SUPURATIILE PULMONARE =inflamatii purulente
localizate / difuze ale parenchimului pulmonar.

ABCESUL PULMONAR =colectie purulenta circumscrisa a
parenchimului pulmonar.

=tiologia - bacterii aerobe (stafilococ, pneumococ, colibacili,
haemophilus influenzae) + bacterii anaerobe (fusobacterium,
peptococcus).




M:
o Abcesul unic recent - colectie purulenta
bine delimitata, dimensiuni variabile, pereti de
culoare cenusie-rogietica (capsula piogena),
tapetati de material cremos cenusiu-galbui si de
tesut necrotic.

o Abcesul vechi - perete cu consistenta
crescuta si culoare albicioasa (capsula colagena),
inconjurat de zone de scleroza.

o Abcesul multilocular - cavitati multiple
comunicante, cu tendinta la confluenta.



m:
- zona centrala - colectie de PMN si piocite, necroza purulenta.
- periferie - {esut de granulatie (capsula piogena) — capsula de scleroza colagena

(capsula colagena).

Complicatii:
- locale: pleurezia purulenta si piopneumotoraxul prin perforare in cavitatea
pleurala, bronsiectazia, scleroza si emfizemul pulmonar.

- extrapulmonare: embolii septice — abcese metastatice (hepatice, cerebrale) /
infectii cu diferite localizari (flebite, peritonite, artrite, nefrite, etc).




GCANGCRENA PULMONARA = supuratie putrida difuza.

Cauza: germeni anaerobi (streptococ anaerob, clostridium) + fusospiri
cu reactivitate imunologica scazuta.

VI necroza masiva cu sfacele de tesut pulmonar — cavitati mari, neregul
ce contin exudat purulent, sfacele negricioase de tesut pulmonar si germer
microbieni.




TUBERCULOZA PULMONARA

Tuberculoza pulmonara = b. infecto-contagioasa cu caracter endemic, cauzata
de infectia cu Mycobacterium tuberculosis.

- Localizarea pulmonara (+ pleurala + bronsica) - cea mai frecventa, ~ 80% din
localizarile infectiei TBC




apare la primul contact produs prin
inhalarea b. Koch — tuberculoza pulmonara primara = “tuberculoza copilariei

postprimara, ftizia pulmonara)
apare la adultul imunizat fata de bacilul Koch in cursul infectiei primare.




TUBERCULOZA PRIMARA

. COMPLEXUL PRIMAR TUBERCULOS

. BRONHOPNEUMONIA TBC
lll. PNEUMONIA TBC
V. MILIARATBC




TUBERCULOZA PRIMARA

1. COMPLEXUL PRIMAR TUBERCULOS (complexul

Ranke) constituie in > 95% din cazuri manifestarea primoinfectiei tuberculoase
pulmonare:

e Afectul primar (focarul Gohn)
e Limfangita de legatura
e Adenopatia satelita




o Afectul primar (Gohn)
nodul 0,5-2 cm, unic, subpleural, lob superor / mediu.
necroza de cazeificare + foliculi tuberculosi.




Evolutia
e favorabila — inconjurat de {esut de granulatie — capsula colagena

e nefavorabila:
- se mareste prin extinderea zonei de necroza de cazeificare —

pneumonie tuberculoasa;
- cazeumul se ramoleste — se elimina pe cale bronsica — lipsa de

substanta = caverna primaréa TBC.




e Limfangita de legatura

\: travee albicioase subtiri, cu granulatii si tuberculi miliari

m: foliculii tuberculosi.

=volulie: rezorbtia componentei exudative si organizare fibroasa.

e Adenopatia satelita

i marirea de volum a ganglionilor regionali

m: necroza de cazeificare si foliculi tuberculosi.
Evolutia

— favorabila — incapsulare fibroasa si calcificare.
- nefavorabila - extindere — periadenita, poliadenopatie, tuberculoza brongica, fistula ganglio-bronsica,
caverne ganglionare.




Il. BRONHOPNEUMONIA TBC (cazeoass) -

diseminarea infectiei pe cale limfo-hematogena / brongica.

\1: leziuni acino-nodoase (“frunza de vita de vie”) / nodulare, cenusii-
galbui, unice / multiple, izolate / confluente, uni / bilaterale.

m: necroza de cazeificare si foliculi tuberculosi.




Evolutia:
- favorabila - rezorbtia leziunilor exudative, fibrozarea celor
proliferative si incapsulare fibroasa a zonelor de necroza cazeoas

- nefavorabila - caverne tuberculoase.




L PNEUMONIA TEC (cazeoasa) - diseminare brongica a infectiei

TBC, in conditiile unei stari de anergie a organismului.

\I: leziuni localizate la un lob — tot plamanul/bilaterale;
- zona afectata este marita de volum, neuniforma prin alternanta de zone cu
aspect gelatiniform/mate galben-cenusii.

m: zone intinse de necroza de cazeificare.

Evolutia
-favorabila prin rezorbtia exudatului si incapsularea fibroasa a zonelor de
necroza cazeoasa.

-nefavorabild — cazeificare masiva —deces.




IV, MITLIARA TEC - diseminare hematogena / limfo-hematogena a bacililor Koch ;: -
\1: granulatii si tuberculi miliari la nivelul plamanului, pleurei, splinei, rinichiului, ficatului, g

limfatici, meningelui, creierului, etc.
m: leziuni exudative si foliculi tuberculosi.
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TUBERCULOZA SECUNDARA

L TUBERCULOZA ACINO-NODOASA- cea mai frecventa
forma de ftizie.

- tuberculi izolati/confluenti = focare acino-nodoase, in centrul
carora se gasesc zone de cazeificare.

m: foliculii tuberculosi + necroza de cazeificare.

Evolutia

- favorabila: incapsulare fibroasa a zonelor de necroza cazeoasa
- nefavorabila: confluarea leziunilor — caverne

. TUBERCULOZA CAVITARA (ulcero-cazeoasa)
\/I: caverne in diferite faze evolutive + necroza cazeoasa
—volutia - fibrozarea leziunilor — forma fibro-cavitara / fibroza
pulmonara intinsa + atelectazie / emfizem.




l1l. TUBERCULOZA FIBRO-CAZEOASA
\I: zone de cazeificare cenusii-galbui, care alterneaza cu zone de aspect
gelatiniform si cu zone de fibroza pericazeoasa.

—volutia similara cu cea descrisa pentru celelate forme ale ftiziei.




PNEUMOCONIOZELE (konis=praf) = reactii variate ale parenchimulu

pulmonar, provocate de acumularea prin inhalare a pulberilor de origine minere
vegetala / animala.

Etiopatogenic

- cauzate de inhalarea pulberilor
- anorganice: carbune, siliciu, azbest, beriliu
- organice: bumbac, canepa, cereale.

- dupa inhalare pulberile de dimensiuni mari sunt retinute in caile aeriene superi
iar cele mici (< 1 micron) — intraalveolar — reactie macrofagica.

- pulberile inerte sunt inglobate in macrofage si eliminate pe cale
drenate limfatic.

- pulberile patogene: inglobare in macrofage — denaturarea proteinelor
lipidelor — necroza — eliberare de fosfolipide cu actiune fibrogena — pulberile
preluate de alte macrofage si ciclul va continua.

brongicé1




o Pneumoconioze necolagene - reversibilitates

reactiei fata de pulberi si prin pastrarea arhitecturii alveolare
- antracoza,
- sideroza.

o Pneumoconioze colagene - distrugeri ale
arhitecturii pulmonare cu sinteza de colagen moderata /
intensa — modificari pulmonare ireversibile
- silicoza,
- pneumoconioza minerilor la carbune,
- azbestoza,
- talcoza.



— pneumoconioza asimptomatica cauzata de acumularea de
carbon in plamani datorita expunerii repetate la poluarea aerului / prin inhalare
fumului de tigara / particule de praf de carbune
- intalnita cu intensitate variabila la toti aduliji.

- pulberile de carbon inhalate sunt eliminate prin mecanismul de epurare al
respiratiei, odata cu expectoratja.

- 0 parte din pulberea de carbon este inglobata in macrofagele  alveolare —
vehiculata catre interstitiile pulmonare /limfatice /ganglionii regionali.

la nivelul plamanilor si mai ales la nivelul lobilor superiori, se vad
trenee liniare / formatiuni circumscrise de culoare negricioasa.

- particule de carbon in citoplasma macrofagelor din peretele bronsic
— granuloame
- particule libere in ganglionii limfatici mediastinali,
- fibroza submucoasa in peretele bronsic, epiteliul este de obicei intact

Evolutia: fara implicatii clinice semnificative



PNEUMOCONIOZE COLAGENE

SILICOZA =inhalarea de particule de SiO2 liber cristalin, dar numai
cele cu diametru de 1-2 microni sunt patogene.

Patogenia - imuna: sistemul macrofagic alveolar are rol esential in
reactia plamanului fata de pulberile de siliciu.

- particulele de SiO2 intraalveolare — strabat peretele macrofagelor si
altereaza sistemul lor hidrolazic lizozomal — blocarea functiei imunitara.
- particulele SiOz2 eliberate din macrofagele distruse sunt incorporate in
alte macrofage, ciclul de lezare al macrofagelor repetandu-se.

- LPZ eliberate din macrofagele = atg fata de care plasmocitele elaboreaza
atc.
- precipitarea atc sau a complexelor atg-atc la nivelul fibrelor de colagen —
hialinul din nodulul silicotic.




numar variabil de formatiuni nodulare dure, izolate / e : . -
confluente, ~ cativa mm si culoare cenusie-negricioasa, SO R e T RN
localizate in tot plamanul sau numai in lobii superiori si in - T Y,
vecinatatea pleurei.

: nodulul silicotic - septurile interalveolare din
vecinatatea bronsiolelor respiratorii si terminale
- central: necroza si pulbere libera inconjurata de fibre
colagene concentrice,
- periferic: macrofage ce contin pulbere fagocitata,
limfocite, plasmocite, fibroblasti.




LEZIUNI TUMORALE

- benigne / maligne, marea majoritate - 95-96%, sunt CBP
- se pot dezvolta

- enbronsgic - in interiorul bronhiilor,

- intrapulmonar - fara legatura cu bronhiile mari,

- in aisberg - o parte este endobronsica iar cealalta intrapulmol




I.TUMORI EPITELIALE
1. Adenocarcinom lepidic, acinar, adenocarcinom papilar,
adenocarcinom micropapilar, adenocarcinom solid,
adenocarcinom mucinos invaziv (adenocarcinom mixt invaziv
mucinos si nonmucinos), adenocarcinom coloid,
adenocarcinom fetal, adenocarcinom enteric, adenocarcinom
minim invaziv (mucinos si nonmucinos), leziuni preinvazive
(hiperplazia adenomatoasa atipica,

adenocarcinom in situ mucinos si nonmucinos);

2. Carcinom scuamos cheratinizat, carcinom scuamos
necheratinizat, Carcinom scuamos bazaloid,

leziuni preinvazive (carcinom scuamos in situ);

3. Tumori neuroendocrine: carcinom cu celule mici
(carcinom cu celule mici combinat), carcinom

neuroendocrin cu celule mari (carcinom cu celule mari
combinat), tumora carcinoida (tipica,

atipica), leziuni preinvazive (hiperplazie cu celule
neuroendocrine difuza idiopatica);

4. Carcinom cu celule mari;

5. Carcinom adenoscuamos;

6. Carcinom sarcomatoid: carcinom pleiomorf, carcinom cu
celule fusiforme, carcinom cu celule

gigante, carcinosarcom, blastom pulmonar;

7. Carcinoame neclasificabile: carcinom limfo-epitelial,
carcinoame NUT;

8. Tumori de tip glande salivare: carcinom
mucoepidermoid, carcinom adenoid chistic, carcinom
epitelial-mioepitelial, adenompleiomorf;

9. Papiloame: papilom scuamos (exofitic, inversat), papilom
glandular, papilom mixt scuamos si

glandular;

10. Adenoame: pnenumocitom sclerozant, adenom alveolar,
adenom papilar, chistadenom mucinos,
adenom al glandelor mucoase.

ILTUMORI MEZENCHIMALE: Hamartomul
pulmonar, Condromul, PEComa
(limfangiolemiomatoza, PEComa benign, PEComa
malign), Tumora miofibroblastica peribronsica
congenitala, Limfangiomatoza pulmonar difuza, Tumora
miofibroblastica inflamatorie,

Hemangioendoteliomul epitelioid, Blastomul
pleuropulmonar, Sarcomul sinovial, Sarcomul intimei
arterei pulmonare, Tumorile mioepiteliale.
IIL.TUMORILE LIMFOHISTIOCITARE:
Limfomul de zona marginala asociat mucoaselor
(MALT), Limfomul difuz cu celule mari, Granulomatoza
limfomatoida, Limfomul intravascular cu

celule mari B, Histiocitoza Langerhans pulmonara.
IV.TUMORI CU ORIGINE ECTOPICA: Tumori
cu celule germinale (teratom matur si imatur),

Timom intrapulmonar, Melanom, Meningiom NOS.

V.TUMORI METASTATICE




1. TUMORILE BENIGNE BP

|.A. TUMORILE EPITELIALE BENIGNE:

- papilomul bronsic,

\I: formatiune endobronsica pediculata, vegetanta, de dimensiuni reduse, la nivelu
bronhiilor mari — unica / bronhiolelor - multipla

m: axe conjunctivo-vasculare ramificate, tapetate de un epiteliu cilindric stratifica
metaplaziat pavimentos.



1.B. TUMORILE BENIGNE

MEZENCHIMALE

e Fibroamele

M:
endobronsice/intrapulmonare/aisberg,
alb-sidefii, ferme, aspect de vartejuri.
m: fascicule de fibroblaste, fibrocite si ¢
cantitate variabila de fibre de colagen.

e Lipoamele

1. formatiuni endobronsice /
aisberg/intrapulmonare, galben-aurii,
consistenta moale.

m: adipocite adulte dispuse lobular,
separate de fascicule fibro-conjunctive.




e Condroamele

V1. formatiuni endobronsice sesile sau
pediculate/nodulare intrapulmonar.

M. tesut cartilaginos hialin, celule
cartilaginoase de talie mare, dispuse
neregulat.

e Hemangioamele

V- intrapulmonar, zone multiple de culoare
rosie-violacee

' m: hemangioame de tip capilar si cavernos.




Il. TUMORILE MALIGNE
CACINOAMELE BRONHOPULMONARE

- constituie ~ 90 % din neoplaziile maligne ale plamanului.
-3-6 ori mai frecvent la barbati, in special la fumatori > 50 ani.
- frecventa in cadrul bolii canceroase: locul | la barbati si IV la femei.

Etiopatogenia
- Fumatul - 90% din cancerele pulmonare atribuite fumatului
- continut de substante cancerigene si cocarcinogene din fumul de tigare:
benzpirenul, benzfluorantrenul, dibenzantracenul si nitrosaminele.

Fumul de tigara actioneaza prin:
- reducerea clearence-ului muco-ciliar,
- iritarea de durata a epiteliuli bronsic — hiperplazia celulelor bazale —
metaplazie scuamoasa — carcinom in situ — carcinom invaziv
Un rol central in tot acest proces patogenic il joaca enzimele endogene -
arilhidrocarbon-hidrolaza — activeaza hidrocarburile policiclice cu rol important
in declangarea carcinogenezei




- Poluarea atmosferica - substante cancerigene provenite din fumul
industrial, casnic, gazele de esapament (aditiv cu fumatul).

- Expunerea industriala

- pulberile radioactive (uraniu),

- randon (produs prin distrugerea naturala a uraniului in sol, care devine parte a
aerului respirabil si se acumuleaza in cladiri),

- prelucrarea azbestului,

- rafinarea minereurilor de nichel,

- fabricarea cromatilor, mineritul fierului, distilarea huilei, etc

- Bolile BP generatoare de fibroza: tuberculoza, brongita cronica

- Genetica: istoric familial pozitiv pentru cancerul pulmonar a fost asociat cu o
crestere de 1,7 ori a riscului

- riscul de cancer pulmonar este crescut de 2 - 4 ori la rudele de gradul | ale
pacientilor cu cancer pulmonar

- cauza majora a mortalitatii, cea de-a

7-a cauza principala a deceselor provocate de cancer.
- expunerea la fumul de tigara, expunerile ocupationale, poluarea
aerului interior cu radon, sensibilitatea genetica si sindromul metabolic



M:

- Forma centro-hilara:
- vegetanta,
- infiltranta,
- cavitara.

- Forma periferica

- Forma micronodulara (carcinomatoza pulmonara)

\/,/
Central, \ Y—\\ PR

5t
‘“g.%, ,LJFQ{?-<
-l \‘T

—— e e




Forma centro-hilara
- origine in bronhiile mari (primitive, lobare,
segmentare) — obstructia bronsica — atelectazie,
supuratie.
- evolueaza endobronsic — infiltreaza peretele
bronsic — parenhimul pulmonar.
- Endobronsic - forma vegetanta + ulceratie
- forma infiltranta - ingrosare inelara a
peretelui bronsic.
- Intrapulmonara - formatiune compacta, fara
limite precise, alb-galbuie, slaninoasa; pot apare
zone de necroza — forma cavitara.

- aspect particular - varianta mediastino-
pulmonara cu origine tot la nivelul bronhiilor mari,
ar invadeaza precoce mediastinul si
metastazeaza ganglionar.




se dezvolta la distanta fata de hil —
evolutie de regula lenta si asimptomatica
— dimensiuni mari in momentul depistarii.
- formatiune nodulara unica mamelonata,
imprecis delimitata, infiltrativa, ~ 10-12 cm
sau mai mult; pe sectiune - culoare alb-
galbuie, aspect slaninos, cu zone de
necroza s$i hemoragie.

carcinomatoza
pulmonara)
- noduli mici, multipli de culoare albicioasa,
localizati in special subpleural.
- asociaza prezenta de trenee albicioase
cu distributie subpleurala, interstitiala si
peribrongica (limfangita




ma:

Cancerul bronho-pulmonar non-microcelular
- adenocarcinoame (40 %)

- carcinoame scuamoase 30 %

- carcinoame cu celule mari 9 %

Cancerul bronho-pulmonar microcelular
- puternic asociat cu fumatul
- 60-70 % prezinta metastaze

Carcinom cu
celule scuamoase

Carcinom cu Adenocarcinom

celule mari



-> 30 % din CBP, se dezvolta pe zonele de

metaplazie scuamoasa ale epiteliului bronsic.

- sunt descrise leziuni precursoare: Si
cu aspect similar celor

din alte localizari.




rar TTF1+ si CEA+

p63+

)

\I: corespunde in general un carcinom centro-hilar, adesea cu necroza
5/6+

— forme cavitare.
m: similar altor localizari

HC: CK (34BE12



Adenocarcinom - 40% dintre CBP si

se dezvolta din epiteliile glandelor si mucoasei
bronsice.

\I: formatiune periferica (65 % din cazuri), unica "; T
/ multipla, gri-galbuie, imprecis delimitata. W

adenocarcinom
“in situ” — progreseaza catre adenocarcinomul
minim invaziv — adenocarcinomul invaziv.

= lepidic (lepidoptere
— fluturi pe gard)
- @ < 3 cm si nu asociaza invazia limfo-
vasculara /pleurala.
celule neoplazice cresc continuu de-a lungul
peretilor alveolari (fara complexitate
arhitecturala, cu pastrarea arhitecturii
veolare).



Adenocarcinomul minim invaziv - leziune solitara, cu pattern de crestere predominant lep
< 3 cm, cu mici focare invazive < 0,5 cm.

Adenocarcinomul invaziv are mai multe paternuri arhitecturale:
- acinar - formarea de structuri glandulare;

- papilar - axe fibro-vasculare captusite de celulele neoplazice, care inlocuiesc mucoasa
alveolara;

- micropapilar - aspect de muguri epiteliali fara axe fibrovasculare;
- solid - insule sau cuiburi tumorale solide cu productie de mucus.

R .P f&i“h'ﬁx- ﬂd
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- rar pozitiv pentru markerii celulelor scuamoase: p63 (32%), CK5/6
(18%), 34BE12 (82
- este pozitiv pentru TTF-1 (89%) si CK7.

CK7




Carcinomul cu celule mari (macrocelular) ~10 % dintre CBP.
I mase periferice — bronhii subsegmentare, plera si structurile adiacente

m: pleiomorfism marcat cu monstruzitati nucleare (cc. cu celule gigante), sau
pot avea citoplasma clara (cc. cu celule clare).

'HC: CK5 (56%), calretinina (38%), trombomodulina (25%), mezotelina (13%),
TTF1 (variabil).
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1. CARCINOMUL CU CELULE MICT (microcelular) ~ 15 % dintre €

se dezvolta din epiteliile glandelor si mucoasei bronsice.
m: celulele cu dimensiuni reduse, forma alungita / rotunda / poligonala, cu citoplasma redusa

dispuse in insule / plaje compacte, separate de septuri fibroase subiiri.
'HC: cromogranina+, synaptofizina+, CD56, TTF1




IHC
1. Diagnostic

Tip histologic

CK7 -, CK5/6 +

Carcinoame scuamoase p63 +
TTF-1 -
Carcinoame cu celule mari TTF-1 + 50%

2. Terapie:
- FDA a aprobat un test IHC cu atc ALK ca test dg pentru pacientii cu cc

. non-small cu rearanjat ALK— pacientii candidati pentru tratamentul cu
_inhibitori ai ALK.




Evolutia:
e propagarea locala
- extensie directa cu infiltrarea - alveolita neoplazica
- cale limfatica
e propagarea la distanta (metastazarea)
- limfatic: ganglionii traheo-bronsici, cervicali, abdominali
- sanghin: plaméanul contralateral, pleura, ficat, glande suprarenale, sistem nervos
central, rinichi, oase, maduva osoasa, pericard, cord

Amneall
LUNG CANCER and METASTASIS

72-82% stadiul |,
45-55% stadiul Il.
23-35% stadiul Il
1% stadiul IV.




Aspecte particulare -in carcinoamele pulmonare apicale apar metastaze care
infiltreaza tumoral plexul vasculo-nervos brahial = sindromul Pancoast
mioza (pupilelor),
anhidroza (lipsa transpiratiei),
ptoza palpebrala (caderea pleoapei)
enoftalmie (infundarea globului ocular in orbita).

Pancoast
tumor

Trachea

mioza
ptoza palpebrala
enoftalmie




TUMORILE SECUNDARE
BERONHOPULMONARE (metastazele)

- frecvent intalnite, favorizate de imensa retea capilara
pulmonara

- de 3 ori mai frecvente, comparativ cu carcinoamele
primitive.

M:

- metastazele periferice - noduli unici / multipli

- metastazele centro-hilare - vegetant endobronsgic si
intrapulmonar;

- metastazele micronodulare - carcinomatoza pulmonara
m:

primitive mamare (55%),

bronhopulmonare contralaterale,

gastrice,

ovariene,

rectale,

renale,

tiroidiene, etc.




