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Respiratia, funciie vitala a organismelor vii, reprezinta ansamblul fenomenelor
fizice, chimice si biologice prin care se asigura schimburile de gaze intre organism si
mediu, necesare proceselor de oxidatie tisulara si are rol esential in mentinerea
echilibrul acido-bazic prin intermediul concentratiei C02 in sdnge

Respiratia cuprinde 4 procese fiziologice majore:

ventilatia pulmonara (respiratia pulmonara sau respiratia externa) — presupune
deplasarea aerului in ambele sensuri intre atmosfera si alveolele pulmonare

difuziunea oxigenului si a dioxidului de carbon intre alveole si sange

transportul gazelor respiratorii de catre sange (etapa sanguina) inspre i
dinspre celulele diferitelor tesuturi ale corpului

reglarea ventilatiei

La realizarea transportului gazelor respiratorii in organism participa
doua categorii de procese fiziologice:

» convective (de transport) asigura deplasarea moleculelor de gaz la distante
relativ mari, pe cale aeriana- ventilatorie si apoi sanguina.

* de difuziune asigura transferul in teritoriul limitat pulmonar si tisular al O2 si
CO2 inauntru si in afara sistemului circulator inchis




Ventilatia se realizeaza ciclic, fiecare ciclu fiind format din inspir si expir.

» durata unui ciclu respirator (inspir-expir) este ~3 secunde => 20 de respiratii/min

» raportul duratei inspiratiei/expiratiei este 1/2 ceea ce permite mentinerea
constanta a compozitiei aerului alveolar

 frecventa respiratorie, la nou nascuti este de 40, la 8-10 ani de 30, la adult de
12 -18 respiratii/minut

* in efort fizic, frecventa respiratiilor creste pana la 40-60/minut

 la sportivi se constata modularea frecventei respiratorii, paralel cu gradul de
antrenament (o scadere a frecventei)

 respiratia normala, cu frecventa corespunzatoare varstei si realizata fara efort
este

 respiratia anormala, dificila, poarta numele de
cresterea amplitudinii respiratorii se numeste
cresterea frecventei respiratorii se numeste
scaderea frecventei respiratorii este numita

oprirea respiratiei poarta numele de




TULBURARILE DE DIFUZIUNE

Lobulul respirator = unitatea sistemului respirator

Cei 2 plamani au 300 de
milioane de alveole cu
diametrul de 0,2mm.

ve 4—0 bronsiola

respiratorie

ducte
alveolare

Peretii alveolari sunt foarte subfiri , iar intre Saci
alveole exista O retea aproape compacta de alveolari
capilare anastomozate




Structura membranei respiratorii

I Un strat de lichid — ce acopera
suprafata alveolei si ce contine surfactant
(=substanta care reduce tensiunea
superficicala a lichidului alveolar)

yA Epiteliul alveolar — alcatuit din celule
epiteliale mici

alveola

KM Membrana bazala a epiteliului

Difuziune

Difuziune

4
)

9 Un spatiu interstitial — ingust, intre
epiteliul alveolar si membrana capilara

LM Membrana bazala a capilarului — c€
fuzioneaza in multe locuri cu membrana
bazala a epiteliului alveolar

Endoteliul capilar




Volumul de gaz care difuzeaza prin membrana alveolo-capilara in
unitatea de timp este:

« proportional cu aria de difuziune si cu diferenta dintre presiunile partiale ale
gazelor in alveole si in sange

* invers proportional cu distanta de difuziune

Coeficientul de difuziune al lui Krogh (K) este de aproximativ 20 de
ori mai mare pentru C02 decat pentru 02

=> pentru ca aceeasi cantitate de gaz sa difuzeze in unitatea de timp,
gradientui de O2 trebuie sa fie de 20 de ori mai mare decat cel de CO2

In mod normal schimbul de gaze este complet intr-un interval de timp
care reprezinta 1/3 din timpul de contact intre sangele capilar si alveole.

Tulburari de difuziune devin evidente cand debitul cardiac este crescut,
fluxul sanguin la nivel pulmonar este rapid => timpul de contact dintre sange si
alveole devine mai scurt.

Necesarul crescut de O2 in timpul efortului fizic impune o crestere a
debitului cardiac si poate demasca astfel o tulburare de difuziune.




Scaderea capacitatii de difuziune

datorita unei cresteri a distantei de difuziune.

in edemul pulmonar presiunea intravasculara crescuta determina invadarea

tesutului pulmonar interstitial sau a alveolelor de catre apa plasmatica si astfel
creste distanta de difuziune. Inflamatia induce o largire a spatiului dintre
alveole si capilarele pulmonare, ca rezultat al edemului si al formarii de t{esut
conjunctiv

in fibroza pulmonara interstitiala, tesutul conjunctiv forteaza indepartarea
alveolelor de capilarele sanguine.

in vasodilatatie (inflamatie) sau_anemie, creste distanta dintre Hb si gazele
alveolare

datorita reducerii suprafetei de difuziune,

in rezectia pulmonara unilaterala, o distrugere de septuri alveolare (emfizem
pulmonar), sau o distructie alveolara cum ar fi in pneumonie, tuberculoza
pulmonara sau fibroza pulmonara.

atelectazie, edem pulmonar, infarct pulmonar - suprafata de difuziune este
redusa prin colabarea alveolelor



Cand capacitatea de difuziune la nivelul unei alveole scade in

timp ce ventilatia ramane constanta => Pa O2 scade in sangele venos
pulmonar (si implicit in sangele arterial sistemic).

Cand consumul de O2 ramane constant, PaO2 va fi in mod
necesar mai scazuta in sangele venos sistemic => oxigenare
incompleta a Hb => buze cianotice la efectuarea de efort fizic (cianoza
centrala).

Principalele efecte ale anomaliilor difuziunii asupra
transportului CO2 si asupra metabolismului acido-bazic sunt mai putin
evidente.

Hipoxia stimuleaza neuronii respiratori, iar cresterea
consecutiva a ventilatiei poate produce chiar hipocapnie. Totusi
hipoxemia produsa de o tulburare de difuziune poate fi doar intr-o mica
masura ameliorata prin hiperventilatie




TULBURARILE DE DISTRIBUTIE

Concentratia O2 si CO2 in
spatiul alveolar sau in capilarul

corespondent depinde de raportul
dintre ventilatie (VA) si perfuzie (Q).

« fiziologic VA/Q si concentratia de
02 si CO2 este identica in toate
alveolele

 hipoxia produce vasoconstrictie la
nivel pulmonar => adaptarea extinsa
a perfuziei la ventilatie la nivelul
tuturor alveolelor

* in ortostatism ventilatia si perfuzia
segmentelor pulmonare bazale sunt
mai intense decat ale celor apicale
=> VA/Q este usor mai ridicat la nivel
apical decat bazal

Physiologic V/Q
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Alterarea perfuziei unor alveole individuale

» ocluzii vasculare (embolia pulmonara

* in fibroza pulmonara - capilarele pot fi separate de alveolele corespunzatoare
prin proliferarea tesutului conjunctiv,

* in emfizemul pulmonar reteaua capilara perialveolara poate diminua pana la
disparitie daca sunt distruse septurile alveolare

compenseaza

Saaa——uee=s 4 | perfuziei alveolelor ventilate

T spatiului mort functional

(deoarece aerul din aceste alveole nu mai ia parte la schimbul gazos)

respiratie mai daca numarul de
rofunda (VC crescut alveole neperfuzate = .
p ( ) este mare, scade si B RNTENE]
Suprafata de
difuziune

respiratie

Doalte re
compensarea




Alterarea ventilatiei alveolelor normoperfuzate

« saturatia cu O2 a sangelui si eliminarea CO2 nu mai sunt adecvate, iar in cazuri
extreme se poate constitui un sunt arterio-venos functional.

* in bolile pulmonare obstructive (astm, bronsita cronica) - unele dintre bronhii
sunt ingustate si impiedica ventilarea normala a alveolelor pe care le deservesc

- 0 formatiune tumorala — determina ocluzie ce impiedica ventilatia anumitor
bronhii (sau bronhiole)

* ingrosarea pleurei sau paralizie diafragmatica impiedica distensia si ventilarea
unor segmente pulmonare

« fibrozele pulmonare sau angiogeneze patologice ( insuficienta hepatica sau in

telangiectazia hemoragica ereditara Osler-Rendu-Weber) determina sunturi
arterio-venoase (functionale), care compromit oxigenarea sangelui

» hipoxemia determina hiperventilatie in exces, dar nu poate fi compensata prin
hiperventilarea alveolelor intacte" (deoarece hiperventilatia creste in mica masura
preluarea O2 de catre sangele care circula in vecinatatea alveolelor normoventilate)

* hipoxemia este insotita de hipocapnie; hipercapnia apare rar deoarece eliminarea
redusa de CO2 din alveolele hipoventilate este compensata prin cresterea eliberarii
din alveolele hiperventilate

Daca se produce un amestec venos important, hipoxemia arteriala nu
mai poate fi impiedicata nici prin respirarea de O2 pur.




ocluzia completa a ciii aeriene [RSEEINIE atelectazie
supraiacente (colabarea alveolelor)

in mod normal, la nivelul tesuturilor volumul de O2, preluat este mai
mare decat volumul de CO2 eliminat, astfel incat scaderea =>|Pa02 > 1PaCO2

=> sangele preia un volum mai mare de O2 comparativ cu volumul de
CO2 cedat => | volumului alveolar.

In consecintd, concentratia N2 in alveole creste si, conform gradientului,

N2 va difuza in sange. In final, intregul volum alveolar este reabsorbit. Procesul
este intarziat de o scadere a concentratiei O2 alveolar si vasoconstrictia
consecutiva.

Ventilarea cu O2 poate favoriza dezvoltarea atelectaziei, deoarece
preluarea O2 este intensificata de presiunea partiala crescuta a 02 in
alveole si pentru ca nu exista o vasoconstrictie a vaselor care deservesc
aceste alveole.




DISFUNCTII VENTILATORII OBSTRUCTIVE

Pentru a ajunge in alveole, aerul trebuie sa traverseze mai intai
arborele respirator, care prezinta o rezistenta la fluxul aerian, determinta de
, care poate fi ingustat suplimentar de:

Mucusul secretat pentru a sechestra agentii patogeni si particulele de
impuritati si este transportat cu ajutorul cililor epiteliali la nivelul cavitatii bucale, de
unde este inghitit. Deoarece cilii nu pot propaga un mucus foarte vascos, in mod
normal este secretata o solutie de electroliti cu rol in transportul mucusului, care
astfel este deplasat catre cavitatea bucala pe un strat subtire de fluid.

Contractia _muschilor _bronsici, determind ingustarea

lumenului cailor aeriene ceea ce creste probabilitatea captarii patogenilor la nivelul
mucusului.

=> 1 rezistenta la fluxul aerian

=> | circulatiei aerului prin arborele bronsic




terea rezistentei la nivel intratoracic

ingustarea sau obstructia bronhiilor

compresie externa

Este cauzata de:
contractia musculaturii bronsice

Majoritatea acestor cresterea densitatii stratului de mucus
modificari apar in astm

sau bronsgita cronica. , _ -
obstructia lumenului de catre mucus

terea rezistentei la nivel extratratoracic

compresia externa a in paralizia corzilor vocale
Este cauzata de:

traheei (printr-o tumora
sau gusa tiroidiana) edemul glotic




— este o afectiune cronica inflamatorie, caracterizata prin
obstructia intermitenta si reversibila a cailor aeriene

antigenele inflamatie a [ histamina, LT, PG, TxA2, PAF,

inhalate mucoasei : citokine, bradikinina,
(polen) bronsice SUCCIEICEN  tahikinine, adenozind, toxine
anafilactice, hormoni de
crestere, endotelina, NO, SRO

microorganismele de la nivelul vor genera
mucoasei pot de asemenea

acfiona ca antigene (astm « contractia musculaturii bronsice

|[1fec§|ost-alerg|c2_, ?_U S€ pcl)at? fa::e, - intensificarea secretiei de mucus
in acest caz o distinctie clara intre .« cresterea permeabilitatii

astm si bronsita vasculare (edem al mucoasei)

Limfocitele T helper de tip 2, reactioneaza asupra antigenelor din mediu,
prin productia de:

* IL 4 stimuleaza productia de IgE
* IL 5 activeaza eozinofilele
* IL 13 stimuleaza productia de mucus si IgE de catre limfocitele B




Creste numarul celulelor calciforme mastocit eozinofile Infiltrat inflamator
mucosecretoare si hipertrofia alandelor cronic
submucoase =>acumulare de mucus macrofage
B e ncutrofile

glandele
submucoase
'-fs-‘ Cale aeriana ¥ oJ° c o0 o Cale aeriana
' normala ' ' in astm

Episoadele recurente de inflamatie
genereaza remodelarea cailor aeriene prin:
hipertrofia muschiului neted bronsic si a
glandelor mucoase, cresterea vascularizatiei,
depunerea de colagen subepitelial.

membrana celulele musculare
bazala netede hipertrofice i

ingrosata hiperplazice



IgE
Limfocit B

Receptor ]
o al limfocitului T Polen

1.-‘ -'iﬁnﬂgﬂn
Iatergen}

. " Celula
: - dendritica

pentru
fragmentul _
Fc al IgE it
Mastocit

|g E acopera acopera

mastocitele din submucoasa,

care elibereaza granulele

confinute

Recrutarea eozinofilelor
1 Activare

Eliberarea de granule
si mediatori

Reactia de declansare sau de sensibilizare
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bazica majc-ré
Proteina ay

cationica a EH:IZ I::-

Cresterea
E'C'Il“‘:'f“ permeabilitatii
vasculare si edem

Reac ia |med|ata mlnute ReaC|a tardlva ore

« bronhospasm prin stimularea directa a » activarea eozinofilelor, neutrofilelor
receptorilor vagali subepiteliali si limfocitelor T

« eozinofilelle elibereaza proteina

_ bazica majora si proteina cationica,

* creste productia de mucus care produc leziuni epiteliale

» creste permeabilitatea vasculara



Emfizemul pulmonar - se caracterizeaza
printr-o distensie permanenta a cailor s RS U —

Emfifem
panacinar

mfifem
centroacinar _ /=

: : - Afecteaza initial alveolele si ducturile
AfeCteaza doar bronh|0|e|e I‘eSpIratOI‘II alveo'are, iar u|terior se extinde §|

zonele centrale sau proximale ale afecteaud bronhiolele respiratorii
acinilor, iar alveolele distale sunt => acinii sunt uniform Iargit;

normale se coreleaza cu deficitul de a1-antitripsina



fumatul, ) in3 Metaloproteinazele
poluantii atmosferici : S (MM-9, MM-12)
inflamatie cronica

deficitul congenital de

- au rol in patogeneza
a1-antitripsina el

emfizemului

detemina in 80% pulmonar
din cazuri emfizem
panacinar
leziuni epiteliale
proteoliza matricei
extracelulare (MEC) si

Antielastazele
(a1-antitripsina) Acumulare de:

-

F., intretinerea inflamatiei
proteinazele SF inrocite “ 16 Prod =

degradare ai elastinei

(elastaza leucocitara
serin-proteaza 3,

catepsina si sunt eliberate

metaloproteinazele — : _ . oz = NN
matriceale elastaze, citokine (inclusiv IL8) si

oxidanti
E’ pierdere de celule epiteliale, endoteliale, mezenchimale E>pierderea MEC

neutrofile macrofage

(scheletul pe care se dispun celulele epiteliale)




septurilor alveolare Distrugerea capilarelor pulmonare

_ determina
determina

scadere a suprafetei

de difuziune cresterea spatiului

mort functional
cresterea cresterea W (separarea completd
rezistentei presiunii in a alveolelor de

Difuziunea vasculare artera capilare =>alveole
' 3 in3 pulmonara neperfuzate)
inadecvata determina

hipoxemie doar dezvoltarea cordului
atunci cand pulmonar

capacitatea de

difuziune este . . e oa .
e . g Reducerea reculului elastic al plamanilor
semnificativ redusa

sau cand consumul *
de oxigen este

crescut (in efort fizic) Daca volumul curent ramane constant, atat

capacitatea functionala reziduala cat si volumul
rezidual cresc, iar CV este diminuata din cauza
volumului expirator redus




sunt dilatatii permanente ale bronhiilor si bronhiolelor
cauzate de distrugerea tesutului muscular si elastic, secundare unei infeciii
persistente sau unei obstructii. Oricare dintre acestea putand interveni prima

cancer pulmonar primar Infectia cronica
sau corp strain

ldeterminé determina

 obstuctia g

ingreuneaza

eliminarea secretiilor acumularea de exudat

genereaza un genereaza

mediu favorabil destinderea cailor
pentru dezvoltarea respiratorii

- subtierea si dilatarea
Infectii secundare ireversibila a peretilor bronsici

Daca inflamatia este necrozanta, genereaza inflamatie (cu fibroza
peribronsica) in toata grosimea peretelui si




