Explorari functionale
respiratorii |l

EVALUAREA DISFUNCTIILOR VENTILATORII SI'A RAPORTULUI
VENTILATIE-PERFUZIE



Raportul ventilatie-perfuzie

Volume Debite

End- End-

Dead inspiration expiration
Volum curent 500ml Ventilatie totala 7500 ml/min space 149:Po; mmHg: 100
— <— 0:PCO; mmHg:40 __
. . o . . . m 564 :PN; mm Hg:573
Spatiu mort anatomic 150 ml Frecventd respiratorie 15/min ¥ >

47 : PH,O mm Hg : 47

<ac=>

=100 Po; =100
Pco, =40 Pco, =40
PN, =573 PN; =573 \
. o — PH,0 =47 PH,0 =47 :
Ventilatie alveolara +56mL 7 mL +56mL —7mL /,

5250 ml/min

Capilar pulmonar 70 ml

Debit pulmonar 5000ml/min_




Alterarea raportului ventilatie/perfuzie

I FIOZ = 021 I
’\O /) PAOZ = 100 mmHg /\Q PAOZ = 40 mmtlg PAOZ = 150 mmtg
v

PACOZ = 40 mmHg PACOZ = 45 mmtlg PACOZ = 0 mmtlg
V/Q=1 V/Q=00 ViQ= o0

Alveola ventilata si perfuzata Alveola neventilata, dar perfuzata Alveola ventilata, dar neperfuzata
Raportul V/Q=1 Raportul V/Q=0 Raportul V/Q=c°
Presiunile partiale ale gazelor in Presiunile partiale ale gazelor in Presiunile partiale ale gazelor in
aerul alveolar sunt Pa02=100mmHg, aerul alveolar sunt egale cu cele din aerul alveolar sunt egale cu cele din
PaC02=40mmHg sangele venos aerul atmosferic

Pa02=40mmHg, PaC02=45mmHg Pa02=150mmHg, PaC02=0mmHg

Compozitia aerului atmosferic este 78% azot, 21% oxigen, 0,9% argon, 0,04 dioxid de carbon. Presiunea atmosferica a aerului la nivelul marii este
760mmHg; aerul atmosferic fiind un amestec de gaze, presiunea partiala pentru O2 este aproximativ 150 mmHg




Ventilatie

Ventilation Apical-basal gradient of ventilation
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Gradientul de ventilatie este mai mare la baza pulmonara

datorita:
-numarului mai mare de alveole
-capacitatii mai mari de a se destinde a acestora




Perfuzie

Perfusion

Q
(L / min)

Apical-basal gradient of perfusion

Blood flow
(L / win / % lung volume)
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Gradientul de perfuzie este mai mare la baza pulmonara datorita:
-numarului mai mare de alveole si implicit al numarului de capilare

pulmonare

-gravitatie ce determina o perfuzie mai mare a bazeloe pulmonare




Raportul ventilatie-perfuzie

Atat ven’;ila'v;ia fé’F si perfuzia pléménilor este m.ai bun:‘?\ V-enﬁfaﬁon-?-erfusion r-efaf‘fon:‘«f?
la bazele plamanilor, dar este mai multa perfuzie decat

ventilatie la bazele plamanilor si mai multa ventilatie
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Raportul ventilatie-perfuzie ™,

Media dintre ventilatie si perfuzie a tuturor alveolelor
este 0,8; ceea ce insemna ca avem mai putina ventilatie
decat perfuzie

Diferite patologii pulmonare modifica gradientul V/Q
De exemplu:

Tn tromboembolismul pulmonar: trombul obstrueaz§
vasul respectiv => perfuzie zero (spatiu mort), ventilatie
normala, V/Q=co

In pneumonie, in zona de condensare pulmonara
aleveolele sunt incarcate de proces inflamator =>
ventilatie zero (shunt), perfuzie normala




Structura membranei alveolo-capilare

1. Epiteliu alveolar-celule
epiteliale mici

2. Membrana bazala a epiteliului
alveolar

3. Spatiu interstitial intre
membrana bazala a epiteliului
alveolar si a endoteliului
alveolar

4. Membrana bazala a capilarului

5. Endoteliu capilar




Analiza difuziei gazelor

Difuziunea gazelor prin membrana alveolo-capilara este studiata DLCO = lung CO-JEffusfng capacity
prin capacitatea de difuzie la nivel pulmonar a monoxidului de
carbon (DLCO)

In acest test o cantitate mica de monoxid de carbon este inhalata.
CO este diluat in aerul prezent in alveole si mai apoi legat de
hemoglobina din eritocitele prezente in sintemul capilar
pulmonar

Scaderea DLCO (<80%) din valoarea normala se produce in:

> Tngrosarea membranei alveolo-capilare (fibroza pulmonara)

» Scaderea suprafetei de difuziune (emfizem, boli vasculare
pulmonare

» Scaderea preluarii CO de catre eritrocite (anemii)




Bolile pulmonare obstructive

Au ca si substrat comun cresterea rezistentei la flux aerian in caile aeriene

nflammation

Cresterea rezistentei la flux aerian in Limited QAL

ciile respiratorii presupune g e

existenta a trei mecanisme care pot

actiona separat sau impreuna

= Tngustarea sau obstructia
bronsilor prin compresie
extrinseca

= Hiperactivitatea musculaturii
bronsice-bronhospasm

= Qbstructie intrinseca
(hiperproductie de mucus)

Din punct de vedere clinic toate aceste mecanisme au drept
consecinta comuna afectarea expirului, cu simptome definitorii:
dispneea si wheezingul




Bronhopneumonia cronica obstructiva

Se caracterizeaza prin prezenta a doua

entitati clinice bine definite care stau la

baza modificarilor anatomopatologice si
fiziopatologice pulmonare:

Chronic Bronchitis

Emphysema

Healthy Alveolar membranes
i break down i




Bronsita cronica

Bronsita cronica este definita ca hipersecretie de mucus care apare la pacientii cu tuse productiva cel

putin trei luni, timp de cel putin doi ani consecutivi

La baza tuturor proceselor
fiziopatologice din bronsita : Mucus
cronica se afla sindromul Epiteliu
inflamator, declansat de contactul pseudostratificat

cu agentii inhalatori Viembrana
'- . v . . . bazala
Inflamatia cronica a epiteliului -
' Jesut

duce la:
O Aparitia edemului

conjunctiv lax
Muschi neted

O Multiplicarea celulelor bronsic
caliciforme Glande
O Multiplicarea glandelor Sumu.coase
Cartilaj
mucoase Normal Bronsita cronica




Bronsita cronica

Bronsita cronica este definita ca hipersecretie de mucus care apare la pacientii cu tuse productiva cel

putin tri luni, timp de cel putin doi ani consecutivi

La baza tuturor proceselor Astfel se produce un mucus aderend si vascos, care este dificil de eliminat
fiziopatologice din bronsita datorita afectarii celulelor ciliare, implicit a clerance-ului cailor aeriene
cronica se afla sindromul

inflamator, declansat de contactul Ca urmare a prezentei de mucus in

cantitate mare, capacitatea de ventilatie a

plamanilor este afectata

In bronsita cronica prezenta inflamtiei

cronice duce la eliberarea de enzime

proteolitice care vor afecta integritatea
caliciforme parenchimului pulmonar

0 Multiplicarea glandelor : Distrugerea capilarelor pulmonare duce la
mucoase o scadere a perfuzie pulmonare

cu agentii inhalatori
Inflamatia cronica a epiteliului
duce la:

O Aparitia edemului

O Multiplicarea celulelor




Emfizemul pulmonar

Emfizemul pulmonar se defineste prin distructia septurilor alveolare, si marirea consecutiva, anormala si
persistenta a teritoriilor aeriene distale bronhiolelor terminale

Factori cauzali Remodelarea

parechimului pulmonar

e Fumat ¢ Celule ale inflamatiei e Distructia septurilor
° Po|uanti atmosferici (neutrOf”e, alveolare
macrofage) * Hiperplazia glandelor
* Citokine submucoase
* Proteaze ¢ Hiperplazia celulelor
caliciforme
\o J \ J o )

Consecinta distructiei septurilor alveolare=> scaderea suprafetei de schimb aleveolo-capilar => alterarea
schimburilor gazoase




Emfizemul pulmonar
protease/vs/antiproteaza

Tn mod normal, integritatea citoarhitectonicd a peretelui bronsic
este asigurata prin integritatea matricei extracelulare

Matricea
extracelulara este
un edificiu

* 60-70% proteoglicani
e 25-30% fibre de elastina

tridimensional e 0,5 % fibronectina

ordonat format din:

Atunci cand se produce o agresiune, matricea exrtacelulara sufera
o mica degradare proteolitica.Enzimele proteolitice implicate in
remanierea matricei sunt: elastaza si metaloproteinazele. Sursele
cele mai importante de elastaza sunt PMN si Mf excitate
functional. Dintre metaloproteinaze cea mai importanta este
colagenaza, capabila de a degrada proteoglicanii. Integritatea
structurala a matricei este mentinuta gratie unui echilibru subtil
intre productia si degradarea proteolitica

Proteaze

— Elastaza

Antiproteaze

Alfa-1-
antitripsina

— Colagenaza

Beta-1-
anticolagenaza

J

Alfa-2-
macroglogulina

~N

J




Emfizemul pulmonar

ELASTIN

» In mod normal compozitia peretilor cailor aeriene permite
miscarea aerului dintr-o zona cu presiune ridicata intr-o
zona cu presiune scazuta

> 1n cursul proceselor microlezionale si reparatorii succesive
compozitia in microfibre se altereaza prin scaderea
proportiei de fibre de elastina si productia excesiva de
fibre de colagen, asezate dezordonat. Asezarea lor
dezordonata induce pierderea propietatilor elastice ale
parenchimului pulmonar si fibrozarea progresiva a
peretilor bronsici si structurilor vasculare

EBUN — CompuanT » Lipsa elastinei blocheaza aerul in alveole in timpul

expirului (fenomenul de air trapping) si mareste caile

aeriene In timpul inspirului (ca urmare a cresterii
compliantei acestora)

PR




Emfizemul centroacinar/ panlobular

Varstnici

Deficit de al-
antitripsina

FY__ s
| S

Centroacinar Panlobular

fm\,’/ Tabagism
Bronsita cronica
\—o”
troaci




Astmul bronsic

Astmul este o boala heterogena caracterizata prin inflamatie cronica a cailor aeriene la care participa

numeroase tipuri de celule

']

- & Asthwma Triggers t-‘:\"-'_ %D
mq F’ ( Mold & mildew
S wfe Fo Y 8
Strong emotions %_: — ool

QO Inflamatie cronica a cdilor aeriene

Q Infililtrarea mucoasei cu limfocite Th2 si eozinofile

O Tngrosarea membranei bazale

O Hipetrofia musculaturii bronsice

U Hipetrofia celulelor caliciforme si glandelor mucoase cu ocluzia
cailor aeriene cu mucus

Remodeling
Hypertrophic smooth muscle
Collagen depaosition
Thickened basement membrane




Astmul bronsic

Allergen

|

Antigen-presenting
cell

|

Allergen
N\ @ Th2 cell
B cell { \
Allergen .\@ Iéﬁ(!;"s%
IgE l
¥

Mast
cell

Inflammatory mediators

| |

Chronic
inflammation

Acute
inflammation

> Eosinophil |@ UN alergen

» La bolnavii astmatici se
selectioneaza o subpopulatie
de limfocite Th2 caracterizate
prin profilul specific de
mediatori eliberati

Marca imunologica a astmului
alergic este productia excesiva
de citokine tip Th2 (IL3, IL4,
IL5, IL-13, GM-CSF) ca raspuns

» |IL3-stimuleaza
mastocitele G
» IL4-stimuleaza limfocitele
B secretatoare de IgE
» IL5 si GM-CSF recruteaza
si activeaza eozinofilele

H RN
. T :
ast cell Eosinophil Mast cell

Smooth
Muscle spasm|11.-4

IL-13

Goblet Cell
hyperplasia

" L Eosinophilic

IL-5
I_nﬂammaﬁun:|



by FeeRI

B Cell
Plasma cell

|

Histamine
Basophil Leukotrienes
Prostaglanding ————»
o Cytokines
Basic proteins & enzymes

&

Allergic
asthma

Astmul bronsic
Inflamatia acuts alergicd a céilor aeriene

La contactele ulterioare cu alergenul acesta se plaseaza la capatul liber
al IgE fixate in special pe suprafata mastocitelor, inducand degranul&r’gﬁ
mastocitara cu eliberarea de mediatori preformati din granule
citoplasmatice

(histamina, bradikinina, triptaza, carboxipeptidaza A, ECF) dar si

call

se (5-60 mins) Late phase (4-24 hours)

mediatori O\
constituinti pe loc, cei mai importanti fiind prostaglandinele si %\
tromboxanii. " Loy '

accurnulation

iy
-

Ll

Acestia determina:

» Contractia muschiului neted bronsic( histamina, PGD2, PGF2, TxA2)

» Secretie de mucus (histamina)

» Vasodilatatie cu extravazare plasmatica la nivelul microcirculatiei
bronsice si edem al peretelui cailor aeriene (histamine, kinine)

Nature Reviews | Immunclogy
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B8 Cell
Plasma cell

}
&" ey vt =
- Pmsgglanwns—. A mii:
-\ o gag:::r‘:la\ns& enzymes =
Astmul bronsic @
Y 4 Antigen-presenting L:ﬁ Eosinophil
call
Eozinofilele sunt considerate efectorul principal in inflamatia
cronica persistenta din astm prin intermediul urmatorilor Eary phase (5-60 mins) Late phase (4-24 hours)

mediatori:
» Mediatori preformati:
* MBP-proteina bazica majora
* ECP-proteina cationica eozinofilica
* EPO-peroxidaza eozinofilica
* EDN-neuropeptidaza derivata din eozinofil
» Radicali liberi derivati din oxigen
» Derivati ai metabolismului acidului arahidonic
» Factori de crestere fibrogenici
» Citokine Th2-like (IL3, IL5, GM-CSF)

(1 l.“' T ;-
N ‘.I ! L

iy

Nature Reviews | Immunology



Obstructia din astmul bronsic

de valorile initiale)

prin monitorizarea PEF

Obstructia din astmul bronsic se caracterizeza prin:
v Reversibilitate spontan sau dupd un medicament bronhodilatator (ameliorarea cu peste 12% fata

v’ Variabilitate Tn timp (valori mult modificate la inteval de minute, ore), cel mai bine evidentiat3

Tn obstructiile moderate sau severe se asociazi hiperinflatia (VR creste) iar volumele mobilizate scad

Expiratory
flow rate (I/s)

~ Maximal
expiratory flow

Normal

Volume (litres)

Flow-volume measurement

5
Time (seconds)
Measuring FEV, and FVC

Expiratory
flow rate (I/s)

Volume (litres)
Flow-volume measurement

Volume
(ltres) 4 -

Normal

Obstructive

Time (seconds)

Measuring FEV, and FVC



Astm bronsic-hiperreactivitate bronsica

Hiperreactivitatea bronsica este o alta caracteristica a astmului bronsic si se refera la o sensibilitate
anormal de crescuta a arborelui bronsic la diversi strimuli ce au ca rezultat ingustarea lumenului cailor

aeriene la contact cu acestia
5 Mites

. : *Bo o
Clqlrllll smaoke Prt dander

Pollen

° i) @
O o

Obstructia cailor aeriene din astm se insoteste de hipoxemie, iar hiperventilatia determinata de hipoxemie
tinde sa scada nivelul de CO2 (hipocapnie)

¢ BLOwks AiRFLow
] # . o . . Inhiba centrul . o
3 4 Hiperventilatie Hipocapnie | ba'ce e ——— Hipoventilatie
RN respirator
3 ‘:‘ ‘
A s Vasoconstrictie
P0 t
i * \ artere  — HTP — B pulrponar
cronic
os pulomnare




Astm/vs/BPOC




Cazclinicnr 1

: Pacient in varsta de 65 de ani, fumator, fost mecanic auto se prezinta pentru aparitia
dispneei de repaus si schimbarea caracterului sputei in ultima saptamana. Sputa era in
cantitate mica si clara, insa in ultima vreme a devenit galbena si este in cantitate mare.
Pacientul este tusitor cronic de aproximativ 6 ani si nu se cunoste cu astm bronsic sau cu
alt tip de boala alergica

Examen obiectiv:

» TA=140/90 mmHg, V L)
» AV=110 bpm, Hipersonoritate la percutie,

» Vene jugulare turgescente Muschiul diafragm executa miscari

» Edeme gambiere moderate respiratorii mici (manevra Hirtz)
Ascultator murmur vezicular diminuat,
raluri ronflante

A\

Respiratie dificila cu folosirea muschilor
’\V]:, respiratori accesori
\ Expir prelungit
Frecventa respiratorie 28/min
Miscari respiratorii reduse,

YV VVYVYY

A\



Caz clinic nr 1-continuare

Laborator Normale, leucocitele cu valoarea de 8700/mm?3, Hb=14,7 g/d|I

RS, AV=110 bpm, ax QRS 150°, unde P pulmonare, voltaj mic
al undelor in derivatiile precordiale

Normal
Analiza gazelor pH 7,34 7,35-7,45
B Pa02 a4 80-100
PaCO2 58 35-45
Bicarbonat 31 24

Hipoxemia apare cand PaO2 < 60 mmHg

Hipercapnia cand PaC02>45 mmHg




Intrebari

Ce dezechilibru acido-bazic este
prezent?

Doua cauze posibile pentru
hipoxemie?

Ce indica valoarea crescuta a
bicarbonatului?

De ce ne-am fi asteptat sa gasim
poliglobulie la acest pacient?

Prin ce mecanism au aparut
edemele gambiere si venele
jugulare turgescente la acest
pacient?

© ELSEVIER, INC. - NETTERIMAGES COM
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RESPIRATORY ACIDOSIS A =
o
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METagoLic ALKALOSIS

Raspunsuri

Acidoza cronica respiratorie (acidoza pt
cd pH<7.35, respiratory pt ca PaC02>45
mmHg si cronica pentru ca
bicarbonatul este crescut

Hipoventilatie, alterarea raportului V/Q

Valoarea bicarbonatului crescuta indica
interventia renald (prin reabsortie de MeTagoLic AciDosis
bicarbonat) in compensarea acidozei.

Hipoxemia stimuleaza sinteza de
eritropoetina de la nivel renal, ce
stimuleaza productia de eritrocite

BPOC-ul duce in timp la aparitia
hipertensiunii arteriale pulmonare,
solicitand cordul drept. Insuficienta
cordului drept duce la cresterea
presiunii hidrostatice in vena cava
superioara si vena cava inferiora
explicand simptomatologia pacientului




Caz clinic nr 1- continuare

Spirograma La cateva zile de la internare se efectuezio b
. v v == Fradictad
spirograma cu urmatoarele rezultate: e  Conisel
1 == Post-dilator

8 ~
FVC:45% T 1N
FEV1: 31% = ald K
FEV1/ FVC :53% K N
FEF25-75 :15% 2§\ .
TLC :142% ¥ e e
R R




Istoric

Caz clinicnr 2

Pacienta in varsta de 30 de ani, cunoscuta cu astm bronsic alergic se prezinta in serviciul
de urgenta pentru dispnee, respiratie suieratoare, tahipnee. Simptomatologia a aparut
brusc dupa expunerea accidentala la par de pisica.

Pacienta este cunoscuta astmatica din copilarie, polialergica la medicamente si alimente

Examen obiectiv:

G

» Wheezing
‘j"‘ > Dispnee predominant expiratorie
V‘! » Frecventa respiratorie 38/min

I h » Tuse
» Sputa alba, aderenta

A A
(' =
> TA=120/90 mmHg,

» AV=145 bpm,
» Cianoza marcata a
extremitatilor




Caz clinic nr 2-continuare
Leucocitoza usoara, in rest valori normale
Normal

Analiza gazelor pH 7,55 7,35-7,45
arteriale Pa02 60 80-100

PaCO2 26 35-45
Bicarbonat 24 24

Hipoxemia apare cand Pa02 < 60 mmHg

Hipercapnia cand PaC02>45 mmHg



rw; got you
something.

| love it! ‘
I'm going to
share it with

Intrebari

De ce apare hipocapnia?

Ce dezechilibru acido-bazic este
prezent?

Ce evenimente celulare a
declansat expunerea la par de
pisica?

Spirometria aratd un FEV1/FVC
scazut, va asteptati ca valoarea
acestuia sa creasca dupa
postadministrare de
brohodilatator?

2 deosebiri intre astmul bronsic si
BPOC




| love it!
I'm going to
share it with

rw; got you
something.

\ ¥ .
Raspunsuri
Hiperventilatie
Alcaloza respiratorie

Alergen-celula prezentatoare de
antigen-limfocite Th2-IL4, IL5, IL13-
determina secretia de IgE de catre
plasmocite, al doilea contact al
alergenului duce la fixarea acestuia
la IgE localizate pe mastocite,
urmate de degranularea acestora cu:
contractie a musculaturii brosice,
hipersecretie de mucus, edem al
peretelui respirator.

Da

Hiperreactivitate bronsica, transfer
gazos indemn (DICO normal)
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