmen-
tare sau lobare se observd mai rar, in jur de 20%. Se mai pot constata
opacitati date de colectia lichidiand (pleurezie mica unilateral, tranzito-
rie in 1/6-1/7 cazuri). Involutia modificarilor radiologice este lenta
(dupa 4 saptamani la 50% din bolnavi, radiograma este normald, dupa 8
saptimani -- pani la 98%). Fibroza reziduala se observa, mai rar fata de
pneumoniile prin legionela.

Numarul de leucocite, deseori, este normal, dar poate fi si majorat
sau redus. VSH, deseori, este crescut.

Examenul sputei evidentiazi unele bacterii i predominanta celule-
lor mononucleare. Este posibila izolarea Mycoplasma pneumoniae din
sputd sau din lichidul de spalatura faringian pe medii de culturd specia-
le; necesita 7-10 zile si se aplica rar in identificarea micoplasmei. An-
tigenii micoplasmei pot fi identificati in secretul respirator, dar testele
au o specificitate foarte joasd, conditionatd de faptul ca multe persoane
sunt purtitori sanitosi. Confirmarea diagnosticului etiologic se poate
face prin metodele serologice. Cel mai de incredere test este EIA, care,
prin titrarea IgM si 1gG 1n seruri perechi, permite documentarea creste-
rii de patru ori a titrufui anticorpilor in evolutia bolii. Pentru diagnos-
ticul prezumptiv a infectiei acute cu atipici poate fi propuséd determina-
rea doar a nivelului inalt a anticorpilor de clasa IgM.

Pneumonia sc va suspecta a fi prin Mycoplasma pneumoniae in caz
de: debut treptat, pe fondalul semnelor catarale exprimate moderat (com-
parat cu pneumonia postgripala, paragripald, care se dezvolta ca al doi-
lea val de agravare dupa perioada de ameliorare relativa); predominare
printre semnele catarale a tusei chinuitoare, putin productive, care per-
sistd i in perioada de pneumonie; modificiri nepronuntate la examenul
fizic (uneori si radiologic), discordante cu starea generald mai grea a
bolnavului; lipsa leucocitozei si devierea spre stinga a formulei leuco-
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citare; eruptii in grup a infectiilor respiratorii (numai la unii bolnavi
evoludnd in pneumonie).

Fiind lipsite de peretele celular, micoplasmele au rezistentd natu-
rala la toate antibioticele betalactame. Se indica folosirea per os a ma-
crolidicelor sau doxiciclinei (200 mg/zi) timp de 14 zile, care vor scurta
perioada febrild si vor micsora rata complicatiilor. Dar, Mycoplasma
preumoniae poate sa persiste in tractul respirator i dupa remiterea simp-
tomelor. Fluorochinolonele, in special cele din generatiile noi (III-1V),
demonstreaza eficacitate.

Pneumonia cu Legionella pneumophila
Legionella sunt germeni cu o raspandire foarte largd in mediul ac-
vatic in conditii naturale (lacuri, izvoare, riuri etc). Germenii care pro-
duc infectiile umane colonizeazi, in special, sistemele de conditionare a
aerului, apeductul si sistemele de incalzire cu apd. Inhalarea aerosolilor,
formati in sistemele cu apa infectatd, poate produce infectia (pe teren
receptiv). Transmiterea infectiei de la om la om nu a fost confirmata.
Perioada de incubare este de 210 zile, fiind urmati de perioada de
stare, In care manifestdrile au intensitate diferiti, de la forme fruste la
forme severe. In majoritatea cazurilor are o evolutie asemanétoare cu
pneumonia pneumococicd, cu care cel mai des si se confunda. Insa pe-
nicilinele si cefalosporinele sunt ineficiente, iar tratamentul cu macro-
lidice duce la vindecare.

In cazurile tipice, dupa cateva zile de prodrom (astenie, cefalee usoa-
rd, mialgii) rapid se instaleaza (timp de 24-48 ore) febra inalti (pani la
40°C in mai mult de jumitate din cazuri), posibil cu frison. Initial apare
tusea seaca, care treptat progreseazi si devine productiva cu sputd mu-
coasa sau mucopurulentd; in 20% din cazuri apare hemoptizia. Mai rar
se observa dispneea, durerile pleurale, mialgiile. In mai mult de 25% din
cazuri se observd manifestarile gastrointestinale: greturi, voma, diaree,
dureri abdominale; la un numar mic de bolnavi, aceste manifestiri pre-
domina determindnd confuzia diagnostica.

Examenul fizic nu furnizeaza date specifice. Semnele frecvente
sunt: febra, tahipneea, tahicardia, uneori bradicardia relativa; posibil sa
apard hiperemia bruscd a fetei, tegumentele uscate, torpoarea, delirul,
semnele de meningitd asepticd. La examenul cutiei toracice se detec-
teaza ralurile subcrepitante (posibil, in asociere cu ralurile uscate sibi-
lante ca manifestare a bronhospasmului); semnele de condensare a tesu-
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tului pulmonar fiind slab pronuntate sau lipsesc. Se mai pot constata
splenomegalia, afectarea hepatica, pericardita, miocardita.

Radiologic se constatd o afectare pulmonard mult mai ntinsa, decét
s-ar fi putut presupune din rezultatele examenului obiectiv. Opacitatea
infiltrativd cuprinde, de obicei, un lob, mai multe segmente sau intreg
plamanul; in 35-40% din cazuri, afectarea este bilaterald. Mult mai rar,
de obicei in primele zile, se observa multiple leziuni infiltrative nesiste-
matizate pe fondalul desenului pulmonar accentuat (leziunea lobarad
apare ulterior din confluerea acestor infiltrate). Revarsatul pleural mic
este prezent in 1/3 din cazuri.

Examenul de laborator atestd: leucocitoza moderatd cu limfopenie,
iar in 20% din cazuri, leucocitoza este importanta (peste 20 000 /mm’),;
VSH crescut mult — 40—-60 mm/ord; alte schimbari de faz3 acuta, uneori
cu cresterea transaminazelor. Deseori sunt afectati rinichii: proteinurie
usoard, microhematurie, uneori §i cu retentie azotata.

Agentu! infectios nu se vizualizeaza pe un frotiu de sputa coloratie
Gram, dar se poate vedea prin tehnici speciale (la impregnarea argenti-
ca, la aplicarea anticorpilor marcati cu fluoresceina etc.). Examenul bac-
teriologic de rutind (sputa, hemocultura) este negativ, deoarece germe-
nele nu creste pe mediile conventionale. Diagnosticul de certitudine este
posibil numai prin aplicarea metodelor de imunofluorescentd, de culti-
vare pe medii speciale sau a metodelor serologice (cresterea titrului de
anticorpi la examenele repetate). Deoarece sporirea importanta a titrului
de anticorpi se atestd doar dupd 3—6 saptaimani de la inceputul bolii, me-
toda are o importan{d mai mult epidemiologica decat clinicd. Determi-
narea antigenului urinar al L pneumophila (1-ul serotip — cel mai frec-
vent agent al pneumoniilor comunitare prin Legionella) in urind, actual-
mente este un test recomandat pe larg in pneumoniile severe. Evidentie-
rea rapida a legionelei §i initierea cdt mai curdnd a antibioterapiei cu ma-
crolidic a demonstrat diminuarea letalitatii in pneumoniile prin legionela.

in primele 4-6 zile, starea bolnavilor se agraveaza progresiv, apoi
se poate ameliora treptat, dupd 5-6 zile de tratament cu antibioticul co-
respunzitor, astfel perioada febrila medie constituie 13—14 zile. Resorb-
tia infiltratelor pulmonare (radiologic) rimane cu mult in urma fata de
ameliorarea celorlalte semne clinice. La o parte semnificativd din bol-
navi, pe parcursul a citeva saptimani dupa vindecare se mai pastreaza
astenia si fatigabilitatea.
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Sunt frecvente manifestarile extrapulmonare de intoxicatie: cereb-
rale (cefalee marcatd, vertij, dizartrie, nistagm, ataxie, delir, convulsii,
coma), oculare (sclerita, conjunctivitd), hepatice (imajorarea bilirubinei
si transaminazelor, hipoalbuminemie), renale (nefritd in focar cu micro-
hematurie $i proteinurie usoara, uneori i glomerulonefritd difuza, even-
tual cu insuficienta renald) sau ale nervilor periferici (polineurite).

Printre complicatii mentiondm: insuficienta respiratorie acutd (in
20-30% din cazurti), socul septic. Mortalitatea cste sporitd (15-20%), in
special la bolnavii cu insuficientd respiratorie $i cu imunosupresie, la
care acest indice este de 2--3 ori mai ridicat.

Antibiotice de electie sunt macrolidicele, de exemplu eritromicina
(0,5 g peroral la 6 ore in cazurile moderat grave gi cate 1,0 g i/v la 6 ore
in cazurile grave). Eficiente sunt si alte antibiotice macrolidice. Sensibi-
litatea mare in vitro a legionelei la rifampicind argumenteazi adminis-
trarea ei (cate 0,3 g la 12 ore) combinata cu eritromicina. Sunt active in
vitro si eficiente clinic fluorochinolonele, in special cele din generatiile
not (III-fV). Tratamentul va continua minim 3 sdptamani, insd dupid
disparitia febrei si a altor semne acute se poate trece de la administrarea
intravenoasa a eritromicinei la cea enterala.
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Capitolul V
PNEUMONIILE VIRALE

Pneumoniile virale reprezintd o manifestare mai rard a infectiei cu
virusuri, caracteristicd fiind afectarea cailor respiratorii superioare. In-
fectia virald este responsabild de 15-50% dintre toate pneumoniile comu-
nitare, etiologia mixta (virald plus bacteriana), fiind raportati la 8-25%
dintre acestea. in cazul persoanelor cu un statut imun normal, o mare
parte din pneumoniile virale (peste 50%) sunt produse de virusurile gri-
pale A si B. Incidenta altor agenti variazi mult in diverse rapoarte: viru-
sul sincitial respirator (VRS) 1-4%, adenovirusurile 1-4%, VPG 2-3%,
hMPV 0-4%, coranovirusurile 1-14%. La persoanele imunocompro-
mise creste riscul pentru pneumoniile cu citomegalovirus (CMV), virus
varicela zoster (VZV), virusul herpesului simplu (HSV), virusul rujeolei
si adenovirusuri, desi o cauzd majord rimin VRS, virusurile gripei si
cel al paragripei. ‘

Simptomele generale nespecifice: febra, frison, tuse seaca, riniti,
mialgii, cefalee, astenie. Semnele fizice nu se deosebesc de cele din pneu-
moniile bacteriene: freamat vocal accentuat, crepitatii, wheezing, dar
mult mai rar suflu tubar. Unele aspecte ale tabloului clinic al pneumo-
niilor virale pot varia in functie de virusul cauzal. Tabloul radiologic al
pneumoniilor virale este unul variat $i putin specific. Modificarile radio-
logice coreleazi cu cele morfologice.

Din perspectiva virulentei si a evolutiei in timp se pot deosebi doua
tipuri ale tabloului radiologic in pneumoniile virale: primul — cu o evolu-
tie insidioasd/trenanti, al doilea — cu evolutie rapid progresivi. Primul
tip, considerat unul caracteristic infectiei virale, reuneste micronodula-
tia, opacifierea peribronsica de tip ,.sticlda matd”, condensarea tesutului
pulmonar si zonele de hiperaeratie (din bronsiolita concomitent?). v

Varianta rapid progresivé se prezintd radiologic prin confluerea ra-
pidd a opacititilor initiale §i constituirea unor opacititi intinse, omogene
sau macronodulare confluente, uni- sau bilaterale, ,,sticld mata”, noduli
centrolobulari. Examenul radiografic nu poate diferentia pneumonia
nonbacteriand de cea bacteriand. Tabloul radiologic este influentat i de
statutul imun al pacientului, precum si de modificérile pulmonare pre-
existente.

Aspectele CT, in pneumoniile virale, sunt nespecifice, find date de
opacifiere de tip,,sticli mati” cu distributie lobulara, condensari pulmo-

51



nare segmentare si/sau opacitati difuze in ,sticld matd” cu ingrosarea
septurilor interlobulare.

Diagnosticul pozitiv se poate face prin confirmarea de laborator a
infectiei virale (obligatorie pentru stabilirea diagnosticului etiologic al
pneumoniei), dar testele sunt inaccesibile in practica de rutind. Depis-
tarea agentului viral, la nivelul cdilor respiratorii superioare, nu semnifi-
cd implicarea lui in patogeneza bolii respiratorii. Metodele de diagnosti-
care virusologica (culturd, teste rapide de depistare a antigenului viral,
reactie de polimerizare in lant (PCR), teste serologice) au o sensibilitate
diferita fata de diversi vurusi.

Tratamentul pneumoniilor virale depinde de: severitatea bolii, var-
sta, statutul imun al pacientului si virusul cauzal. Misurile generale de
tratament, 1n special, managementul hipoxemiei, au o importanta ma-
Jora, unii pacienti necesitand ventilatie asistata si oxigenare extracorpo-
reald. Dat find faptul cd infectia mixtd virald/bacteriand sau suprain-
fectia bacteriana sunt frecvente, de regula, este necesard administrarea
antibioticelor. De regula, tratamentul antiviral este indicat in cazurile
severe sau la persoanele imunocompromise.

Infectia cu virusul respirator sincitial

VRS face parte din familia Paramixoviridae, o cauza frecventd a
brongsiolitei §i a pneumoniei la copii. Rolul VRS, in patologia adultului,
este cu mult mai semnificativ decit se considera anterior. VRS a cauza
circa 4% dintre decesele cu pneumonie in SUA. Primul contact cu viru-
sul are loc pana la varsta de 5 ani, dar imunitatea obtinuta este incom-
pleta, astfel, pe parcursul vietii pot avea loc reinfectii. La adulti, infectia
frecvent se asociaza cu comorbidititile cardiace sau pulmonare si cu ma-
lignitatile. Riscul de forme severe ale infectiei si de pneumonie creste la
persoanele varstnice. De reguld, infectia are un caracter sezonier cu pre-
dilectie pentru lunile de iarnad/primavara.

Afectarea pulmonard este precedatd de manifestarile din partea
tractului respirator superior (rinita, faringita, traheita). Implicarea cailor
respiratorii inferioare poate avea loc la a 2-4-a zi a bolii, manifestandu-
se prin dispnee, tuse, wheezing, ronhusuri si semne de hipoxemie. Du-
rata bolii este de 7-21 de zile. Comparativ cu gripa, in tabloul clinic este
mai evidentd tusea cu expectoratie. La persoanele imunocompromise,

_tabloul clinic poate varia de la manifestari ugoare, pana la insuficientd
respiratorie severa.
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Manifestarile atipice cu implicarea SNC sunt: meningita, encefalita,
hemiplegiile, ataxiile. Suprainfectia bacteriand este o complicatie frec-
venta.

Modificirile radiologice caracteristice nu sunt clar definite. Pot fi
intalnite atelectazii, opacititi nodulare, infiltratie peribrongicd, zone de
hiperaeratie. La adulti, aspectul radiografic frecvent este modificat de
suprainfectia bacteriana.

Diagnosticul pozitiv se poate stabili prin cultivarea VRS pe culturi
celulare (dificild din motivul labilitdtii virale §i a concentratiei scazute,
in probele prelevate din clile respiratorii superioare). Testele rapide de
diagnosticare a antigenului viral, in secretiile cailor respiratorii, au o sen-
sibilitate inaltid la copii si joas la adulti. Sensibilitatea creste conside-
rabil incazul examindrii secretiilor obtinute prin lavaj bronhoalveolar
(90%), comparativ cu frotiul nazofaringian (15%). Se mai pot utiliza teh-
nici moleculare de diagnosticare a infectiei.

Tratamentul este simptomatic. Unica optiune de tratament antivi-
ral este ribavirina (desi cu eficienta controversatd). Administrarea este
rezervati doar cazurilor severe §i persoanelor cu transplant de celule stem
hematopoietice. O optiune promititoare in tratament este terapia biolo-
gicd cu anticorpii monoclonali anti-glicoproteina F a virusului (palivi-
zumab).

Paragripa

Familia Paramixoviridae cuprinde patru subtipuri antigenice. Sub-
tipul 3 cauzeaza viroze pe parcursul intregului an, subtipurile 1 i 2 — cu
predilectie in lunile de toamna. Infectarea primard are loc in copilarie, cu
o imunitate de scurtd durata si reinfectari pe tot parcursul vietii.

Tabloul clinic poate varia de la viroze usoare pana la crup sever,
bronsiolitd, pneumonii atét la persoanele cu statut imun normal, cét si la
imunocompromigi. Pneumoniile cu virusul paragripei sunt mai frecven-
te la copii, intdlnindu-se ocazional si la adulti. Simptomele clinice, in-
talnite in alte infectii virale (febrd, rinoree, tuse, dureri in git), sunt pre-
zente si in paragripd. Tabloul clinic clasic, intdlnit la copii (tuse latra-
toare, stridor, voce ragusitd), este mai rar la adulti.

Radiologic se poate observa infiltratia peribronsica si peribrongio-
lard, in special in lobii inferiori. Pneumonia cu celule gigante, produsi
de VPG-3, se poate complica cu proteinoza, prezentandu se cu opacitatt
nodulare bazal-bilaterale.
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Diagnosticul pozitiv se poate face prin izolarea virusului (culturi pe
celule renale), in special, din secretiile nazale si prin tehnici moleculare
de diagnosticare.

Tratamentul simptomatic. Eficienta ribavirinei este controversata,
administrarea este argumentati doar la persoanele imunocompromise.

Infectia cu metapneumovirus uman

Este un virus cu raspandire ubicuitara din familia Paramixoviridae,
cu o primd infectie suportatd pana la varsta de cinci ani. Imunitatea este
de scurti durat, reinfectiile fiind i in perioada adulti. In cazul varstni-
cilor, al bolnavilor cu afectiuni cardiovasculare si al celor imunocom-
promisi pot avea loc infectii severe, cu insuficienta respiratorie acuta dar
si cazuri letale. Incidenta infectiei creste in lunile de iarni si primévara.

Manifestirile clinice sunt asemanitoare cu cele din infectia cu VRS.
Pacientii prezintd congestie nazal3 si tuse. Dispneea, wheezingul, tusea
cu expectoratie se atestd in aproximativ jumatate din cazuri, find mai
frecvente la varstnici.

Radiologic se poate observa condensarea parenchimului pulmonar,
poate fi prezentd doar infiltratia peribrongicd, frecvent este prezenti
hiperaeratia cdmpurilor pulmonare.

Diagnosticul pozitiv se poate stabili prin PCR.

Tratamentul: actualmente este acceptatd tactica analogici cu cea
din infectia cu VRS.

Infectia cu adenovirusuri

Adenovirusurile sunt virusuri ce determin3 afectarea aparatului res-
pirator, gastrointestinal si conjunctivita, in special, la persoanele tinere.
Sunt descrise circa 50 de serotipuri virale. Tipurile 3 si 7 se asociazi cu
formele severe ale bolii. Infectia adenovirald este inalt contagioasa, find
diagnosticatd anul imprejur. Incidenta pneumoniilor cauzate de adeno-
virusuri creste in lunile de vard, find frecvente in randurile militarilor si
a pacientilor imunocompromisi, dar rare la persoanele cu statut imun
normal. Mortalitatea, din pneumoniile adenovirale, poate atinge 30% in
populatia generald si depaseste 50% la persoanele imunocompromise.

Majoritatea persoanelor face o forma autolimitati a infectiei cu afec-
tarea cdilor respiratorii superioare. Manifestarile extrapulmonare, con-
Junctivita §i sindromul gastrointestinal sunt frecvente. Pacientii cu pneu-
monie prezintd tuse §i febra cu o durati de pani la 7 zile urmate de dis-
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pnee pronuntati. Fizic se determind semne de condensare pulmonara si
obstructie bronsica. La persoanele imunocompromise sunt posibile for-
me severe ale infectiei cu afectare poliorganica (pneumonie, SDRA, he-
patitd, gastroenteritd, colitd, encefalitd, cistitd hemoragica, CID).

Tabloul radiologic poate varia: opacitati nodulare bazale bilaterale,
consolidare lobara, infltratie interstitiald difuza bilaterald. Sunt frecvente
atelectaziile, in unele studii raportindu-se si implicarea pleurala. in ca-
zurile necomplicate, modificarile radiologice se rezolva in doud sdpta-
mani. Datele CT existente se referd mai mult la modifcarile postpneu-
monice — hiperinfatie neomogena a tesutului pulmonar, brongiectazii de
diferit calibru.

Diagnosticul pozitiv se poate stabili prin culturd virald si tehnici
PCR. Pentru unele serotipuri sunt accesibile tehnici imunofuorescente
de diagnosticare rapida a antigenului viral.

Eficienta tratamentului antiviral riméne contraversatd, optiunile po-
sibile find ribavirina si cidofovirul. Suportul ventilator, in cazurile se-
vere, este un deziderat major al tacticii de tratament.

Sindromul respirator acut sever

Sindromul respirator acut sever (severe acute respiratory syndrome
- SARS) este o boald pulmonar3 infectioasa acutd cu o evolutie progre-
sivd si letalitate inaltd, determinatd de un coronavirus (SARS-CoV).
Documentati pentru prima datd in noiembrie 2002, in China, in scurt
timp a determinat o epidemie la nivel international, care s-a incheiat in
iulie 2003 (dupa aceea s-au mai inregistrat cazuri sporadice). Letalitatea
inalta, circa 10% (iar in cazul persoanelor cu virsta peste 60 ani, pan la
45%), a cauzat alertd. Infectia se transmite de la om la om, pe cale aeria-
nd, prin picaturi, in cazul unui contact strdns cu persoana infectata.

Tabloul clinic, in SARS, este nespecific, ceea ce face dificila dife-
rentierea de alte viroze respiratorii, in special, de gripa. Pacientul pre-
zinta febra, frison, mialgii si astenie. Rinoreea si durerea in gat sunt ma-
nifestiri rare. La o treime dintre bolnavi se dezvolta sindromul gastroin-
testinal. Acuzele respiratorii sunt date de tuse si dispnee, care pot lipsi
la debut. Afectarea pulmonari se agraveazi la ziua a 4-7-a a bolii, de-
terminand insufcientd respiratorie §i hipoxemie severd. Copiii, de re-
guld, prezintd o evolutie usoari a bolii.

Modificarile radiologice frecvente sunt opacitatile cu distributie pe-
riferic (,,sticld matd”, lobare, focale, multifocale), in ariile pulmonare
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inferioare. Epansamentele pleurale masive, pneumatocelele, abcedarea
si adenopatia nu sunt caracteristice pentru SARS.

Patternurile CT sunt reprezentate de: opacititile in ,,sticla mata”,
ingrogarea septurilor interlobulare, atelectaziile masive, modificarea ar-
hitectonicii parenchimului pulmonar i ingrosarile pleurale. Modifcarile
CT se pot depista la persoane cu radiografia toracica normald. Sunt ra-
portate modificdri sechelare de tip fibrotic si fibrochistic.

Limfopenia si trombocitopenia sunt modificari hematologice carac-
teristice. Este frecventd elevarea transaminazelor, a creatinkinazei gi a
LDH.

Diagnosticul pozitiv se poate stabili prin PCR din aspiratul nazo-
faringian in primele 5 zile de boald, cu o sensibilitate de 80%. Suficient
de sensibild este aprecierea ADN-ului viral in masele fecale, in sapta-
ména a doua a bolii. Aprecierea imunoenzimatica a antigenului viral este
eficientd doar in primele 7 zile ale bolii. Este posibild cultura virala.
Determinarea seroconversiei, dupd ziua a 10-a a bolii, este un test ex-
trem de util in diagnosticarea SARS-ului.

Antivirale, eficienta cirora ar fi demonstrata in infectiile cu coro-
navirusuri, nu sunt disponibile. Sunt date minime care argumenteaza uti-
lizarea interferonului de tip I (a si f) in infectia cu SARS-CoV si a inhi-
bitorilor de proteaze (lopinavir/ritonavir). Se va asigura suportul res-
pirator adecvat.

Pneumoniile gripale

Gripa este o infectie respiratorie virald acuta, care poate cauza ma-
nifestdri sistemice importante sau chiar decesul. Virusul gripal, un virus
ARN din familia Ortomyxoviridae, care se transmite pe cale respiratorie
sau prin contact. Incidenta infectiei este maxima in lunile de toamna si
iarna, dar cazuri sporadice se pot inregistra pe parcursul intregului an.
In baza particularititilor antigenice ale nucleoproteinelor interioare, se
disting trei tipuri de virus gripal: A, B si C. Virusul gripal A poate fi
subtipat in baza glicoproteinelor de suprafatd, hemaglutinina (H) si neu-
raminidaza (N). Tipurile virale A si B pot cauza infectii la om, determi-
nand manifestiri clinice asemanatoare.

Gripa este o cauzd, bine cunoscutd, de crestere a morbidititii si a
mortalitdtii in lunile de iarnd. Manifestarile clinice ale gripei necompli-
cate sunt nespecifice, asemanandu-se mult cu alte infectii respiratorii,
fiind practic identice att in perioada pandemica, cat si in cadrul epide-

56



miilor. Perioada de incubatie este de 2448 ore, dar se poate extinde in
cazul gripei aviare si a celei cu virusul 2009 A HINI. Boala debuteazi
acut cu cefalee, febra inaltd, frison, mialgii, artralgii, congestie nazal4,
dureri faringiene, tuse seaca. Uneori apar dureri abdominale, greata,
voma sau diaree. Febra dureazi in medie 3 zile (28 zile). La persoanele
varstnice simptomele de afectare a cailor respiratorii superioare pot fi
slab exprimate.

iIn perioada epidemica, diagnosticul de gripa se bazeazi pe criterii
clinico-epidemiclogice. Confirmarea de laborator, de obicei, se efec-
tueaza la aparitia primelor cazuri suspecte in sezonul curent sau in ca-
zurile atipice. Se pot utiliza testele rapide de depistare a antigenului vi-
ral In secretiile nazofaringiene (bazate pe imunofuorescenta sau croma-
tografie) cu o specificitate inaltd, dar sensibilitatea joasd. Testele rapide
de depistare a antigenului viral nu sunt recomandate pentru confirmarea
infectiei cu virus aviar sau cu virusul gripal de tip nou A HINI. In cazul
acestor tipuri virale, metoda preferatd este RT-PCR. Rezultatele nega-
tive, n cazul aplicarii tehnicilor moleculare de diagnosticare, pot fi con-
ditionate de prelevarea tardiva (dupa 7-8 zile de la debut) sau incorectd
a materialului de examinare. In plus, rezultatul negativ la examenul fro-
tiului nazofaringian nu exclude persistenta infectiei la nivel bronhoal-
veolar, care poate fi confirmata prin examenul aspiratului brongic. Cul-
tura virald rimane un standard de aur al diagnosticului virusologic, dar
tehnica este mai putin practicata, fiind foarte laborioasa. Retrospectiv
infectia virald se poate confirma prin metodele serologice, demonstran-
du-se cresterea titrului de anticorpi timp de 10 zile.

in majoritatea cazurilor, gripa are o evolutie autolimitanta, cu o du-
ratd de 3-7 zile. La unele persoane, cum ar fi: gravidele, varstnicii, per-
soanele cu comorbiditati, in special, bronhopulmonare si cardiovascu-
lare, imunocompromisii, copiii mai mici de 5 ani, persoanele sub 19 ani,
care urmeaza tratament indelungat cu aspirind, infectia gripalda poate
evolua destul de grav, determinand atat complicatii pulmonare, cat si
extrapulmonare sau chiar decesul. In acelasi timp, sunt descrise forme se-
vere ale bolii la persoanele anterior sanatoase, in special in pandemiile
gripale i in gripa aviara. In cazul gripei cu virusul 2009 A HINI, obe-
zitatea pare a fi un factor de risc aditional pentru dezvoltarea compllca-
tiilor severe.

Complicatiile frecvente: sinuzita acuta, otita medie, bronsita muco-
purulentd, pneumonia. Complicatiile rare: miozita (ocazional ¢u mio-
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globinemie si insuficienta renald), socul toxic, trombofebita, miocardita
si pericardita rareori au expresie clinicd si se manifestd, indeosebi, la
pacientii cu patologii cardiace preexistente, encefalopatia, mielita trans-
versd, sindromul Guillain-Barre si sindromul Reye. Complicatiile se-
vere ale gripei (socul toxic, insuficienta poliorganici, afectarea neuro-
logicd) au loc frecvent in pandemiile gripale, find descrise cu o inci-
denta inalta si in cadrul infectiei cu virusul aviar HSN1.

Pneumonia — cea mai de temut complicatie a gripei

Clinic si etiologic sunt descrise trei tipuri de pneumonii asociate cu
gripa: pneumonia virald primar3, _pneumonia bacteriand secundard, pneu-
monia mixta (viral-bacteriani). In practicd, distingerea acestor tipuri de
pneumonii este dificild. La moment nu exista teste transante de confir-
mare a implicérii infectiei bacteriene. Probabilitatea infectiei bacteriene
creste, dar nu se exclude nici virusul, in cazul valorilor crescute (peste
trei valori normale) ale unor parametri de laborator ca: proteina C—re-
activa, leucocitele, VSH, procalcitonina. Patternurile radiologice, la fel,
nu permit diferentierea genezei procesului pulmonar.

1. Pneumonia virali primari

Virusul gripal este cauza a peste 50% dintre pneumoniile virale pri-
mare la adult. Pneumonia virald primara se intilneste rar in cadrul epi-
demiilor gripale, dar se face responsabild de majoritatea deceselor si
formelor severe de boala in timpul pandemiilor. Pneumonia virald pri-
mard este cauza mortalititii inalte in gripa aviara (H5N1). Se atesti si
forme usoare ale pneumoniei virale, cu o evolutie autolimitant3, dar pot
sa evolueze rapid spre forme foarte severe, cu risc vital major, scenariu
confirmat prin elocventi in cadrul pandemiei din anul 2009.

Tabloul clinic este reprezentat in ziua a 2-5-a de evolutie tipica prin
aparitia gripei, a dispneei, tahipneei, a semnelor de hipoxemie, pe fon-
dalul febrei persistente. La scurt timp se pot instala: detresa respiratorie
cu tahipnee, msuﬁmenta de aer, tahicardia, cianoza gi hipoxemia severa
necoruablla prin administrarea oxigenului. Hlpoxemla se poate agrava
progresiv, pand la valori critice, necesitdnd intubare si ventilatie meca-
nicd. Dispneea este simptomul cardinal de diferentiere a pacientului cu
pneumonie virald de pacientii cu infectie acuta a tractului respirator su-
perior. Sputa, redusa cantitativ, poate fi sanguinolents, cu un numir mic
de celule la examenul microscopic.

Examenul fizic atesti raluri subcrepitante la bazele pulmonilor, dar
pot fi si arii cu murmur vezicular diminuat sau nasprit (,;mozaicitate™).
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Pe masura evolutiei, ralurile pot deveni difuze. Semnele de condensare
pulmonari lipsesc frecvent.

Examenul de laborator poate oferi indici pentru un pronostic sever
in cazurile cu evolutie grava a bolii, cum ar fi: valorile crescute ale LDH,
ale creatinfosfokinazei si ale creatininei. La fel, se pot atesta valori cres-
cute ale proteinei C-reactive si ale procalcitoninei, sugestive pentru sta-
diul precoce al SDRA. Manifestirile de laborator ale insuficientei poli-
organice insotesc formele grave ale bolii.

Radiologic, de la o infiltratie interstitiald pana la opacitati macro-
nodulare confluente, preponderent in cdmpurile pulmonare medii si in-
ferioare, sugerand edemul pulmonar cardiogen. in cazurile severe, evo-
lutia poate fi rapida spre opacitati intinse subtotale sau totale bilaterale
(,.imagine de plaman alb”). Revirsatele pleurale sunt rare, sugerand frec-
vent suprainfectia bacteriana. Adenopatla hilarg, la fel, este rard, dar a
fost descrisa la pacientii cu pneumonii din virusul H5N1 si in cazuri
unice din pandemia 2009. Extinderea radiologicé a leziunii pulmonare
coreleazi cu severitatea bolii si cu pronosticul nefavorabil. Prin HRCT
se pot evidentia condensdrile infiltrative ale tesutului pulmonar si opa-
cititi in ,.sticld mata”, cu distributie lobulara. Aceste aspecte se consi-
dera a fi date de membranele hialine, formate in alveole. De obicei, ta-
bloul CT coreleazi cu cel radiologic, dar in unele cazuri se pot evidentia
modificirile absente la radiografie.

Pneumonia gripald primari are un pronostic sever, mortalitatea inal-
td (17-60%) fiind determinata de: SDRA, insuficienta respiratorie acu-
ta, socul toxic, CID, insuficienta multipla de organe. In cazul evolutiei
favorabile a pneumoniilor primare severe pot rimane sechele fibrotice
pulmonare, cu un grad diferit de extindere a procesului i modificari
restrictive ale mecanicii ventilatorii. Pentru monitorizarea evolutiei pro-
cesului inflamator-fibrotic restant poate fi aplicatd dinamica proteinei
C-reactive si PET-ul (acolo unde este accesibil).

2. Pneumonia bacteriani secundara

Comparativ cu pneumonia virala primara, pneumonia bacteriana
este frecventd in cadrul epidemiilor sezoniere, fiind o cauza a decesului
la pacientii cu gripa. Rolul infectiei bacteriene secundare, in cadrul pan-
demiilor cunoscute, este semnificativ.

Dintre germenu bacterieni, izolati in cadrul epidemiilor grlpale se-
zoniere, cel mai frecvent este pneumococul. Frecvent se izoleaza si Sta-
phyloccocus aureus (50% dintre care este MRSA), rata acestuia fiind
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mai mare la copii. Alti agenti bacterieni frecventi sunt Haemoflus influ-
enzae i germenii atipici. Mai rar se pot identifica: streptococii piogeni,
E.coli, Klebsiella si cocii anaerobi. Aparitia pneumoniilor bacteriene
este asiguratd de denudarea epiteliului ciliat al ciilor respiratorii infe-
rioare de cétre virusul gripal, astfel incat bacteriile, ce colonizeazi nazo-
faringele, obtin acces liber la acest nivel, precum si un mediu de cres-
tere favorabil. Trebuie mentionat si rolul terenului favorizant in dezvol-
tarea infectiei initial virale si apoi bacteriene (afectiunile pulmonare
cronice, cardiopatiile cu insuficienta cardiacd si varsta avansata). Existd
dovezi ale amplificarii replicarii virale si ale patogenitatii virusului de
catre unele tulpini de Staphylococcus si Streptococcus, incat se pare ca
anume interactiunea microorganismelor este responsabila de severitatea
pneumoniei.

Tabloul clinic se contureaza timp de 3-7 zile dupi infectia gripala
aparent vindecatd, cu reaparitia febrei, cu frisoane, durere toracici, tuse
productivé cu sputd hemoptoici sau purulenti. In 1/3 din cazuri, perioa-
da de ,,vindecare aparentd” lipseste, astfel pneumonia bacteriani secun-
dard apare in continuarea gripei initiale. Sunt prezente semnele fizice si
radiologice de condensare pulmonari.

Examenul de laborator: sputa prezinta multiple leucocite polimor-
fonucleare, bacterii. Culturile de sputa adesea izoleaza germenii impli-
cati (conditia recoltarii calitative §i lipsa tratamentului antibacterian an-
terior). Uneori hemoculturile sunt pozitive. O problema acuti o consti-
tuie suprainfectia secundara cu germeni nosocomiali polirezistenti.

3. Pneumonia mixta virala si bacteriani

Prin definitie, pneumonia mixta virala si bacteriana prezinti elemen-
te ale pneumoniei virale primare si ale pneumoniei bacteriene secundare,
evolutia agravandu-se treptat. Pneumonia mixta viral-bacteriani repre-
zintd o complncatle pneumonica frecventd, care apare in cursul epide-
miilor de gripa. In acelasi timp, lipsa frecvent a semnelor certe de im-
plicare a infectiei bacteriene face dificila stabilirea exacti a etiologiei
viral-bacteriene a pneumoniei. [zolarea agentului, prin sputoculturi, nu
exclude prezenta germenului respectiv in sputi, ca consecintd a conta-
mindrii cu flora orofaringiana. Un criteriu de implicare a germenului bac-
terian izolat, in procesul pulmonar respectiv, ar fi documentarea fagoci-
tarii acestuia de citre macrofagii alveolari, la examenul microscopic al
sputei.
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Clinic se atestd febrd, uneori frisoane, tuse productivd purulenta
sau hemoptoica, durere pleurald, dispnee. La examenul fizic se constata
tahipnee, cianoza, raluri sibilante difuze, semne de condensare pulmo-
nari. Fenomenele de hiperreactivitate bronsica (wheezing) se manifesta
la pacientii cu patologii pulmonare cronice preexistente (astm bronsic,
BPCO).

Radiologic se determind opacitti infiltrative difuze, cu distributie
lobara sau segmentara.

Examenul de laborator prezinta leucocitoza marcata cu predomina-
rea leucocitelor polinucleare adulte si tinere (mielocite, metamielocite).
Leucopenia este un semn de pronostic sever. Sputa contine multe poli-
morfonucleare si colonii de bacterii, se cultivé atat virusul gripal, cat si
bacteriile incriminate.

Tratamentul antiviral trebuie initiat cit mai curdnd posibil, in deo-
sebi la pacientii din grupurile de risc. Optima este initierea tratamentu-
lui in primele 48 de ore de la debut, dar, chiar daca aceasti fereastra te-
rapeuticd a fost ratata, administrarea antiviralelor nu se va neglija. Se vor
administra inhibitorii de neuraminidaza (oseltamivir in doze de 75—
150 mg X 2 ori/zi timp de 5 zile sau mai indelungat la pacientii cu pneu-
monii severe sau alte complicatii sistemice). Au fost raportate cazuri de
rezistentd la oseltamivir, care trebuie suspectatd atunci, cand persista
simptomele in pofida tratamentului adecvat ca dozi si duratd sau daca
au fost administriri anterioare cu scop profilactic, precum i la pacienti
imunocompromisi. Alternativa raméne zanamivirul (inhalator 2 pufuri
X 2 ori/zi, in total 20 mg/zi) atat la pacientii care au dezvoltat rezistenta,
cat si la cei internati in ATI, la care administrarea per os este dificila.
Cazurile rare de bronhospasm la administrarea zanamivirului vor bene-
ficia de administrarea bronhodilatatoarelor.

Amantadina si rimantadina nu au demonstrat eficienta decat in ca-
zurile de gripa sezoniera rezistente la oseltamivir, de aceea in zonele in
care virusul de tip A HINI circula paralel cu cel sezonier, trebuie luat in
consideratie tratamentul combinat.

Conform ghidurilor in vigoare de tratament al pneumoniei comuni-
tare, in cazul pacientilor cu pneumonii virale cu o posibila suprainfectie
bacteriana, in paralel cu tratamentul antiviral, se va initia tratamentul anti-
bacterian empiric activ pe germenii cei mai probabili (S. preumoniae, S.
pyogenes, S. aureus, inclusiv MRSA). Deoarece confirmarea/infirmarea
asocierii bacteriene in geneza pneumoniei este foarte dificila, in practica
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antibioticele se administreaza la toti bolnavii cu pneumonie virald con-
firmatd, cu exceptia cazurilor cu evolutie usoara, in conditiile unei mo-
nitorizari medicale (pacienti spitalizati).

Se vor aplica masurile de management al SDRA. Majoritatea paci-
entilor cu pneumonii virale primare vor necesita suport ventilator. Un
regim ventilator protectiv (volumul curent sub 6 ml/kg de masa corpo-
rala prezisd, cu un platou al presiunii in caile respiratorii ce nu depa-
seste 30 cm H,O) poate reduce mortalitatea si complicatiile prin baro-
trauma. Mentinerea statutului hemodinamic printr-o repletie volemica
adecvati a deficitului intravascular va f1 un obiectiv esential in stadiile
intiale. Odata cu instalarea leziunii pulmonare acute/SDRA se va trece
la o tacticd conservativa de compensare a pierderilor hidroelectrolitice.

Cazurile severe ar putea beneficia de oxigenare, prin membrana
extracorporeald (ECMO), unde metoda este accesibild. Poate fi necesara
substitutia functiei renale prin hemodializa.
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Capitolul V1
PNEUMONIILE LA IMUNOCOMPROMISI
MICOZELE PULMONARE

Conditiile care realizeazd imunosupresia severd sunt: tratamentele
imunosupresive (la pacientii cu transplant de organe solide, transplant
medular, boli de sistem), chimioterapia antitumorald, hemopatiile ma-
ligne, bolile caracterizate prin perturbarea mecanismelor de imunitate
celulard san umorald (mai des infectia HIV/SIDA, mai rar imunodefi-
citele congenitale, etc.), utilizarea medicamentelor antiinflamatorii mo-
noclonale.

Pneumonia este o complicatie frecventi la bolnavii cu imunodeficit
sever, survenind la circa 15% dintre persoanele cu transplant de organe
solide si la peste 50% dintre HIV—~infectati. Epidemiologia i manifesta-
rile clinice ale infectiilor pulmonare sunt determinate de gradul de imu-
nosupresie (in special prezenta sau lipsa neutropeniei) si, in acelasi
timp, pot fi diferite la pacientii imunocompromisi cu infectie HIV/SIDA
si imunocompromigii HIV-neinfectati.

La imunocompromisi, toate bacteriile patogene sunt capabile sd
produca infectii pulmonare. Germenii Gram negativi (in special, Pseu-
domonas aeruginosa) creeazi dificultati mult mai mari fatd de germenii
Gram pozitivi (chiar si Staphylococcus aureus). La acesti pacienti, in-
fectiile respiratorii sunt cauzate, in special, de germenii ,,oportunisti” (con-
ditionat patogeni), de microorganismele slab virulente, incapabile si in-
vingd mecanismele protectoare normale. Prin urmare, etiologia infec-
tillor pulmonare, la imunocompromisi, pot fi bacteriile, fungii, virusii si
parazitii.

Mecanismele prin care se realizeazd imunosupresia sunt diverse,
unul dintre cele mai importante fiind neutropenia (numarul absolut al
neutrofilelor sub 500/ml sau 1000/ml, la bolnavii cu predictori de mic-
sorare, in urmitoarele 24-48 de ore, a numirului neutrofilelor pana la
500/ml). Cauzele frecvente ale neutropeniei sunt: efectul mielosupresiv
al tratamentelor antitumorale si antivirale, transplantul medular, SIDA.
Neutrofilele joacd un rol esential in apararea gazdei de bacteriile extra-
celulare, in special cele incapsulate, care sunt opsonizate si ulterior fa-
gocitate. Dintre pacientii neutropenici ce dezvolta febra, mai mult de
60% au o infectie confirmati sau ocultd si cel putin 20% dintre cei cu
numirul neutrofilelor sub 100/ml au bacteriemie.
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Structura etiologica a bacteriemiel la pacientii neutropenici, la de-
butul febrei neutropenice, este predominanta cu bacteriile Gram pozitive
(60-70% dintre epizoadele bacteriemice sunt cauzate de un singur mi-
croorganism Gram pozitiv): stafilococul coagulazo-negativ — Staph. Epi-
dermidis, Staph. aureus, S.viridans, de asemenea pot fi S.pneumoniae,
S.pyogenes. Flora Gram negativa, reprezentati in special de Pseudo-
monas aeruginosa §i Enterobacteriaceae (E.coli, K pneumoniae), desi
cu o incidentd mai micd, rimane o problemd datoritd asocierii tradi-
tionale cu mortalitatea mai mare i sporirea alarmanta a tulpinilor mul-
tirezistente. Micozele sunt cele mai severe infectii, care complicd neu-
tropenia. Fungii des sunt cauza infectiilor secundare, dupa ce pacientii
cu febra neutropenicd au primit tratamente cu antibiotice de spectru
larg. Ocazional, fungii cauzeaza infectie primara. in 25-30% din cazuri,
infectiile sunt polimicrobiene, flora Gram negativa reprezentand circa
80% din componenta infectiilor mixte.

Riscul de contractare a infectiilor sporeste la persoanele cu neutro-
penie profunda (<100/m/) si indelungata (> 5 zile). La bolnavii cu mielo-
supresie (reactia adversa a tratamentelor citostatice), paralel cu neutro-
penia se constatd si limfopenia, anemia, trombocitopenia. Acest fapt im-
plica si dereglarea imunitatii umorale, perturbarea protectiei mucoaselor
si riscul sporit pentru infectii variate.

La imunocompromisii fard neutropenie, morbiditatea si mortalita-
tea din infectii, de asemenea, sunt importante. De exemplu, in aspergi-
loza invaziva, la persoanele cu transplant hepatic, letalitatea atinge 90%.
in aceste cazuri, imunosupresia rezultd din tratamentele supresive (de
rand cu sindromul de imunodeficit achizitionat). Corticosteroizii (in do-
za zilnicd > 10 mg prednisolon sau dozd cumulativa >700 mg predniso-
lon) inhibd mecanismele raspunsului imun celular. Pentru aprecierea
riscului de infectie trebuie de luat in calcul tratamentul imunosupresiv
nu doar in momentul contractdrii ei, dar si in perioada precedenta. De
exemplu, riscul sporit pentru contractarea infectiei va persista citeva
sdptimani dupa pulsterapia cu corticosteroizi. Metotrexatul, ciclofosfa-
mida, azatioprina sunt agenti citotoxici, care induc neutropenia, mono-
citopenia, limfocitopenia. Aceste medicamente inhibd atdt raspunsul
imun celular, cat si cel humoral. Ciclosporina si tacrolimusul, medica-
mente utilizate, in special, pentru prevenirea rejetului de transplant, au
actiunea focusatd pe inhibarea IL-2, IFN-y si a altor citochine produse
de limfocitele T. Ciclosporina isi exercitad efectul supresiv pe subpopu-
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latia de T-helperi si practic nu influenteaza T—supresorii si limfocitele
B. Micofenolatul de mofetil (are actiune antiproliferativa pe limfocitele
T si B), sirolimus, anticorpii monoclonali cétre receptorii IL-2 (dacli-
zumab, basiliximab), utilizate la pacientii cu transplant de organe, au rol
de inhibitori ai proliferarii celulelor T sub actiunea [L-2. Pentru a pre-
veni rejetul transplantului, sunt utilizate serurile antilimfocitare, globuli-
nele antitimocitare, anticorpii monoclonali catre celulele T, toate influ-
entdnd supresiv raspunsul imun.

Riscul pentru contractarea pneumoniei mai este determinat de bo-
lile preexistente si de tratamentul lor, de multiplele manopere medicale
invazive, prezenta tuburilor endotraheale, sondelor nazogastrale, catete-
relor intravenoase care vor leza barierele de protectie, favorizand infec-
tarea organismului cu tulpini ce colonizeazd mucoasele si tegumentele.

La bolnavii infectati cu HIV, infectiile pulmonare se considera ma-
nifestari de bazi si cauzd frecventd de mortalitate in SIDA. Structura etio-
logica a pneumoniilor la persoanele cu SIDA, poate fi diferitd in functie
de numarul limfocitelor T (CD4+): cind este peste 200/ml, agentii cau-
zali frecventi sunt S.pneumoniae, Staph.aureus, H.influenzae, M.tuber-
culosis. La bolnavii cu numarul T-helperilor (CD4+) sub 200/ml, la
patogenii sus-numiti se asociazi si alte bacterii (S.viridans, enterococli,
tulpini intraspitalicesti de GMR), Pneumocystis jiroveci, Pseudomonas
aeruginosa, Aspergillus, micobacteriile, virusurile. in mai mult de 20%,
pneumoniile sunt provocate de infectii mixte.

Anterior implimentarii mésurilor profilactice, pneumonia prin Preu-
mocystis jiroveci era cea mai frecventd complicatie infectioasa si cauzi
a decesului la persoanele cu SIDA si numarul T-helperilor (CD4+) sub
200/ml. Actualmente, datorita utilizarii tratamentului antiretroviral activ
(HAART - highly active antiretroviral therapy), rata infectiei cu pneu-
mocist a scizut.

Pneumonia prin Prneumocystis jiroveci este semnalatd si la circa
25% dintre pacientii cu limfoame non-Hodgkin, la 5-15% dintre pa-
cientii cu transplant de organe solide. Incidenta bolii este mai mare la
recipientii de transplant pulmonar si cardio-pulmonar, deseort fiind eti-
chetatd ca infectie nozocomiald. La bolnavii cu boli reumatologice (si
tratament imunosupresiv), pneumocistul este responsabil de pneumonii
in mai putin de 2% din cazuri, cu exceptia pacientilor cu granulomatoza
Wegener, la care boala se intdlneste in circa 6% din cazuri. Infectia este
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raportatd extrem de rar la pacientii cu astm, glomerulonefrite, colita ul-
ceroasi nespecifica.

Evolutia pneumoniei prin Preumocystis jiroveci este diferitd la
persoanele infectate cu HIV si cei fard HIV/SIDA: la bolnavii cu SIDA
boala decurge lent, cu tuse seacd, dispnee progresiva si tablou radiologic
modest (sunt recunoscute pneumoniile radiologic-negative prin Pneumo-
cystis jiroveci la imunodeprimati). Actualmente s-a ameliorat considera-
bil si pronosticul bolii (fapt determinat de implimentarea HAART), rata
supravietuirii atingdnd 90% in centrele specializate. Letalitatea, la paci-
entii cu cancer §i pneumonie pneumocistica, constituie 30-60%.

Incidenta pneumoniei pneumococice §i a bacteriemiei secundare, in
prezenta infectiei HIV, creste minimum de 100 de ori. Aceastid compli-
catie poate surveni in stadiile initiale ale bolii, cand nivelul T-helperilor
(CD4+) este 200-400/ml. Ulterior, pe masura progresarii imunodefici-
tului, va creste si incidenta pneumoniei prin S. pneumoniae. Pentru pro-
filaxie este importanta vaccinarea antipneumococica si antimicrobienele
(azitromicina, claritromicina).

Infectiile cu micobacterii nu sunt frecvente pentru pacientii neutro-
penici. Sunt tipice infectiile cu specii cu crestere rapida (M. fortuitum,
M. chelonae), care survin in rezultatul bacteriemiei asociate cu cateterul
central intravenos. La pacientii cu SIDA, infectiile micobacteriene sunt
frecvente, in special cu M.tuberculosis. Alte variantele clinice de infec-
tii micobacteriene (in special, cu Mycobacterium avis), cu localizare
pulmonara, cat si cele cu diseminare survin la circa 25% dintre pacientii
cu SIDA si cu numarul limfocitelor T (CD4+) sub 50/ml. Infectiile mi-
cobacteriene sunt raportate si la pacientii cu tumori, cu transplant de or-
gane, dar in mai putin de 1% din cazuri (cu exceptia pacientilor cu trans-
plant pulmonar sau cardiopulmonar, la care incidenta infectiilor mico-
bacteriene constituie 8—10%). Manifestérile clinice, la persoanele infec-
tate cu HIV si cei fara HIV/SIDA, sunt similare: febra, transpiratii, scade-
rea masei corporale, astenie §i afectarea pulmonar, a tesuturilor moi, a
tractului urinar, artrite, adenite. Pronosticul infectiei cu speciile cu cres-
tere rapida este favorabil in cazul utilizarii macrolidicelor (claritromici-
nd, azitromicind). Infectia pulmonara cu M. haemophilum este fatala.

Infectiile fungice (alti fungi decat P jiroveci), la fel, sunt frecvente,
in special la pacientii imunocompromisi cu neutropenie prelungita si an-
tibioterapie de spectru larg indelungata. Candida spp. determina infectii
variate, de la leziunea mucoaselor pana la forme invazive sistemice, care
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decurg nespecific. Dupa curele de antibioterapie, la imunocompromisi,
des este evidentiati candidoza (cu C. albicans) diseminata, cu implica-
rea multor organe, cu hepatosplenomegalie. C. albicans conduce la pneu-
monii cu evolutie fulminanta la recipientii de pulmon, in urmétoarele 2
sdptamani dupa transplant. Sursa de fungi este donorul, la care candida
colonizeaza arborele bronsic. La toti pacientii cu risc pentru micoze se
impune profilaxia antifungica. Aspergiloza are o incidenta si o mortali-
tate sporitd in toate grupurile de imunocompromisi. De regula, fungii
determina aspergiloza pulmonard invaziva. Printre micoze mai pot fi
infectiile diseminate cu Fusarium spp., care decurg asemanator cu asper-
giloza. Mucormicoza rar este relatatd la imunocompromisi — in peste
8% din cazuri, la pacientii decedati cu leucemie si, ocazional, la pacien-
tii cu transplant. Evolutia clinicd a mucormicozei este asemanatoare cu
aspergiloza invaziva pulmonari.

Pseudomonas aeruginosa constituie 25% din flora Gram negativa,
confirmata in infectiile neutropenicilor. Piocianicul produce preponde-
rent pneumonii primare, prin bacteriemia perioadei de neutropenie dupa
chimioterapia antitumorala sau cel la infectati cu HIV. Pneumonia, de
reguld, are o evolutie fulminanta, cu sepsis si insuficientd respiratorie
acutd. Tabloul radiologic variaza: initial, la debutul bolii, sunt opacitati
interstitiale, care dupd 2-3 zile trec in opacititi mixte, interstitiale i al-
veolare extinse. La examenul morfologic sunt pusi in evidentd nodulii
necrotizati, deseori cu hemoragie in interior, cavititi. Pneumonia aso-
ciatd ventilatiei mecanice prin Pseudomonas aeruginosa decurge mai
putin sever, insi tot este asociatd cu letalitatea inalta.

Enterobacteriaceae, Acinetobacter spp. colonizeaza arborele respi-
rator la pacientii spitalizati. Intubarea endotraheala va spori riscul de
pneumonie prin germeni multirezistenti intraspitalicesti. Pneumoniile
mai frecvent sunt de focar, multilobare.

Microorganismele Gram negative mai ,,noi” in etiologia infectiilor,
la imunocompromisi, sunt Stenotrophomonas maltophilia si Burkholde-
ria cepacia. S.maltophilia (implicatd mai des in bacteriemii nosocomia-
le) conduce la pneumonii aseménatoare cu cele prin Pseudomonas aeru-
ginosa. Burkholderia cepacia frecvent colonizeazi arborele brongic la
pacientii cu fibroza chisticd; cauzeazi pneumonii la recipientii de trans-
plant pulmonar, asociate frecvent cu bacteriemie. Infectia se manifesta
prin febri si insuficienta respiratorie severd progresiva. La neutropenici,
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aceste microorganisme determind sepsisul asociat cu cateterele intra-
venoase centrale.

Dintre anaerobi (care rar sunt factori patogeni la imunocompro-
misi), Fusarium nucleatum determind la neutropenici bacteriemie si in-
filtrate pulmonare nodulare (aparute prin embolizare), asociate cu farin-
gita ulcerata.

Legionella spp. este o cauza relativ frecventa a pneumoniei la bol-
navii cu transplant de organe. La alti pacienti cu imunitatea compromisi
este evidentiatd rar. Evolutia bolii este variatd (fapt recunoscut si la
imunocompetenti). Radiologic, opacitatile sunt situate initial unilateral,
in lobii inferiori, insd vor progresa rapid spre opacititile multilobare,
bilaterale. La pacientii imunocompromisi cu tratament corticosteroidian,
pneumonia poate evolua cu abcedare si formare de cavitati.

Infectiile virale sunt frecvente la pacientii cu leucemie si limfoame,
fiind asociate mai frecvent cu imunosupresia celulari decit cu neutro-
penia. La neutropenici mai importanti sunt virusurile din familia Her-
pesviridae (Herpes simplex virus, Varicella-Zoster virus, human herpes-
virus 6, citomegalovirus, Epstein-Barr virus).

La inceputul anilor 1990, infectia cu virusul citomegalic (CMV) se
constata la 7,5% dintre pacientii cu SIDA (dupa implementarea HAART
incidenta infectiei a diminuat considerabil). La pacientii cu neoplasme,
infectia cu CMV este intilnitd extrem de rar, insi la pacientii cu trans-
plant (fard masuri de profilaxie), incidenta bolii variaza de la 8% pana la
40%. Infectia poate decurge cu pneumonii difuze, hepatitd si afectarea
gastrointestinala, retinitd (o complicatie tipicd pentru pacientii cu SIDA).
Pronosticul pneumoniei prin CMV este sever, in special, la pacientii cu
transplant medular, rata deceselor atingdnd 50-80%.

Infectiile virale la imunocompromisi mai implica metapneumoviru-
sul uman, virusul gripei si al paragripei, virusul respirator sincitial, adeno-
virusul, picornavirusii. Pneumoniile decurg sever, cu-o letalitate inalti
(de exemplu, la bolnavii cu transplant de maduva osoasa constituie 50%).

La pacientii cu SIDA, pani la implimentarea HAART, au fost evi-
dentiate si infectiile parazitare (cu Strongyloides stercoralis la persoa-
nele care au clatorit in tarile tropicale), cu protozoare (microsporidii,
toxoplasmd, amebiaza, leismanioza, babesioza), toate evoluand si cu im-
plicare pulmonara. Infectiile parazitare survin mai des la imunosupresia
celulara.
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Stabilirea intravitald a diagnosticului de pneumonie, la persoanele
imunocompromise, este deseori dificild, coexistand un sir de alte cauze
de febra si modificdri radiologice pulmonare: emboliile puimonare, tu-
morile, pneumonita de iradiere, atelectazia, reactia la medicamentele ci-
totoxice. In general, pacientii cu neutropenie sunt gazde la un sir de in-
fectii, ce pot decurge simultan: infectiile tractului digestiv (frecvente la
pacientii cu chimio- §i radioterapie antitumorald), respiratorii, renale (in
special, la pacientii cateterizati), a tesuturilor moi, etc.

Manifestérile clinice ale pneumoniei, la imunocompromisi, sunt
»sterse”, modeste. Semnele si simptomele sugestive de pneumonie pot
lipsi sau pot fi eclipsate de manifestarile altor infectii severe. La paci-
entii cu goc septic, cu tratament antiinflamator, cu corticosteroizi poate
lipsi febra (unii bolnavi vor prezenta chiar hipotermie). Infectiile cu Pseu-
domonas aeruginosa, Clostridium septicum, Aicinetobacter spp. pot de-
curge fard febra. Atat germenii patogeni obisnuiti, cat si cei conditionat
patogeni, tind sa producd manifestari clinice si radiologice similare.

Planul de investigare a pacientilor imunocompromisi include obli-
gatoriu hemoleucograma completa, determinarea numarului limfocite-
lor T (CD4+), analiza chimica a sangelui (probele hepatice, renale), elec-
trolitii serici, care vor f1 repetate fiecare 2-3 zile la necesitate, examenul
microbiologic complex al pobelor respiratorii (sputa, aspiratele bronsi-
ce, lichidul lavajului bronhoalveolar, mai rar materialul prelevat prin
biopsie transbrongica sau periaj pe cateter, efc.). Este necesar examenul
sputei la flora traditionald, la Pneumocystis jiroveci, la micobacterii,
virusuri, fungi. In cazurile cu tuse neproductivi se recomandi stimula-
rea expectoratiei prin inhalarea solutiei saline hipertonice. La prezenta
indicatiilor clinice, examenului microbiologic se pot supune si alte spe-
cimene: urina (la pacientii cateterizati sau care prezintd manifestari cli-
nice), masele fecale (de rind cu screeningul pentru toxinele Clostridium
difficile a pacientii cu diaree), lichidul cefalorahidian sau lichidul arti-
cular, probele bioptice din focarele de infectie (c4nd sunt posibil de pre-
levat), 2 seturi de hemoculturi din venele periferice si din lumenele pro-
ximale ale cateterelor intravenoase (insimantarea pe medii de culturid
pentru bacterii i fungi). Este indicat examenul radiologic al cutiei tora-
cice. In cazurile cu prezentare atipici, in pneumoniile radiologic nega-
tive (frecvent intainite la pacientii neutropenici, in pneumonia pneumo-
cisticd) este recomandat HRCT. Bronhoscopia cu biopsie transbrongica
si lavajul bronhoalveolar se efectueazd conform indicatiilor medicale,
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extrem de rar — biopsia pulmonard deschisa. Pentru confirmarea etio-
logiei virale, fungice a pneumoniilor sunt recomandate testele serolo-
gice, aprecierea antigenilor, PCR, RIF,

Tratamentul antimicrobian va fi initiat promt, ludnd in consideratie
riscul de evolutie nefavorabila a infectiilor la pacientii cu imunitate com-
promisd. Practic, medicatia sc incepe inainte de a avea stabilit agentul
etiologic, tratamentul empiric initial fiind bazat pe patternul local al sen-
sibilitatii microbiene. La pacientii neutropenici antibioterapia initiala
este orientatd spre etiologia bacteriand a pneumoniei, deoarece fungii,
virusii §i protozoarele sunt cauze rare ale infectiei primare. Acoperirea
antipiocianica este necesara din start. Tratamentul poate fi initiat cu ce-
falosporina de generatia I11 (cefepim sau ceftazidim) carbapenemi (imipe-
nem, meropenem) in monoterapie sau cu o asociere de aminoglicozid si
cefalosporind de generatia 111 (cefepim sau ceftazidim), cu betalactami-
cele antipiocianice (piperacilind/ tazobactam, ticarcilind/clavulanat) sau
cu carbapenemi. La pacientii cu risc de infectie cu tulpinile meticilin-
rezistente de stafilococ auriu este posibild combinarea vancomicinei si a
unuia dintre medicamentele listate (cu exceptia aminoglicozidelor). Fluo-
rochinolonele nu vor fi utilizate in antibioterapia empirica, la pacientii
care au urmat profilaxie antimicrobiana cu acest grup de preparate. La
persoanele cu infectia HIV/SIDA, tratamentul va fi orientat spre etiolo-
gia bacteriand Gram pozitiva si Gram negativa, dar §i cu acoperire pe
pneumocist, tratamentul se va inifia cu cefalosporine de generatia III in
combinatie cu trimetoprim/sulfametoxazona. Dacé se confirma pneumo-
nia prin Pneumocystis jiroveci, se aplici trimetoprim/sulfametoxazona
in doze maxime,

Tratamentul antiviral empiric nu este recomandat. Alegerea medi-
camentului-tintd se va face in functie de virusul identificat.

Daci febra dispare in primele 3-5 zile de antibioterapie si agentul
patologic nu a fost identificat, regimul antibacterian initial va continua
minimum 7-10 zile (pana la obtinerea dovezilor clinice, microbiologice
si radiologice de rezolvare a pneumoniei si, eventual, a focarelor infec-
tioase extrapulmonare), cu conditia rezolvirii neutropeniei. in cazurile
cu etiologie confirmata, antibioterapia va fi ajustatd pentru acoperirea
completa a etiologiei pneumoniei (antibacterienele cu actiune pe bacte-
rille Gram negative vor fi recomandate in continuare).

Daca febra nu este rezolvatd dupa 3-5 zile de antibioterapie, se re-
comandd modificarea regimului antibioterapeutic, aditionarea medica-
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mentelor antifungice (de reguld, polienice) si se va evalua posibilitatea
germenilor multirezistenti, existenta noilor focare de infectie.

Profilaxia infectiilor bacteriene, virale, fungice este recomandatd
tuturor pacientilor cu factori de risc (conform recomandarilor existente).

Micozele pulmonare
Fungii sunt clasificati in microorganisme oportuniste si fungi con-
tagiosi, endemici (tabelul 7). Ultimii sunt rdspanditi in zone geografice
endemice si pot provoca micoze la persoanele imunocompetente, iar la
imunodeprimati devin mult mai agresivi. Tara noastra nu este o regiune
endemici, totusi boala nu poate fi exclusi la persoanele care au calatorit
in ariile geografice respective.
X Tabelul 7
Agentii patogeni ai pneumoniilor fungice

Grupul Speciile de fungi

Fungi Aspergillus spp. (A. fumigatus; A. flavus; A. niger; A. terreus,
oportunisti | A. nidulans)

Cryptococcus neoformans :
Candida spp. (C. albicans; C. tropicalis; C. parapsilosis; C.
glabrata; C.krusei)

Zigomicete (Rhizopus, Absidia; Rhizomucor; Mucor spp.)
Hialogifomicete (Fusarium; Acremonium; Paecilomyces;
Scedosporium spp.)

Feogifomicete (Bipolaris spicifera, Cladophialophora
bantiana, Alternaria, Cladosporium, Curvularia spp.)

Pneumocystis jiroveci
Fungi Coccidioides immitis
endemici Histoplasma capsulatum

Blastomyces dermatitidis
Paracoccidioides brasiliensis
Penicillium marneffei

Pentru micozele pulmonare (majoritatea fiind determinate de fungi
oportunisti) sunt recunoscuti un sir de factori de risc:

- neutropenia indelungatd (numarul neutrofilelor in sngele peri-
feric sub 500/pl pe parcursul a minim 10 zile) in ultimele 2 luni;

— infectia HIV/SIDA sau imunodeficitul primar;

— tratamentul cu glucocorticosteroizi sistemici (doze echivalente
cu >0,3 mg de prednisolon la kilogram masa corp in 24 de ore)
pe o durati de > 3 saptamani, in ultimele 2 luni;
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~ tratamentul curent sau recent cu imunosupresoare (ciclosporina,

tacrolimus, efc.);

= rejetul dupa transplantul de maduva osoasi;

- comorbiditatile (insuficienta renal, DZ, BPCO, boala Hodgkin

s1 alte limfoame, leucemia, boala arsilor).

Manifestarile clinice ale pneumoniilor micotice nu sunt specifice.
De regula, pacientul imunocompromis prezinta febra (=38°C) refractara
la antibioterapia de spectru larg, timp de cel putin 96 ore, tuse nepro-
ductiva, dureri toracice, hemoptizie, insuficientd respiratorie.

Stabilirea diagnosticului este dificila, din cauza dificultatilor de ob-
tinere a probelor necontaminate cu fungi, care colonizeazi tractul respi-
rator. Diagnosticul cert prevede evidentierea fungilor la examenul histo-
logic, n teste micologice, serologice, in hemoculturi. Diagriosticul pozi-
tiv al micozelor se stabileste in baza manifestarilor clinice la un imuno-
compromis, prin evidentierea miceliilor (in bioptat, la examenul micro-
scopic, la insamantarea sputei sau din lichidul obtinut prin lavaj bronho-
alveolar (LBA) si a semnelor imagistice. Se va recurge la examenul mi-
coscopic al lichidului LBA, al sputei, al bioptatului, al materialului pa-
tologic din sinusurile paranazale si din focarele de metastazare a infec-
tiei. Cu exceptia Candidei spp., fungii sunt rareori vizibili la coloratia
Gram. Importanta diagnostici a examenului microscopic sporeste la co-
loratia argenticd cu methenamini dupd Gomory-Grecott, cu alb-calcof-
luor sau cu fluorescenta (pentru chitind). Sunt indicate insdmantarea spe-
cimenelor enumerate pe medii speciale (de exemplu, Sabouraud), testele
serologice, examenul histologic cu utilizarea coloratiilor speciale (PAS,
Gomory-Grecott). Examenul histologic al bioptatelor, al materialului
chirurgical poate avea rolul definitiv in stabilirea diagnosticului. Se re-
curge la radiografia toracici si HRCT, la bronhoscopia cu LBA i biop-
sia pulmonara transbrongici, eventual transtoracica, deschisi. Se indici
investigatii care permit evidentierea focarelor de metastazare a infectiei
fungice (ultrasonografii, CT cerebral, esc.). Manifestarile CT ale mico-
zei pulmonare invazive pot fi focarele nodulare mici (sub 2 cm), care au
legatura cu vasele §i sunt dispuse subpleural, semnul haloului, opaciti-
tile triunghiulare cu baza indreptata spre pleurd. Semnul haloului este
depistat mai frecvent la bolnavii cu aspergilozi si agranulocitozi (sem-
nul persista 5-7 zile in timpul neutropeniei exprimate). Mai pot fi evi-
dentiate si alte modificari nespecifice.
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In tratamentul antimicotic sunt utilizate antibioticele polienice (am-
fotericina B, amfotericina B liposomala), derivatiile de imidazol si tria-
zol (fluconazol, voriconazol, itraconazol, ketoconazol), antimetabolicele
(flucitozina; caspofungina).



Capitolul VII
SUPURATIILE PULMONARE

Traditional se disting doua forme principale de supuratie pulmo-
nara: abcesul pulmonar i pneumonia distructivi (necrotizata, abcedatd).
In legatura cu trisaturile comune in patogenie, existd o suprapunere in-
tre pneumonia prin aspiratie, abcesul pulmonar, gangrena pulmonari si
pneumonia necrozata. Fiecare din aceste forme poate conduce la empie-
mul pleural (supuratie pleuropulmonar) sau poate coexista cu el. in mare
parte, abscesul pulmonar si pneumonia necrozantd nu sunt neapdrat
complicatii ale bolii sau o dovada a ineficientei terapeutice, ¢i o evolutie
comund, o modalitate evolutiva a infectiei pulmonare (de exemplu, in
pneumoniile cu stafilococ, anaerobi, klebsiel, pseudomonas).

Abcesul pulmonar reprezintd un focar circumscris (rareori mai
multe focare) de inflamatie supurativa, cu evolutic Spre necroza si exca-
vare, manifestat clinic prin bronhoree purulenti (deseori fetida), produs
de alti germeni decét micobacteria tuberculozei.

Pneumonia abcedatd are ca substrat acelasi proces infectios supu-
rativ si se caracterizeaza prin formarea mai multor excavatii, de obicei
mici (abscese multiple mici, cu diametrul sub 2 cm) limitate intr-un camp
de pneumonie. Pneumonia necrozati, in forma cea mai pronuntata, rea-
lizeazd gangrena pulmonara. Astfel, gangrena pulmonard este o supu-
ratie pulmonara difuza, neapdrat cu germeni anaerobi, caracterizata prin
leziuni necrotice sfacelare multicentrice, procesul fiind lipsit de tendinta
spre delimitare reactionald a focarului initial inflamator. Este manifes-
tatd clinic prin evolutie acuta sau supraacuti si letalitate crescuti a bolii,
prin fetiditate intensd, de tip putrid a sputei (determinata de agentii pa-
togeni anaerobi).

La baza abcesului pulmonar si a pneumoniei abcedate, frecvent, se
afld aspiratia din cdile respiratorii superioare. Pneumonia prin aspiratie,
de obicei, apare la pacientii imunocompromisi cu factori de risc pentru
aspiratie (bolile neurologice, micsorarea activititii mucociliare, refluxul
gastro-esofagian, micgorarea activitatii motorii esofagiene, disfagia) si
cu stari care conditioneazi nivelul orofaringian bacterian crescut (bolile
periodontului, gingivitele, xerostomia, infectiile faringiene). Pneumonia
prin aspiratie netratati progreseaza rapid citre necrotizare, deoarece bac-
teriile anaerobe, de obicei, provoaca infectii necrozante. Astfel, intial,
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pneumonia necrozati se prezintd ca o pneumonie obisnuitd, dar cu un
tablou clinic grav cu atingere plurilobara.

Cel mai frecvent responsabili de aparitia abcesului pulmonar si a
pneumoniei necrotizate sunt germenii anaerobi: Bacteroides spp. (Bac-
teroides melaninogenicus, Bacteroides intermedius §i rar B.fragilis),
Fusobacterium nucleatum, Peptostreptococcus spp., etc. Anaerobii de-
seori sunt in asociere cu enterobacteriile Gram negative (in rezultatul
aspiratiei continutului orofaringian). Mai rar sunt implicati cu S. aureus,
streptococii si H. influenzae.

in pneumonia necrotizati, la manifestarile clinice ale pneumoniei
se mai asociazi expectoratia de sputd fetida, formarea microabceselor
(cu diametru sub 1 cm). Evolutia spre necroza a pneumonieti este tradusa
radiologic de una sau mai multe zone de hipertrasparenti. insa la acea-
std etapd cavitatile mici pot si nu fie vizualizate la radiografia toracica.
Tomografia computerizatd va permite vizualizarea lor, aprecierea intin-
derii leziunii parenchimatoase si/sau eventuala extindere spre pleur. In
gangrena pulmonara, radiologic, pe fundalul unei opacitdti masive se
determina transparente multiple de forme neregulate, uneori cu nivel de
lichid (imaginea in ,,fagure de miere”).

Formarea si evolutia abcesului parcurge citeva etape clinice.

Debutul este, de obicei, insidios, in infectiile cu germeni anaerobi
si acut, rapid progresiv in infectiile cu bacterii aerobe. Elementul pato-
genetic esential este inflamatia parenchimului pulmonar, adicd pneu-
monia. Astfel, la prima etapi (cu durata medie de 5-10 zile, eventual,
pén la citeva saptiméni), abcesul nu se deosebeste clinic de manifesta-
rile pneumoniei: febra, rar cu frisoane si sindrom de impregnare infect-
ioasa (cefalee, artralgii, mialgii, slabiciune generald, adinamie, anore-
xie), tuse uscata sau cu expectoratii neinsemnate, dispnee si dureri pleu-
rale, iar la examenul obiectiv si radiologic, prezenta focarului de con-
densare pulmonara. Aceastd pneumonie decurge cu necrotizare.

Dupa faza de pneumonie necrotizata, urmeaza faza formarii abce-
sului propriu-zis. Clinic se va traduce prin febra cu impregnare infec-
fioasa marcatd cu anorexie, scidere ponderald si posibil cu anemie, du-
reri pleurale si expectoratie abundentd de sputd putrida. Stabilirea diag-
nosticului se face 1n baza vizualizirii cavititii sau a cavititilor cu peretii
grosi si diametrul care depéseste 2 cm. Deschiderea in bronsii se traduce
clinic, prin vomici. La unii bolnavi, insa, eliminarea continutului purulent
al abcesului are loc treptat (,,vomica fractionata”). Sputa poate fi muco-
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purulentd, purulentd sau piosanguinolents, cel mai-adesea fetida. In ur-
ma eliminarii sputei purulente febra scade si starea generala se ameljo-
reaza. Examenul radiologic in faza de constituire pune in evidentd o
opacitate rotundé sau o imagine de tip pneumonic in portiunile pulmo-
nare dependente.

Faza a treia este cea de drenare bronsicd (sau de focar deschis).
Bolnavii prezinta o tuse supdratoare, consecinti a stagnarii secretiilor in
arborele bronsic. Tusea se accentueazi atunci, cand bolnavul std culcat
pe partea sanatoasd, ceea ce favorizeazd mobilizarea secretiilor din cavi-
tatca abcesului si eliminarea lor. Expectoratia purulenta variaza cantita-
tiv de la abundenta la nesemnificativa (ori de céte ori drenarea focarului
se intrerupe), eventual, poate fi fetidd si deseori este hemoptoica. Per-
sistd manifestarile sindromului de impregnare infectioasi. Radiologic,
dupa drenare se atestd o zona de opacitate in interiorul careia se gaseste
o hipertransparenta circumscrisd. Evacuarea incompleti a secretiilor se
poate manifesta prin nivel lichidian in interiorul cavititii (imagine hi-
droaericd), care rdméne orizontal la schimbarea pozitiei corpului. Pentru
diferentierea abcesului de empiemul incarcerat, cu nivel hidroaeric, poa-
te fi necesara tomografia computerizati. Examenul obiectiv poate evi-
dentia diferite manifestari ale sindromului cavitar. Drenarea buna si tra-
tamentul antibacterian adecvat conduc la ameliorarea treptati a starii
generale a pacientului, cu micgorarea progresivi a cavitatii pand la inchi-
derea completa (in mediu timp de 6-8 siptimani). in cazul in care diag-
nosticul este tardiv si tesutul de scleroza din jur apare mai dezvoltat, tra-
tamentul cu antibiotice este mai putin eficient, iar evolutia de mai lunga
durata.

Aflarea cavititii in apropierea pleurei poate conduce la drenarea ei
in cavitatea pleurald cu formarea empiemului pleural. Alte complicatii
ale supuratiilor pulmonare sunt raspandirea infectiei (de exemplu abce-
sul cerebral), hemoragia pulmonari, bronsiectaziile, fistula bronhopleu-
rala, pneumotoraxul, piopneumotoracele, socul septic si complicatiile mai
tardive — cavitatile reziduale, cronicizarea, sechelele postinflamatorii.

Examenul sputei, in abcesul pulmonar, pune in evidentd polinu-
cleare, fibre elastice, flord bacteriana polimorfa. In gangrena pulmonara,
sputa extrem de fetidd are o culoare negricioasa §i contine fragmente de
tesut pulmonar sfacelat. Examenul bacteriologic al sputei nu este util
pentru confirmarea etiologiei pneumoniei necrotizate si a abcesului, din
cauza contamindrii orofaringiene cu flora anaerobi a specimenului. Bac-
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terioscopia sputei contribuie doar la diagnosticul diferential cu alte in-
fectii, care decurg cu distructii pulmonare: tuberculozi pulmonard, mi-
coze. Tehnicile speciale de recoltare a materialului pentru examenul bac-
teriologic, cum ar fi, aspiratia transtraheald percutand, aspiratia transto-
racica, fibrobronhoscopia cu cateter (cu lumen dublu si cu dop distal)
sau cu periaj sant putin rispandite in practica de rutina, unele sunt aso-
ciate intotdeauna cu riscul complicatiilor si cu dificultatile tehnice de
realizare.

Frecventa hemoculturilor pozitive, la pacientii cu abces, este foarte
mici, sub 3%, fapt determinat de dificultitile de cultivare a anerobilor.
Sunt utile, ir. special, la pacientii cu infectii din S. aureus sau bacili Gram
negativi, dar majoritatea bolnavilor cu abcese din agenti anaerobi nu au
bacteriemie. Lichidul pleural este un material valoros pentru cultura ger-
menilor atat aerobi, ct si anaerobi, la oricare dintre pacientii cu empiem,
astfel ci toracenteza este recomandata Inainte de a incepe tratamentul.

Examenul hematologic prezintd anemie, leucocitoza cu neutrofilie
si deviere spre stinga a formulei leucocitare. VSH este foarte accelerata.

Fibrobronhoscopia se efectueazi in vederea excluderii corpului stra-
in sau a obstructiei endobronsice §i, mai rar, pentru facilitarea drenajului
bronsic. Deoarece pana la o treime din bolnavii cu vérsta peste 45 ani cu
abces pulmonar au un carcinom asociat, bronhoscopia se va indica la toti
pacientii cu risc inalt, chiar daca ei raspund bine la tratament.

Antibioterapia este initiatd dupa principii empirice:

— penicilina G, administratd in doze mari (12-20 mln U/zi, in 6-8
prize) intravenos pana la atingerea stabilitatii clinice, ulterior cu trecerea
la tratamentul per os cu amoxicilind 0,5-1 g de 3 ori pe zi, in combinatie
cu metronidazol, 0,5-1,0 g de 2-3 ori pe zi) este considerata standard.
Pe de altd parte, circa 15-20% din tulpinile responsabile de abcese (in
primul rind fusobacteriile si bacteroizii) sunt antibiorezistente. Astfel,
antibiotice de electie sunt penicilinele protejate (amoxicilina/clavulanat,
ampicilina/sulbactam, ticarcilina/clavulanat, piperacilina/tazobactam) ad-
ministrate intravenos. Preparatele de alternativa sunt lincosamidele, in
special cu clindamicind, in asociere cu aminoglicozidele, cefalosporin-
ele 11T in combinatie cu metronidazo! sau aminoglicozide; fluorochino-
lonele in combinatie cu metronidazol; carbapenemii. Durata antibiotera-
piei se va determina individual pentru fiecare bolnav, insa de reguld de-
piseste 3—4 saptdmédni. Abcesele mari, complicate implica tratament
chirurgical.

77



Forme clinice particulare ale abcesului pulmonar

Abcesul pulmonar primitiv (de aspiratie). Se atestd sursele endo-
gene de anaerobi (periodontite, gingivite etc.) si afectiunile, care favori-
zeaza aspiratia. Intervalul de la momentul posibilei aspiratii (de exem-
plu, acces de epilepsie) pana la aparitia simptomelor acute poate atinge
citeva saptamani.

Abcesul pulmonar ,,decapitar”. Considerate, in faza de debut, drept
pneumonii ,,banale”, o parte din abcesele pulmonare sant supuse unui
tratament antibiotic scurt, insuficient pentru a asigura vindecarea leziu-
nii, dar capabil sa suprime simptomatologia caracteristic (abcese ,,de-
capitate”).

Abcesul pulmonar cronic. Boala decurge cu perioade de remisie si
acutizari. In perioada acutizarii, bolnavii acuza dispnee, tuse cu elimindri
de sputd purulentd cu miros fetid, periodic hemoptizie, subfebrilitate. Se
pot constata: pierderea ponderald, anemia, hipocratismul digital, sple-
nomegalia.

Abcesele pulmonare hematogene (embolice) apar drept complicatii
ale emboliilor septice (de exemplu, in tromboflebitele purulente ale ve-
nelor bazinului) sau in cadrul unor septicemii (cu stafilococ auriu, Kleb-
siella, streptococi, bacili Gram negativi etc.), ori din endocardita inimii

repte (la narcomanii 1.V.). Debutul bolii este de obicei brusc, cu frison,
lar evolutia mult mai rapida (fulminantd). De notat lipsa expectoratiei
fetide §i absenta factorilor predispozanti citre aspiratia cu anaerobi (pa-
tologie dentara, pierderi de constiintd). Pleureziile sunt frecvente, iar in
25% din cazuri se asociazd empiemului.

Abcesele pulmonare mari (gigante), cu diametrul mai mare de 6 cm,
conduc, de reguld, la vindecari cu defect (cavitti reziduale, bronsiec-
tazii) si necesitd mai frecvent interventii chirurgicale.

Leziuni reziduale importante produc si abcesele lobului mediu,
cele ale lingulei si ale piramidei bazale (drenaj deficitar).

Abcesul pulmonar secundar (pe fundal de cancer bronhopulmonar,
brongiectazii, corpi striini, tuberculozi cavitard efc.) se suspecteazi in
caz de anamneaza pozitiva (tuberculoza cavitard, bronsiectazii), de ris-
puns incomplet la tratamentul antibiotic sau intr-un context clinic suge-
stiv (bdrbat de peste 45 ani, fumator inveterat).

Empiemul pleural era o complicatie relativ frecventd a pneumonii-
lor bacteriene in epoca preantibiotica. Acum frecventa lor este mai redu-
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sd, atingand mai putin de 2% din cazuri. Acest fapt sugereazi ci agentii
antimicrobieni au un rol important in prevenirea complicatiilor PC.

Definitiile actuale ale empiemului pleural includ un lichid pleural
cu pH <7,1, cu leucocite peste 25000/ml cu o predominanti a leucoci-
telor polimorfonucleare, prezenta unor microorganisme demonstrate pe
frotiu sau in cultura.

Empiemul poate complica aproape orice pneumonie bacteriana, cu
sau fard abcese. Agentii patogeni predominanti sunt bacteriile anaerobe
(ponderea de la 20% péna la 75%, in functie de performanta testelor de
diagnosticare utilizate). Pleurezia purulenta este o complicatie clasica in
cadrul pneumoniilor provocate de stafilococ (in 15-40% din cazuri) sau
K .pneumoniae (ponderea Gram negativilor constituie 25-50%). De obi-
cel se intalneste foarte rar (in 1-2% din cazuri) in pneumoniile pneumo-
cocice. Frecvent este confirmata etiologia mixtd a empiemelor, in 20-70%
din cazuri. Extrem de rar, empiemul poate fi determinat de Legionella,
unii streptococi a-hemolitici (S.mitis, S.milleri), neiserii, M.catarrhalis,
Actinomyces.

Cel mai frecvent mecanism de dezvoltare a empiemului este extin-
derea directd de la infectia pulmonara la o colectie pleurald parapneu-
monicd, aproape in 20-40% din cazuri, reprezentind complicatii ale fis-
tulei pleurobronsice. Alte cdi de invazie bacteriani a cavitatii pleurale
sunt: cea hematogend, in contextul unei bacteriemii; raspandirea trans-
diafragmaticd a infectiei; perforatic esofagiand sau directa (complicatii
mai frecvente la pacientii chirurgicali).

Printre manifestérile clinice se numara durerea pleural continua si
sindromul de impregnare infectioasd, marcat cu reaparitia sau persisten-
ta febrei (pe fondalul antibioterapiei), sindromul fizic de colectie lichi-
diand pleurald. Deosebit de utile, pentru confirmarea empiemului pleural,
sunt ultrasonografia cutiei toracice si radiografia toracelui, efectuata in
decubit lateral. Toracocenteza diagnostica (de preferat inainte de a initia
antibioticoterapia), eventual si curativa, are o indicatie stricti si obliga-
torie fn orice caz suspect pentru pleurezie purulenti. In cazul unei co-
lectii pleurale mici toracenteza este efectuats sub ghidaj cu ultrasunete.

Diagnosticul de empiem se stabileste prin analiza lichidului pleu-
ral. Acesta are aspectul caracteristic purulent, deseori cu miros fetid (ce
indicd la o infectie cu anaerobi), cu LDH peste 1000 U/, leucocite
peste 25000/ml cu predominarea leucocitelor polimorfonucleare, glico-
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pleurie sub 60 mg/ml (sau glucoza din lichidul pleural raportati la glu-
coza din ser sub 0,5) sau lactat pleural peste 5 mmol/l.

Conduita terapeuticd in pleureziile purulente sau incarcerate pre-
supune drenarea cu aspirare continui a lichidului prin tubul de dren con-
comitent cu antibioticoterapia adecvata (sunt valabile regimurile des-
crise mai sus la tratamentul pneumoniei abcedate). In cazul confirmarii
cauzei pneumoniei §i respectiv a empiemului, selectarea antibioterapiei
se face tintit. in infectia cu S.prneumoniae se administreazi cefalospo-
rine generatiile II-III. Alternativd vor fi lincozamidele, vancomicina. In
infectia cu Staph. Aureus, antibioterapia se initiaza cu oxacilina (4-10 g/zi)
sau cu cefalosporine de generatia I. Pentru tulpinele meticilinrezistente
ale S. aureus sunt indicate glicopeptidele (vancomicina 2 g/zi). Fluoro-
chinolonele noi, rifampicina, linezolida, la fel, pot fi eficace impotriva
tulpinelor meticilinrezistente. Empiemul, prin H. influenzae, este tratat
cu cefalosporine de generatiile II-IV, tratamentul alternativ cu penici-
line protejate (amoxicilina/clavulanat, ampicilina/sulbactam) sau fluoro-
chinolone.

Cel mai complicatd etapa a tratamentului empiemelor este drenarea
adecvata a cavitatii pleurale. In stadiile initiale ale empiemului, proble-
ma se poate solutiona doar prin drenarea toracostomici. Odati cu inve-
chirea empiemului creste riscul de incapsulare, de formare a bridelor si
de separare a empiemului in camere, organizare. La aceasti etapa pot fi
necesare toracotomia cu drenarea deschisd a cavitatii pleurale, rezectia
coastelor. In empiemele cronice se poate recurge la toracotomie si de-
corticatie.
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Capitolul VIII
BRONSITELE
EXACERBAREA BPOC

Bronsita acuti este una dintre cele mai frecvente patologii ale c&ilor
respiratorii si constituie 1/3 dintre toate maladiile aparatului respirator.
De obicei, urmeazi dupi o infectie acuta a cailor respiratorii superioare.

Etiologie. Traheobronsita acuta are trei cauze principale: virala, bac-
teriana si chimica. Brongita chimicd, in urma expunerii incidentale sau
profesionale la pulberi (de origine minerala sau vegetald), erosoli (de
acizi, amoniac, solventi organici, clor ezc.) sau fum (de tutun etc.), este
mai curdnd cronicd si doar rareori se produce o traheobronsitd acuta.
Astfel, bronsita acuti, cel mai adesea, este de origine infectioasa. in ma-
joritatea cazurilor de bronsitd acutd, la persoanele anterior sindtoase,
agentul cauzal este un virus. Peste 150 de virusuri pot produce brongitd
acuti, insa cele mai frecvente sunt virusurile, care produc afectarea pre-
dominanti a ciilor respiratorii inferioare: virusurile gripale A si B, viru-
sul paragripal 3, virusul respirator sintitial (in special, la copii). Dintre
virusurile, care afecteazi predominant caile respiratorii superioare, pro-
voaci traheobronsite coronavirusurile, adenovirusurile si rinovirusurile.
Se considerd ca traheobronsitele produse de Mycoplasma pneumoniae,
clamidii si Bordetella pertussis constituie 10~15% din brongitele acute,
in special, la tineri, ins& confirmarea factorului etiologic in practicé este
foarte dificild. Bordetella pertussis, la adultul imunizat produce doar o
bronsitd acutd cu tuse §i expectoratie si nu tusea convulsiva, astfel nu
exista manifestiri clinice specifice pentru aceasta etiologie a bronsitei.
Suspectarea si tratamentul Bordetella pertussis se indica doar in cazu-
rile cu probabilitatea inalta a acestui germene: tuse acuta cu durata peste
6 saptamani, contact cu pacientii cu tuse convulsivé sau eruptii de tuse
convulsiva in comunitate. Confirmarea se face prin insiméntiri sau rea-
ctie de polimerizare in lant. Antibioticoterapia are ca scop principal di-
minuarea raspandirii germenului, deoarece a fost demonstrat ca trata-
mentul nu influenteaza evolutia tusei in cazul, cind tratamentul antimi-
crobian incepe dupd 7-10 zile de la debutul bolii.

Factorii predispozanti pentru brongita sunt : suprardceala, extenuarea
fizica, aerul poluat, alimentatia proasta. La adulti contribuie la recurente
infectioase frecvente sinuzitele, iar la copii amigdalitele si adenoizii.
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Tablou clinic. Simptomul de baza este tusea. Tusea seaca, in faza
initiald (prodromald, de cruditate, uscata) a bolii evolueazi In umeda, cu
expectoratie mucoasa (brongsite virale) sau mucopurulenta (brongsite bac-
teriene) — in faza a doua (umeda, de coctiune) a bronsitei. Tusea apare,
deoarece din inflamatia mucoasei traheii si bronhiilor se iritd receptorii
tusigeni. Deseori, la citeva zile, este precedatd de manifestérile rinitei
si/sau faringitei. Pot apdrea dureri in torace, care sunt localizate retro-
sternal (,,arsurd substernald”), se agraveaza la tuse i miscari respiratorii
ample. Durerile apar din cauza inflamatiei peretelui traheal cu impulsuri
aferente excesive vagale. De fapt, bronsita fara traheitd nu se intalneste,
de aceea termenul traheobronsitd este preferabil. Dispneea este rard si
apare sau din obstructia cdiilor aeriene superioare (cu stridor inspirator,
raguseala, tuse latratoare) — laringita acutd, epiglotita — sau din obstruc-
tia brongicd difuza (brongita astmatiformd, bronsiolita acutd). Cefaleea,
astenia si subfebrilitatea sunt cele mai frecvente simptome extrarespira-
torii. Rareori, timp de céteva zile (3-5), in cazurile necomplicate de bron-
sita, febra poate depasi 38°C apoi cedeaza, in timp ce tusea poate persis-
ta cdteva sdptamani. Febra persistentd marturiseste complicarea cu pneu-
monie. Manifestirile obiective sunt modeste, totusi, la auscultatie in afec-
tarea bronhiilor mari i medii se percep respiratia aspré si ralurile ron-
flante, iar la afectarea bronhiilor mici — respiratia aspra, ralurile ronflan-
te, sibilante, ralurile buloase mici nesonore. Este caracteristicd modi-
ficarea lor dupa tuse. In alte organe modificarile lipsesc.

Un tablou clinic special este cel de brongiolitd acutd, care se da-
toreazd afectdrii difuze a cdilor aeriene mici, de obicei, de origine virala
(virusul sintitial, virusul paragripal) cu interesarea insulara a alveolelor
vecine. Se manifesta prin febra inalta (peste 38°C), dispnee marcata (cu
tahipnee pana la 40 /min), cianoza, tuse chinuitoare seaca sau cu sputa
mucoasa moderata, dureri in cutia toracicd din cauza suprasolicitirii mus-
chilor in tuse. Obiectiv, se atestd cianoza, respiratia frecventa si superfi-
ciala cu implicarea muschilor respiratori auxiliari §i cu toracele fixat in
pozitie inspiratorie. Percutor, in regiunile periferice se detecteazi o hi-
personoritate, iar la auscultatie — murmur vezicular diminuat, raluri multi-
ple nesonore buloase mici (crepitante).

Exploriri paraclinice. Examenul radiologic raméane normal. Este
indicat doar in cazurile suspecte de pneumonie (febra sau alte manifes-
tari de infectie mai indelungate, junghi toracic, dispnee marcata, neutro-
filie cu deviere spre stinga a formulei leucocitare, manifestarile fizice
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ale sindromului de induratie pulmonara). Hemograma demonstreaza, de
obicei, o leucocitozi usoara cu neutrofilie, dar fard deviere semnificati-
vi spre stinga. Examenul sputei (bacterioscopia in coloratia Gram si in-
siméntarea) nu se efectueaz dect in cazurile cu evolutie grava, care nu
cedeazi la antibiotice sau in circumstante deosebite (spre exemplu, imu-
nosupresia). In practic, diagnosticul etiologiei virale, clamidiale sau mi-
coplasmice a bronsitei, prin metode serologice sau de cultivare, nu se face.
fn cursul epidemiilor gripale, diagnosticul se stabileste cu probalitatea
de 70% doar in baza datelor epidemiologice.

Evolutia traheobronsitei acute este benigna, cu vindecare in 7-10
zile. Evolutia poate fi sever la varstnici, tarati. Complicatiile sunt rare
si constau in cronicizare, bronhopneumonie, sinuzite, bronsiolitd. Bron-
siolita acuta (complicatie de temut, uneori conducand la deces) este mai
severi la adult decat la copii, dureazd 5—6 sdptamani. La multi bolnavi,
dupi episodul de bronsita acutd poate raméanea o hiperreactivitate bron-
sica difuza. Persistenta acesteia, dupd 2-3 luni de la vindecarea bronsitei
acute, poate semnifica debutul unei bronhopatii cronice obstructive sau
al unui astm bronsic.

Tratamentul bronsitei acute. De obicei, pacientii se trateaza la
domiciliu cu remedii generale: antiinflamatorii, vitamine, consum sporit
de lichide (se considerd ci hidratarea contribuie la lichefierea sputei si
faciliteaza expectoratia). Se incurajeaza regimul la pat. Se evita iritantii
(fumul de tigara, praful). Antihistaminicele se indicd mai rar decat in ri-
noreea izolatd, deoarece sporesc vascozitatea secretiilor brongice. Trata-
mentul in stationar este indicat la tarati, varstnici si la pacientii cu bron-
siolitd acuta. In cazurile cu obstructie brongicd pronuntatd (raluri sibi-
lante, VEMS scizutd) se indica bronhodilatatoarele: beta2-agonisti sau
teofiline. In lipsa febrei, la maturii fard patologie asociata, tratamentul cu
antibiotice nu este indicat. La tarati (diabet zaharat, ciroza, insuficienta
cardiacd congestivi), tratamentul se face empiric cu ampicilind, amoxi-
cilina sau doxiciclina, deoarece brongsitele acute, la acesti bolnavi, adesea
sunt cauzate de Haemophilus influenzae. Suspiciunea clinici sau in baza
datelor epidemiologice de implicare a micoplasmei argumenteaza admi-
nistrarea doxiciclinet sau a macrolidicelor.

Profilaxia prevede vaccinarea antigripal la indivizii cu risc sporit,
sanarea focarelor de infectie cronica, inliturarea factorilor iritativi ocu-
pationali, evitarea fumatului.

83



Bronsita cronici este starea produsi de actiunea indelungata a unor
excitanti nespecifici asupra arborelui bronsic, caracterizati prin hiper-
secretie de mucus la nivel traheobronsic si alterari tructurale ale bron-
hiilor, care se manifesta clinic prin tuse cu expectoratie cel putin 3 luni
pe an, mai mult de 2 ani consecutivi (cu conditia, ci au fost excluse alte
cauze de tuse productiva ca tuberculoza pulmonara, bronsiectaziile, as-
tmul, cancerul etc).

Prevalenta bronsitei cronice este greu de apreciat, deoarece multi
pacienti nu iau in considerare simptomele (chiar in stadiul de dispnee).
Statisticile OMS apreciazi ci aproape 20% dintre barbatii adulti si peste
5% dintre femei ar suferi de bronsita cronica. Odati cu cresterea consu-
mului de tigdri, la femei, morbiditatea prin bronsiti se afl in crestere.
Prevalenta cregte dupa varsta de 40 ani, iar mortalitatea ar reprezenta 3—
7% din totalul cauzelor de deces. Afectiunea este mai raspanditd in zo-
nele industrializate cu poluare atmosferica.Toate formele de bronsita
cronica sunt strdns asociate cu fumatul. Astfel, o mare parte din fuma-
tori, in special cei cu vérsta peste 45 ani, corespund criteriilor de diag-
nosticare ale bronsitei cronice simple.

Etiologia bronsitei cronice este multifactoriala: fumatul, poluarea
atmosfericd, factori ocupationali, infectii respiratorii, factori familiali,
factori genetici. Fumatul este cel mai frecvent factor corelat cu aparitia
bolilor obstructive respiratorii. Se observi o incidenta crescuti a bolilor
respiratorii obstructive in regiunile urbanizate, puternic industrializate,
ceea ce sustine rolul factorilor iritanti din atmosfera poluata (bioxid de
sulf, carbon, ozon etc). Expunerile la umiditate sporitd, ceata, variatiile
mari ale temperaturii atmosferice pot cauza acutiziri ale brongitei cro-
nice. Iritantiile bronsice se pot prezenta si in calitate de factori ocupatio-
nali (praf de metal, praf organic si neorganic, gaze toxice etc.). Infectiile
bronhopulmonare pot fi, uneori, factor precipitant pentru declansarea
brongitei cronice, insa, adesea, ele agraveazi evolutia bronsitei cronice
initiatd de alti factori. Etiologia infectiilor acute, la bolnavii cu brongita
cronicd, este de cele mai multe ori mixta: initial virala, apoi bacteriana,
eventual micoplasmica. Dintre bacterii, cel mai frecvent, produc infectii
brongice Haemophilus influenzae, pneumococul, Moraxella catarralis.
Modificarea cililor mucoasei bronsice si sporirea cantititii de mucus
acid favorizeaza proliferarea bacteriilor. La inceput, infectiile se mani-
festd prin episoade acute cu febra, tuse cu expectoratie mucopurulentd/
purulentd, apoi infectia tinde sa cronicizeze. Se considerd ca unele pneu-
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mopatii virale severe, suportate in primii ani de viatd, pot cauza ulterior
hiperreactivitate brongicd si obstructie cronica la nivelul céilor aeriene
mici. La fumatori, din cauza infectiilor respiratorii virale, chiar minime
se agraveaza obstructia ciilor aeriene mici. La majoritatea bolnavilor cu
bronsitd cronicd, etiologia este multifactoriald. Asocierea fumatului la
oricare dintre ceilalti factori agraveaza evolutia sindromului obstructiv.

Patogenie. Prin actiunea factorilor etiologici mentionati mai sus
are loc hiperplazia celulelor caliciforme (si a celor din glandele mucose-
cretoare ale stratului submucos) cu hipersecretia mucusului. Se modifica
componenta mucusului §i vascozitatea lui, reactia devine acidd. Apare
deficitul de fermenti (lizocima, lactoferini). in astfel de conditii se al-
tereaza functia de drenaj, ceea ce contribuie la activarea infectiei in bron-
hii. Rezistenta locald a macroorganismului sub actiunea diferitor factori
se modifica: scade activitatea macrofagelor alveolare, in debut creste
cantitatea de IgA in secretul brongic, care in formele avansate este inlo-
cuitd prin sciderea concentratici de IgA. Infectia bacteriana, initial, se
suprapune episodic, mai apoi devine persistenti. Una dintre manifestérile
cele mai nefavorabile in evolutia brongitei cronice este dezvoltarea sin-
dromului obstructiv. La instalarea obstructiei brongice contribuie: ingro-
sarea mucoasei §i submucoasei prin hiperplazia epiteliului, edem si in-
filtratie inflamatorie, fibrozarea peretilor bronsici, micgorarea actiunii
surfactantului in bronhiile mici, hipersecretia mucusului, bronhospas-
mul, hipertrofia musculaturii netede, dezvoltarea emfizemului (centrolo-
bular). Componenta potential reversibild a obstructiei este cea aparutd
din hipersecretie, infiltratie inflamatorie, bronhospasm. Obstructia ire-
versibild este cauzata de distructia proteolitica a tesutului elastic pulmo-
nar cu dezvoltarea fibrozei, a emfizemului, a deformatiei si a obliteratiei
bronhiilor. Spre deosebire de astmul bronsic, in bronsita cronica predo-
mind obstructia ireversibild. Obstructia bronsiolelor poate reduce sub-
stantial fluxul expirator, ,,incarcerarea” aerului in alveole, extensia spatii-
lor alveolare si distructia de septe alveolare — evolutia spre emfizem, care
in final va asocia alterarea severa a gazelor arteriale cu valori ale PaCO,
permanent crescute (intre 40 si 50 mm Hg). Hipoxemia stimuleaza eri-
tropoieza si produce vasoconstrictie pulmonard. Hipertensiunea pulmo-
nara conditioneaza suprasolicitarea ventriculului drept cu dezvoltarea cor-
dului pulmonar cronic (hipertrofie, ulterior si dilatatie).

Sunt evidentiate mai multe subtipuri de brongitd cronica.
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Brongita cronicd simpld descrie starea caracterizati de producerea
unei spute mucoide la un pacient far hiperreactivitate bronsica. Bron-
sita cronicd mucopurulentd este caracterizatd prin recurente de sputi
mucopurulentd sau purulentd (de cele mai multe ori in asociere cu in-
Jectii respiratorii acute suprapuse) in absenta unui proces supurativ lo-
calizat, precum brongiectazia. Formele de bronsitd cronicd, care evolu-
eaza cu cresterea rezistentei la fluxul de aer (obstructia ciilor aeriene
din afectarea bronsiolelor sub 2 mm — ,,boala bronhiilor mici”), sunt de-
finite ca brongitd cronicd obstructivd.

Tablou clinic. Debutul, de obicei, este lent: pe parcursul mai mul-
tor ani, pacientul prezinta perioade de tuse productiva dupa ricelile ba-
nale din perioada de iarna. Durata si severitatea tusei creste in perma-
nentd de la an la an pana nu sunt satisfacute criteriile de bronsita croni-
ca: tuse cu sputa prezentd timp de 3 luni pe an, mai mult de 2 ani conse-
cutivi. in debut, tusea este matinali cu expectoratit mucoase, apoi ea este
prezentd, si pe parcursul zilei, si seara. Sputa devine mucopurulentd sau
purulentd in cantititi mai mari. in general, tusea nu coreleaza cu gravita-
tea defectului functional. La afectarea bronhiilor mici survine sindromul
obstructiv, care evolueaza mult timp subclinic si poate fi depistat doar
prin explorarile functionale. Expiratia devine activa si apare dispneea de
tip expirator. Dispneea expiratoric poate fi ugoard (doar la efort fizic),
apoi mai severa, permanenta, in repaos.

Manifestarile clinice sunt influentate si de nivelul afectarii arbore-
lui brongic. La afectarea bronhiilor mari predomina tusea cu sputi mu-
coasa. Semnele obiective lipsesc. Testele ventilatorii uzuale sunt norma-
le. La afectarea bronhiilor medii, tusea este predominant cu sputi muco-
purulentd. La examenul fizic se depisteazi respiratia aspra, ralurile ron-
flante. Testele ventilatorii ramén normale. La afectarea bronhiilor mici, la
sindromul bronsitic se asociazi sindromul obstructiv. Tusea poate fi pro-
ductivd (cu sputd mucopurulentd siraci) sau mai curdnd seacd. Insi
predomind dispneea expiratorie. Auscultatia atestd respiratie aspra, ra-
luri ronflante si sibilante, diseminate in ambele arii puimonare. Ralurile
sunt prezente atat in inspir, cat si in expir. In caz de hipersecretie bron-
gicd sunt prezente raluri umede. Probele functionale arati diferite grade
de disfunctie ventilatorie de tip obstructiv, iar la asocierea pneumofibro-
zei, disfunctia ventilatorie este de tip mixt.

Exacerbarea brongitei cronice poate produce sindrom infectios: fe-
bra, mialgii, astenie, transpiratii nocturne, fatigabilitate etc. Hipertrofia
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ventriculului drept poate produce pulsatie epigastrici in apropierea
xifoidului (semnul Harzer). Insuficienta ventriculard dreaptd este tra-
dusa prin turgescenta jugularelor, galopul diastolic si de suflul holosis-
tolic din insuficienta tricuspidiand (ambele se accentueaza in inspir), de
cresterea cianozei gi de aparitia edemelor periferice.

Explorari paraclinice. Examenul sputei (citologic si bacteriolo-
gic) nu se efectueaza de rutina. Este indicat pentru diagnosticul diferen-
tial cu abcesul pulmonar, tuberculozéd, canceru] bronhopulmonar. He-
mograma in acutizri poate demonstra leucocitoza cu neutrofilie, VSH
crescutd, poliglobulie la fumatori sau in cadrul insuficientei respiratorii
cronice.

Examenul radiologic este normal la majoritatea pacientilor. in bro-
nsita cronicd de lungd durata, modificarile radiologice constau in schim-
bari difuze peribronhiale (reactie a vaselor limfatice si sanguine). Se con-
statd opacitati lineare plecand din hil spre regiunile periferice pulmo-
nare, deformarea desenului pulmonar la diferite niveluri. Uneori, dintre
schimbarile peribronsice (de obicei, in regiunile inferioare) se poate
constata Intetirea desenului pulmonar. Alte modificari sunt cele produse
de emfizemul pulmonar si cele din cordul pulmonar cronic. Examenul
radiologic este util pentru excluderea unor alte afectiuni pulmonare aso-
ciate bronsitei cronice sau care clinic se manifestd cu sindrom bronsitic.

Explorérile functionale respiratorii sunt extrem de utile pentru con-
firmarea diagnosticului, pentru aprecierea formei evolutive si a severita-
tii bolii. Debitele maximale expiratorii sunt folosite pentru a aprecia
permeabilitatea bronsica. Indicele Tiffeneau este relativ sensibil in bron-
sitele cu o evolutie usoard, in timp ce in cazurile cu evolutie moderata si
grava, tulburarea permeabilitatii cdilor respiratorii este mai bine reflec-
tatd de VEMS. La etapele timpurii ale obstructiei care incepe cu ciile
respiratorii mici, indicele Tiffeneau poate fi normal; unicele modificari
patologice fiind scaderea DEM 25-75% si modificarea portiunii termi-
nale a expiratiei pe bucla debit-volum. Prin body-pletismografie se poa-
te diagnostica obstructia asimptomatica in ciile aeriene mici si neunifor-
mitatea ventilatiei alveolare la etapa, cdnd spirograma nu este incd modi-
ficatd. Debitul expirator de varf (PEF — peak expiratory flow), la fel,
poate fi redus in urma obstructiei bronsice, insa, spre deosebire de astm,
cu o variabilitate zilnicad minimala (sub 10%). Testul bronhodilatator este
indicat pentru a exclude astmul bronsic. VEMS sau PEF initiale se com-
pard cu valorile obtinute la 20 minute dupa administrarea salbutamo-
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lulut sau fenoterolului si la 30 minute de la administrarea bromurii de
ipratropium sau a combinatiei lor. Cresterea valorilor VEMS sau PEF cu
peste 12% pledeazi pentru reversibilitatea obstructiei. Factorul de trans-
fer al gazelor (capacitatea de difuziune, DLCO) raméne normal sau ugor
redus. Scaderea marcatd traduce coexistenta unui emfizem important.
Gazometric, in cazurile avansate se determind hipoxemie (scaderea pre-
siunii partiale a oxigenului in sdngele arterial sistemic — PaO,) si hiper-
capnie (cresterea PaCO,). Determinarea prealabila a saturatiei cu oxigen
(Sa0,) prin pulsoximetrie permite evitarea punctiei arteriale in cazurile
neindicate — gazometria se face doar in situatia cand SaO, este sub 92%.

Bronhoscopia permite examinarea arborelui respirator pana la nive-
lul bronhiilor subsegmentare cu obtinerea biopsiilor, efectuarea periajului
citologic, recoltdri pentru examen bacteriologic si citologic, lavaj bron-
hoalveolar. Este indicata la bolnavii cu hemoptizie si cu modificari ne-
concludente ale parenchimului pulmonar din cauza asocierii frecvente
dintre bronsita cronica si cancerul bronhopulmonar.

Complicatiile bronsitei cronice sunt: emfizemul pulmonar centro-
acinar (centrolobular), pneumoscleroza, bronsiectaziile, insuficienta res-
piratorie cronica, encefalopatla hipoxica, poliglobulia secundara, cordul
pulmonar cronic.

Tratamentul bronsitei cronice vizeaza inlaturarea factorului etio-
logic (incetarea fumatului, excluderea actiunii factorilor nocivi profe-
sionali, eradicarea focarelor de infectie, evitarea factorilor meteorolo-
gici nefavorabili), tratamentul antibacterian in acutizarea infectioasi a
bronsitei, dezobstructia brongica, ameliorarea dezechilibrului gazelor
sanguine si a celui acido-bazic. Tratamentu! infectiei brongice trebuie fa-
cut imediat ce sputa devine gilbuie ori verzuie, vascoasa gi creste in
cantitate. De obicei, administrarea per os a doxiciclinei, a co-trimoxazo-
lului sau a ampicilinei, timp de 7-10 zile este suficients. In acest ristimp,
sputa recapéta caracterul mucoid. Deoarece majoritatea infectiilor bac-
teriene, in bronsita cronica, sunt cauzate de Haemophillus influenzae
sau de Streptococcus pneumoniae, antibioterapia empiricd, de obicei, este
eficientd, iar alegerea antibioticului, in conformitate cu sensibilitatea cul-
turilor, se face doar in caz de ineficientd a tratamentului antibacterian cu
persistenta de sputd purulentd. Tratamentul antibacterian, de asemenea,
diminueaza durata si severitatea episoadelor infectioase cauzate de viru-
suri i micoplasme prin evitarea suprainfectarii bacteriene. Auntibiotice de
rezervd (administrare enterald) sunt cefalosporinele de generatia a Il-a
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(cefaclor, cefuroxime axetil) sau a I1l-a (cefixim, cefpodoxime proxetil,
ceftibuten), macrolidicele, fluorochinolonele. Facilitarea elimindrii se-
cretiilor se poate atinge prin administrarea expectorantelor, a mucoli-
ticelor gi prin hidratarea bolnavului (1-2 /zi). Tratamentul bronhodila-
tator — cu simpaticomimetice, derivati de teofilina, anticolinergice (me-
dicatia de prima treapta in tratamentul sindromului obstructiv in bronsi-
ta cronicd) si doar foarte rar corticosteroizi, doar in prezenta sindromu-
lui obstructiv sever. Oxigenoterapia este indicatd in hipoxia permanentd
si severd (PaO, sub 60 mm Hg), in hipertensiunea pulmonara si in cor-
dul pulmonar cronic, pentru a reduce poliglobulia secundard marcatd
(cu hematocritul peste 50%). Se efectueazi administrarea oxigenului in
concentratie mica (2 /min prin canulare nazala) cu conditia ca se aplica
minimum 15 ore din 24.

Alte mijloace terapeutice: drenajul postural, sanarea bronhoscopi-
cd, gimnastica medicald, climatoterapia submontana. In acutizarile se-
vere, cu scop de a ameliora microcirculatia se poate indica heparina.

Bronhopneumopatia cronici obstructivi (BPCO) este o boals,
care poate fi prevenita si tratatd, ce se caracterizeazé printr-un sindrom
obstructiv ireversibil sau partial reversibil si unele efecte extrapulmo-
nare, care pot contribui la evolutia bolii. BPCO este o asociere a bolii
cailor aeriene mici (bronsiolitd obstructivd) cu emfizemul pulmonar;
contributia fiecarui component poate varia individual.

Anamneza permite suspiciunea BPCO daci exista oricare dintre ur-
mitoarele semne sau simptome: tuse cronicd (prezenta intermitenta sau
in fiecare zi, adesea prezentd toatd ziua, rareori doar nocturn); productie
cronica de sputi (orice pattern poate indica BPCO); dispnee progresiva,
persistentd, ce se agraveaza in timpul efortului si al infectiilor respiratorii.
Anamneza trebuie s evalueze expunerea la factorii de risc (fumatul, noxe
profesionale: prafuri §i chimice, fumul rezultat din gatit si incilzit),
inclusiv intensitate si durata, antecedentele patologice personale (astm,
alergii, sinuzite, polipoza nazala, infectii respiratorii), istoricul familial
de BPCO szu alte boli respiratorii cronice, patternul aparitiei simpto-
melor, istoricul exacerbirilor si al spitalizirilor, prezenta comorbidititi-
lor, tratamentul medical curent, impactul bolii asupra vietii pacientului,
incluzand limitarea activitatii, a stirii de depresie sau anxietate §i impac-
tul economic.

Examenul clinic este mai putin relevant pentru diagnosticul de
BPCO in stadiile initiale. Semnele clinice de obstructie sunt rareori pre-
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zente pand la momentul, in care apare afectarea semnificativa a functiei
pulmonare. Inspectia poate detecta: cianozi centrala, anomalii ale pere-
telui toracic, ce demonstreaza existenta hiperinflatiei, coaste orizontali-
zate, protruzia abdomenului, reducerea miscarilor diafragmului, miscari
paradoxale, largirea unghiului xifoidian, atenuarea batiilor cardiace, cres-
terea ratei respiratorii peste 20 respiratii pe minut, respiratie in ,,gura de
peste”, participarea muschilor respiratori auxiliari in actul de respiratie,
edeme la nivelul membrelor inferioare. La auscultatie existd zgomote
respiratorii reduse, sunt prezente wheezingul, subcrepitantele inspirato-
rii, zgomotele cardiace auzindu-se mai bine in zona xifoidiani. Bolnavii
cu BPCO prezintd manifestari ale brongitei cronice si ale emfizemului
pulmonar. La unii bolnavi predomini manifestirile bronsitei, la altii
manifestarile emfizemului.

Diagnosticul. Spirometria este cea mai bund metoda pentru obiec-
tivarea obstructiei la flux in BPCO. Toti pacientii peste 40 de ani, fuma-
tori (20 pachete-an), asimptomatici ar trebui s efectueze o spirometrie,
deoarece peste 20% dintre ei au valori anormale spirometrice. Spirome-
tria poate fi folosita ca metoda de screening la persoanele cu risc crescut.
Practic, spirometria reperezinta un examen, ce detecteazi obstructia cii-
lor aeriene cu mult timp inaintea aparitiei dispneei. Pentru BPCO este ca-
racteristicd dereglarea ventilatorie obstructiva, care poate fi tradusa prin
micsorarea VEMS sub 80% din valoarea prezisa si sciderea raportului
VEMS/CVF sub 70%. Tabloul functional pulmonar in BPCO se carac-
terizeazd prin urmétoarele particularitati: diminuarea VEMS si a rapor-
tului VEMS/CV; cresterea capacitatii reziduale functionale (CRF) si a
volumului rezidual (VR) — semne de hiperinflatie pulmonari; a sciderea
Pa0, (hipoxemie); cresterea PaCO, (hipercapnie); hipertensiunea arte-
riald pulmonara este adeseori prezenta in stadiul avansat. .

PEF-metria este preferatd, deoarece este simpld, economici si, mai
ales, pentru ca permite bolnavului sd-gi faca singur, in mod repetat, de-
termindrile. Ea reprezintd metoda de screening pentru detectarea ob-
structiei bronsice. Testul bronhodilatator este indicat pentru a exclude
astmul brongic. Pentru BPCO este caracteristica obstructia brongici ire-
versibila (valorile PEF sau VEMS stabile) sau partial reversibila (modi-
ficarea VEMS sau PEF cu mai putin de 12% sau 200 ml).

Radiografia toracica este rareori diagnostica pentru BPCO, in afara
cazului in care releva prezenta evidentd a emfizemului bulos, dar este
utild pentru excluderea altor diagnosticari. Tomografia computerizata (CT)
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nu este recomandati ca examen de rutind. Totusi, atunci cind sunt dubii
in privintadiagnosticului de BPCO, HRCT poate fi de folos in diagnos-
ticul diferential, poate localiza si cuantifica emfizemul, poate determina
varianta morfologica si permite vizualizarea bulelor. in plus, CT tora-
cicd este utila, cand se evoci o interventie chirurgicald, cum ar fi, bulec-
tomia sau reducerea patului pulmonar.

Tabelul 8

Clasificarea BPCO

Stadiul I: BPCO ugsor

Limitarea ugoar3 a fluxului de aer si, de obicei, dar nu intotdeauna, tuse si
productie de sputi cronice

VEMS/CVF <70%

VEMS > 80% din prezis

Stadiul 1I: BPCO moderat

Accentuarea limitarii fluxului de aer si, de obicei, progresia simptomelor
cu dispnee de efort

VEMS/CVF <70%

50% < VEMS < 80% din prezis

Stadiul II1: BPCO sever

Accentuarea progresivd a limitirii fluxului de aer, cresterea dispneei §i
exacerbdri repetate cu impact asupra calititii vietii pacientului
VEMS/CVF <70%

30% < VEMS < 50% din prezis

Stadiul 1V: BPCO foarte sever

Limitarea severa a fluxului de aer

VEMS < 30% din prezis sau

VEMS < 50% din prezis plus insuficienta respiratorie cronici
Exacerbirile pot fi amenintitoare pentru viati

Hemograma, in acutiziri, poate demonstra leucocitoza cu neutrofi-
lie, VSH accelerat, poliglobulie (eritrocitoza), la pacientii cu insuficienta
respiratorie cronica. Electrocardiografia ECG, in caz de hipertensiune
pulmonard, demonstreaza hipertrofie ventriculara dreaptd si semne de hi-
pertrofie atriala dreaptd. Prin testul de mers, timp de 6 minute este eva-
luatd diminuarea capacititii de efort. Rezultatele sunt adesea apreciate
pe baza distantei parcurse. in timpul mersului mai pot fi apreciate: dis-
pneea, schimburile gazoase, variabilele cardiovasculare. Pulsoximetria
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este o metoda foarte bund pentru evaluarea BPCO si poate fi folositi in
timpul testelor de efort fizic. De asemenea, pulsoximetria se foloseste
pentru evaluarea desaturdrilor in timpul somnului ca factor de prognostic
rezervat. Gazimetria se face numai in situatia, cand SaO, este sub 92%.

Examenul de sputi este indicat pentru diagnosticul diferential al ab-
cesulului pulmonar, al tuberculozei, al cancerului bronhopulmonar.
Bronhoscopia se face la necesitate pentru diagnostic diferential. Ecocar-
diografia, determinarea dopplerografica a presiunilor din cavititile car-
diace drepte si din artera pulmonara sunt importante pentru diagnosticul
hipertensiunii pulmonare arteriale §i pentru evaluarea functiei ventricu-
lului drept.

Determinarea volumelor statice se face pletismografic sau prin me-
toda dilutiei gazelor. Pentru BPCO este caracteristica cresterea capaciti-
tii reziduale functionale (CRF) si a volumului rezidual (VR). Analiza
gazelor sanguine cu aprecierea PaO, si PaCO, este utild in formele mo-
derate si severe de BPCO. In cazurile avansate de BPCO se atesta hipo-
xemia (scdderea presiunii partiale a oxigenului in singele arterial siste-
mic — Pa0-) si hipercapnia (majorarea PaCQ,). Corelatia intre valorile
gazelor sanguine arteriale si valorile VEMS este slaba, dar trebuie de men-
tionat cd, dacd VEMS este mai mare de 1 litru, hipoxemia sau hipercap-
nia semnificativd este rard. Pentru BPCO este caracteristici sciderea
factorului de transfer al gazelor prin membrana alveolo-capilari.

Screeningul pentru deficitul de alfa-1-antitripsind la pacientii, la
care BPCO apare la varsta sub 45 de ani sau care au antecedente fami-
liale de boald, identificarea unui deficit de alfa-1-antitripsind poate fi
utila. La pacientii cu BPCO foarte frecvent se asociazi si un sindrom de
apnee in somn de tip obstructiv, pentru evaluarea caruia este folosita
polisomnografia.

Cauzele exacerbarilor in BPCO. Cele mai frecvente cauze pri-
mare ale exacerbarilor sunt infectiile arborelui traheobronsic (bacteriene
sau virale) si poluarea atmosferica. Cauzele secundare sunt: pneumonii-
le, tromboembolismul pulmonar, pneumotoracele, traumatismul toracic,
folosirea inadecvatd a narcoticelor, a sedativelor si beta-blocantelor, in-
suficienta cardiacd stingi si dreaptd sau aritmiile. ns3, in aproximativ
1/3 din exacerbari, cauza nu poate fi identificatd. Cele mai caracteristice
microorganisme patogene pentru exacerbari sunt: Haemophilus influen-
zae, Pseudomonas aeroginosa, Streprococcus pneumoniae si Moraxella
catarrhalis.
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Criteriile de exacerbare in BPCO

Diagnosticul exacerbarilor se bazeaza pe criteriile Anthonisen:

A) criterii majore: cresterea dispneei, a volumului expectoratiei si
a purulentei sputei;

B) criterii minore: tuse, raluri sibilante, rinoree, angina sau febra.

Conform criteriilor Anthonisen se evidentiaza trei tipuri de exa-
cerbari:

— tipul [ - cand sunt prezente 3 criterii majore;

— tipul IT — 2 criterii majore;

— tipul IIf — 1 criteriu major +/— criteriu minor.

Evaluarea gradului de severitate a unei exacerbiri de BPCO se ba-
zeazd pe anamnezd, antecedentele medicale ale pacientului anterioare
exacerbdrii, simptome, examenul fizic, testele functionale pulmonare,
masurarea presiunilor arteriale partiale a gazelor pulmonare si pe alte
teste de laborator. Un PEF < 100 //min sau un VEMS < 1,0 / indicd pre-
zenta unei exacerbari severe. Determinarea presiunilor partiale este esen-
tiald pentru evaluarea severitatii unei exacerbdri. PaO2 < 60 mm Hg
si/sau Sa02 < 90 % indica o insuficienta respiratorie. In plus, PaO, < 50
mm Hg, PaCO, > 70 mm Hg si pH < 7,3 semnaleaza un episod ce pune
in pericol viata pacientului $i necesitd monitorizarea adecvata cu inter-
narea in serviciul terapie intensiva.

Complicatiile frecvente in BPCO sunt: cordul pulmonar cronic, in-
suficienta respiratorie acutd si cronicd, coma hipercapnica, pneumoto-
raxul, ulcerul gastric.

Tratamentul BPCO stabile este axat pe imbunatitirea calitdtii vie-
tii si sporirea longevitatii prin prevenirea complicatiilor (infectia, secre-
tille excesive bronhopulmonare, hipoxemia si cordul pulmonar), avand
reactii adverse minime la tratament. Este necesara diminuarea inflama-
tiei si scaderea tonusului anormal crescut al cdilor aeriene, mentinerea
functiilor pulmonare pe termen indelungat. Tratamentul nefarmacologic
include stoparea fumatului, cea mai eficientd si cost-eficientd metoda,
care reduce riscul de a dezvolta BPCO si care incetineste progresia bolii;
reabilitarea pulmonard, oxigenoterapia, ventilatia mecanica si interven-
tiile chirurgicale.

Tratamentul farmacologic. Medicamentele bronhodilatatoare fo-
losite in mod curent in tratamentul BPCO, sunt B,-agonistii, anticoliner-
gicele si metilxantinele. Medicatia bronhodilatatoare are un rol central
in tratamentul simptomelor BPCO. Este preferata administrarea prin in-
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halatie. Alegerea intre P,-agonisti, anticolinergice, teofilind sau asocieri
ale acestora depinde de disponibilitatea medicamentelor si de raspunsul
individual la tratament in termeni de ameliorare a simptomelor si efecte
secundare. Bronhodilatatoarele sunt prescrise pe baza regulata sau la
nevoie pentru prevenirea si reducerea simptomelor. Bronhodilatatoarele
cu duratd lungd de actiune, administrate pe cale inhalatorie, sunt mai
comode. Asocierile de bronhodilatatoare pot imbunitati eficacitatea si
pot scaddea riscul aparitiei efectelor secundare, in comparatie cu creste-
rea dozei unui singur bronhodilatator.

Tratamentul prelungit cu glucocorticosteroizi, administrati prin in-
halatie, nu modifica declinul VEMS pe termen lung la pacientii cu BPCO.
Tratamentul inhalator cu glucocorticosteroizi este adecvat doar la pa-
cientii cu stadiul 3 (BPCO sever) si cu stadiul 4 (BPCO foarte sever) si
exacerbdri repetate. Tratamentul de lunga durata cu glucocorticosteroizi
pe cale orald nu este recomandat in BPCO. Combinatia de B,-agonisti
de lungd duratad si glucocorticosteroizi inhalatori, una dintre cele mai
frecvente asocieri fiind intre salmeterol (f;-agonist cu actiune lungd) si
fluticazon (glucocorticoid inhalator), are efect sinergic si aditiv. Efectul
aditiv este legat de patogenia BPCO, in timp ce efectul sinergic se re-
marca prin efectele clinice. Asocierea intre salmeterol si fluticazon este,
de obicei, folositd la pacientii in stadiul 3 (BPCO sever) si stadiul 4
(BPCO foarte sever).

Vaccinurile antigripale pot reduce cu aproximativ 50% imbolna-
virile grave si mortalitatea in rindul pacientilor cu BPCO. Sunt reco-
mandate vaccinurile, care contin virusuri inactivate moarte sau vii. Vac-
cinurile trebuie administrate o datd (toamna) sau de doud ori (toamna
sau iarna), in fiecare an.

Utilizarea antibioticelor este recomandatid numai in perioadele de
exacerbare a BPCO, secundare infectiiilor, precum si in alte infectii bac-
teriene. Agentii mucolitici (mucokineticele, mucoreglatorii — ambroxol,
erdosteina, carbocisteina, glicerol iodat) sunt indicati pacientilor cu spu-
ta vascoasa.

Tratamentul BPCO in exacerbare
Tratamentul la domiciliu al exacerbdrilor include cresterea dozelor
sau a frecventei de administrare a bronhodilatatoarelor. Poate fi adiugat
un anticolinergic, daca nu a fost folosit anterior. Glucocorticosteroizii
sistemici sunt benefici in tratamentul exacerbarilor de BPCO. Glucocor-
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ticosteroizii trebuie addugati la bronhodilatatoare, dacd pacientul are
VEMS < 50%. Doza recomandati este de 40 mg de prednisolon/zi, timp
de 10 zile.

Riscul de deces in spital este asociat cu aparitia si progresia acidozei
respiratorii, prezenta patologiilor grave concomitente si cu necesitatea
unui suport ventilator.

Indicatiile pentru internarea (Progamul GOLD 2006) unui pacient
cu exacerbare sunt: cresterea marcatid a simptomelor; BPCO sever; apa-
ritia unor semne fizice noi (cianoza, edeme periferice efc.); esecul prime-
lor masuri medicale; patologiile concomitente severe; aritmiile nou-insta-
late; diagnosticul incert; vérsta Inaintatd; sustinerea deficitara la domiciliu.

Pacientii cu dispnee severa, care nu raspund adecvat la masurile de
urgentd, pacientii in comd, cu hipoxemia persistentd sau cu agravare
(Pa02 < 50 mm Hg) si/sau agravare a hipercapniei PaCO2 > 70 mm Hg)
vor fi internati in sectia de terapie intensivd. Oxigenoterapia reprezinta
baza tratamentului intraspitalicesc al exacerbarilor de BPCO. Nivelurile
adecvate (PaO2 > 60 mm Hg i Sa02 > 90 %) sunt usor de atins in for-
mele necomplicate de exacerbare. Pentru tratamentul bronhodilatator al
exacerbarilor se Preferé B,-adrenergicele. in absenta efectului se adauga
anticolinergice. In tratamentul exacerbarilor, pe larg sunt utilizate me-
tilxantinele, dar rolul lor rimane controversat. Administrarea metilxan-
tinelor necesitd monitorizarea atenta a teofilinei serice, pentru evitarea
efectelor adverse ale acestor medicamente. Glucocorticosteroizii sunt
recomandati in asociere cu bronhodilatatoarele, pot fi administrati pa-
renteral sau per os. De obicei, se indicd prednisolon 30-40 mg/zi timp
de 10-14 zile. Tratamentul prelungit nu este legat cu o eficacitate mai
mare, in schimb creste riscul efectelor adverse.

Antibioticele sunt eficace numai la pacientii care prezinta agrava-
rea dispneei si a tusei, o crestere a productiei de sputd §i un aspect puru-
lent al acesteia si/sau febrd (exacerbare de tipul 1 sau tipul II dupid An-
thonisen). Antibioticele recomandate sunt amoxicilina protejata, cefalo-
sporinele de generatia a II-a (cefaclor, cefuroxime axetil) sau a I1l-a (ce-
fixim, cefpodoxime proxetil, ceftibuten), macrolidicele, fluorochinolo-
nele.
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Capitolul X
BRONSIECTAZIILE. FIBROZA CHISTICA

Brongiectazile sunt dilatatii permanente si ireversibile ale bronhii-
lor subsegmentare, care pot fi focale, interesind ciile respiratorii, ce
duc la o regiune limitatd din parenchimul pulmonar sau difuze, atunci
cand intereseaza caile respiratorii intr-o distributie mai mare. Dilatirile
bronhiilor pot fi (in oridine crescanda a severititii) cilindrice (tubulare,
fusiforme), varicoase (moniliforme) si saculare (chistice, ampulare). Une-
ori se determind orb sub pleurd sau in peretii bronhiilor afectate. Bron-
siectazele saculare (dilatiri importante, manifestate prin productia de
sputé In cantitdti mari si adeseori complicate cu amiloidoza) in ultimul
timp se observa mai rar (datorita tratamentului cu antibiotice si aplicarii
vaccinurilor). Gratie aplicarii pe larg a tomografiei computerizate, a cres-
cut depistarea bronsiectaziilor cilindrice (traduc o distructie mai putin
importantd a peretelui bronsic) in cazurile, care anterior erau interpre-
tate ca bronsita cronica.

in bronsiectazii, componentele structurale normale ale peretelui, in-
clusiv cartilajul, muschiul si tesutul elastic, se distrug si sunt inlocuite
prin tesut fibros. In portiunile dilatate se contin, de multe ori, depozite de
material viscos, purulent, in timp ce ciile respiratorii situate la periferie
sunt, de obicei, obturate de secretii sau sunt obliterate si inlocuite cu te-
sut fibros. in bronsiectazia idiopatica (boala brongiectatica), deseori sunt
afectate segmentele bazale ale lobilor inferiori. Bronsiectaziile cilindri-
ce moderate, adeseori observate la fumitorii inveterati cu bronsiti cro-
nicd, au o distributie difuza pe tot pulmonul. Localizarea in lobii supe-
riori 0 au brongiectaziile din fibroza chistica, din tuberculozi si din in-
fectiile micotice. Bronsiectaziile centrale sunt caracteristice pentru asper-
giloza bronhopulmonara alergica.

Etiopatogenie. Se considera ci maladia este rezultatul slabiciunii
congenitale a peretelui bronsic, al insuficientei dezvoltirii musculaturii
netede, a tesutului elastic si cartilaginos, al insuficientei mecanismelor
de protectie locald. Toate acestea conduc la dereglarea proceselor de apa-
rare din peretele bronsic cu dezvoltarea infectiei. Inflamatia infectioasa
duce la distrugerea componentelor peretelui bronsic. Adeseori se mentio-
neaza infectiile bacteriene sau cele virale, suportate in copildrie (rujeola,
gripa, tusea convulsiva). La maturi, cauzele frecvente ale bronsiectazii-
lor mai sunt: infectiile cronice ale peretelui bronsic si ale ciilor aeriene
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superioare, inflamatia parenchimului pulmonar (pneumonii, tuberculoza,
supuratii), stenozele brongice (aspiratia de corp stridin, tumoare), proce-
sele inflamatorii ale pleurei cu dezvoltarea aderentelor pleurale. Printre
agentii etiologici ai infectiilor bronhopulmonare cronice care cauzeaza
bronsiectaziile, mai des se mentioneaza Mycoplasma pneumoniae, flora
anaerobd si micobacteria tuberculozei. Insa, la pacientii cu bronsiectazii
stabile, printre germenii dintre secretiile respiratorii predomind Pseudo-
monas aeruginosa. Tulburirile anatomice care predispun la brongiecta-
zii sunt stenozele brongice intrinseci $i extrinseci, dar si leziunile con-
genitale rare ca traheobronhomegalia (sindromul Mounier-Kuhn — tra-
heea si bronhiile centrale de calibru gigantic), bronhomalacia (sindro-
mul Williams-Campbell — lipsa de dezvoltare a cartilajului bronsic) si
sechestratia pulmonari. Printre defectele metabolice ereditare care duc
la formarea bronsiectaziilor se numara fibroza chisticd (anomalie a ge-
nei CFTR) si deficitul de a,-antitripsind. Anomaliile imunologice frec-
vent intdlnite in cadrul bronsiectaziilor sunt: disfunctiile leucocitare, hi-
pogamaglobulinemiile. O cauzi importantd a bronsiectaziilor este sin-
dromul diskineziei ciliare primare. Epiteliul ciliat este prezent in mul-
tiple organe (diskinezia ciliara producénd manifestérile respective): mu-
coasa nazala (polipoza nazald), sinusurile paranazale (sinuzite), trompa
eustachiana (infectii ale urechii medii, surditate), arborele traheobronsic
(bronsitd cronica sau bronsiectazii). Diskinezia ciliard manifestatd prin
infertilitate masculini din imobilitatea spermatozoizilor, situsul viscerus
inversus, sinuzitele si brongiectaziile (cel putin bronsite) constituie sin-
dromul Kartagener — boald autozomal recisiva, determinatd de defectul
in sinteza unei singure proteine (dineina) cu rol in motilitatea cililor.

Un raspuns imun al cdilor respiratorii poate si el sa declangeze in-
flamatia, capabila si provoace modificari distructive si bronhodilatatia.
Acest mecanism este responsabil de aparitia bronsiectaziilor in aspergi-
loza bronhopulmonari alergica (raspuns imun la Aspergillus). Bronsiec-
taziile mai apar destul de des in colitele ulcerative si in artrita reuma-
toida (sindromul Felty), insd nu se cunoaste exact dac in aceste situatii,
raspunsul imun declangeaza inflamatia la nivelul cailor respiratorii. Prin-
tre alte cauze rare de bronsiectazii se mentioneazi sindromul unghiilor
galbene, sindromul Marfan, sindromul Sogren, LES, sindromul Young
(diskinezia ciliard secundard, manifestatd clinic prin azoospermie ob-
structivd cu spermatogenezd normald, bronsiectazii), sindromul Swyer-
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James, sindromul McLeod (aplazia sau hipoplazia unei ramuri prin-
cipale a arterei pulmonare).

Tabloul clinic. in lipsa infectiei, bolnavul mult timp nu-si cunoaste
suferinta. Debutul maladiei este lent, cu stiri de acutiziri in perioada
rece §i umedd a anului: tuse, frecvent mucopurulent, preponderent di-
mineata, periodic cu striuri de sange, simptome de impregnare infectioasa
(astenie nemotivatd, indispozitie, febra, cefalee, vertij, anorexie). De obi-
cei, acutizarea este semnalatd de majorarea expectoratiei. O manifestare
sugestivd pentru brongiectazii poate fi fetorul. Asocierea cu rinosinuzita
cronica este frecventd. Deseori existd i un sindrom de obstructie bron-
gica (eventual cu un grad inalt de reversibilitate, ceea ce atestd compo-
nenta astmatica). In stadiul initial, brongiectaziile se pot depista doar
prin investigatii speciale (CT, bronhografie). Treptat, tabloul clinic de-
vine mai reliefat, semnul de bazi fiind tusea chinuitoare (continui) fara
efort, cu expectoratia unei cantitati mari (de la 20-30 m/ pani la sute
mililitri — voma) de sputi purulentd cu miros fetid, preponderent dimi-
neata (,toaleta brongicd matinala”) sau la ocuparea pozitiei de drenaj.
Sputa se depune, de obicei, in 4 straturi: spumos si aerat, mucopurulent
cu ,stalactite”, mucos, purulent. Periodic poate apirea hemoptizia —
sputd uniform coloratd (din vasele brongice) sau sub aspect de striuri
sanguinolente. Din motivul ¢ la debut hemoptizia poate fi unica ma-
nifestare a brongiectaziilor, clinic se evidentiaza ,,forma uscata” a bolii
(,.bronsiectazii uscate). Dispneea apare in stadiile tardive, la instalarea
insuficientei ventilatorii. La inspectia generald se pot observa acrocia-
noza, fata impastata, scaderea ponderald, hipocratismul digital. Cazurile
cu debutul din copildrie pot prezenta retard fizic. Evolutia, in mare
masurd, depinde de etiologie, localizare, rispandire, complicatii, eficaci-
tatea tratamentului i este indelungati, lenta si progresiva. Ea poate fi la-
tentd, cronic ondulanté (cu agravare prin cronicizare si evolutie spre in-
suficientd respiratorie, cord pulmonar), cu recuperare prin metodele
chirurgicale de tratament.

Exploriri paraclinice. Hemograma denota anemie, leucocitozi cu
devierea formulei leucocitare spre stinga, cresterea VSH (in faza de
acutizare). in caz de insuficienta respiratorie cu hipoxemie apare eri-
trocitoza cu Hb crescuta. in urograma putem depista proteinurie. Sputa
este purulentd, cu miros fetid si sedimenteaza in 4 straturi (spumos si
aerat, mucopurulent, mucos, purulent). Contine multe neutrofile si fibre
elastice (ca rezultat de dezintegrare purulentd a tesutului pulmonar),
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eventual, eritrocite. Analiza bacteriologicid a sputei determina atit flora
Gram pozitiva, cét si cea Gram negativa. Cei mai frecvent intilniti agenti
patogeni sunt: Pseudomonas aeruginosa, H.influenzae, Staphylococcus
aureus, Klebsiella, Aerobacter si Proteus, streptococul beta-hemolitic,
flora anaerobd si fungica. Pentru evitarea contamindrii cu agenti pato-
geni orofaringieni, este necesar recoltarea sputei direct din bronhii cu
sonda, in conditii sterile.

Radiografia toracelui, in caz de brongiectazii moderate, deseori ra-
méne nemodificatd. Uneori aratd o usoard accentuare a desenului pul-
monar (din procesul inflamator in interstitiu). in cazurile avansate se pot
observa bazal opacitati inelare sau curvilinii, opacititi in banda (,,tuburi
pline™), ,linii de tramvai” (linii paralele ingrosate reprezentdnd peretii
bronsici ingrosati), formatiuni chistice dispuse in rozetd (semn conside-
rat patognomic), formatiuni chistice sau hidroaerice de dimensiuni mici,
atelectazii segmentare (,,apropierea” vaselor), fibrozare, bule, ingrosa-
rea pleurei. Aspectul bronsiectaziilor din lobii superiori este diferit de
cel din lobii inferiori si se traduce prin imagini transparente ,,in bule de
sapun”, in lobii superiori, drenajul bronhiilor dilatate este mai ugor, pro-
cesele inflamatorii supraadaugate si retractia parenchimului pulmonar
sunt mai discrete. Prin bronhografie (introducerea substantei de contrast
in bronhii) se determina sediul, forma, dimensiunile, extinderea si tipul
anatomic al ectazelor. Tomografia computerizata de inaltd rezolutie
(HRCT) reprezintd cea mai bunad metodd imagisticd pentru depistarea
(sensibilitatea circa 97%) si evaluarea intinderii procesului brongiec-
tatic. Se atestd semnul ,,inelului cu pecete” (bronhia fiind mult mai larga
fatd de artera adiacentd), ingrosarea peretilor bronsici, bronhii dilatate
(cilindric, sacular, varicos), conglomerate de hipertransparente circum-
scrise (eventual cu nivele hidroaerice), disparitia ramificérii brongice
normale cu vizualizarea bronhiilor dilatate subpleural, capturarea aerului
(cresterea mozaicititii la examenul in expir) prin afectarea céilor aerie-
ne mici, aspectul de ,,copac inmugurit” (secretiile din interiorul bronsio-
lelor periferice mici apar sub forma de opacitéti mici in V sau Y), pier-
derea de volum (mica, segmentara sau lobard). HRCT practic a substi-
tuit bronhografia in diagnosticarea bronsiectaziilor.

Bronhoscopia nu doar contribuie la stabilirea diagnosticului, dar
poate avea si efect curativ. Bronhoscopia determind brongita purulentd
si obstructie brongica. Cu ajutorul ei se determina locul hemoptiziilor si
se aspird secretiile brongice pentru examenul de laborator.
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Scintigrafia pulmonard arata rdspandirea procesului patologic. La
spirografie uneori nu se determina modificari. Periodic se depisteaza dis-
functiile ventilatorii de tip obstructiv cu cresterea aerului rezidual, redu-
cerea schimbului alveolocapilar si aparitia hipoxemiei. Poate aparea hi-
poxemia arteriald micd comparativ cu tulburérile ventilatorii severe ce
este provocatd, probabil, de aparitia suntului sanguin bronhopulmonar
(anastomoze arterio-arteriale la nivelul bronsiectaziilor). Uneori insufi-
cienta ventilatorie poate fi de tip restrictiv sau mixt.

Complicatiile principale sunt: insuficienta respiratorie progresiva,
cordul pulmonar cronic, bronsita cronica obstructiva, hemoptizia (in 50%
din cazuri), abcesele peribronsiectatice, pneumopatiile acute, amiloidoza
viscerala. Mai rar se observa pioscleroza pulmonari, abcesele cerebrale
metastatice, sepsisul. Complicatie relativ frecventd este suprainfectia
fungica sau bacteriand (micobacterii netuberculoase, P. aeruginosa). La
fel ca st mucoviscidoza, P. aeruginosa este practic imposibil de eradicat.

Tratamentul vizeazd diminuarea simptomelor si prevenirea com-
plicatiilor. Se vor depista si corecta factorii predispozanti prin adminis-
trarea de gamaglobuline, evacuarea corpului strdin sau a tumorii, con-
trolul aspiratiei cronice, tratamentul infectiei in sinusurile paranazale
sau gingivale.

Tratamentul puseului de acutizare prevede administrarea antibioti-
celor (selectarea in functie de rezultatele bacterioscopiei si sputocultu-
rii), fizioterapie (drenaj postural, percusia toracelui) si bronhodilatatoare
administrate inhalator. In absenta testelor bacteriologice (sau rezultat
negativ), se indicd pentru 10-14 zile, un tratament empiric per os cu
amoxicilind sau moxicilind/clavulanat (500 mg la fiecare 8 ore), ampi-
cilina (250-500 mg la fiecare 5 ore) sau tetraciclind, rimetoprim/sulfa-
metoxazol (160/800 mg x 2 ori/zi). In caz de sputa fetida se indicd me-
tronidazolul. Uneori, la pacientii nespitalizati cu sputd purulenti copioa-
sd se aplica antibioticoterapia preventiva sau supresiva. Mai des se folo-
sesc macrolidicele (azitromicina 500 mg x 3 ori/sdptamani, eritromicina
500 mg x 2 ori/zi), amoxicilina in doze mari (3 g/zi) sau curele alternan-
te de antibiofice, enumerate la tratamentul puseului acut pentru un timp
mai indelungat (2-4 saptamani). Bronhoscopia poate fi necesara pentru
evaluarea hemoptiziei, evacuarea secretiilor, excluderea obstructiei (prin
tumoare sau corp strain). Hemoptizia masiva se poate rezolva prin em-
bolizarea ramurilor arterelor brongice sau chirurgical. Alte cazuri in care
este necesar tratamentul chirurgical sunt ineficacitatea tratamentului
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medicamentos, liza purulentd a tesutului pulmonar, leziunea locala izo-
latd a unui lob. Insuficienta cardiacd avansata reprezintd o contraindica-
tie pentru operatie. Interventiile chirurgicale practicate sunt lobectomia,
segmentectomia, $i, foarte rar, pneumonectomia cu rezultate satisfaca-
toare In 70-80% din cazuri.

La copii, profilaxia se realizeaza prin vaccinare (rujeola, pertussis,
BCG, antigripale); tratament corect si la timp al tuturor afectiunilor
pulmonare; evitarea expunerii indelungate la frig. Pronosticul este in
functie de localizare, raspandire, caracterul unilateral al bronsiectazelor,
lipsa obstructiilor focale (corp striin, tumoare), de masurile terapeutice
administrate. Prognosticul este rezervat in cazul defectelor congenitale.

Exista si unele forme clinice atipice.

1. Fibroza chisticad.

2. Sindromul de lob mediu. Defineste atelectazia recidivanti de lob
mediu 1n asociere cu bronsiectaziile limitate la acest teritoriu. Mecanis-
mele potentiale sunt compresia bronhiei lobului mediu prin ganglion
limfatic mirit, flexiunea acutd a bronhiei, orificiul bronhiei lobului me-
diu Ingust, bronhia lobului mediu mai lunga. Radiologic are semne co-
mune cu carcinomul brongic (cu atelectazie) si cu pneumonia de lob
mediu.

3. Forma hemoptoicd (,,uscatd”). Este mai frecvent posttuberculoa-
sd. Necesita diferentierea de carcinomul brongic si de tuberculoza activa.

4. Formele congenitale de coexistentd cu alte malformatii.

Fibroza chisticd (sinonim: mucoviscidoza) reprezintd o boald mo-
nogenica cu transmitere autozomal recesiva provocatd de mutatia genei
codificatoare a unei proteine CFTR (regulatorul transmembranar al fi-
brozei chistice — cystic fibrosis transmembrane regulator), care se ma-
nifestd prin afectarea glandelor exocrine, cauzand afectiuni multisi-
stemice. Se caracterizeaza prin vascozitate crescutd a mucusului bron-
sic. Diagnosticul pozitiv se face in baza cregterii concentratiei clorului
st a sodiului in secretia sudorald (la normal 50-60 mEg%). ‘

Boala se caracterizeazd prin infectia cronicd a ciilor respiratorii
(care in cele din urma duce la bronsiectazii, bronsiolectazii, fibroza si
insuficientd respiratorie), insuficienta pancreasului exocrin, disfunctia
glandelor sudoripare, disfunctia in sfera urogenitald. Incidenta fibrozei
chistice: se estimeazi intr-un caz la 20003000 de locuitori, fard predi-
lectie de gen. Frecventa purtatorilor in populatia alba a genei CFTR mu-
tante este de 1:20, astfel incat frecventa medie a unui cuplu cu risc este
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de 1:400. in ultimile decenii, mediana supravietuirii acestor pacienti a
crescut considerabil (50% depasesc varsta de 25 ani si 10% depisesc
vérsta de 30 ani), astfel cd maladia nu mai este pur pediatric, ci a trecut
in cdmpul pneumologiei (internistul trebuie sd o recunoasca si sa ii tra-
teze complicatiile).

Etiopatogenie. Momentul patogenetic central al maladiei il con-
stituie mutatia genei codificatoare a proteinei CFTR (regulatorul trans-
membranar al fibrozei chistice), localizatd pe bratul lung al cromozo-
mului 7, in regiunea proximald a benzii C21. Au fost descrise peste 1000
de mutatii ale acestei gene, cea mai frecventa fiind mutatia 8508 (deletia
a 3 perechi de baze nucleotidice). Multitudinea de variante ale mutatiei
explicd gradul diferit de severitate a tabloului clinic, care mai este influ-
entat de interactiunea genei CFTR cu alte gene si de factorii de mediu.

CFTR reprezintd o ATP-aza ce asigura transportul transmembranar
al clorului si al altor electroliti in celulele epiteliale. La bolnavi, gena
mutantd determina sinteza unei proteine anormale (absenta fenilalaninei
in pozitia 508). Drept consecinta, la nivelul celulelor epiteliale are loc
scdderea permeabilitdtii membranei apicale pentru clor si bicarbonati,
cu cresterea ratei de transport a natriului si a apei. Ca urmare a perturba-
rilor transportului membranar al ionilor are loc o hidratare inadecvati a
epiteliului traheobronsic cu dereglarea clearanceului ciliar, cresterea vas-
cozitdtii mucusului, alterarea mecanismelor locale de aparare si aparitia
infectiilor secundare cronice. Infectia cronici este asociata cu un intens
raspuns inflamator mediat preponderent de neutrofile (existi unele do-
vezi ca statutul hiperinflamator ar putea fi cauzat de anomalia genetici
si precede infectia). Mediatorii inflamatiei duc la remodelarea ciilor res-
piratorii, cauzand hipertrofia glandelor din submucoasi cu producere
crescutd de mucus. Excesul de mucus, numdrul sporit de neutrofile, con-
centratia crescutd de ADN (din autoliza neutrofilelor), actini si alte ma-
cromolecule formeazd o sputd densd, purulentd, care obstructioneazi
cdile respiratorii, astfel constituindu-se un cerc vicios. Modificarile enu-
merate duc la instalarea bronsitei cronice, formarea treptati a brongiec-
taziilor i instalarea insuficientei respiratorii. La nivel pancreatic, defi-
citul CFTR conditioneaza scaderea secretiei alcaline de bicarbonati in
interiorul ductului §i retentia de enzime datorita obturdrii ducturilor ex-
cretorii de catre secretul pancreatic cu véscozitate crescutd, in rezultatul
cérora are loc distrugerea tesutului pancreatic. Perturbarea secretiei de
clor si apa duce la micsorarea fluiditatii secretiilor enterocitelor cu peri-
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clitarea tranzitului intestinal (ileusul meconial al nou-niscutului). Ace-
lagi mecanism determind aparitia cirozei hepatice, a colecistitei cronice
si a litiazei biliare la nivelul sistemului hepatobiliar. Secretia glandelor su-
doripare, cantitativ normala, are o concentratie crescuta de clor si natriu.

Tabloul clinic. Fibroza chistica se va suspecta la un adult tinar cu
istoric de afectiune bronhopulmonara cronicé, pancreatitd sau infertili-
tate. Primele semne apar precoce, de obicei, In primii ani de viatd, evo-
lutia fiind progresiva, cu perioade de acutiziri. In circa 20% din cazuri,
boala nu este diagnosticata pana la adolescentd. Peste 10% dintre bol-
navii cu fibrozi chisticd prezintd hiperreactivitate bronsica, 10% mani-
festa predispozitie pentru astm brongic st atopie.

Manifestari respiratorii. Complicatiile leziunilor pulmonare consti-
tuie cauza majord de deces a pacientilor cu fibroza chistici. Afectarea
cdilor respiratorii inferioare debuteazi prin tuse initial seaca, intermi-
tenta, in special in orele nocturne si matinale, frecvent interpretatd drept
manifestare a unei boli acute a tractului respirator. Frecvent, tusea de-
vine cu expectoratie vascoasd, purulentd, deseori de culoare verzuie.
Tusea persistd pe parcursul mai multor ani, uneori chiar decenii. In tim-
pul exacerbarilor cauzate de infectii este insotitd de dispnee, polipnee,
wheezing, inapetentd, pierdere ponderald. Rezultatele examenului fizic
vor depinde de stadiul bolii. Initial, doar in perioada de acutizare pot fi
depistate raluri crepitante. Odata cu avansarea afectiunii, chiar in faza
de remisiune a bolii se depisteazd diminuarea respiratiei veziculare da-
torita hiperinflatiei pulmonare, raluri ronflante si umede de diferit cali-
bru. Odata cu progresarea leziunilor pulmonare, perioadele de exacer-
bare devin din ce in ce mai frecvente, determinand aparitia brongiecta-
ziilor, a hemoptiziei majore (in 5% din cazuri) sau minore (65%), a ate-
lectaziei, a pneumotoracelui (15%), a cordului pulmonar cronic si a in-
suficientei pulmonare severe. Din momentul aparitiei cordului pulmonar
cronic §i a insuficientei pulmonare, evolutia cétre exitus este rapida. Le-
ziunea cdilor respiratorii superioare este datd de sinuzita cronici cu ri-
noree sau polipoza nazali (in 50% din cazuri).

Manifestari digestive. Insuficienta pancreaticad exocrini se intal-
neste aproximativ la 95% din pacienti, mai des este asimptomatica. Le-
ziunea pancreaticd nu este caracteristica in cazul unei alte mutatii a ge-
nei pentru CFTR, decét 6508. Sindromul de maldigestie si sindromul de
malabsorbtie, date de insuficienta pancreatica, se vor traduce clinic prin
scaune frecvente, fetide, steatoree, pierdera ponderald, semne de hipovi-
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taminozd. Afectarea celulelor B-pancreatice poate determina aparitia
diabetului zaharat. [leusul meconial este cea mai precoce manifestare si
apare la 15% dintre sugarii cu fibroza chistica, prolapsul rectal si vagi-
nal sunt mai frecvente la sugari si la copiii mici. Manifestirile hepatobi-
liare cele mai frecvente sunt colecistita calculoasa, icterul colestatic, ci-
roza biliard. Frecvent poate fi depistata mérirea glandelor salivare sub-
mandibulare si sublingvale, glandele parotide, de obicei, au dimensiuni
normale.

Manifestdri genitourinare. Aproximativ 95% dintre barbatii cu fi-
brozd chisticd sunt sterili, din cauza lipsei congenitale bilaterale a vas
deferens, spermatogeneza fiind intacta. Sterilitatea poate fi unica mani-
festare a bolii. La pacientele de sex feminin cel mai frecvent se inregis-
treazd o reducere a fertilitatii din cauza carentelor nutritive, a infectiei
pulmonare cronice sau a prezentei unui mucus deosebit de viscos in
colul uterin. ,

Alte manifestdri. Eliminarea, prin intermediul glandelor sudoripare,
a unei cantitéti sporite de natriu si clor, in conditiile unui stres termic,
poate duce la dereglari severe electrolitice si ale echilibrului acidobazic:
hiponatremie, hiperpotasiemie, alcalozd. Numerosi factori contribuie la
micgorarea densitatii minerale osoase, ceea ce predispune la fracturi.

Teste de confirmare a diagnosticului de fibrozi chisticii. Testul
sudorii este considerat cea mai importantd investigatie biologica in fib-
roza chistica si presupune aprecierea concentratiei ionilor de Cl- i Na+
in secretia sudorald dupa stimularea acesteia cu pilocarpini, pe o supra-
fatd limitata a antebratului. Testul este pozitiv de la valori peste 60 mEq
de Cl- sudoral. Pentru confirmarea rezultatului este necesari efectuarea
a doud examinidri in zile diferite. Testul sudoral pozitiv, in asociere cu
manifestarile clinice majore este suficient pentru stabilirea diagnosticu-
lui. Testul sudorii negativ nu exclude fibroza chistica.

Studiul genetic. In cazul testului sudoral negativ, dar i a suspiciu-
nii clinice Tnalte a diagnosticului de fibrozi chistici pot fi efectuate teste
de analiza a ADN-ului. Datoriti numarului mare de mutatii genice, pe
care le pot prezenta bolnavii cu fibroza chistica, aceasta nu este o in-
vestigatie de rutina.

Studiul diferengelor de potential (ddp) reprezinti o alternativi pen-
tru testul sudorii, dar se efectueaza doar in centre specializate. Testul eva-
lueaza functia canalelor CFTR transportatoare de Cl- la nivelul epiteliu-
lui mucoasei nazale rin, aprecierea ddp intre mediul intra- si extrace-
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lular. La persoanele cu fibrozi chistica, ddp constituie 50 mV, pe cand
in alte maladii bronsice si la persoanele sdnatoase este de 20 mV.

Evaluarea afec;tumt aparatului respirator. in sputoculturd, la de-
butul bolii, cei mai frecventi germeni depistati sunt Staphylococcus
aureus si Haemophilus influenzae. Ultetior ciile aeriene sunt colonizate
de P. aeruginosa, in deosebi de variantele mucoide ale acesteea. in ca-
zul izoldrii ocazionale a variantei mucoide de P. aeruginosa, la un paci-
ent cunoscut cu o altd patologie pulmonara este necesard efectuarea tes-
telor specifice pentru excluderea fibrozei chistice. Odata cu progresarea
bolii, infectia cronicd devine polietiologica, adeseori cu tulpini rezis-
tente la antibiotice. Alte specii bacteriene frecvent izolate din caile res-
piratorii la bolnavii cu fibrozi chistica sunt: Burkholderia cepacia, Ste-
notrophomonas maltophilia, Achromobacter xylosoxidans si micobacte-
riile nontuberculoase. Jumatate din pacienti au in sputd Aspergillus fu-
migatus si la multi dintre acestia boala se complica cu aspergiloza pul-
monara.

Radiografia cutiei toracice pune in evidentd zone de hiperinflatie
(manifestare initiala) si fibrozi a tesutului pulmonar. Leziunea arborelui
bronsic se vizualizeaza initial prin accentuarea desenului peribrongic
(opacitati liniare). Odatd cu deformarea brongica ar putea fi vizualizate
bronsiectazii. Cel mai grav sunt afectatate zonele apicale, mai des lobul
superior drept. in stadiile avansate se evidentiazi semne radiologice de
hipertensiune pulmonari, eventual pneumotorace si atelectazii lobare.
Pentru vizualizarea modificirilor structurale precoce ale arborelui bron-
sic este necesari efectuarea tomografiei computerizate. Examenul radio-
logic este util pentru evidentierea leziunilor cailor aeriene superioare —
opacifierea sinusurilor paranazale.

Testele pulmonare functionale. Examenul spirografic aratd modifi-
ciri de tip obstructiv: micsorarea VEMS si a indicelui Tiffeneau. Rapor-
tul dintre volumul rezidual si capacitatea pulmonaré totala adesea este
crescut. Modificarile obstructive sunt prezente si la copii. Gazimetric,
odati cu progresarea bolii se observa reducerea PaO,. in stadiile avan-
sate se instaleaza hipercapnia §i alcaloza respiratorie. Parametrii spiro-
metrici si indicii de oxigenare a sangelui pot servi la evaluarea raspun-
sului terapeutic.

Evaluarea leziunilor aparatului digestiv. Evidentierea insuficientiei
pancreatice se va efectua printr-o serie de teste enzimatice si coprologi-
ce: examenul microscopic al scaunului, determinarea concentratiei seri-
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ce a lipazei si a tripsinogenului, stimularea pancreaticd cu secretini st
pancreozimind. Examenul imagistic, ecografic si prin tomografie com-
puterizatd oferd date despre structura pancreasului si a sistemului hepa-
tobiliar.

Cu toate ca speranta de viatd, in fibroza chistic, a sporit considera-
bil in ultimele decenii, evolutia progresivi a leziunii pulmonare condi-
tioneazi caracterul rezervat al prognosticului. Rata mortalitatii, in decurs
de 2 ani, la pacientii cu VEMS sub 30% din prezis, PaO, sub 55 mm Hg
si PaCO, peste 50 mm Hg depaseste 50%. in cazul pacientilor cu valori
egale ale VEMS-ului, riscul este mai mare pentru femei, pacientii tineri,
infectia cu Burkholderia cepacia.

Tratament. Obiectivele majore sunt drenarea si diminuarea secre-
tiillor vascoase din ciile respiratorii inferioare, reducerea bronhocon-
strictiei, tratamentul infectiei tractului respirator si micsorarea gradului
de proliferare a bacteriilor din cile respiratorii, tratamentul de substi-
tutie cu enzime pancreatice, suportul nutritional si psihosocial (consilie-
re genetica si ocupationald). Tehnicile de baza recomandate pentru dre-
narea secretilor brongice sunt drenajul postural si topotamentul toracic.
Alte metode fizioterapeutice, precum compresiunea ritmici a toracelui
cu o vestd pneumaticd, tehnicile de asigurare a presiunii expiratorii po-
zitive, oscilarea fluxului de aer prin intermediul unei valve flotante, de
asemenea pot fi eficienti. Medicatia de fluidificare a secretiilor bronsice
se efectueaza prin administrarea de dezoxiribonucleazi umani recombi-
natd (dornaza-a) si solutie salind hipertoni. Dornaza-o, administrata
inhalator, cliveaza fibrele de ADN, micgorand véscozitatea sputei, ame-
lioreazd drenarea bronhiilor $i micsoreaza numirul exacerbirilor ce ne-
cesitd antibioticoterapie intravenoasi. Administrarea cronica a dornazei
este indicatd tuturor pacientilor cu fibroza chistica, inclusiv celor asimp-
tomatici. Utilizarea inhalatorie a salinului hiperton (7%) contribuie la
hidratarea secretului bronsic si la eliminarea mai eficienti a acestuia.
Administrarea de durati a salinului asigur imbunaétatirea functiei pul-
monare si reduce numdarul exacerbarilor. Desi utilizarea expectorantelor
ar fi trebuit sd aduca benificii acestor pacienti, nu exista date suficiente
care ar argumenta sau infirma eficienta administririi de durati a N-ace-
tilcisteinei la pacientii cu fibroza chistici. Hiperreactivitatea brongsici este
frecventa in fibroza chisticd, fiind responsabild de manifestirile bronho-
constrictive. A fost dovedit rolul benefic al medicatiei de duratad cu
bronhodilatatoare B-drenergice, eficienta preparatelor anticolinergice
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riménénd controversat. Eficienta administrarii cromonelor si a prepa-
ratelor antileucotrienice, aparent fiind argumentati teoretic, nu este sus-
tinutd de datele clinice. Inflamatia cronica de la nivelul ciilor respirato-
ril a sugerat utilzarea antiiflamatoarelor in tratamentul fibrozei chistice.
Datele clinice existente nu recomandi utilizarea la copii a antiinflama-
toarelor steroidiene, beneficiul administrarii lor la adulti fiind contro-
versat, datoritd efectelor adverse multiple. in cazul AINS a fost demon-
stratd eficienta ibuprofenului, care in doze mari micsoreazi ritmul de
declin al VEMS-ului, dar necesitd monitorizarea concentratiei serice a
preparatului.

Tratamentul antibacterian reprezinta unul dintre momentele centrale
ale medicatiei atdt in debutul maladiei, cat si in faza avansata, cand in-
fectia la nivelul ciilor aeriene capatd un caracter persistent. Indepartarea
in timp, cit mai mult posibila, a cronicizarii infectiei printr-un tratament
antibacterian agresiv reprezintd o modalitate sigurd de incetinire a
progresarii afectiunii pulmonare cronice. Exacerbartle bolii necesiti un
tratament parenteral antimicrobian cu o durati de 2-3 sdptimani. Ale-
gerea antibioticului se va baza pe antibioticograma. Deoarece, din mo-
mentul cronicizarii infectiei, cel mai frecvent germene izolat este P.
aeruginosa, tratamentul empiric in exacerbare se va efectua cu un ami-
noglicozid in asociere cu un preparat B-lactamic.

Pentru a atinge concentratia terapeuticd a antibioticului in secretul
bronsic se administreaza dozele maxime, fapt conditionat si de clearan-
ceul renal sporit al aminoglicozidelor la pacientii cu fibroza chistica.
Nefro- si ototoxicitatea aminoglizidelor impune evaluarea periodica a
functiei renale i a acuitatii auditive. Antibioticorezistenta este o proble-
ma frecvent intalnitd in practica clinicd, in special in cazul P. aerugino-
sa si B. cepacia. Antibioticoterapia de durati reprezintd un standard ac-
ceptat in managementul fibrozei chistice. Scopul acesteia este eradi-
carea infectiei initiale sau supresia infectiei cronice. Administrarea in-
halatorie a tobramicinei (300 mg de doua ori pe zi in cure de 4 sapta-
mani alternate cu pauze de aceeasi duratd) micsoreazi densitatea coloni-
zdrii mucoasei bronsice cu P. aeruginosa, amelioreazd VEMS-ul, redu-
ce numarul spitalizarilor si este recomandata tuturor pacientilor, inclu-
siv si celor asimptomatici. Eficienta medicatiei inhalatorii de durati cu
antibiotice din alte grupe a fost demonstrata doar pentru azitromicina
(250-500 mg trei zile pe saptamand). Alte masuri binevenite in tratamen-
tul manifestarilor bronhopulmonare sunt imunizarea antipneumococici
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si antigripald, evitarea fumului de tigard si a poluantilor aerieni, oxigen-
oterapia in cazul hipoxemiei. Transplantul pulmonar este unica metoda
eficientd de tratament in stadiile avansate ale bolii (VEMS < 30% din
prezis). Este necesar transplantul bipulmonar sau cardiopulmonar. Su-
pravietuirea la trei ani dupa transplant constituie 55%. Insuficienta pan-
creatici exocrind beneficiaza de tratamentul de substitutie cu enzime
pancreatice, doza fiind adaptata in funcfie de dinamica gieutitii corpo-
rale, simptomatologia abdominald si caracterul scaunului. Prevenirea
malnutritiei se asigurd printr-o dietd hipercalorica, dar echilibrata cu aport
suplimentar de vitamine liposolubile si electrolifi. La copii §i pacientii
anorexici ar putea fi necesari alimentatia prin gastro- sau duodenos-
tomi. Hepatopatia colestaticid beneficiazd de tratamentul cu acid urso-
deoxicolic. Obstructia intestinala distala impune reechilibrare hidroelec-
trolitica, aspiratie nazogastrica si administrare de preparate ce stimulea-
73 secretia intralumenala de apa. Instalarea diabetului zaharat necesita
insulinoterapie, antidiabeticele orale fiind ineficiente. Pentru viitor, so-
lutia terapeutica a fibrozei chistice o constituie terapia genica.

108



—_—

o

9.

Bibliografie

Botnaru V., Rusu D. Preumoniile. Chisindu, 2010, p. 352.

Botnaru V., Corliteanu Al., Chesov D., Gavriliuc Al,, Margine D., Mun-
teanu O., Rusu D., Vataman V1., Zlepca V. Prneumologie. Chisindu, 2009,
p.732.

Botnaru V., Cuziminth Gl, Gavriliuc Al., Corlateanu Al., Munteanu O,
Rusu D. Medicina internd breviar. Modulul pneumologie. Chisinau 2008,
p-21L

Botnaru V., Rusu D., Maximenco E. Protocolul Clinic National ,, Pneumo-
nia comunitard la adult”. Chisindu, 2008, p. 44.

Bartlett JG. Management of Respiratory Tract Infections, 2nd ed. Philadel-
phia: Lippincott Williams& Wilkins, 1999, p. 198.

File TM. Community-acquired pneumonia. Lance.t 2003; 362: 1991-2001.
Marrie TJ. Community-acquired pneumonia. New York, 2001, p. 925.

Torres A., Ewig S. Nosocomial and ventilator-associated pneumonia. ERS
monograph nr.53, september 2011, p. 158.

Canepos B.H. [Tuesamonun. Ueboxcapsl, 1996, c.144.

10.Yyuanun AT, CunonmanpnukoB A.M., Crpauyncxu#t JL.C. [Tneemonus.

Mocksa, 2006, c. 464.



