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Expertii GOLD sunt medici care promoveaza obiectivele GOLD la nivel national. Grupul se intruneste periodic pentru a
comunica informatii referitoare la programele de educatie pentru sanatate, precum si la preventia si tratamentul BPOC.
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PREFATA

Raportul GOLD este revizuit anual si utilizat, la nivel mondial, de profesionistii din domeniul sanatatii ca ,,document
strategic” si instrument pentru implementarea unor programe de management eficiente bazate pe sistemele locale de
sanatate.

Modificarea majora adusa de revizuirea din 2021 este adaugarea Capitolului 7 care contine principalele puncte relevante
referitoare la BPOC in contextul COVID-19, incluzand recomandari privind urmarirea pacientilor de la distanta in perioad-
ele cu restrictii impuse de pandemie. in semn de recunoastere a rolului deosebit de important al BPOC in tirile cu venit
scazut si mediu, au fost adaugate referinte la setul minim de interventii al OMS pentru diagnosticul BPOC si manage-
mentul exacerbarilor.

GOLD a avut privilegiul de a beneficia de contributia unei retele de profesionisti in domeniul sanatatii cu prestigiu la nivel
international, provenind din mai multe discipline. Multi dintre acesti experti au cercetat cauzele si prevalenta BPOC in
tarile lor si au dezvoltat abordari inovatoare privind diseminarea si implementarea strategiei terapeutice GOLD. Comi-
tetul GOLD va continua sa colaboreze cu liderii nationali si cu alti profesionisti din domeniu@énététii interesati, pentru

a aduce BPOC in atentia guvernelor, a functionarilor din domeniul sanatatii publice, caq\ r medicale si publicului larg,
pentru a creste gradul de constientizare privind povara BPOC si pentru a dezvolta prggame de depistare precoce si pre-
ventie, precum si strategii terapeutice pentru persoanele cu aceasta afectiune. O
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STRATEGIA GLOBALA PENTRU DIAGNOSTICUL,
MANAGEMENTUL SI PREVENTIA BRONHOPNEUMOPATIEI
OBSTRUCTIVE CRONICE - ACTUALIZARE 20211

METODOLOGIE

Tn 1998, cand a avut loc lansarea programului Initiativei Globale pentru Bronhopneumopatie obstructiva cronic3
(GOLD), unul dintre obiective a constat in elaborarea unor recomandari privind managementul BPOC, pe baza
celor mai bune informatii stiintifice disponibile. Primul raport, Global Strategy for Diagnosis, Management and
Prevention of COPD (Strategia globala pentru diagnosticul, managementul si preventia BPOC) a fost publicat in
anul 2001. Tn 2006 si, ulterior, in 2011 a fost realizat3 o revizuire completd pe baza datelor publicate din studii.
Aceste rapoarte si documentele asociate au fost distribuite pe scara larga si traduse in multe limbi si pot fi
accesate pe site-ul GOLD (www.goldcopd.org).

Comitetul stiintific* GOLD a fost infiintat in anul 2002, pentru a revizui rezultatele publicate privind managementul
si preventia BPOC, pentru a evalua impactul acestor date asupra recomandérilor‘de tratament si preventie
incluse in documentele GOLD si pentru a publica actualizari anuale pe site-ul G% Membrii acestui comitet
sunt experti recunoscuti in cercetare si practica clinica in domeniul BPOC, ava@callﬁcarlle stiintifice necesare
pentru a contribui la indeplinirea obiectivului comitetului; contributia lor es&(.bt/oluntara

n luna ianuarie din anii 2013, 2014, 2015 si 2016 au fost publicate aq}?allzan ale raportului revizuit in 2011.
Raportul GOLD 2017, a patra revizuire majora a GOLD, incorporeaza océ?tuahzare ainformatiilor recente, revizuite
de comitetul stiintific din 2015 pana in 2016 si o reevaluare c rehensiva si o revizuire a recomandarilor
anterioare pentru diagnosticul, evaluarea si tratamentul BPOCQ[%ZOIS, 20195i 2020, au fost realizate actualizari
ale raportului revizuit Tn 2017. (\

Proces: Pentru a publica raportul GOLD, a fost realiz @s\é interogare a bazei de date PubMed (Centrul National
pentru Informatii despre Biotehnologie, Biblioteca‘Nationald de Medicind din SUA, Bethesda, SUA) folosind
campurile de cautare stabilite de Comitet: 1) BP au Bronhopneumopatie obstructivd cronicd (toate domeniile)
S| 2) Studii clinice sau meta-analize (toate pur/le) SAU 3) articole din primele 20 de reviste medicale sau
dedicate afectiunilor respiratorii (disponibile la cerere) sau The Cochrane Database of Systematic Reviews (Baza
de date de revizuiri sistematice Cochra\@

Publicatiile in articole stiintifice 8I|tate care nu au fost incluse in rezultatul cautarii in PubMed, pot fi trimise
catre presedintele si/sau catr{é\omltetul Stiinfic GOLD, cu conditia ca lucrarea completd, inclusiv abstractul, sa
fie trimisa Tn (sau tradusa&mmba engleza.

Membrii comitetului primesc un sumar al citarilor si al tuturor abstractelor. Fiecare abstract este alocat catre
doi membri ai Comitetului, dar toti membrii au posibilitatea de a furniza opinii cu privire la continutul acestora.
Membrii evalueaza abstractul sau lucrarea completa daca asa considera necesar, raspunzand in scris la patru
intrebari specifice dintr-un scurt chestionar, pentru a indica daca datele stiintifice prezentate au impact asupra
recomandarilor din raportul GOLD. Daca da, persoana respectiva este rugata sa identifice iIn mod specific
modificarile care ar trebui incluse.

Comitetul stiintific GOLD se intruneste de doua ori pe an pentru a discuta fiecare publicatie care a fost considerata
de cel putin un membru al comitetului ca avand un potential impact asupra managementului BPOC. Comitetul
complet ajunge apoi la un consens cu privire la includerea acestuia in raport, fie ca referintd care sustine
recomandadrile actuale, fie ca modificare adusa raportului. Tn absenta consensului, dezacordurile se decid printr-
un vot deschis al plenului Comitetului.

t Strategia globald pentru diagnosticul, managementul si preventia BPOC (actualizare pentru 2021), Editia de buzunar (actualizare pentru 2021), precum si lista completa de referinte evalu-
ate de Comitet sunt disponibile pe site-ul GOLD: www.goldcopd.org.

$ Membrii Comitetului Stiintific GOLD (2020-2021): C. Vogelmeier (Presedinte), A. Agusti, A. Anzueto, P. Barnes, J. Bourbeau, G. Criner, P. Frith, D. Halpin, M. Han, F. Martinez, M. Montes de
Oca, A. Papi, I. Pavord, N. Roche, D. Sin, D. Singh, R. Stockley, M. Victorina Lopez Varela, J. Wedzicha.



n raportul GOLD sunt citate numai analizele sistematice de naltd calitate si meta-analizele care oferd dovezi
puternice referitoare la schimbarea practicii clinice, acordand-se prioritate citarii studiilor randomizate controlate
originale.

Recomandarile Comitetelor GOLD pentru utilizarea oricarui medicament se bazeaza pe cele mai bune dovezi
disponibile in publicatiile din literatura de specialitate si nu pe directivele autoritatilor publice de reglementare
privind indicatiile aprobate. Comitetul nu emite recomandari referitoare la terapii care nu au fost aprobate de
cel putin o agentie importanta de reglementare.

REFERINTE NOI

Raportul GOLD 2021 reprezintd o variantd revizuitd a raportului GOLD 2020. Tn urma analizei sistematice a
literaturii de specialitate si a revizuirii in sistem dublu-orb de catre Comitetul Stiintific GOLD, raportul GOLD a
fost actualizat pentru a include principalele publicatii stiintifice de calitate aparute in intervalul ianuarie 2019 -
iulie 2020. Tn total, in raportul GOLD 2021 au fost ad3dugate 244 de referinte noi.
O
O
x$
6\(0

Vi



CUPRINS

PREFATA ...ttt et ses st ses s et ssesses s s sssssss e s e ssass s e asssss s es s e s s s s ss e s s eeses st essssas s s e e ss et et eseetsseaseess e s s e eesessesse e s s e s st s e eb e et et es s e s st s s ess st en et et st enaesasseneesantans v
STRATEGIA GLOBALA PENTRU DIAGNOSTICUL, MANAGEMENTUL SI PREVENTIA BRONHOPNEUMOPATIEI OBSTRUCTIVE CRONICE - ACTUALIZARE
202....eerreeueteteresessesesesesesss e sesesesasssesesetes st se s et s s e s sttt s e s s b et s s A A et b sasse st et st s esesebbasssaesesessasasanans \

IMETODOLOGIE .....ocveiveiesiseiesisests s s sss s s et s s bse st st s b s s b s s sS4 b s b s b4 e84 bbb s s b e A4 s bbb e e b st bbb s b e A st b bbb s bbbt s e s e v

REFERINTE NO...oovuuttuitartsisesesesenssssssssssssessessssssssssssesssssessesssssssssssssssessessssssssssssesssssessasssssssssssssssessesssssassssssessessessesssssssnssessnssesssssasssnssssssssessessnssssasssnssnssnns Vi

CUPRINS. ..ttt ettt ettt st s bt e st e e sab e e sat e s bt e s sbeesaseesase e ssesnseesaseesasaesaseeasse e ssees s e eesseeease e aeeessseensee e et e eesseesaseeass e e e b e easeeeasaesaseenaseesbesnbeesaseesnneesaseenssasnsnenas Vil
STRATEGIA GLOBALA PENTRU DIAGNOSTICUL, MANAGEMENTUL SI PREVENTIA BPOC .....cococeeueurrrenecessssssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 1

INTRODUCERE .....ocuuvteiveissisesesisesssssss s sssssessssssssss s ssessessesssss s sssbsessess st e s s b s b s b s b4 e s s bbb s s b e b4 4 s s bbb s s btk b b s s b e s At bbb bbbt bbb snee 1

CONTEXT ooveeteettsesesse s ssessese st sss s b s sse st st st b b s s b s st s 4 s b s b s b s s 8o e A4S se s b ses 40424 R RS se s seH 8444 b s sS04 e R bbb s bbb R A £ bbbt s s bbb bbb s b s ene s 1

NIVELURI DE DOVEZL ...occvuvaieioesesesesssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssssssessesssssassssssesssssnssessassssssssssssessessssssssssssssssssesssssessssssssnsssssnssssessnsssssanses 2

REFERINTE ...veoveoeeeeeetesessseseseesesssessssessassassssssssssssss s sessasssessessess s sasssssaessesses s st e ssesaessesseeses s s sasssssae s e s s es s st e s e ssebeessee s st st e saesaeesasses s s e sassassaessestansnsassassanees 3
CAPITOLUL 1: DEFINITIE S| PREZENTARE GENERALA. eeeeeeetete ettt ettt et et et e At et e E e e et e s et et ettt s e aete 4

Povara econom/cd\’b' .................................................................................. 7
POVAIQA SOCIAIG ...ttt et e s e e e et este et e sss e s e atseseessesseeassasneanens & QQ ....................................................................................... 7
FACTORII CARE |NFLUENTEAZA DEZVOLTAREA SI PROGRESIA BOLII........coriieeieeieennee. (e eeee e 8

Factorii genetici
Virsta si sexul

ASPECTE GENERALE IMPORTANTE: ...ttt ettt ettt e ettt e e et eate e e s esaae e e asaaaeessaeaaassssaasasseaaaassssesaastaeaaasssassastasaansssasaansssassnsseseaanssssssassssansssssesesssessnnnes 20
DIAGNOSTIC ...
SIMPTOMIE.... .. teeeiccieee e ctee e ettt e e et e e e ettt e e seate e e st aeeesesseeeeassseee s nseeaeansseeaassesesasseeeaasseeesanseeeaansseeeansseeeeansasesaanseeeeansaeeeaanseeesasnseeeanssseesanseesanssenesnnsseesssssnnennns
(YO 3 [ 1Y/ 1 =1 [ ISR 23

Lo T =T 11 [ oS 23

R <1104 =3 14 (o OSSPSR PRPPOPP 23
EVALUARE ...ttt ettt ettt sttt e e st e s et e e e s a e e e e s aaaeeessase e e s asaeee s asaee e aseaee s se e e e e nseaeeeaseee e e aseeeeaasteee e aseeeaaasteeeeaeeee e aaeeee s aeeeeeanbaeee et eeee e baeeeeaneeeeenrraen 27
Clasificarea severitdtii obstructiei respiratorii. .27
EVQIUGIEQ SIMPEOMEION ...ttt ettt et e et et e e e te et e et e et e e st s e st e st aes e aasaess et s e st aassassaeas et s asseessaasaasseass e st aassenssassaasseasaessasseeasaasseasaeseaasaassessseasases 27
WA (e [=Tg=Te IV e | Lo g oY gl o g [ OO OSSPSR 28

EVQIUQIEQ FISCUIUI 08 @XACEIDAIE ...ttt ettt sttt ettt st st s s st st e st et e s st s s st s sesae st et e se et et e st est s st ssessaasessessentensensenssusssessnnss 29

Evaluarea afectiunilor cronice conComitente (COMOIDITITAL) .........c.ccvevveeeeeeereeresteeteiteieteeeeeteeseesestestestesese st e s essessesessesesessessessessessessesssssasessesans 30

EVAIUGIea COMBINGLA 0 BPOC .........cc.ooueeisiesiesieieieieteteitette sttt sttt et e st st st e se s se s et et e st e st s aesaessesse st et et e st e st et eatehessessent e sensenteteatentesessensentanss 30

Deficitul de alfa-1 antitripsind (AATD)... .32

INVESEIGALIT SUPIIMENTAIE ...ttt sttt s et et e s at et e e a e st et e s st e be e st e s st et e s st e st e st e st aas e s st et e e st e e st et s e st anseasbasssensaassaseeataassansesasansanas 33
REFERINTE .. eteetteeteeete ettt rte et s it e st s bt e st e s bt e e be e sabeesuseesase e seeeaseesasaeaaseenase e st e eas b aessaesas e e e b e e easeeaseeeaseeeasaeeas e e ssaenaseaasbeesaesaseeanseesabeenateesbesnsaesaseennsaesaseans 36



CAPITOLUL 3: DOVEZI IN SPRUINUL TRATAMENTULUI DE PREVENTIE $I INTRETINERE errrreereenaree s 40

ASPECTE GENERALE IMPORTANTE: ....veteteeteteteteetete st etastessestastasesteste st ssessassesssssasansansanssnsasessessesssssassesansensansansessssessssssssessensensensensansesessssesessensenss 40
RENUNTAREA LA FUMAT .....ctiietettetteestestesteseestestestestesessessessestessassensensenseseesessessessessensensensensensensesessessessessensensensensenseseeseesessessessensensensensensensesessessessensensansans 40
Farmacoterapii Pentru reNUNTAIEQ IQ fUMQLE ..............c.oceeeveeeeiesteeeeeeete et este et e st et e etteese et e eseesseeseaasaesseeseesaassaassessaassessassasseasaassanssessassassesseesaasean 41
VACCINARE
V(e Lol o101 Mo T L il [ oo OSSR 42
V(e ol 1V] Mo TgLa it oYy 1=V Lo Yol Lot oSO USSR 43
AIEE VOCCINU ...ttt sttt sttt ettt et st s bt s s s se s et et e st e st et e aeese s s s he s e s et e st et e ateat e st e ae s h e e s e s e s s et et e st e ntent e st eseesessessasesentententeneesesses 43
TERAPIA FARMACOLOGICA TN BPOC STABILA. ......couiernrieeitssiesesesessssseeess s sssessss s st st ss s ss s 5555885585 s et 43
Prezentare generald G ClaSelOr dE MEICAMENTE .............cccvecueeieseeiesiesieeiestesta st e st e te st e te st e st et e s stete s st asssesse s st etasssesssestasstensesstaseeasasssansesasassssnses 43
Bronhodilatatoare
MEAICAMENTEE ANTICONNEIGICE ...ttt ettt ettt ettt et s a e s s s s s et et et e et et s st e st e st s s e s s e s e s e s et et e st e st saensessensensentens 46
J1Y =2 o T L TP 46
Terapia COMbBINALA DIONNOIAIALOAIE ..........c.eceeeeeeeeeeeeeeeette e s e tes et te et et e st e st s tease st e st e te s esse st ese e st et assesse st et assansensessassaneesessaasaasesansansensensesensensensen 47
L1 Lo Toto o g Y=t =R TaTa 1o o T e L (o) USSR 48
COPtICOSEOIOIZI IMAGIATONT (CS1)....veeeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt et te et e et e et e ete et e e teeassessaase e s aessanseessaassessaess et aessaasseasaessassaessaassessaessenssessaassensaessaassessassnensanes 48
Tripla terapie (BADLA/ACDLA/CSI)... .52
(€[ Talo YooY g Tole ) e g SRS 52
Inhibitorii de fOSfOTISLEIAZA-A (PDEA) .........ccuveueeeeeeeeeeeeieeieeieeeestesteesteeaesteeteaseessseessssessssssessasssesssssaassesssssanssd

Aspecte importante legate de administrarea inhalatorie ...

Alte tratamente farmacCOIOGICE.............ccvecueeveseeiesiiesiesiesireciestesteetesseessestessesssesseessesseens
REABILITAREA, EDUCATIA SI AUTO-MANAGEMENTUL.....ccerieieieieieeneniesieneesiesieseeneeneene
Reabilitarea PUIMONGIG ...........cccueeuvecuesiesiieiesieecieseesiasie st sstesite e stesteestesssessessnessasanens LN
Educatie, auto-ingrijire si tratament integrat...............cececeeveevererenereniereeceennnnnd © Q) ............................................................................................... 58
TRATAMENT SUPORTIV, PALIATIV, IN STADIILE TERMINALE SI IN INSTITUTII DE A{G}ENTA SOCIALA. ..o 60

Controlul simptomelor si ingrijired PAGEIVE ...........cov.cevveeeeeerrerserenreererenn SO

CAPITOLUL 4: STRATEGIA TERAPEUTIC/&\'&\BPOC STABILA.. .80
(%

ASPECTE GENERALE IMPORﬁTE .............................................................................................................................................................................. 80
INTRODUGCERE ..ottt ettt b e e s ab e s s aa e s bt e e be e s ab e e abe e s aa e e s b e e be e s ab e e e b e e ea b e e s a b e e b b e e bbe s ab e e e ab e e sab e e e bbeebb e s baesabeeesbeesabeeanaessbnesas 80
IDENTIFICAREA S| REDUCEREA EXPUNERI LA FACTORIIDE RISC ....ouvtitieiteitteiesitete ettt ettt ettt ettt sh et sat bt st sb et e s bt b et e sbesnesatenbeennesneensenne 82

LV 17T L= d o Lo o EO OO OSSPSR 82

Poluantii din mediul interior si exterior.. .82

EXDUNEIEA OCUPGEIONGIG .......ccvveeieeeieiieiesiieieetiesttetaetteseeatesta e sasstetesstessae st e s st e tassse st eat e st aasseas et s assaess et e e st e ssa st e assaasaassasse et aassanseeatansaansasssansaeasassssnsens 82
TRATAMENTUL IN BPOC STABILA: TRATAMENTUL FARMACOLOGIC .....coucvomeereracesseeessseseseesssessssesssssesssesssssesssesssssessssasesssessssnsesssessssnesssssesssesssssesesees 84

Algoritmi de evaluare, initiere si urmdrire a tratamentului fArMACOIOGIC. ........c..cveeeeeeeiririesiesesiesteetete ettt et se e sse s e 85
TRATAMENTUL IN BPOC STABILA: TRATAMENTUL NON-FARMACOLOGIC.......ovuvevierieieeestieseesessesssessssssssssssssssassssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssas 90

EQUCQLI® Si QUEO-TNGIIITE ...ttt ettt ettt s ettt s s e st et e st ek et e s et e b et et e s et e st s e b et ese st e b e atese st ase st e eh et esenense st asesenseaens 91

Activitatea fizicd

Programele de reabilitare PUIMONGIG ............ccecueeveeeeeieeeee e e tes et e et e et e e et s e s sessesse s et essasse st sssasessessassensassessenseseassasassesssasasensansensensenssnnnnenssasens 92

Lo e Taa TV Ll =2 =T o A 17 o SRS 93

Ingrijirea in stadii terminale Si INGIIfI@A PAIGLIVE . .............c.evevveveeveeersieeessesessvessesssssessssassssssssssssssasssssssssssasssssssassssssssasssssssssassassassssssassassssassases 94

YT/ Te g A 11V g 1o Lo | SO 94

1Yo Lol Lo T =To TOO OSSPSR PURIPIUPPI

Oxigenoterapie...

Suport ventilator



Bronhoscopia inte@rventioNQIG Si CRITUIGIQ ...........c..cveeeeeereeiresestee ettt sttt ettt st s st s se s s st et et et et e e atssessesse st easesens et et eaeesesnensensenne 96

MONITORIZARE SI SUPRAVEGHERE MEDICALA...........oooveeecvieeeeeeeeeeteetessesss s s sssssessessessssassassssssssssssasssssassssssssssssessassasssssssssessssassassassssssesssssssassassassanes 99
Monitorizarea progresiei bolii si aparitia complicatiilor Si/SAU COMOIDIAILGLIION ............cccovuvueueierieieieieieieeesess ettt 99
Farmacoterapia Si QIte trAtAMENTE MEUICAIE .............c.cecveeeeeeeeeeeesteste e e te et e te e e s testeste s et e et et esesssese et aasa s et ansassassesessessessaasessensesensensensenenssasens 99
(0T g« o 1o 7 4 S

Tratamentul chirurgical la pacientii cu BPOC ..
REFERINTE ... ettt ettt ettt ettt e et e st e e e st e e s st e s bt e e abe e sas e e eme e e se e e s eesaseeeas e e e ae e e ne e e se e e as e e e ab e e s as e e meeese e e e s ee e aseeea s e e e me e e s e e easeeeaseaembeeamseeneeebeesaseeeareeenneas

CAPITOLUL 5: MANAGEMENTUL EXACERBARILOR .......cevueeuruessessssssessessssssssssesssssssssssssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssossssssssssassssssssssasssssasssassassssssssns 104

ASPECTE GENERALE IMPORTANTE ...ttt ettt ettt ettt e e et e e et e e e st e e et aeasasteaaaasss e e saasteaeaassee e s asseaesasstaaeaasseassasseaaenssseassasssaaensssnesnasseassssnseanaas 104
INTRODUCERE .
OPTIUNITERAPEUTICE ... eeeteeit ettt et e tee st e st e st e et e st e e b e e sas e e e st e e be e s st e easeeemseeaae e e s e e e s seesaseeeaseesas e e aRe e e abeeeaseeeaneeembeeame e e s e e e seesaseeenbeesmneeaneeeseeenneenane

RY o) [T=Te g g g =T a1 Y] LY OSSPSR

LLQe Lo T T a1 e [ g Lo Tole) oo oSSR
SUDOIT FOSPIIALON ....veeeieetieeeeeteeete e st e ettt ettt e et e et e e et e easee st e aasseasstesaseaasssesassaaasasssesaseasassssaseanstssasssansessassasasesssteasssanssssnsessassesssssnstssssssssseessesnssensnes
EXEEINIAIE SI MONITOIIZAIC.c....ec.evvevveeieeeiieecieesteesteeette ettt e st esaseestessstassssesseasassesassasteasssaasseesassaassaasatsassessssasnseasaseassseasstesasssanstesasaasssassateasssassssesnses
Prevenirea exacerbdrilor ...
REFERINTE ...oteteetestetetete et ete st ste st ste st este st et et ebeebesue s b e st e sese e emeentestesesaeseeas e s et et eatenten e eueeh e eb e ebe s b e s e emsemtensenteateh e e b e eaeeb et e be st et ente st e st eseebesbeebesbe st e sensenseneens

CAPITOLUL 6: BPOC SI COMORBIDITATI . 121
ASPECTE GENERALE IMPORTANTE .. 121
INTRODUGCERE .....eoittiiteisiteecite st seeesteesta s se e s te e sabeesaeeesbe e e baesbeessseesateasaaessaesnsaasssaessseansesasssesnseesseessseensen &7 121
BOIi COrdioVASCUIAIE (BCV) .....ocueeeeeeeeeeereeieeteseseeeesteveee e sestsesessessessesaessssessesssssesssssssssssssessessssssssans 122
TAR17) 1ol (1] (o Wele o o [ole FNUO SRS %@ 122

Boala cardiacG iSCRMICG (BIC)........cvcveueeeeeeeeeeieieisesieesesessesteeesssessssasesssssesssssesesenns ( 122

ALttt ettt ae st s s e s s e s e na et et ene s ) 122
Boala vasculard periferica O 123
Hipertensiunea arterialG (HTA) ..........cceueereenieenieeisiesesieesieesie et \}% ................................................................................................ 123
CANCEIUI PUIMONGL ...t R O 123
OSEEOPOIOZA ...ttt ettt e et s et a e s e s e saeessneenaee e X 124
Anxietated Si dePresSiQ............ouueeeeeeveesieeiesieeieseeesee st ) 124
Sindromul metabolic si diabetul zaharat................cccceeveevennn.. < 125
Boala de reflux gastroesofagian (BRGE)... 125
BIrONSIECEAZII ... ettt ers sttt st et st et ettt 125
Sindromul de apnee obstructivd in somn................... 125
TUIBUIGIT COGNILIVE ...t ,{b 126
BPOC ca parte a comorbiditdtilor mulﬁp/e..é\.@.. ..................................................................................................................................................... 126
Alte 0bservatii........cccoeeeevveceeeesennnen., \,QK ............................................................................................................................................................. 126
REFERINTE \fb
CAPITOLUL 7: COVID-19 SI BPOC..... (\fbv ....... w..131
ASPECTE GENERALE IMPORTANTE ....oveteteteteteiteiteiesiestessestestastetetestsuessessesssssensansensenssnsssssssssssssssansansansansensensessssssssssassessensansansentensensesessessensensanses 131
INTRODUCERE .
RISCUL DE INFECTIE CU SARS-COV-2 ....uteuiiuieuirierientesiesiestestetetese et ssessestestessessestententesessessestessessensensensensestestsstssessensensensensensententesessessessessensensensensenseneesense 131
INVESTIGATI .ttt ettt ettt st st st sttt et e e bt e b e sbeshe st e s e s e st e st eaeeseese s bt st e b e b e s en s et en e e st e Rt e h e e b e b e b e b et emtenteneeat e bt e b e ebe s b e b e b ensenteneeneebeebesbesbenbenbensensenes 132
TeStare PENLIU INFECTIA CU SARS-COV-2......ooeeeeeeieeiiesieeieete e sttestte e st e ste st s e s st s te s st e sse s st e sesatassssase s st et s sasa s st et e as s e st s st aass e saass e sseasaassanseeabassasnsesssansansss 132
SPirometria $i teStAreq fUNCLIEI PUIMONQIE .............ccveveeieieeieeeecte sttt e et et st et st e s bt et e st e tesat e s st e ate s st aseessesste st asssense s st e ssassesssanseaasesssensesasasssanses 133
BIONRNOSCOPIE ...ttt ettt st st s ettt e et e e st ae et e s e e s et eat e et e st e st e bt et e s e s et et e st e st e ae e at e ae e s e s e s e R e s et et e at e bt e b e e se e s e n s e te s et enes 133
Radiologie 133
STRATEGII DE PROTECTIE PENTRU PACIENTII CU BPOC ......ccucceeieiteteeeieeteesestesestestessessessessesessessessessessassassassensessessassesessessessessessensansessesssssssessessessessensanes 134
DIFERENTIEREA SIMPTOMELOR COVID-19 DE SIMPTOMELE ZILNICE ALE BPOC ......cucoeiieteeiestesiestetesteeeeeseeseeseseessessessessessassessesessessessessessessassensensenees 135
TRATAMENTUL FARMACOLOGIC DE INTRETINERE IN BPOC IN TIMPUL PANDEMIEI COVID-19 ......ouveerrvieeieeceseessssssssessssssssssssessesssssssssasssssssssnssnes 136
(05 a][7de T=To Mo L= aT=1 20 7o e o |- 136
TRATAMENTUL NON-FARMACOLOGIC TN BPOC IN TIMPUL PANDEMIEI COVID-19.......c0vuvereereeeeeseeseessseseesssssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssassanes 137
EVALUAREA PACIENTILOR CU BPOC iN TIMPUL PANDEMIEI COVID-19..... .
TRATAMENTUL PENTRU COVID-19 LA PACIENTII CU BPOC ...cueitirieieieieteteieetestestesteseessessenseseeseesessessessassessessensensensensensesessessessessansensensensensensesessessessanes 137
EXACERBARILE BPOC ......ouctiueveeteeeseesssssessessesasssssesssssssssssssssasssssasassasssssssasssssssssssssassassssassassssassnsssssssassasssssssastassssassssssssssnssasssssssessasssssssessssasssssessssssassess 138
COITICOSEOIOIZI SISEOIMUCI. ...ttt ettt ettt ettt eae et e eat e st et e e ae et eat e st st e st e se s it e st et e s bt e st e et e bt e s e sut et e e st e bt ssesseesseeanenais 139
WYL 2] o) (o x ol OO ST OSSR TOUPSURTSPIPPIPPI 139



COMPLICATH PULMONARE SI EXTRA-PULMONARE ..........oiiiiricsi s ssssss s sssssnas 140

WYL Jole Yoo 11 o [ =SOSR 140
SUPORT VENTILATOR PENTRU PACIENTII CU BPOC S| PNEUMONIE ASOCIATA COVID-19 ....ooveververreeieeeeeeeeeesssssssesessesssessessssssssssssssssssssssssssssasssnsenns 140
REABILITARE......ccuiiitiiitcinictite ittt bbb s bbb bR e bbb 0o h e e b e h e e b e bbb s a e b b e b e b e b et s b e b e b et s b e b e b e s b et sb et b st 141
MONITORIZAREA PACIENTILOR CU BPOC SI COVID-19 .... ...141
MONITORIZAREA LA DISTANTA A PACIENTILOR CU BPOC IN TIMPUL RESTRICTIILOR ASOCIATE PANDEMIEI COVID-19.......ovuveeeeereeeeeeeeeesiesesesenenes 143

INEFOQUCEI ...ttt ettt et s st s e s e s et et ae st e at s et e s e s e s et et e st e st e at e ae e s e st st e A et e s et et et e he e st e st e h e et et e s e s et et et et naenaennen 143

Lo ol YV 1o (= o TR I e g L1 7o | =3 143

Aspecte si instructiuni pentru monitorizarea 1a diStANTA N BPOC..........c..cvecueeeeeeeeesiesiesiesiesteststeseessessasssssessessassessessesssstsssssssssssessassessessesssssssssses 144
REFERINTE ...ttt ettt ettt et et e et e st e st e e ae e e bt e e be e sas e e s aeeesae e e st e e aseeeas e e saeeeans e e ameeeaseeeaseesae e e e meeeame e e seeeaseesaseeeae e e s e e e seeeaseeemseesas e e neeenneeeaseeaaseesnseennresneenn 147

S
O
x$
&
%0
%
.\fb
R
@O
=)
00
K
XN
)
N
R
@)
b@
X
>0
X<
©
Q
N4
x<Q



STRATEGIA GLOBALA PENTRU DIAGNOSTICUL,
MANAGEMENTUL SI PREVENTIA BPOC

INTRODUCERE

Scopul Raportului GOLD este de a oferi o analiza echilibrata a dovezilor actuale privind evaluarea, diagnosticul si
tratamentul pacientilor cu BPOC, care poate ajuta medicii clinicieni. Unul dintre punctele forte ale documentelor
GOLD este reprezentat de obiectivele terapeutice. Aceste obiective, care au trecut testul timpului, sunt organizate
in doua grupuri: obiective care adreseaza ameliorarea sireducerea impactului simptomelor si, respectiv, obiective
care adreseaza reducerea riscului de aparitie a unor evenimente adverse care pot afecta pacientul la un moment
dat in viitor (exacerbarile sunt un exemplu de astfel de evenimente). Acest lucru subliniaza ca este necesar ca
medicii clinicieni sa aiba in vedere impactul BPOC asupra pacientilor atat pe termen scurt, cat si pe termen lung.

Un al doilea punct forte al strategiei originale a fost sistemul simplu si intuitiv de clasificare a severitatii BPOC.
Aceasta s-a bazat pe evaluarea VEMS si a fost denumit sistem de stadializare deoarece se credea, la momentul
respectiv, ca, pentru majoritatea pacientilor cu progresia bolii, severitatea BPOC se corela cu severitatea limitarii
fluxului de aer. Acum se cunosc mai multe despre caracteristicile pacientilor di @‘ferltele stadii descrise de
GOLD - de exemplu, riscul de exacerbare, spitalizare si deces. Cu toate acestea, IQ?\r#vel individual, VEMS nu este
un indicator sigur al severitatii dispneei, limitarii capacitatii de efort si afectar@ arii de sanatate.
,00

La momentul publicarii raportului original, imbunatatirea simptomelor, darsi a starii de sdntate era un obiectiv
terapeutic al GOLD, dar evaluarea simptomelor nu avea o legatura afgécté cu alegerea optiunilor terapeutice,
iar determinarea stirii de sdnitate reprezenta un proces complexplimitat, in mare parte, la studiile clinice. in
prezent sunt disponibile chestionare simple si fiabile, conceput&pentru a fi utilizate Tn practica clinica curenta.
Acestea sunt disponibile in mai multe limbi. Aceasta evolutie a permis dezvoltarea unui sistem de evaluare
care sa ia in considerare la momentul elaborarii unei nm,s@ategu terapeutice atat impactul simptomelor, cat si
evaluarea riscului de aparitie a unui eveniment adve%?éver o abordare care aliniaza evaluarea la obiectivele
tratamentului. Aceasta strategie terapeutica poat lizata Tn orice context clinic, oriunde la nivel mondial
si apropie tratamentul BPOC de medicina |nd|0 allzata - ajustand terapia in functie de nevoile pacientilor.

CONTEXT

Bronhopneumopatia obstrucﬁv"'&’onlca (BPOC) este, in prezent, una dintre primele trei cauze de deces la nivel
mondial; 90% dintre decesex§lrvin in tdrile cu venituri mici si medii.! in 2012, BPOC a fost cauza a peste 3
milioane de decese, repn@enténd 6% din mortalitatea globala. BPOC reprezinta o provocare importanta de
sanatate publica, care poate fi atat prevenita, cat si tratata. BPOC este o cauza majora de morbiditate cronica
si mortalitate la nivel mondial; multe persoane prezinta aceasta afectiune timp de multi ani, decesul prematur
fiind cauzat de boala in sine sau de complicatiile asociate. La nivel mondial, se preconizeaza ca povara BPOC va
creste in deceniile urmatoare din cauza expunerii continue la factorii de risc ai BPOC si a imbatranirii populatiei.?

Tn 1998, in cooperare cu National Heart, Lung, and Blood Institute (Institutul National pentru boli cardiace,
pulmonare si hematologice), institute nationale de sanatate si Organizatia Mondiala a Sanatatii, a fost
implementata Initiativa globala pentru bronhopneumopatia obstructiva cronica (Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease - GOLD). Obiectivele GOLD au constat in cresterea gradului de constientizare asupra
poverii BPOC si imbunatatirea metodelor de prevenire si tratament in BPOC printr-un efort concertat, la nivel
mondial, al persoanelor implicate in toate aspectele legate de sanatate si politici din domeniul sanatatii. Un
obiectiv conex important a fost acela de a stimula interesul pentru cercetarile cu privire la aceasta afectiune cu
prevalenta Tnalta.

fn anul 2001, GOLD a lansat primul sdu raport, ,Strategia globald pentru diagnosticul, managementul si
preventia BPOC”. Prin acest raport nu s-a urmarit realizarea unui manual comprehensiv privind BPOC, ci mai
degraba a unui rezumat al situatiei de la acel moment. Raportul a fost elaborat de persoane cu experienta in
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cercetare si ingrijirea pacientilor cu BPOC si s-a bazat pe conceptele patologice cu cele mai solide argumente
in BPOC, disponibile la momentul respectiv, impreuna cu dovezile referitoare la cele mai adecvate strategii de
management si preventie.

Acest raport a furnizat cele mai recente informatii cu privire la BPOC pentru specialistii Tn afectiuni pulmonare si
alti medici interesati, constituind documentul-sursa pentru diferite comunicari adresate altor categorii de public,
inclusiv un rezumat, un ghid de buzunar pentru profesionistii din domeniul sanatatii si un ghid pentru pacienti.

Imediat dupa publicarea primului raport GOLD in 2001, Consiliul Director al GOLD a numit un Comitet stiintific,
insarcinat cu actualizarea documentelor GOLD prin revizuirea datelor publicate, evaluarea impactului acestor
cercetari asupra recomandarilor privind managementul afectiunii din documentele GOLD si publicarea
actualizarilor anuale ale acestor documente pe site-ul GOLD.

Tn anul 2018, GOLD a organizat o intalnire |a nivel inalt, cu durata de o zi, in cadrul cireia s-au luat in considerare
date epidemiologice, informatii despre caracteristicile clinice, abordari privind preventia si controlul si, de
asemenea, disponibilitatea resurselor pentru BPOC in tarile cu venit mic si mediu.! Cele mai importate concluzii
au avut in vedere urmatoarele aspecte: exista date limitate privind caracteristicile epidemiologice si clinice ale
BPOC in tarile cu venit scazut si mediu, dar datele disponibile indica existenta unor diferente importante in
acest sens, la nivel mondial; produsele pe baza de tutun sunt disponibile la scardJargd, la preturi accesibile,
ceea ce, impreund cu nivelul inalt de expunere la alti factori (de exemplu, poluafea aerului din gospoddrie), se
considera ca determina o crestere a riscului de aparitie a BPOC; serviciile de iagnostic prin spirometrie nu sunt
disponibile pe scara larga si exista probleme majore in ceea ce priveste aeg@sul la terapii farmacologice si non-
farmacologice la preturi accesibile, cu o calitate corespunzatoare. Pr,ipbﬁ%mare, GOLD fsi exprima ingrijorarea
cu privire la faptul ca BPOC nu este o afectiune tratata cu suﬁcientg@eriozitate la niciun nivel, de la indivizi si
comunitati, pana la guverne nationale si agentii internationale.%@te timpul ca acest lucru sa se schimbe, iar
Consiliul de administratie al GOLD face un apel citre toate partil@interesate relevante, si colaboreze cu GOLD in
vederea diminudrii poverii BPOC care ar putea fi evitatd, la nvel mondial. GOLD se angajeazi s imbun&tateascs
starea de sanatate a persoanelor cu BPOC sau sunt expuse riscului de a dezvolta aceasta afectiune, indiferent
unde traiesc si doreste sa faca tot posibilul pentru a-¢ontribui la atingerea Obiectivului 3.4 al Natiunilor Unite
de dezvoltare sustenabild, privind reducerea cu os:é}me pana in 2030 a mortalitatii premature din cauza bolilor
netransmisibile, inclusiv BPOC.* C)O

NIVELURI DE DOVEZI

Acolo unde este cazul, recoman \Ior bazate pe dovezile-afost atribuit un nivel al dovezilor (Tabelul A). Nivelurile
de dovezi sunt indicate cu cardetere aldine, cuprinse intre paranteze, dupa enuntul relevant, de exemplu, (Nivel
A). Problemele metodolog’t& privind utilizarea dovezilor din meta-analize au fost luate in considerare cu atentie
atunci cand i) efectul tratamentului (sau dimensiunea efectului) a fost consecvent de la un studiu la altul si a
trebuit identificat efectul comun; ii) efectul a variat de la un studiu la altul si a fost nevoie sa se identifice motivul
variatiei.



} DESCRIEREA NIVELURILOR DE DOVEZI

NIVELUL DE

EVIDENTA SURSE ALE DOVEZILOR DEFINITIE
Studii randomizate Dovezile provin din rezultatele RCT cu design robust, care
controlate (RCT) ofera date solide la nivelul populatiei pentru care este emisa

recomandarea, fara limitdri importante.

Un numar ridicat de dovezi Necesitd dovezi de Tnalta calitate din cel putin 2 studii clinice
de Tnalta calitate, fara limitari care includ un numar important de subiecti, sau un singur
sau influente semnificative RCT de calitate Tnaltd, care include un numar important de

pacienti, fara influenta rezultatelor.

Studii randomizate controlate Dovezile provin din RCT care includ doar un numar limitat de
(RCT) cu limitari importante pacienti, analize post-hoc sau pe subgrupuri sau din
B meta-analize ale RCT.
N
Numar limitat de dovezi De asemenea, sunt incluse situatjil®cand exista putine RCT sau

exista limitari importante evig? (deficiente metodologice,
numar redus de subiecti, dyr&ta scurta, efectuate la o
populatie care difera de§9§ulatia tinta a recomandarii sau
rezultatele sunt incon\§8 ente Intr-o oarecare masura).

O

O
Studii non-randomizate Dovezile provd§ﬂin rezultatele unor studii necontrolate sau
C ne-randor&iﬂte sau din studii observationale.
Studii observationale
,Q)
X
o)
D Consensul unui grup de urnizarea de indrumari este considerat valoroasa, dar
experti QOQ atele din literatura referitoare la acest subiect sunt
insuficiente.
66
. (5\- Consensul grupului se bazeaza pe experienta sau
\Q;\ cunostintele clinice care nu indeplinesc criteriile enuntate
© mai sus.
>
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CAPITOLUL 1: DEFINITIE S| PREZENTARE GENERALA

* Bronhopneumopatia obstructiva cronica (BPOC) este o afectiune frecventa, care poate fi
prevenita si tratata, fiind caracterizata prin simptome respiratorii persistente si limitarea fluxului
de aer cauzata de modificari la nivelul cailor respiratorii si/sau alveolelor pulmonare, determinate
frecvent de expunerea semnificativa la particule sau gaze nocive.

» Cele mai frecvente simptome respiratorii includ dispnee, tuse si/sau productia de sputa. Aceste simptome
sunt adesea sub-raportate de céatre pacienti.

* Principalul factor de risc pentru BPOC este fumatul, dar la aparitia acestei afectiuni poate contribui si
expunerea la alti factori de mediu, cum sunt combustibilii pe bazé de biomasa si poluarea aerului. Pe
langa expunere, caracteristicile individuale ale pacientilor reprezinta, de asemenea, factori predispozanti
pentru BPOC. Acestea includ anomalii genetice, dezvoltarea anormala a plamanilor si imbétranirea
accelerata.

* BPOC poate fi marcata de perioade de agravare acuta a simptomelor respirato@'s denumite exacerbari.

Q
* La majoritatea pacientilor, BPOC este asociata cu alte boli cronice impor%f}e, care cresc morbiditatea gi
mortalitatea asociate acestei afectiuni. fho

\
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Bronhopneumopatia obstructiva cronica (BPOC) este o afg;ﬁune frecventa, care poate fi prevenita si tratata,
fiind caracterizata prin simptome respiratorii persistenté si limitarea fluxului de aer, cauzate de modificari la
nivelul cailor respiratorii si/sau alveolelor pulmo determinate, de obicei, de expunerea semnificativa
la particule sau gaze nocive; de asemenea, est \\nﬂuentaté de o serie de caracteristici individuale, inclusiv
dezvoltarea anormala a plamanilor. Comorbicﬁﬁtile semnificative pot avea un impact asupra morbiditatii si

mortalitatii asociate BPOC. \bg

n absenta limitarii fluxului de aer, anum@’} patologii pulmonare semnificative (de exemplu, emfizemul pulmonar)
pot necesita o evaluare suplimentarég‘(?lgura 1.1). Limitarea cronica a fluxului de aer, care este caracteristica BPOC,
este cauzata de un cumul de afegtiuni ale cdilor respiratorii mici si degenerare parenchimatoasa (emfizem), al
cdror impact relativ variazd defa'o persoand la alta. Aceste modificari nu apar intotdeauna impreund si evolueaza
in ritmuri diferite n ﬁm@?ﬂamatia cronica determina modificari structurale, ingustarea cdilor respiratorii
mici si distrugerea parenchimului pulmonar, ceea ce conduce la pierderea septurilor alveolare la nivelul cailor
respiratorii mici si la diminuarea reculului elastic al plamanilor. La randul lor, aceste modificari diminueaza
capacitatea cdilor respiratorii de a ramane deschise in timpul expirului. Reducerea numarului cdilor respiratorii
mici poate contribui, de asemenea, la limitarea fluxului de aer iar disfunctia mucociliara este o caracteristica a
bolii. Limitarea fluxului de aer este determinata, de obicei, prin spirometrie, cea mai disponibila si reproductibila
modalitate de testare a functiei pulmonare. Multe definitii anterioare ale BPOC au pus accent pe termenii
»emfizem” si , bronsita cronica”, care nu sunt inclusi in definitia utilizata Tn acest raport sau in rapoartele GOLD
anterioare. Emfizemul sau distrugerea unitatilor pulmonare responsabile cu schimbul de gaze (alveole) este
un termen cu semnificatie patologica, care este frecvent utilizat (incorect) in context clinic si descrie doar una
dintre anomaliile structurale prezente la pacientii cu BPOC. Bronsita cronica sau prezenta simptomelor de tuse
si sputa, timp de cel putin 3 luni pe an in 2 ani consecutivi, ramane un termen util din punct de vedere clinic si
epidemiologic, dar se regaseste in aceasta definitie doar la o mica parte dintre pacienti. Cu toate acestea, atunci
cand sunt utilizate definitii alternative pentru a defini bronsita cronica sau sunt investigate populatii varstnice cu
expunere mai mare la fumul de tutun sau expunere profesionala la substante inhalatorii, prevalenta bronsitei
cronice este mai ridicata.? Este important sa recunoastem ca simptomele respiratorii cronice pot preceda
aparitia si evolutia limitarii fluxului de aer si pot fi asociate cu dezvoltarea evenimentelor respiratorii acute.?
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De asemenea, simptomele respiratorii cronice pot fi prezente la persoane cu spirometrie normald®*; un
numar semnificativ de fumatori fara limitarea fluxului de aer prezinta dovezi structurale de boala pulmonara,
manifestate printr-un grad variabil de emfizem, ingrosarea peretilor cailor respiratorii si fenomenul de blocare
a aerului (gas trapping).>*

POVARA BPOC

BPOC reprezinta una dintre cauzele principale de morbiditate si mortalitate la nivel mondial, care genereaza o
povara economica si sociald semnificativa, in crestere.>® Prevalenta, morbiditatea si mortalitatea asociate BPOC
variaza de la o tara la alta si in functie de grupurile de persoane afectate. BPOC este rezultatul unei interactiuni
complexe intre expunerea cumulativa, pe termen lung, la gaze si particule nocive si o serie de caracteristici ale
pacientilor, inclusiv factori genetici, hiper-reactivitatea cailor respiratorii si dezvoltarea insuficientad a plamanilor
in perioada copilariei.”® Frecvent, prevalenta BPOC este corelata direct cu prevalenta fumatului, desi, in multe
tari, poluarea aerului, fie exterioara, ocupationala sau de interior (rezultata din arderea lemnului si a altor
tipuri de biomasa) reprezinta factori de risc majori pentru BPOC.2%!! Se estimeaza ca prevalenta si povara BPOC
vor creste Tn deceniile urmatoare din cauza expunerii continue la factorii de risc si a imbatranirii populatiei la
nivel mondial; pe masura ce longevitatea creste, va creste numarul de persoane c@ vor manifesta pe termen
lung efectele expunerii la factorii de risc ai BPOC.*? Informatii despre povara BR@@pot fi accesate pe site-urile

organizatiilor internationale, de exemplu: QN
¢ Organizatia Mondiala a Sanatatii (OMS)*3 %,00
¢ World Bank/WHO Global Burden of Disease Study (Povara boIiIor~@nivel mondial - Studiu realizat de Banca
Mondiala/OMS)* OO
%

)

Datele existente privind prevalenta BPOC variaza foarte it din cauza diferentelor intre metodele de studiu,
criteriile de diagnostic si abordarile analitice.? Este imertant de subliniat faptul ca in toate studiile, BPOC este
definita doar pe baza spirometriei si nu a asocierii‘@re simptome si spirometrie. Cele mai scazute estimari
ale prevalentei sunt cele bazate pe auto-raportar %iagnosticului de BPOC sau a unei afectiuni echivalente. De
exemplu, majoritatea datelor nationale arata CTQ)Q % din pacientii adulti au fost informati ca au BPOC.** Aceasta

poate fi considerata o reflectare a nivelului @zut de identificare si diagnostic al BPOC, pe scara larga.*®
X

Desi complexitatea problematicii este ¢@ (bscuté, incep sa fie disponibile date care permit o estimare mai precisa
a prevalentei BPOC. O meta-analiza-Sirevizuire sistematica a datelor, care a inclus studii efectuate in 28 de tari
intre anii 1990 si 2004, arata c@r valenta BPOC este semnificativ mai ridicata la fumatori si fosti fumatori in
comparatie cu nefumatorii, Ia@}rsoanele cu varsta 2 40 de ani comparativ cu persoanele cu varsta < 40 anisi la
barbati fatd de femei. in ul PLATINO (The Latin American Project for the Investigation of Obstructive Lung
Disease)'’ a fost evaluata prevalenta limitarii fluxului de aer post-bronhodilatator la persoanele cu varsta > 40
de ani dintr-un oras mare din fiecare dintre cele cinci tari participante din America Latina - Brazilia, Chile, Mexic,
Uruguay si Venezuela. In fiecare tard, prevalenta BPOC a crescut abrupt odata cu varsta, cea mai mare prevalenta
fiind raportata la pacientii cu varsta > 60 de ani. Prevalenta la nivelul populatiei generale a inregistrat nivelul
cel mai scazut (7,8%) in Ciudad de Mexico (Mexic) si, respectiv, nivelul cel mai ridicat (19,7%) in Montevideo
(Uruguay). Tn toate cele cinci orase, prevalenta a fost semnificativ mai ridicatd la bdrbati decat la femei,"” ceea ce
contrasteaza cu datele provenite din studii efectuate in orase europene precum Salzburg (Austria).®

n cadrul programului BOLD (Burden of Obstructive Lung Diseases) a fost folosita, de asemenea, o metodologie
standardizata care include chestionare si spirometrie Tnainte si dupa administrarea unui bronhodilatator
pentru evaluarea prevalentei si factorilor de risc pentru BPOC la persoanele cu varsta de cel putin 40 de ani,
la nivel mondial. Cercetarile au fost finalizate in 29 de tari iar in alte 9 tari sunt in curs de desfasurare studii
clinice.’ Rezultatele studiului BOLD au aratat un nivel de afectare a functiei pulmonare mai mare fata de studiile
anterioare, cu o prevalenta globala a BPOC de gradul 2 sau mai mare de 10,1% (ES 4,8), 11,8% (ES 7,9) la barbati
si 8,5% (ES 5,8) la femei® si o prevalent3 semnificativd a BPOC in randul nefumatorilor (3-11%).2° In studiul BOLD
a fost analizata si prevalenta BPOC in Africa de Nord si Africa sub-sahariana si Tn Arabia Saudita, unde au fost
constatate rezultate similare.?**



Conform rezultatelor din studiul BOLD si din alte studii epidemiologice ample, numarul estimat al cazurilor de
BPOC in anul 2010 a fost de 384 milioane, cu o prevalenta globala de 11,7% (95% interval de incredere (Cl)
8,4%—-15,0%).% La nivel mondial, se inregistreazad aproximativ trei milioane de decese anual.?® Odata cu cresterea
prevalentei fumatului in tarile in curs de dezvoltare si a ponderii populatiei imbatranite in tarile cu venituri
ridicate, se preconizeaza ca prevalenta BPOC va creste in urmatorii 40 de ani, iar pana in 2060 numarul anual de
decese cauzate de BPOC si afectiunile asociate ar putea depasi 5,4 milioane.?”?®

FIGURA 1.1




Morbiditatea se calculeaza, de obicei, in functie de consultatiile la cabinetul medical, consultatiile la camera
de garda si spitalizari. Desi bazele de date care sa includa acesti parametri la pacientii cu BPOC sunt mai putin
disponibile si, de obicei, mai putin exacte decat bazele de date privind mortalitatea, datele disponibile din studiile
efectuate pana in prezent aratd ca morbiditateaasociata BPOC creste odata cu varsta,*>* iar la pacientii cu BPOC
dezvoltarea comorbiditatilor se poate observa mai devreme.?® Morbiditatea asociata BPOC poate fi influentata de
alte afectiuni cronice concomitente (de exemplu, boala cardiovasculara,®* probleme musculo-scheletale, diabet
zaharat) care sunt legate de fumat, imbatranire si BPOC. Pe langa faptul ca interfereaza cu tratamentul BPOC,
aceste boli cronice pot avea un impact semnificativ asupra starii de sanatate, interfera cu tratamentul BPOC si
reprezinta factori determinanti majori ai spitalizarii si costurilor suportate de pacientii cu BPOC.3!

Organizatia Mondiala a Sanatatii (OMS) publica anual statistici privind mortalitatea din diferite cauze, la nivelul
tuturor regiunilor acoperite de OMS; informatii suplimentare pot fi obtinute de la Departamentul OMS responsabil
cu sustinerea politicilor din domeniul sanatatii (WHO Evidence for Health Policy Department).®? Cu toate acestea,
datele trebuie interpretate cu prudenta, din cauza utilizarii inconsistente a terminologiei referitoare la BPOC.
Tn cea de-a 10-a revizuire a Clasificirii statistice internationale a bolilor si a problemelor de sinitate asociate
(International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems) (ICD—\I}O), decesul cauzat de BPOC
sau de obstructia cronica a cailor respiratorii este inclus in categoria larga denur’o\'g@,,BPOC si afectiuni asociate”
(coduri ICD-10 J42-46). 6\%

Nivelul scazut de identificare si diagnostic in BPOC reduce acuratetea da_;é?or privind mortalitatea.®*3* Tn plus,
corectitudinea codurilor de diagnostic BPOC inregistrate in bazele de ddte administrative din domeniul medical
este, de asemenea, incert.3*3¢ Tn unele situatii, dependenta de d administrative din domeniul medical, in
special cele care inregistreaza doar spitalizarile, poate subesti povara BPOC.*” O alta problema o constituie
acuratetea inregistrarii deceselor cauzate de BPOC in bazele dedate privind mortalitatea. Desi BPOC este, adesea,
cauza principala a decesului, este mai probabil sa fie inregistrata ca o cauza conexa a decesului sau chiar omisa
complet din certificatul de deces.?® Cu toate acestea, este_tlar cd BPOC este una dintre cele mai importante cauze
de deces in majoritatea tarilor. De exemplu, in anul &BPOC a fost a treia cauza principala de deces in Statele
Unite.* Aceasta crestere a mortalitatii asociate BPOEG a fost, in principal, determinata de o serie de factori precum
cresterea prevalentei fumatului, reducerea mdp@a itatii din alte cauze (de exemplu, boala cardiaca ischemica,
boli infectioase), imbatranirea populatiei la ﬂ)@el mondial, n special in tarile cu venituri ridicate si lipsa terapiilor
eficiente de modificare a bolii. . ’5\'
@
O
Q

BPOC este asociata cu o povaré@nomicé semnificativd. In Uniunea Europeans, costurile totale directe asociate
afectiunilor respiratorii sunt mate la aproximativ 6% din bugetul total anual pentru asistenta medicald, BPOC
reprezentand 56% (38,6 mikarde de euro) din costul asociat afectiunilor respiratorii.** in Statele Unite, costurile
directe estimate in BPOC sunt de 32 de miliarde de dolari, iar costurile indirecte se ridica la 20,4 miliarde de dolari.*
Exacerbarile BPOC reprezinta cea mai mare proportie din povara totala a BPOC asupra sistemului de sanatate. Nu
este deloc surprinzator ca exista o relatie directa vizibila intre severitatea BPOC si costul Tngrijirii, iar distributia
costurilor se modifica pe masura ce boala progreseaza. De exemplu, costurile aferente spitalizarii si asigurarii
oxigenului Tn ambulator cresc pe masura accentuarii severitatii BPOC. Estimarea cheltuielilor medicale directe
pentru ingrijirea la domiciliu nu reprezinta costul real al tratamentului la domiciliu pentru societate, deoarece nu

Tn tarile in curs de dezvoltare, costurile medicale directe pot fi mai putin importante decat impactul BPOC asupra
productivititii la locul de munci si la domiciliu. Intrucat este posibil ca sectorul asistentei medicale si nu ofere
servicii de Tngrijire pe termen lung pentru persoanele cu dizabilitati severe, BPOC poate determina cel putin doua
persoane sa paraseasca locul de munca - persoana afectata si un alt membru al familiei care trebuie sa ramana

curs de dezvoltare, costurile indirecte asociate BPOC pot reprezenta o amenintare grava pentru economie.

ntrucat informatiile privind mortalitatea oferd doar o perspectiva limitatd asupra poverii umane a unei boli, este
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necesara identificarea altor modalitati de determinare a poverii bolii, care sa fie consecvente si masurabile la
nivelul unei tari si la nivel mondial. Autorii studiului Global Burden of Disease (GBD) au conceput o metoda de
estimare a fractiunii mortalitatii si invaliditatii care pot fi atribuite afectiunilor si accidentarilor majore, utilizand o
masurd compusa a poverii fiecarei probleme de sanatate: numarul anilor de viata ajustat in functie de dizabilitate
(Disability-Adjusted Life Year - DALY).** DALY reprezinta suma anilor pierduti din cauza mortalitatii premature si a
anilor de viata traiti cu dizabilitate, ajustati in functie de severitatea dizabilitatii. Rezultatele studiului GBD au aratat
¢ BPOC contribuie din ce in ce mai mult la aparitia invaliditatii si a mortalitatii la nivel mondial. in 2005, BPOC a
fost a opta cauza principala a DALY pierduti la nivel mondial; Tn 2013 BPOC a fost a cincea cauza principald a DALY
pierduti.* Tn Statele Unite, BPOC reprezintd a doua cauzd principal3 a sciderii DALY, fiind devansat3 doar de boala
cardiacd ischemica.*

FACTORII CARE INFLUENTEAZA DEZVOLTAREA SI
PROGRESIA BOLII

Desi fumatul este cel mai studiat factor de risc al BPOC, nu este singurul, studiile epidemiologice oferind dovezi
consistente cd nefumatorii pot dezvolta, de asemenea, o limitare cronica a fluxului de aer.*® Multe dintre dovezile
referitoare la factorii de risc pentru BPOC provin din studii epidemiologice transversate, care identifica mai mult
asocierile decat relatiile cauzale. Cu toate acestea, in comparatie cu pacientii cu C fumatori, nefumatorii care
prezinta o limitare cronicd a fluxului de aer manifestd mai putine simptome, $everitate moderat3 a afectiunii si
inflamatie sistemica mai redusa.*® Este interesant de mentionat cd nefumatorii cu limitare cronica a fluxului de
aer nu prezinta un risc crescut de cancer pulmonar sau comorbiditati cagdiovasculare, in comparatie cu pacientii
nefumatori care nu au limitare cronica a fluxului de aer. Cu toate ace@@a, existd dovezi ca acestia prezinta un risc
crescut de pneumonie si mortalitate cauzata de insuficienta respi(.ro@;Sf'ie.“6

Desi au fost realizate mai multe studii longitudinale asupra BI(G\C, care au urmarit grupuri de pacienti si populatii
timp de pana la 20 de ani,” pana in prezent, nu sunt dis;@nibile studii care sa monitorizeze progresia bolii pe
parcursul intregii sale evolutii sau care sa includa pe idadele pre- si perinatale, care pot fi importante pentru

conturarea riscului individual de aparitie a BPOC. Pri\Q mare, intelegerea actuala a factorilor de risc pentru BPOC
ramane, in multe privinte, incompleta. C)OQ

BPOC rezulta dintr-o interactiune complexééﬁtre gene si mediu. Fumatul este principalul factor de mediu care
creste riscul de BPOC, dar chiar si in ca;{ﬂ»\‘persoanelor care fumeaza mult, mai putin de 50% dezvolta BPOC.#
Desi factorii genetici pot avea un rol T@?ﬁodiﬁcarea riscului de BPOC la fumatori, pot exista si alti factori de risc.
De exemplu, sexul unei persoan erKate influenta decizia acesteia privind fumatul, expunerea profesionala sau
la factori de mediu; statutul sog@—economic poate fi legat de greutatea la nastere (intrucat are impact asupra
cresterii si dezvoltarii pulmon%t%g.i, prin urmare, asupra predispozitiei pentru dezvoltarea afectiunii); de asemenea,
speranta de viata mai mar&terminé o crestere a expunerii la factorii de risc pe durata vietii. Intelegerea relatiilor
si interactiunilor dintre factorii de risc necesita cercetari suplimentare.

Factorul de risc genetic cel mai bine documentat este deficitul ereditar sever de alfa-1 antitripsind (DAAT),* un
inhibitor important al serin-proteazei din sistemul circulator. Desi DAAT este relevant doar in cazul unui procent
redus din populatie, ilustreaza interactiunea dintre gene si expunerea la mediul inconjurator care predispune la
aparitia BPOC. In cadrul unei analize sistematice a 20 de studii efectuate pe populatii din Europa au fost identificate
genotipuri DAAT PiZZ la 0,12% dintre pacientii cu BPOC (interval 0,08 — 0, 24%) si o prevalenta cuprinsa intre 1 din
408 in Europa de Nord si 1 din 1274 in Europa de Est.*

La persoanele care fumeaza si au frati care prezinta forme severe de BPOC, a fost observat un risc familial semnificativ
de limitare a fluxului de aer,*® ceea ce sugereaza ca, alaturi de factorii de mediu, factorii genetici pot influenta
predispozitia pentru aceasta afectiune. Unele gene, cum ar fi gena care codifica metaloproteinaza matriceald 12
(MMP-12) si glutation S-transferaza, au fost asociate cu declinul functiei pulmonare! sau cu riscul de BPOC.5? In
mai multe studii asupra intregului genom a fost stabilita o legatura intre anumite locusuri genetice si BPOC (sau
VEMS sau VEMS/CVF ca fenotip), inclusiv markeri din apropierea receptorului alfa-nicotinic al acetilcolinei, proteina
reglatoare hedgehog (HHIP), si altele. Cu toate acestea, nu se cunoaste cu certitudine daca aceste gene sunt direct
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responsabile pentru aparitia BPOC sau constituie doar markeri ai genelor responsabile.>*’

Varsta este deseori considerata factor de risc pentru BPOC. Nu este clar daca imbatranirea in sine, fara alte
afectiuni, poate conduce la aparitia BPOC sau daca varsta reflectd suma expunerilor cumulative de-a lungul vietii.>®
Tmbatranirea ciilor respiratorii si a parenchimului imitd cateva dintre schimbdrile structurale asociate cu BPOC.58
Pot fi observate si pot avea importanta clinica diferentele legate de sex in legatura cu activarea imunitara si tiparele
de deteriorare a cailor respiratorii. Sunt necesare mai multe studii in acest domeniu. Majoritatea studiilor efectuate
pana acum au raportat ca prevalenta si mortalitatea asociate cu BPOC sunt mai mari la barbati decat la femei, dar
datele mai recente provenite din tarile dezvoltate arata ca prevalenta BPOC este acum aproape egala la barbati si
la femei, ceea ce reflecta probabil schimbarea tiparelor in legdtura cu fumatul.®® Desi controversate, unele studii
sugereaza ca femeile sunt mai predispuse decat barbatii la efectele fumatului,®>®? ceea ce determina imbolnaviri
mai grave pentru cantitati echivalente de tigari fumate. Aceasta notiune a fost confirmata in studiile efectuate la
animale si pe probe patologice de la om, care au demonstrat o povara mai mare a afectiunilor cdilor respiratorii
mici la pacientele cu BPOC comparativ cu pacientii de sex masculin cu BPOC, in ambele cazuri existand un istoric
similar de expunere la fumul de tigara.®*®

Procesele care au loc in timpul sarcinii, nasterii si expunerile din timpul copilariei si a@g\scentei afecteaza cresterea
plamanilor.5>%® Reducerea functiei pulmonare maxime (masurata prin spiromet@é) poate fi un indicator pentru
identificarea persoanelor cu risc crescut de aparitie a BPOC.*® Orice factor Q\e afecteaza cresterea plamanilor
in timpul sarcinii si copilariei are potentialul de a creste riscul de BPogage exemplu, datele dintr-un studiu
amplu si o meta-analizd au confirmat asocierea pozitivd intre greutategda nastere si VEMS la varsta adultd®’; de
asemenea, rezultatele mai multor studii au aratat ca exista un efect@‘l)§fectiilor pulmonare survenite in perioada
ante-prescolara. Factorii din prima perioada a vietii denumiti ,factori de dezavantaj din copilarie” par a fi la fel de
importanti ca fumatul intens pentru predictia evolutiei func’g{gbpulmonare la maturitate.” Tn cadrul unui studiu
care a evaluat longitudinal trei cohorte diferite, s-a constatat¢a aproximativ 50% dintre pacienti au dezvoltat BPOC
ca urmare a unui declin accelerat al VEMS de-a lungu] fimpului, in timp ce restul de 50% au dezvoltat BPOC ca
urmare modific3rilor de crestere si dezvoltare ale pldmanilor (cu declin normal al functiei pulmonare in timp;
Figura 1.2).” Datele din Medical Research Council ional Survey of Health and Development (Studiul National al
Consiliului de Cercetare Medicala privind Sénét@%a si Dezvoltarea) au demonstrat o interactiune sinergica intre
fumat si infectiile respiratorii la nou-nascu i,b?écum si intre supra-aglomerarea din locuinte in prima parte a vietii
si functia pulmonara la varsta de 43 de amé
<

Q
Fumatul este cel mai frecvent fa de risc pentru BPOC la nivel mondial. Fumatorii de tigari prezinta o prevalenta
mai mare a simptomelor respitdtorii si modificarilor functiei pulmonare, o rata anuala mai mare a declinului VEMS si
o rata a mortalitatii mai maxe din cauza de BPOC decat nefumatorii.®® Alte tipuri de produse din tutun (de exemplu,
pipd, trabuc, narghilea)’®”? si marijuana’® sunt, de asemenea, factori de risc pentru BPOC. Expunerea pasiva la
fumul de tigara, cunoscut si ca fumat ambiental (FTA), poate contribui, de asemenea, la aparitia simptomelor
respiratorii si BPOC’ prin cresterea incarcarii totale a plamanilor cu particule si gaze inhalate. Fumatul in timpul
sarcinii poate prezenta un risc pentru fat, afectand cresterea si dezvoltarea plamanilor in utero si posibil, activarea
sistemului imunitar.”®

Expunerea ocupationald, inclusiv la pulberile organice si anorganice, agentii si vaporii chimici constituie factori
de risc pentru BPOC a ciror importantd este subestimatd.’®’¢ intr-un studiu efectuat asupra probelor din banci
biologice, in populatia din Marea Britanie, au fost identificate grupe ocupationale cum sunt sculptorii, gradinarii si
lucratorii din depozite, asociate cu un risc crescut de BPOC chiar daca persoanele respective nu au fumat niciodata
si nu au avut niciodata astm.”” Rezultatele dintr-un studiu observational transversal au demonstrat ca expunerea
auto-raportata la pulberile si vaporii de la locul de munca nu este asociata doar cu o crestere a limitarii fluxului de
aer si a simptomelor respiratorii, ci si cu mai multe cazuri de emfizem si fenomenul de blocare a aerului, evaluate
prin tomografie computerizatd, atat la barbati cat si la femei.”® in cadrul unei analize a studiului amplu National
Health and Nutrition Examination Survey Ill (Studiul National de Examinare a Sanatatii si Nutritiei ) efectuat in SUA
la aproape 10000 de adulti cu varste intre 30 si 75 de ani, s-a estimat ca aparitia BPOC poate fi atribuita expunerilor
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la locul de munca in procent de 19,2% la nivel global si de 31,1% la subiectii care nu au fumat niciodata.” Aceste
estimari sunt in concordanta cu o declaratie publicata de Societatea Americana de Pneumologie, in care s-a afirmat
ca expunerile ocupationale determina 10 — 20% din simptomele sau afectarea functionald asociatd BPOC.2° Este
posibil ca in regiunile cu o reglementare mai precara a expunerii ocupationale riscul sa fie mult mai ridicat decat a
fost raportat in studiile din Europa si America de Nord.

Lemnul, dejectiile animale, reziduurile agricole si carbunele, de regula arse in focuri deschise sau in cuptoare cu
o functionare defectuoasa, pot conduce la niveluri foarte ridicate ale poluarii aerului din incinte.®* Tot mai multe
dovezi arata ca expunerea in spatii inchise la biomasa, la combustibili moderni si traditionali folositi in timpul
gatitului poate predispune femeile la aparitia BPOC in multe tari dezvoltate.®® Aproape trei miliarde de persoane
din lumea intreaga folosesc biomasa si carbunii ca sursa principala de energie pentru gatit, incalzit si alte nevoi
casnice, asa incat populatia expusa riscului la nivel mondial este foarte mare.®#” Nu sunt disponibile studii privind
legatura dintre biomasa si BPOC,® cu exceptia unor date limitate dintr-un studiu observational, care aratd ca
trecerea la combustibili mai ecologici pentru gatit sau scaderea gradului de expunere poate reduce riscul de BPOC
la nefumatori.®

Nivelul ridicat de poluare a aerului Tn mediul urban este daunator pentru persoanele cu afectiuni cardiace sau
pulmonare pre-existente. Rolul poluarii din spatiile exterioare ca factor de risc pentru BPOC este neclar, darimpactul
acesteia pare sa fie relativ redus la adulti, in comparatie cu fumatul.’® Analizele tran@ersale au aratat o asociere
intre nivelurile ambientale de particule sedimentabile (PM2,5/10) si prevalenta B&&.ml Totusi, exista dovezi ca
poluarea aerului are un impact semnificativ asupra maturizarii si dezvoltarii pgf?ménilor. De exemplu, rezultatele
Children’s Health Study (Studiului privind Sanatatea Copiilor) au aratat ca in caziyl copiilor din comunitatile cu nivelul
cel mai ridicat de dioxid de azot (NO,) in spatiile exterioare si particule sqqgﬁentabile cu diametru <2,5 um (PM2,5),
probabilitatea unei functii pulmonara reduse (definita ca VEMS <80% Q\n valoarea prezisa) este de aproape 5 ori
mai mare in comparatie cu copiii din comunitatile cu nivelul cel qujl(scézut de NO, si PM2,5.% Este important de
mentionat ca reducerea nivelului ambiental de NO, si PM2,5 a aténuat semnificativ riscul unei cresteri deficitare a
plamanilor.” Totusi, raman sa fie stabilite efectele relative pe t€fmen scurt, expunerile de varf si expunerile de nivel
scazut si pe termen lung. ,rb

X
)
\\
Saracia este n mod constant asociata cu obstruc@ﬁuxului de aer® iar statutul socioeconomic precar este asociat

cu unrisc crescut de BPOC.%% Nu este clar, tot@ﬁ’dacé acest tipar reflecta expunerea la poluanti aerieni din interior
sau din exterior, la aglomerari umane, la nu(cﬁie deficitara, infectii sau alti factori legati de statutul socioeconomic

redus. \Q)\
R

Astmul poate constitui un facto ’d@risc pentru dezvoltarea limitarii cronice a fluxului de aer si aparitia BPOC. Datele
dintr-un raport al studiulu@itudinal de cohorta Epidemiological Study of Airway Obstructive Disease (Studiul
Epidemiologic al Afectiunilor Obstructive ale Cailor Respiratorii) realizat in Tucson, au ardtat ca adultii cu astm
prezinta un risc de 12 ori mai mare de a dezvolta BPOC, in comparatie cu cei fara astm, dupa ajustarea rezultatelor
in functie de fumat.”” Rezultatele unui alt studiu longitudinal la pacienti cu astm au aratat ca aproximativ 20%
dintre subiecti au dezvoltat o limitare ireversibild a fluxului de aer si un coeficient de transfer redus.% Intr-un alt
studiu longitudinal s-a observat ca astmul auto-raportat a fost asociat cu reducerea marcata a VEMS in cadrul
populatiei din studiu.® Tntr-un studiu in care a fost evaluat tiparul declinului dezvoltdrii pldmanilor la copiii cu
astm, s-a observat cd 11% prezentau o reducere a functiei pulmonare la un nivel similar diagnosticului de BPOC pe
spirometrie la adultii tineri.’® Tn cadrul studiului European Community Respiratory Health Survey (Studiul privind
Sanatatea Respiratorie din cadrul Comunitatii Europene), hiper-reactivitatea cailor respiratorii a fost depasita doar
de fumat ca factor de risc principal pentru BPOC, fiind responsabild pentru 15% din riscul atribuibil populatiei
(fumatul a avut un risc atribuibil populatiei de 39%).* Patologia limitarii cronice a fluxului de aer la nefumatorii cu
astm si fumatorii fara astm este considerabil diferita, ceea ce sugereaza ca cele doua tipuri de afectiuni pot ramane
diferite chiar daca presupun o reducere similara a functiei pulmonare.?”*%21%9 Totusi, diferentierea astmului de
BPOC la adulti poate fi uneori dificila din punct de vedere clinic.

Hiper-reactivitatea cailor respiratorii poate exista fara un diagnostic clinic de astm, iar studiile clinice au demonstrat
ca aceasta reprezinta atat un factor predictor independent al mortalitatii de cauza respiratorie si asociata BPOC41%

cat si un indicator al riscului de declin accelerat al functiei pulmonare la pacientii cu BPOC usoara.®
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In realitate, rata reducerii VEMS prezinta un grad crescut de heterogenitate din cauza interactiunilor complexe ale genelor cu expunerea la mediu si
;

factorii de risc din timpul vietii [adaptat dupa Lange et al. NEJM 2015;373:111-22]

FIGURA 1.2

bronsita cronica nu a fost asociata cu un declin accelerat al

n studiul prestigios realizat de Fletcher et al
, i, 1 .
si reducerea marcata a valorilor VEMS,® iar la adultii tineri care fumeaza, prezenta bronsitei cronice a fost

*’
functiei pulmonare.®®*' Totusi, in studiile ulterioare a fost observata o asociere intre hipersecretia de mucus
“ . ' 3 : sitei
asociata cu cresterea riscului de BPOC.'® De asemenea, bronsita cronicd a fost asociatd cu un risc crescut de

exacerbari, atat al numarului total, cat si al severitatii acestora.!’

11



Istoricul de infectii respiratorii severe in timpul copilariei a fost asociat cu functie pulmonara redusa si cu simptome
respiratorii crescute la varsta adulta.'® Predispozitia la infectii joaca un anumit rol in aparitia exacerbarilor BPOC,
insd efectul asupra evolutiei bolii este mai putin clar. Tn cadrul unui studiu observational amplu, colonizarea cu
Pseudomonas aeruginosa a fost un factor predictor independent al cresterii riscului de spitalizare din cauza
exacerbarilor si deces de orice cauza.'™ Exista dovezi ca pacientii cu HIV prezinta un risc crescut de BPOC in
comparatie cu cei fara infectie HIV, din grupul de control (11 studii; raportul sanselor din datele cumulate 1,14
(95% interval de incredere 1,05;1,25)? de asemenea, tuberculoza a fost identificata ca factor de risc pentru
BPOC.13 in plus, tuberculoza constituie atat un diagnostic diferential pentru BPOC, dar si o afectiune asociat
posibila.114115

PATOLOGIE, PATOGENEZA S| FIZIOPATOLOGIE

Inhalarea fumului de tigara sau a altor particule nocive, cum este fumul provenit de la biomasa folosita drept
combustibil, cauzeaza inflamatie la nivelul plamanilor. Inflamatia este un raspuns normal, care pare sa fie
alterat la pacientii care dezvolta BPOC. Acest raspuns inflamator cronic poate determina distrugerea tesutului
parenchimatos (cauzand emfizem) si perturbarea mecanismelor normale de reparare si apdrare (cauzand
fibroza cailor respiratorii mici). Aceste modificari patologice conduc la aparitia fe@@nenului de blocare a aerului
si limitarea progresiva a fluxului de aer. Urmeaza o scurta prezentare in care descrise pe scurt modificarile
patologice aparute la pacientii cu BPOC, mecanismele celulare si moleculase si modul in care acestea stau la
baza anomaliilor fiziologice si a simptomelor caracteristice acestei afectiuyii.
K
O

Modificarile patologice caracteristice BPOC se produc la nivea_,@ cailor respiratorii, parenchimului pulmonar
si vaselor sangvine.!’® Modificarile patologice observate la gersoanele cu BPOC includ inflamatia cronica, cu
cresterea numarului anumitor tipuri de celule inflamatori2in diferite arii pulmonare si schimbarile structurale
rezultate in urma unor procese repetate de lezare si re@e'rare. n general, modificirile inflamatorii si structurale
ale cailor respiratorii se amplificd odata cu severit €A bolii si persista dupa renuntarea la fumat. Majoritatea
datelor patologice provin din studii la fumétori,&gﬁeea nu se poate presupune, in mod necesar acelasi procent
de afectare a cailor respiratorii si parenchimulwi pulmonar atunci daca sunt implicati si alti factori . Inflamatia
sistemica poate fi prezenta si ar putea avg'@n anumit rol in legaturd cu comorbiditatile multiple observate la
pacientii cu BPOC.'” \Q)\@

©

Q

Inflamatia observata la nivelul{t@actului respirator la pacientii cu BPOC pare a fi o modificare a raspunsului
inflamator normal al tract %‘%spirator la factori iritanti cronici, cum este fumul de tigara. Mecanismele pentru
amplificarea procesului inffamator nu sunt inca elucidate, dar, in parte, ar putea fi determinate genetic. Desi
unii pacientii dezvolta BPOC fara sa fumeze, natura raspunsului inflamator la acesti pacienti este deocamdata
necunoscuta. Este posibil ca stresul oxidativ si excesul de proteinaze pulmonare sa modifice si mai mult procesul
inflamator. impreund, aceste mecanisme pot duce la modificirile patologice caracteristice BPOC. Inflamatia
plamanilor persista dupa oprirea fumatului ca urmare a unor mecanisme necunoscute, desi auto-antigenele si
alterarea microbiomului pulmonar ar putea avea un rol in acest sens.’®! Afectiunile cronice concomitente pot
avea mecanisme similare.

Stresul oxidativ. Stresul oxidativ poate constitui un mecanism de amplificare important in BPOC.17120
Biomarkerii stresului oxidativ (de ex., peroxidul de hidrogen, 8-izoprostanul) au valori crescute in condensatul
respirator expirat, sputa si circulatia sistemica a pacientilor cu BPOC. Stresul oxidativ creste si mai mult in timpul
exacerbarilor. Factorii oxidativi sunt generati de fumul de tigara si de alte particule inhalate si eliberati din celulele
inflamatorii activate, cum sunt macrofagele si neutrofilele. De asemenea, la pacientii cu BPOC este posibil sa
apara o reducere a antioxidantilor endogeni, ca urmare a reducerii nivelului factorului de transcriere Nrf2, care
regleaza mai multe gene antioxidante.'12!

Dezechilibrul proteazd-antiproteaza. Exista dovezi convingatoare privind aparitia unui dezechilibru la nivelul
plamanilor pacientilor cu BPOC, intre proteazele care descompun componentele tesutului conjunctiv si anti-
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proteazele care contrabalanseaza aceasta actiune.'?? La pacientii cu BPOC au fost observate niveluri crescute ale
unor proteaze derivate din celulele inflamatorii si celulele epiteliale. Exista din ce Tn ce mai multe dovezi ca aceste
proteaze pot interactiona intre ele. Distrugerea mediata de proteaze a elastinei, o componenta importanta a
tesutului conjunctiv din parenchimul pulmonar, este considerata o caracteristica importanta a emfizemului, dar
poate fi mai dificil de identificat in modificarile prezente la nivelul cailor respiratorii.'*

Celulele inflamatorii. BPOC se caracterizeaza prin cresterea numarului macrofagelor la nivelul cilor respiratorii
periferice, parenchimului pulmonar si vaselor sangvine pulmonare, cresterea numarului neutrofilelor activate si
cresterea numarului limfocitelor, inclusiv Tc1, Th1, Th17 si ILC3. La unii pacientii, poate exista, de asemenea, 0
crestere a eozinofilelor, celulelor Th2 sau ILC2. Toate aceste celule inflamatorii, impreuna cu celulele epiteliale si
alte celule structurale, elibereaza mediatori inflamatori multipli.*'” Datele dintr-un studiu sugereaza ca deficitul
de IgA local se asociaza cu translocatia bacteriana, inflamatia cailor respiratorii mici si remodelarea cailor
respiratorii.!**

Mediatori inflamatori. Gama larga de mediatori inflamatori care au demonstrat valori crescute la pacientii
cu BPOC atrag celulele inflamatorii din circulatia sanguina (factori chemotactici), amplifica procesul inflamator
(citochine pro-inflamatorii) si determina modificari structurale (factori de crestere).1®

Fibroza peribronsica si fibroza interstitiald. La pacientii cu BPOC sau la fum&torii asimptomatici a fost
raportata aparitia fibrozei peribronsice si a opacitati interstitiale.18126-128 Fumé{@il si persoanele cu BPOC si
istoric de inflamatie a cailor respiratorii prezintda o productie excesiva de f; ri de crestere.'®® Dezvoltarea
fibrozei poate fi precedata de inflamatie, dar si lezarea repetata a peretelui cdilor respiratorii, in sine, poate duce
la productia excesiva de tesut muscular si fibros.'*° Acesta poate fi un fa care contribuie la limitarea fluxului
de aer la nivelul cailor respiratorii mici si in cele din urma la ointe’Q:Dea acestora, ceea ce ar putea preceda

aparitia emfizemului.*! Q)OO

. " . - . 9 a A .
Diferentele intre procesele inflamatorii din BPOC si . Desi atat BPOC cat si astmul sunt asociate
cu inflamatia cronicd a tractului respirator, exista diferente intre cele doua afectiuni in legatura cu celulele
inflamatorii si mediatorii implicati.’*? Tiparul inﬂamag&dal unor pacienti cu BPOC include un nivel crescut de
eozinofile.'** K\Q

N
)
Modul in care procesul patologic care st@% baza BPOC conduce la aparitia modificarilor si simptomelor
caracteristice acestei afectiuni este bine “r&les in prezent. De exemplu, inflamatia si ingustarea cailor respiratorii
periferice determina scdderea VEN@@ Distrugerea parenchimului din cauza emfizemului contribuie, de
asemenea, la limitarea fluxului dg a@*si conduce la diminuarea transferului de gaze. De asemenea, exista dovezi

care sugereaza ca, pe langa in area cailor respiratorii, au loc pierderi ale cdilor respiratorii mici, care pot
contribui la limitarea ﬂuxulu}z’}& aer.’®

Limitarea fluxuluide aer sifenomenul de blocare a aerului (“gas trapping”). Extinderea inflamatiei, fibrozei
si exsudatelor luminale de la nivelul cailor respiratorii mici se coreleaza cu reducerea VEMS si a raportului VEMS/
CVF si, probabil, cu declinul accelerat al VEMS care este caracteristic in BPOC.*3* Aceasta limitare aparuta in cdile
respiratorii periferice blocheaza transferul gazos in timpul expirului, ceea ce are drept consecinta hiperinflatia.
Hiperinflatia statica reduce capacitatea inspiratorie si este, in mod obisnuit, asociata cu o hiperinflatie dinamica
in timpul efortului fizic, ceea ce determina accentuarea dispneei si limitarea capacitatii de efort. Acesti factori
contribuie la deteriorarea proprietatilor contractile intrinseci ale musculaturii respiratorii. Se considera ca
hiperinflatia apare precoce si reprezinta mecanismul principal in dispneea de efort.*3¢!3” Agentii bronhodilatatori
care actioneaza asupra cdilor respiratorii periferice reduc fenomenul de blocare a aerului, reducand si volumele
pulmonare, ameliorand astfel simptomele si capacitatea de efort.*®

Modificari ale schimburilor de gaze. Modificarile schimburilor de gaze au drept consecintd hipoxemia si
hipercapnia si apar prin diferite mecanisme la pacientii cu BPOC. Tn general, transferul de oxigen si dioxid de
carbon se deterioreaza pe masura ce afectiunea progreseaza. Ventilatia redusa poate fi cauzata si de o reducere
a fortei de ventilatie sau de o crestere a ventilatiei spatiului mort anatomic.®” In asociere cu ventilatia redus3,
aceasta poate duce la retentia de dioxid de carbon, ca urmare a efortului respirator crescut, din cauza limitarii
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severe si a hiperinflatiei asociate cu afectarea musculaturii respiratorii. Modificarea ventilatiei alveolare si
reducerea vascularizarii patului pulmonar agraveaza si mai mult modificarea raportului normal VA/Q (raportul
dintre ventilatie si perfuzie).!*

Hipersecretia de mucus. Hipersecretia de mucus, care cauzeaza tusea productiva cronica, este o caracteristica
a bronsitei cronice care nu este neaparat asociata cu limitarea fluxului de aer. Pe de alta parte, nu toti pacientii
cu BPOC prezinta simptome asociate hipersecretiei de mucus. Atunci cand este prezentd, hipersecretia de
mucus este cauzata de cresterea numarului de celule de tip goblet si de hipertrofia glandelor submucoase,
ambele determinate de iritatia cronica a cdilor respiratorii din cauza fumului de tigara si a altor agenti nocivi.
Exista o serie de mediatori si proteaze care stimuleaza hipersecretia de mucus, iar multi dintre acestia isi exercita
efectele prin activarea receptorului pentru factorul de crestere epidermal (EGFR).'*°

Hipertensiunea pulmonarad. Hipertensiunea pulmonara se poate dezvolta tardiv in BPOC, fiind cauzata in
principal de vasoconstrictia arterelor pulmonare mici cauzata de hipoxie, determinand in cele din urma modificari
structurale care includ hiperplazia intimei si, ulterior, hipertrofia/hiperplazia fibrelor musculare netede.'** Chiar
si la pacientii cu BPOC usoara sau la fumatorii predispusi la emfizem,#*14® exista modificari semnificative ale
fluxului sangvin din microcirculatia pulmonara, care se agraveaza odata cu progresia bolii.**

La persoanele cu BPOC, se observa, de asemenea, un raspuns inflamator la niveI&L vaselor sangvine, similar
celui intalnit Tn cdile respiratorii, aldturi de dovezi ale disfunctiei celulelor endot&liale. Pierderea vascularizarii
capilare pulmonare la persoanele cu emfizem poate contribui in plus la Qésterea presiunii din circulatia
pulmonara. Hipertensiunea pulmonara progresiva poate fi urmata de hi@eqtroﬁe ventriculara dreapta si in
cele din urma la insuficienta cardiaca dreapta. S-a demonstrat ca dianrg(?rul arterei pulmonare masurat prin
tomografie computerizata (TC) se coreleaza cu riscul de exacerbare indépendent de istoricul de exacerbaril.145
Aceasta sugereaza ca perturbarile observate in vascularizatia puImgQaré sunt factori importanti, dar insuficient
recunoscuti, determinanti ai simptomelor si exacerbarilor BPO(L_,Q’

N

Exacerbadri. Pacientii cu BPOC prezinta frecvent exacerbarj <|\e simptomelor respiratorii determinate de infectii
respiratorii cu bacterii sau virusuri (care pot coexista), factori poluanti de mediu sau alti factori necunoscuti; in
timpul episoadelor de infectie bacteriana sau virala@pare un raspuns caracteristic prin cresterea inflamatiei.
in timpul exacerbarilor, hiperinflatia si fenome de “air trapping” sunt accentuate, cu reducerea fluxului
expirator, ceea ce explica agravarea dispneei.ﬁ‘,@ e asemenea, se produce accentuarea modifcarii raportului
VA/Q, care poate determina aparitia hipoxe@ﬁ'ei.147 Tn timpul exacerbérilor, exista dovezi ale cresterii inflamatiei
cailor respiratorii. Alte afectiuni (pneu@ie, tromboembolism si insuficienta cardiacd acuta) pot imita sau
agrava, de asemenea, exacerbarile B&P&%

Caracteristici sistemice. Major@%a pacientilor cu BPOC prezinta si alte afectiuni cronice in care sunt implicati
aceiasi factori de risc, respectiy; fumatul, imbatranirea si lipsa activitatii fizice, care pot avea un impact major
asupra starii de sanatate si.@Supravietuirii.’*® Limitarea fluxului de aer si, mai ales, hiperinflatia afecteaza functia
cardiaca si schimburile de gaze.'*® Mediatorii inflamatori din circulatie pot contribui la atrofierea musculaturii
schetice si casexie si pot determina aparitia unor afectiuni sau pot agrava comorbiditatile existente, cum
sunt boala cardiaca ischemica, insuficienta cardiaca, osteoporoza, anemia normocitara, diabetul si sindromul
metabolic.
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CAPITOLUL 2: DIAGNOSTICUL SI EVALUAREA INITIALA

 Diagnosticul de BPOC trebuie luat in considerare la orice pacient care prezintd simptome cronice de
dispnee, tuse sau productie de sputé, istoric de infectii recurente ale tractului respirator inferior si/sau
istoric de expunere la factori de risc pentru aceastéa afectiune.

* Pentru stabilirea diagnosticului este necesara efectuarea spirometriei; raportul VEMS/CVF post-
bronhodilatator <0,70 confirmé& prezenta unei limitéri persistente a fluxului de aer.

» Scopul evaluérii BPOC este de a stabili severitatea obstructiei la nivelul cailor respiratorii, impactul
acesteia asupra stérii de sénatate a pacientilor i riscul de aparitie a evenimentelor viitoare (exacerbari,
spitalizari sau deces), cu scopul adaptarii corecte a tratamentului.

* Pacientii cu BPOC prezintd adesea boli cronice concomitente, inclusiv boli cardiovasculare, afectiuni
ale musculaturii striate, sindrom metabolic, osteoporoza, depresie, anxietate si cancer pulmonar. Aceste
comorbiditati trebuie verificate in mod activ gi tratate corespunzétor, deoarece ,Qgt influenta, in mod

independent, mortalitatea si spitalizérile. 0
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DIAGNOSTIC

Diagnosticul de BPOC trebuie luat in considerare la orice pacient care prezinta dispnee, tuse cronica sau
productie de sputd si/sau istoric de expunere la factori de risc pentru aceasta afectiune (Figura 2.1 si Tabelul
2.1). Pentru stabilirea diagnosticului in acest context clinic este necesara efectuarea spirometriei'; VEMS/CVF
post-bronhodilatator <0,70 demonstreaza prezenta unei limitarii persistente a fluxului de aer, confirmand astfel
diagnosticul de BPOC la pacientii cu simptome specifice si expunere semnificativa la stimuli nocivi. OMS a definit
un set minim de indicatori pentru diagnosticul BPOC in ingrijirea primara.?

INDICATORI CHEIE PENTRU LUAREA iN CONSIDERARE A
UNUI DIAGNOSTIC DE BPOC

La persoanele cu vdrsta de peste 40 de ani care prezintd oricare dintre acesti indicatori, este necesard luarea in
considerare a diagnosticului de BPOC si efectuarea spirometriei. Indicatorii nu constituie un diagnostic in sine,

dar prezenta mai multor indicatori importanti creste probabilitatea diagnosticului de BPOC. Pentru stabilirea
diagnosticului de BPOC este necesard efectuarea spirometriei.

Este progresiva in timp. \}\
Dispneea care: Se agraveazad, in mod deosebit, la efort fizic. ,\S\Q
Este persistenta. 6\0.)
o
>

- Poate fi intermitenta si poate fi nep Sductiva.
Tuse cronica: é

Resplratle sweratoare recurenta. Q

@
Productie cronica de sputa: Orice tip de productie cgn)%é de sputa poate indica diagnosticul de BPOC.

>

l

Infectii recurente ale tractului respirator inferior (™ Q

Factori |r‘ﬁf®%eu (cum sunt factorii genetici, anomalii
cong e/de dezvoltare etc).
Fumatdl (inclusiv preparate locale populare).
| provenit de la combustibili utilizati pentru gatit si incalzire.
Iberi, vapori, fum, gaze si alte substante chimice prezente la locul
Q de munca.

Factori de risc in antecedente:

Ny
Istoric familial de BPOC . _ , . . I
. . . . AR De exemplu, greutate scazuta la nastere, infectii respiratorii Tn copilarie.
alti factori de risc din ilarie:
TABELUL 2.1
SIMPTOME

Dispneea cronica si progresiva este cel mai frecvent simptom al BPOC. Tusea cu productie de sputa este prezenta
intr-un procent de pana la 30% dintre pacienti. Aceste simptome pot varia de la o zi la alta® si se pot manifesta cu
multi ani Thainte de aparitia limitarii fluxului de aer. La persoanele care prezinta aceste simptome, in special cele
cu factori de risc pentru BPOC, se recomanda investigatii pentru identificarea cauzei (cauzelor) subiacente. Aceste
simptome trebuie avute in vedere pentru stabilirea interventiilor adecvate. Limitarea semnificativa a fluxului de aer
poate fi prezenta si fara dispnee cronica si/sau tuse si productie de sputa si vice versa.* Desi BPOC este definita pe
baza limitarii fluxului de aer, in practica, decizia de a solicita suport medical este de obicei determinata de impactul
simptomelor asupra starii functionale a pacientului. Asistenta medicala poate fi solicitata din cauza simptomelor
respiratorii cronice sau din cauza unui episod acut, tranzitoriu, de exacerbare a simptomelor respiratorii.
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Dispnee. Dispneea, unul dintre simptomele cardinale ale BPOC, reprezinta o cauza majora a dizabilitatii si anxietatii
asociate afectiunii.> Pacientii cu BPOC descriu, Tn mod frecvent, dispneea ca o senzatie de efort crescut la respiratie,
greutate n piept, nevoia de aer sau gafait.* Cu toate acestea, termenii folositi pentru a descrie dispneea pot varia
atat la nivel individual cat si din punct de vedere cultural.®

Tuse. Tusea cronica este deseori primul simptom al BPOC si este frecvent trecuta cu vederea de pacienti si
interpretatd ca o consecinta anticipatad a fumatului si/sau a expunerilor la mediu. Initial, tusea poate fi intermitenta,
dar ulterior poate fi prezenta in fiecare zi, adesea pe tot parcursul zilei. La pacientii cu BPOC, tusea cronica poate fi
productiva sau neproductiva.” In unele cazuri, poate apérea o limitare semnificativa a fluxului de aer fara tuse. Alte
cauze de tuse cronica sunt enumerate in Tabelul 2.2.

Productia de sputd. La pacientii cu BPOC se produc de obicei cantitati mici de sputa in asociere cu tusea. Productia
regulata de sputa cel putin trei luni in decurs de doi ani consecutivi (in absenta oricaror alte afectiuni care ar putea
explica acest simptom) reprezintad definitia clasica a bronsitei cronice,® care este, insd, o definitie arbitrara intrucat
nu reflecta toate situatiile in care se poate produce sputa la pacientii cu BPOC. Productia de sputa este adesea dificil
de evaluat, deoarece pacientii prefera sa inghita secretiile si nu sa expectoreze, un obicei care variaza semnificativin
functie de factorii culturali si de sex. In plus, productia de sputa poate fi intermitent3, cu episoade acute intercalate
cu perioade de remisie.® Pacientii care produc volume mari de sputa pot avea bronsiectazie subiacenta. Prezenta
sputei purulente reflecta o crestere a mediatorilor inflamatori,'®'! iar dezvoltarea ai@?eia poate evidentia debutul

unei exacerbari bacteriene, desi asocierea este relativ nesemnificativa.*? 6\%\
- (b‘:’
) ALTE CAUZE DE TUSE CRONICA &
Q
INTRATORACICE
* Astm (\\)
e Cancer pulmonar ,’0
e Tuberculoza \(‘\\.
e Bronsiectazie O

e Insuficienta cardiaca stanga Q
¢ Bronhopneumopatie interstitiala OQ
* Fibroza chistica Q
e Tuse idiopatica \b

EXTRATORACICE

e Rinita alergica cronica N

e Sindromul de picurare post@&alé

e Sindromul de tuse in c& spiratorii superioare
* Reflux gastroesofagian

e Diferite tratamente (de exemplu, inhibitori ECA)

TABELUL 2.2

Respiratie suieratoare si constrictie toracicd. Respiratia suierdtoare si constrictia toracica sunt simptome care
pot varia de la o zi la alta sau pe parcursul aceleiasi zile. Respiratia suieratoare (wheezing) poate aparea la nivelul
laringelui fird s3 fie insotitd de modificarea sunetelor respiratorii identificabile la auscultatie. Tn schimb, wheezing-
ul inspirator sau expirator, prezent in multe dintre cazuri, poate fi identificat la auscultatie. Constrictia toracica apare
fecvent in urma efortului expirator, este slab localizata, are un caracter muscular si poate fi rezultatul contractiei
izometrice a muschilor intercostali. Absenta wheezing-ului sau a constrictiei toracice nu exclude diagnosticul de
BPOC, asa cum nici prezenta acestor simptome nu confirma diagnosticul de astm.

Caracteristici suplimentare in cazul BPOC severd. Fatigabilitatea, sciderea in greutate, pierderea de masa
musculara si anorexia sunt probleme frecvente la pacientii cu BPOC severa si foarte severa.’*> Acestea au
importanta prognostica'®!’ si pot fi, de asemenea, un semn al altor afectiuni, cum sunt tuberculoza sau cancerul
pulmonar, si, astfel, trebuie intotdeauna investigate. Sincopa in timpul tusei este cauzata de cresterea rapida a
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presiunii intratoracice in timpul episoadelor prelungite de tuse. Accesele de tuse pot provoca chiar fracturi costale,
care sunt uneori asimptomatice. Edemele periferice ar putea fi singurul indicator al prezentei cordului pulmonar.
Simptomele depresiei si/sau anxietatii necesita o atentie speciala la efectuarea anamnezei, deoarece apar frecvent
la pacientii cu BPOC® si sunt asociate cu o stare de sanatate precara, cu risc crescut de exacerbare si spitalizare de
urgenta.®

ISTORIC MEDICAL

Anamneza detaliata la pacientii cu BPOC nou diagnosticat sau cu suspiciune de BPOC trebuie sa includa:
Prezenta expunerii la factori de risc, cum sunt fumatul si expunerile profesionale sau de mediu.

Antecedente medicale, inclusiv astm, alergie, sinuzitd sau polipozd nazald; infectii respiratorii in copildrie;
alte afectiuni cronice respiratorii si non-respiratorii.

Istoric familial de BPOC sau alte afectiuni respiratorii cronice.

Tiparul dezvoltdrii simptomelor: BPOC aapre, de obicei, la vérsta adultd iar ritatea pacientilor
constatd agravarea dispneei, episoade frecvente sau prelungite de rdceg/é&‘n timpul iernii” si unele
restrictii sociale timp de mai multi ani inainte de a solicita suport medicaf.

Istoricul de exacerbdri sau spitalizdri pentru afectiuni respiratorii Pacientii pot observa agravarea
periodicd a simptomelor, chiar dacd aceste episoade nu sunt ng%t'iﬁcate ca exacerbdri ale BPOC.
O

Prezenta comorbiditdtilor, cum sunt boala cardiacd, ostqubroza, tulburdrile musculo-scheletice si
afectiunile maligne care pot contribui, de asemenea, @)estric,tionarea activitdtii.

. .r . .o . . . £ . . e ey g ee .
Impactul afectiunii asupra vietii pacientului, mq&s/v limitarea activitdtii, absenteismul de la locul
de muncd si impactul economic, efectul asup‘(@uct'ivitdtilor familiale, sentimentele de depresie sau
anxietate, starea de bine si activitatea seé .

O
Sprijinul social si familial la dispozi,ti@@bcientu/ui.

O
Posibilitdtile de reducere a facé@?hor de risc, in special renuntarea la fumat.

fizice ale limitarii fluxului de aer nu sunt de obicei prezente pana la afectarea semnificativa a functiei pulmonare,
examenul fizic avand un grad redus de sensibilitate si specificitate. Pacientii cu BPOC pot prezenta diverse semne
fizice, dar absenta acestora nu exclude diagnosticul.

Spirometria este cea mai reproductibild si obiectivda metoda de determinare a limitarii fluxului de aer. Este un test
non-invaziv si accesibil. Desi are un grad bun de sensibilitate, determinarea fluxului expirator maxim nu poate
constitui singurul test de diagnostic din cauza specificitatii sale reduse.?>?* O spirometrie de calitate poate fi
realizata in orice unitate medical3, fiind necesar ca toate cadrele medicale care ingrijesc pacienti cu BPOC sa aiba
acces la efectuarea acestei investigatii. Unii dintre factorii necesari pentru obtinerea unor rezultate precise la test
sunt sumarizati in Tabelul 2.3.242
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Spirometria trebuie sa masoare volumul de aer expirat fortat din punctul de inspir maxim (capacitate vitala fortata,
CVF) si volumul de aer expirat in prima secunda a acestei manevre (volum expirator maxim in prima secunda,
VEMS) pentru calcularea raportului dintre aceste doua valori (VEMS/CVF). Uneori este determinat raportul dintre
VEMS si capacitatea vitald lent3 (CV), VEMS/CV, in locul raportului VEMS/CVF. In astfel de situatii, valorile mdsurate
sunt mai mici, mai ales la pacientii cu limitare accentuata a fluxului de aer. Determindrile spirometrice sunt evaluate
prin comparatie cu valorile de referinta®® in functie de varsta, inaltime, sex si rasa.

Tn Figura 2.2A este prezentat rezultatul unei spirograme in limite normale in timp ce Figura 2.2B ilustreaza rezultatul
spirogramei specifice unui pacient cu afectiune obstructiva. Pacientii cu BPOC prezinta de obicei reducerea atat a

VEMS, cat sia CVF.

} SPIROMETRIE - TRASEUL NORMAL AL §P|ROMETRIE — TRASEUL CURBEI
CURBEI iN BOALA OBSTRUCTIVA
O
O
x$
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} ASPECTE DE LUAT IN CONSIDERARE LA EFECTUAREA SPIROMETRIEI

PREGATIRE

e Spirometrele trebuie calibrate regulat.

e Spirometrele trebuie sa genereze un rezultat tiparit pe hartie sau sa aiba un afisaj digital al curbei expiratorii
pentru a permite detectarea erorilor tehnice sau sa aiba un mesaj automat de identificare a unui test
nesatisfacator si motivului acestuia.

¢ Evaluatorul trebuie instruit cu privire la tehnica optima si performanta de Tnalta calitate in realizarea testului.

¢ La efectuarea testului, este necesar efortul maxim respirator al pacientului pentru a evita subestimarea
valorilor si, prin urmare, erorile de diagnostic si tratament.

BRONHODILATATIE

¢ Protocoalele terapeutice recomanda utilizarea unui beta-2 agonist cu durata scurta de actiune in doza de 400 mg,
un anticolinergic cu durata scurta de actiune de 160 mg sau o combinatie a celor doud.? VEMS trebuie masurat la
10-15 minute dupa administrarea unui beta-2 agonist cu durata scurta de actiune sau la 30-45 minute dupa un
anticolinergic cu durata scurta de actiune sau dupa o combinatie a celor doua medicamente.

PERFORMANTA

e Spirometria trebuie efectuata folosind tehnici care respecta standardele cunos b

e Traseul curbei volum expirator/timp trebuie sa fie liniar si fara neregularitati. éh\]
sa fie <1 secunda.

e Tnregistrarea trebuie sa dureze suficient de mult pentru a se atinge un %é:?ou al volumului, care poate dura mai
mult de 15 secunde in cazul BPOC severa. N\

e Atat pentru CVF, cat si pentru VEMS trebuie selectate cele mai ma(@alori obtinute, din oricare dintre cele trei
curbe satisfacatoare din punct de vedere tehnic, iar valorile CV%@ VEMS in cadrul acestor trei curbe trebuie sa
varieze cu cel mult 5% sau 150 ml, oricare este mai mare.

e Raportul VEMS/CVF trebuie preluat din curba acceptabild punct de vedere tehnic cu cea mai mare suma
valorilor CVF si VEMS.

za dintre inspir si expir trebuie

’

e Determinarile spirometrice sunt evaluate pri
functie de varsta, inaltime, sex si rasa.
e Un raport VEMS/CVF post—bronhodilatq&é&m confirma prezenta limitarii fluxului de aer.

E’&npararea rezultatelor cu valori de referinta corespunzatoare in

.

@
a Pellegrino et al. Eur Respir J 2005; 2@:\948-68;

b Miller et al. Eur Respir J 2005; 26\@% 19-38.
TABELUL 2.3 R4

(b\
Criteriul spirometric pentrudeterminarea limitarii fluxului de aer ramane raportul fix VEMS/CVF post-bronhodilatator
<0,70. Acest criteriu este simplu si independent de valorile de referinta si a fost utilizat in numeroase studii clinice
ale caror rezultate constituie baza dovezilor pentru majoritatea recomandarilor terapeutice la pacientii cu BPOC.
Trebuie mentionat faptul ca utilizarea raportului fix VEMS/CVF pentru definirea limitarii fluxului de aer poate avea
ca rezultat un diagnostic mai frecvent al BPOC la varstnici,?®%’ si un diagnostic mai putin frecvent la adultii cu varsta

<45 de ani,” in special in cazul formelor usoare, comparativ cu utilizarea unei valori prag bazata pe valorile normale
minime (LLN) ale VEMS/CVF.

Valorile LLN se bazeaza pe distributia normala si determina incadrarea procentului inferior de 5% din populatia
cu valori normale Tn categoria pacientilor cu valori modificate. Dintr-o perspectiva stiintifica sau clinica, este dificil
de stabilit care dintre aceste criterii conduce la o precizie diagnostica optima a BPOC. Cu toate acestea, valorile
LLN depind Tn mare masura de alegerea ecuatiilor de referinta valabile care utilizeaza VEMS post-bronhodilatator
si nu sunt disponibile studii longitudinale care sa valideze utilizarea LLN sau studii in care sunt utilizate ecuatii de
referinta la pacientii Tn cazul carora fumatul nu constituie cauza majora a BPOC. Utilizarea raportului fix nu este
inferioara fata de LLN pentru prognostic.?®

Spirometria normala poate fi definita printr-o noua abordare a Global Lung Initiative (GLI).?>*° Folosind ecuatiile
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GLI, au fost calculate scorurile z pentru VEMS, CVF si VEMS/CVF. Algoritmul de diagnostic s-a bazat initial pe un
singur prag, si anume un scor z de -1,64 (definind LLN la percentila a cincea a distributiei normale). Rezultatele
au fost comparate cu datele raportului fix. Constatarile sugereaza ca, in cazul persoanelor adulte cu spirometrie
normala conform GLI, utilizarea unui raport fix poate include pacientul, in mod eronat, in categoria celor cu afectare
respiratorie. Este important ca aceste constatari sa fie reproduse si la alte grupuri de pacienti.

Riscul de eroare de diagnostic si supra-tratament din cauza utilizarii raportului fix drept criteriu de diagnostic
este limitat, intrucat spirometria reprezinta un singur parametru pentru stabilirea diagnosticului clinic de BPOC,
simptomele si factorii de risc constituind parametrii suplimentari. Simplitatea si consecventa diagnosticului sunt
esentiale pentru eficientizarea activitatii medicilor clinicieni. Astfel, GOLD favorizeaza utilizarea raportului fix in
detrimentul LLN.

Evaluarea prezentei sau absentei obstructiei fluxului de aer bazatad pe o singura determinare a raportului VEMS/
CVF post-bronhodilatator trebuie confirmata prin repetarea spirometriei la o data diferitd daca valoarea este
cuprinsa intre 0,6 si 0,8, deoarece n unele cazuri raportul se poate modifica ca urmare a variatiei biologice atunci
cand determinarea este repetata.>3? Dacd raportul initial VEMS/ CVF post-bronhodilatator este sub 0,6, este foarte
putin probabil sa creasca spontan peste 0,7.3!

in timp ce spirometria efectuatd dupa administrarea unui bronhodilatator este ne Ssars pentru diagnosticul si
evaluarea BPOC, mdsurarea gradului de reversibilitate a limitdrii fluxului de aer (dé'exemplu, determinarea VEMS
fnainte si dupa un agent bronhodilatator sau corticosteroizi) pentru decizia tera@uticé nu mai este recomandata.>
Nu s-a demonstrat daca gradul de reversibilitate ar putea creste acurate@diagnosﬁcului de BPOC, diferentia
diagnosticul de astm sau prezice raspunsul la tratamentul pe termen Iung\%ﬁronhodilatatoare sau corticosteroizi.**

Rolul de screening al spirometriei in populatia generala este contr(ﬁ/%rsat.3-”'36 La persoanele asimptomatice fara
expuneri semnificative la fumat sau la alti stimuli nocivi, probakst’ca spirometria de screening nu este indicata,
in timp ce la persoanele cu simptome sau factori de risc (de‘\\g(emplu, > 20 pachete-ani sau infectii pulmonare
recurente), randamentul diagnostic pentru BPOC este rela@/ ridicat iar spirometria trebuie luata in considerare
ca metodd pentru depistarea precoce a cazurilor.>”* \&ét VEMS, cat si CVF prezic mortalitatea de orice cauza,
independent de fumat, iar modificarile functiei onare au capacitatea de identificare a subgrupului de
fumatori cu risc crescut de cancer pulmonar. Aqéasta sta la baza argumentului conform caruia spirometria de
screening trebuie utilizata ca instrument global de evaluare a sanatatii.*>*° Scorul de risc bazat pe date provenite
din controalele de rutina inregistrate in dosarele medicale electronice in practica medicale primare poate facilita
identificarea cazurilor de BPOC si poate\:@fticient din punct de vedere al costurilor.*** Cu toate acestea, nu exista
date care sa indice cd spirometria QQ;,creening este eficienta in directionarea deciziilor terapeutice sau pentru
imbunatatirea rezultatelor la pacﬁ tii cu BPOC diagnosticatii Thainte de aparitia simptomelor semnificative.®
Acest aspect poate reflecta g ul de eficienta si aplicare a instrumentelor disponibile in prezent, care nu au fost
utilizate pentru identificar zurilor noi de BPOC care ar putea beneficia cel mai mult de terapiile actuale.*** Prin
urmare, GOLD sustine identificarea activa a BPOC,*"“¢ de exemplu efectuarea spirometriei la pacientii cu simptome
si/sau factori de risc, dar nu spirometria de screening. Identificarea sistematica activa a cazurilor intr-un context
de ingrijire medicald primara prin completarea unui chestionar de screening trimis prin posta s-a dovedit a fi, de
asemenea, o modalitate eficientd de identificare a pacientilor cu BPOC fara diagnostic stabilit.*®

Interpretarea severitatii afectarii functiei pulmonare depinde de disponibilitatea unor valori de referinta adecvate.
n studiul PURE (Prospective Urban and Rural Epidemiological study) au fost analizate rezultatele spirometriei
efectuata Tnainte de administrarea unui bronhodilatator de la 153996 de persoane sandtoase cu istoric de fumat
< 5 pachete-ani, din 17 tari si au fost observate variatii mari ale functiei pulmonare.* De exemplu, in comparatie
cu locuitorii din America de Nord sau Europa, persoanele care trdiesc in Asia de Sud-Est au avut valori ale VEMS
in medie cu 31% mai mici, adaptate in functie de varsta, inaltime si sex. In mod similar, la subiectii din Africa
subsahariana, Asia de Est, Orientul Mijlociu si America de Sud valorile VEMS au fost in medie cu 21%, 13%, 11% si,
respectiv, 6% mai mici decat la cei din America de Nord sau Europa, indiferent de varstad, indltime, sex si de statutul
de fumator sau nefumator.* Cu exceptia cazului in care sunt utilizate valorile relevante prezise, severitatea limitarii
fluxului de aer este supraestimata.

26



EVALUARE

Scopul evaluarii BPOC este de a stabili gradul de obstructie a cadilor respiratorii, impactul acesteia asupra starii de
sanatate si riscul de aparitie a unor evenimente viitoare (cum sunt exacerbari, spitalizari sau deces), cu scopul
adaptarii corecte a tratamentului.

Pentru atingerea acestor obiective, in evaluarea BPOC trebuie luate in considerare separat urmatoarele aspecte
ale bolii:

Prezenta si severitatea unui rezultat modificat la spirometrie
Natura si intensitatea actuald a simptomelor
Istoricul de exacerbdri moderate si severe si riscul de aparitie a unor evenimente in viitor

Prezenta comorbiditdtilor

S
O
x$
In Tabelul 2.4 este prezentata clasificarea severitatii limitarii fluxului de aer la p &ntii cu BPOC. Pentru simplificare,
sunt folosite limite spirometrice specifice. Spirometria trebuie efectuata dug@administrarea unei doze adecvate de

cel putin un bronhodilatator inhalator cu durata scurta de actiune pen’%@a minimiza variabilitatea.
)

. N . ¢ A @) . . o ..
Trebuie remarcat faptul ca exista o corelatie redusa intre VEMS§, prezenta simptomelor si afectarea starii de
sanatate.’**! Din acest motiv, este necesara si o evaluare standq_r,é’a simptomelor.

>

Vi

" N\ "
} CLASIFICAREA SEVERITATII OBSTRUCTIEI LA N@UL CAILOR RESPIRATORII LA PACIENTII
CU BPOC (PE BAZA VEMS POST-BRONHODI ‘TATOR)
La pacientii cu VEMS/CVF < 0,70:
D
GOLD 1: Usoara \Q\ VEMS > 80% din valoarea prezisa
\O
Q}Q
GOLD 2: M ta 50% < VEMS < 80% din valoarea prezisa
NG

GOLD 3: Severa 30% <VEMS < 50% din valoarea prezisa

GOLD 4: Foarte severa VEMS <30% din valoarea prezisa
TABELUL 2.4

Tn cele ce urmeaza sunt prezentate cele doud metode de evaluare a simptomelor utilizate cel mai frecvent.

n trecut, BPOC era consideratd o afectiune caracterizatd in principal de dispnee. O evaluare simpld a dispneei,
de exemplu cu ajutorul chestionarului modificat al British Medical Research Council (mMRC)>? (Tabelul 2.5)
era considerata adecvata pentru evaluarea simptomelor, deoarece chestionarul mMRC reflecta eficient si alte
determinari ale starii de sanatate® si estimeaza riscul de deces.>***
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} SCALA DE EVALUARE A DISPNEEI CONFORM MRC MODIFICAT (mMRC)?

BIFATI CASUTA CARE SE APLICA IN CAZUL DUMNEAVOASTRA | BIFATI O SINGURA CASUTA | Grad 0-4

Grad 0. Am dificultate la respiratie doar la efort sustinut.

Am dificultate la respiratie la mers in pas alert pe teren plat sau la
urcarea unei pante usoare.

Grad 1.

Merg mai incet decat alte persoane de aceeasi varsta din cauza
Grad 2. senzatiei delipsa de aer sau trebuie sa ma opresc si sa trag aer cand
merg n ritmul meu pe teren plat.

Trebuie sa ma opresc si sa respir dupa aproximativ 100 de metri sau

Grad 3. dupa cateva minute de mers pe teren plat.
Grad 4. Lipsa de aer ma impiedicd sd ies din casd sau sa md imbrac/dezbrac.
N
R
@Fletcher CM. BMJ 1960; 2: 1662. \%\.
TABELUL 2.5 S
RN
o7

Cu toate acestea, este recunoscut faptul ca BPOC afecteaza pacientii@rgi mult decat prin dispnee.56 Din acest
motiv, se recomanda evaluarea completa a simptomelor si nu doafa respiratiei. Cele mai detaliate chestionare
de evaluare a starii de sanatate specifica afectiunii, cum sunt Chb%tionarul de evaluare a afectiunilor respiratorii
cronice (CRQ) si Chestionarul respirator St. George (SGRQ)S&?Ent prea complexe pentru a fi utilizate in practica
curentd, dar au fost elaborate si sunt disponibile chestiopg?e cuprinzatoare mai scurte, de exemplu, Testul de
evaluare a BPOC (CAT™) si Chestionarul de control a] C (CCQO).

N
Testul de evaluare a BPOC (CAT™). Testul de e\‘g@\a\r&e a BPOC™* este o metoda unidimensionala cu 8 intrebari
de evaluare a starii de sanatate a pacientilor POC (Figura 2.3).5° A fost dezvoltat pentru a fi aplicabil la nivel
international, fiind disponibil in diferite Ii@. Scorul variaza intre O si 40, se coreleaza foarte strans cu scorul
SGRQ si a fost documentat pe larg in n\l{g@roase publicatii.®®

2
CAT™ si CCQP° evalueaza i ctul simptomelor BPOC, dar nu clasifica pacientii Tn grupuri de severitate a
simptomelor n scop teraR&Jtic. SGRQ este metoda comprehensiva de evaluare cel mai amplu documentata;
scorul <25 este mai putin frecvent la pacientii cu diagnostic de BPOC® iar un scor > 25 este foarte putin frecvent
la persoanele sanatoase.®>®3 Prin urmare, se recomanda utilizarea unui scor al evaluarii simptomelor echivalent
cu scorul SGRQ = 25, ca prag pentru considerarea tratamentului regulat al simptomelor, inclusiv dispnee,
intrucat corespunde intervalului de severitate observat la pacientii din studii care constituie baza de dovezi
pentru recomandarile terapeutice. Valoarea prag echivalenta CAT™ este 10.%*

Scorul mMRC echivalent nu poate fi calculat deoarece doar valoarea prag pentru dispnee nu poate echivala cu
o valoare prag complexa a scorului de evaluare a simptomelor.

Marea majoritate a pacientilor cu SGRQ =25 au mMRC 2 1; cu toate acestea, pacientii cu mMMRC <1 pot prezenta,
de asemenea, si alte simptome ale BPOC.%> De aceea, se recomanda efectuarea unei evaludri complete a

* Testul de evaluare a BPOC a fost elaborat de o echipa multidisciplinara de experti internationali in BPOC, sustinuta de GSK. Testul de evaluare a BPOC si sigla CAT™
sunt marci comerciale ale grupului de companii GlaxoSmithKline. © 2009 GlaxoSmithKline. Toate drepturile rezervate. Activitatile GSK cu privire la Testul de evaluare a
BPOC™ sunt monitorizate de un comitet de guvernanta care include experti externi independenti, unul dintre acestia fiind presedintele comitetului.
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simptomelor. Tns3, deoarece mMRC este larg utilizat, scorul mMRC 2 2 este considerat in continuare un prag
pentru separarea dintre ,dispnee mai usoara” si ,dispnee mai severa”. Cu toate acestea, este necesara si
evaluarea altor simptome.®

Exista si alte scale disponibile, cum sunt Chestionarul de control al BPOC (CCQ) si Chestionarul de evaluare a
afectiunilor respiratorii cronice (CRQ), care nu vor fi detaliate in acest raport.

Exacerbarile BPOC sunt definite ca agravarea acuta a simptomelor respiratorii care necesita terapie
suplimentara.®®% Aceste evenimente sunt clasificate ca usoare (tratate doar cu bronhodilatatoare cu durata
scurtd de actiune (BADSA)), moderate (tratate cu BADSA in asociere cu antibiotice si/sau corticosteroizi orali)
sau severe (pacientul necesita spitalizare sau se prezinta la camera de garda). Exacerbarile severe pot fi asociate
si cu insuficienta respiratorie acuta. Au fost efectuate mai multe studii ample Tn care pacientii au fost clasificati
conform sistemului GOLD pe baza valorilor spirometriei.”®’? Aceste studii demonstreaza ca rata exacerbarilor
variaza foarte mult de la un pacient la altul’? si pe parcursul monitorizarii.”® Cel mai relevant factor predictor
al exacerbarilor frecvente (definite ca doua sau mai multe exacerbari pe an) este istoricul exacerbarilor tratate
anterior.”

) TESTUL CAT™ 2

Pentru fiecare punct de mai jos, marcati cu X cdsuta care descrie cel mai bine situatia dumneavoastrd actuald.

Asigurati-va cd selectati un singur raspuns la fiecare intrebare.

EXEMPLU: Sunt foarte fericit @ ® @ @ @ ®) Sunt foarte trist SCOR
4
Nu tusesc niciodata @ @ @ @@ @ Tusesc tot timpul
N\
Nu am deloc mucus la nivelul pieptului @ @ @@ @ @ Simt ca pieptul este plin de mucus
p)

<
Nu am nicio senzatie de @ @@ @ @ @ Am o senzatie accentuatd de
constrictie toracica - constrictie toracica
Atunci cnd urc un deal sau scirile % @ @ @ @ @ Atunci caAnd urc un deal sau scarile
nu simt ca mi se taie respiratia \(b simt ca mi se taie respiratia
Nu resimt limitari in ceea ¢ este @ @ @ @ @ @ Resimt multe limitdri in ceea ce
realizarea activitatilor casnice priveste realizarea activitatilor casnice
Am incredere s3 plec de acasa in @ @ @ @ @ @ Nu am deloc incredere sa plec de
ciuda bolii mele pulmonare acasa din cauza bolii mele pulmonare
Dorm profund @ @ @ @ @ @ Nu dorm profund din cauza bolii mele

pulmonare

Am multd energie @ @ @ @ @ @ Nu am deloc energie

SCOR TOTAL:

Referinta: Jones et al. ERJ 2009; 34 (3); 648-54.
FIGURA 2.3
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Tn plus, agravarea obstructiei cilor respiratorii este asociatd cu o prevalentd crescutd a exacerbarilor, spitalizare’
si risc de deces.®>’® Spitalizarea pentru o exacerbare a BPOC este asociata cu prognostic nefavorabil si risc crescut
de deces.’® Existd, de asemenea, o corelatie semnificativa intre severitatea rezultatului spirometriei si riscul de
exacerbare si deces. La nivelul populatiei, aproximativ 20% dintre pacientii in stadiul GOLD 2 (limitare moderata
a fluxului de aer) pot prezenta exacerbari frecvente care necesitd tratament cu antibiotice si/sau corticosteroizi
sistemici.”? Riscul de exacerbare este semnificativ mai mare la pacientii in stadiile GOLD 3 (severa) si GOLD 4
(foarte severd). Cu toate acestea, doar valoarea VEMS nu are o precizie suficienta (prezinta o variatie mare)
pentru a fi utilizata Tn context clinic ca factor predictor pentru aparitia exacerbarilor sau deces la pacientii cu
BPOC.”

Asocierea dintre numarul de eozinofile din sange si riscul de exacerbare este prezentata in Capitolul 3.

Pacientii cu BPOC prezinta frecvent afectiuni cronice concomitente importante la momentul diagnosticului,
iar BPOC este o componenta importanta amultimorbiditatii, in special la varstnici, ca raspuns la factorii de
risc frecvent intalniti (de exemplu, imbatranire, fumat, alcool, alimentatie si inactivitate).”*”® BPOC in sine
determina si efecte extrapulmonare (sistemice) semnificative, inclusiv pierdere in greutate, tulburari de nutritie
si disfunctie musculara scheletica. Aceasta din urma se caracterizeaza atat prin s: })enie (pierderea celulelor
musculare), cat si prin aparitia modificarilor functionale ale fibrelor muscula “restante.®® Cauzele sale sunt
probabil multifactoriale (de exemplu, inactivitate, alimentatie deficitars, inflathatie si hipoxie) si poate contribui
la aparitia intolerantei la efort si la o stare precara de sanatate a pacientilor POC. Este important de mentionat
ca disfunctia musculaturii striate este o cauza modificabila a intolerani\%'% efort.®!

Comorbiditatile frecvente includ boala cardiovasculara,® tulburd iQ?e musculaturii striate, sindrom metabolic,
osteoporoza, depresie, anxietate si cancer pulmonar. Prezeng OC poate creste riscul pentru alte afectiuni;
aceasta se aplica in mod deosebit in cazul asocierii cu cancerul)pulmonar.2*# Nu este clar dacd aceasta asociere se
datoreaza factorilor de risc comuni celor doua afectiuni (d@exemplu, fumatul), implicarii genelor predispozante
sau reducerii eliminarii factorilor cancerigeni din orga&& .
QO

Comorbiditatile pot aparea la pacientii cu limita soara, moderata sau severd a fluxului de aer,*! reprezinta un
factor independent al riscului de spitalizare %&éces85 si trebuie adresate specific. Prin urmare, comorbiditatile
trebuie verificate in mod curent si tratate’corespunzator la toti pacientii cu BPOC. Recomandadrile pentru
diagnosticul, evaluarea severitatii sim @?ementul comorbiditatilor la pacientii cu BPOC sunt similare pacientilor
fira BPOC. In Capitolul 6 este prezer\;}é o descriere detaliata a managementului BPOC si al comorbiditatilor.

Q

o0
A >
Intelegereaimpactului BPG&asupra fiecarui pacient combinad evaluarea simptomatica cu clasificarea spirometrica
si/sau riscul de exacerbare. Instrumentul de evaluare ,,ABCD” al clasificdrii GOLD actualizata in 2011 a constituit
un progres important al trecerii de la sistemul simplu de evaluare spirometrica din versiunile GOLD anterioare,
deoarece a integrat rezultatele raportate de pacienti si a evidentiat importanta prevenirii exacerbarilor Tn
managementul BPOC. Cu toate acestea, existdu cateva limitdri importante. Tn primul rAnd, metoda ABCD nu a
realizat o evaluare mai buna decat clasificarea in functie de rezultatele la spirometrie in ceea ce priveste riscul
de deces sau alte efecte importante asupra stirii de sanitate in BPOC.7>86# In plus, rezultatele din grupa ,,D” au
fost modificate de doi parametri: functia pulmonara si/sau istoricul de exacerbare, ceea ce a cauzat confuzie.**
Pentru a rezolva aceste aspecte si nu numai (mentinand totodatd consecventa si simplitatea pentru medicii
clinicieni), s-a propus o revizuire a instrumentului de evaluare ABCD pentru a separa gradele spirometrice de
grupele ,,ABCD”. Pentru unele recomandari terapeutice, grupele ABCD vor fi derivate exclusiv din simptomele
pacientilor si din istoricul de exacerbari. Spirometria, corelata cu simptomele si istoricul exacerbarilor moderate
si severe este esentiald pentru diagnostic, prognostic si stabilirea altor abordari terapeutice importante. Aceasta
nouad abordare a evaluarii este ilustrata in Figura 2.4.

Conform schemei de evaluare revizuite, spirometria trebuie realizata pentru a stabili severitatea obstructiei
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fluxului de aer (adica gradul spirometric). De asemenea, trebuie evaluata dispneea cu ajutorul mMRC sau
simptomele in general cu ajutorul CAT™. In cele din urma, trebuie inregistrat istoricul exacerbarilor moderate si
severe (inclusiv spitalizarile anterioare).

Numarul ofera informatii cu privire la severitatea limitarii fluxului de aer (grad spirometric de la 1 la 4), in timp
ce litera (grupele A - D) ofera informatii cu privire la povara simptomelor si riscul de exacerbare, care pot fi
utilizate in stabilirea terapiei. VEMS este un parametru foarte important la nivel populational ca factor predictor
al unor rezultate clinice importante, cum sunt mortalitatea si spitalizarile sau pentru initierea stimularea
terapiilor non-farmacologice, cum sunt reducerea volumului pulmonar sau transplantul pulmonar. Cu toate
acestea, este important de mentionat ca, la nivel individual, VEMS isi pierde precizia si, prin urmare, nu poate
fi utilizat independent pentru stabilirea tuturor optiunilor terapeutice. In plus, Th anumite situatii, cum sunt
spitalizarea sau prezentarea de urgenta in clinica sau la camera de garda, capacitatea de a evalua pacientii pe
baza simptomelor si a istoricului exacerbarilor, independent de valoarea spirometrica, permite medicilor sa
initieze un plan de tratament bazat doar pe schema ABCD revizuita. Aceasta abordare recunoaste limitarile
VEMS 1in luarea deciziilor terapeutice pentru ingrijirea individualizata si evidentiaza importanta simptomelor
si a riscului de exacerbare in stabilirea terapiei. Separarea limitarii fluxului de aer de parametrii clinici clarifica
elementele care sunt evaluate si clasificate. Aceasta faciliteaza elaborarea unor recomandari de tratament mai
precise in functie de parametrii care definesc simptomele pacientului la un moment.dat.

&8
X
\J
O
} CHESTIONAR DE EVALUARE ABCD P
0
N\
N
OO
c9®
Diagnostic confirmat Evaluarea limitarii <\\) ) Evaltljarez? ui
pe baza spirometriei fluxului de aer @ simptomelor/riscului
X de exacerbare
{\Q)
3
storic de exacerbari
QO Istoricd bari
b® moderate sau severe
2 I g
VEMS/CVF K@Yad (% prezis) ' moderate/ severe : c : D
post-bronhodilatator ‘Q»\O\ E exzacl;rbare
<0,7 é\ GOLD 1 > 80 1 moderaté/severd ' !
(5\' I care necesita I Pt
@ GOLD 2 50-79 i spitalizare ' !
GOLD 3 30-49 E Fira exacerbari E
! sau 1 exacerbare |
! moderatd/severs ,
GOLD 4 <30 ' (carenunecesitd v _ _ oo ...
, spitalizare) 1+ mMMRCO-1 it mMRC>2
: 1y CAT<I10 1 CAT=10
Simptome
FIGURA 2.4

Exemplu: Va propunem sa aveti in vedere doi pacienti - ambii cu VEMS <30% din valoarea prezisa, cu un scor
CAT™ de 18, unul dintre acestia fara exacerbari in ultimul an si al doilea cu trei exacerbari moderate in ultimul
an. Conform versiunii anterioare a schemei de clasificare, ambii ar fi fost incadrati in grupa D. Ins3, pe baza noii
scheme propuse, pacientul cu trei exacerbari moderate in ultimul an va fi incadrat in grupa GOLD D, grad 4.
Deciziile individualizate de tratament farmacologic se vor baza pe recomandarile din Capitolul 4 in functie de

31



evaluarea ABCD, cu scopul de a adresa problema majora a pacientului in acest moment, si anume persistenta
exacerbarilor. Celalalt pacient, fara exacerbari, va fi incadrat in grupa GOLD B, grad 4. La acest tip de pacienti,
pe langa farmacoterapie si reabilitare, reducerea volumului pulmonar, transplantul pulmonar sau indepartarea
chirurgicala a bulelor de emfizem pot constitui variante terapeutice importante, avand in vedere povara
simptomelor si severitatea obstructiei cdilor respiratorii determinata spirometric.

Nota: Tn cazurile in care exist3 o discrepantd semnificativa intre nivelul de limitare a fluxului de aer si simptomele
descrise de pacient, trebuie efectuata o evaluare mai detaliata pentru a intelege mai bine mecanica pulmonara
(de exemplu, evaluarea completa a functiei pulmonare), structura pulmonara (de exemplu, tomografie
computerizata) si/sau comorbiditatile (de exemplu, boala cardiaca ischemica) care pot influenta simptomele.
Tn unele cazuri, pacientii pot descrie simptome minime, desi prezint3 limitare severd a fluxului de aer. Prin
adaptarea la limitarile induse de BPOC, pacientii isi pot reduce nivelul activitatii fizice, subestimandastfel povara
simptomelor. Tn aceste cazuri, testele de efort, cum este testul de mers pe jos timp de 6 minute, pot dezvilui
un grad Tnalt al obstructiei fluxului de aer care necesita tratament mai intens decat sugereaza evaluarea initiala.

Rolul spirometriei pentru diagnosticul, evaluarea si monitorizarea BPOC este prezentat pe scurt in Tabelul 2.6.

O
>
}ROLUL SPIROMETRIEI &P
,b\)
%
e Diagnostic \’b
e Evaluarea severitatii obstructiei fluxului de aer (pentru prognosti%()o
=)
e Evaluare ulterioara O
Q
. . >
» Decizii terapeutice. x.’

- Terapie farmacologica in anumite situatii{@ﬁ\exemplu, discrepanta intre spirometrie si nivelul
simptomelor).

- Luati in considerare diagnostice alte@%ﬁve atunci cand simptomele sunt disproportionate fata de
gradul de obstructie a fluxului d@r

- Terapie non-farmacologica %K@exemplu proceduri interventionale).

» ldentificarea declinului rapub\

«\(‘)
TABELUL 2.6 @

Testul de screening pentru deficitului de alfa-1 antitripsind (AATD). Organizatia Mondiald a Sanatatii
recomanda efectuarea unui screening la toti pacientii cu diagnostic de BPOC, in special in regiunile cu prevalenta
ridicata a AATD.®#° Desi pacientul tipic este tanar (<45 de ani) cu emfizem bazal panlobular, se stie ca intarzierea
diagnosticului poate conduce la identificarea AATD la varste mai Thaintate cand pacientii prezinta o distributie
mai bine definita a emfizemului (apical centrilobular).?® Cconcentratia scazuta (<20% decat valoarea normala)
sugereaza un deficit homozigot. Membrii familiei trebuie sa fie evaluati si, impreuna cu pacientul, sa fie
directionati catre centre specializate pentru recomandari si tratament (consultati Capitolul 3).
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Urmatoarele investigatii suplimentare pot fi considerate ca parte a diagnosticului si evaluarii in BPOC.

Imagisticd. Radiografia toracica nu este utild pentru stabilirea diagnosticului de BPOC, dar este are valoare
in diagnosticul diferential si stabilirea prezentei unor comorbiditati semnificative, cum sunt afectiunile
concomitente respiratorii (fibroza pulmonara, bronsiectazii, afectiuni pleurale), scheletice (de exemplu,
cifoscolioza) si boli cardiace (de exemplu, cardiomegalie). Modificarile radiologice asociate BPOC includ semne
de hiperinflatie pulmonara (diafragma aplatizata si cresterea volumului de aer retrosternal), hiperlucenta
plamanilor si diminuarea rapida a marcajelor vasculare. De obicei, tomografia computerizata (TC) toracica nu este
recomandata decat in scopul depistarii bronsiectaziilor si in cazul pacientilor cu BPOC care indeplinesc criteriile
de evaluare a riscului de cancer pulmonar. Prezenta emfizemului, in mod deosebit, poate creste riscul de aparitie
a cancerului pulmonar. Cu toate acestea, examenul imagistic TC poate fi util in diagnosticul diferential in cazul
n care sunt prezente afectiuni concomitente. Tn plus, daci este necesard o procedurd chirurgicald, cum este
reducerea volumului pulmonar,® sau reducerea progresiva a volumului pulmonar prin metode nechirurgicale,’?
se impune efectuarea TC toracic, deoarece distributia emfizemului este unul dintre cei mai importanti factoriin
evaluarea indicatiei pentru interventie chirurgicala. Examenul TC este, de asemenea, necesar la pacientii care
sunt evaluati in vederea efectuarii transplantului pulmonar. \\}\

Volumele pulmonare si capacitatea de difuzie. Pacientii cu BPOC prezi‘r@\fenomenul de “air trapping”
(o crestere a volumului rezidual) inca din stadiile incipiente ale bolii si, pe m3surs ce limitarea fluxului de aer
se agraveaza, apare hiperinflatia statica (o crestere a capacitatii pulm \?e totale). Aceste modificari pot fi
documentate prin pletismografie corporald sau mai putin precis prin(&surarea volumului pulmonar diluat cu
heliu. Aceste determinari ajuta la caracterizarea severitatii BPOC, nu sunt esentiale pentru managementul
pacientului. Masurarea capacitatii de difuzie (DLCO) ofera informatii despre impactul functional al emfizemului
in BPOC si este adesea utila la pacientii cu dispnee care poatepdrea disproportionata fata de gradul de limitare
a fluxului de aer. >

’

Pulsoximetria si determinarea gazelor din sénge@:\}vrterial. Pulsoximetria poate fi utilizata pentru a evalua
saturatia de oxigen in sangele arterial si necesitat S}dministrérii suplimentare de oxigen. Pulsoximetria trebuie
utilizata pentru a evalua pacientii cu semne cIin'@@ ugestive de insuficienta respiratorie sau insuficienta cardiaca
dreapts. in cazul in care saturatia oxigenult&?n sangele periferic este <92%, trebuie evaluate gazele sangvine in
artere sau capilar.® . ré\

@
Testul de efort si evaluarea activitatii fizice. Afectarea performantei la efort masurata in mod obiectiy,
evaluata printr-oreducerea dista\r&m de mers pejosinritm propriu®>*sauin timpul testelor de crestere progresiva
a efortului,’” este un indicate@»\ternic al afectarii starii de sanatate si un factor de prognostic; capacitatea de
efort poate sa scada in ar@@inaintea decesului.”® Testele de mers pot fi utile pentru evaluarea dizabilitatii si a
riscului de deces® si sunt utilizate pentru a evalua eficacitatea reabilitarii pulmonare. Pot fi utilizate atat testul
de mers ritmat pe un traseu?® cat si testul de mers pe jos timp de 6 minute.’*>!% Deoarece lungimea traseului
are un impact semnificativ asupra distantei parcurse, ecuatiile de referinta existente stabilite pentru un traseu
de 30 de metri nu pot fi aplicate pentru a prezice distanta realizata pe trasee mai scurte.'® Testele realizate in
cabinete specializate, care utilizeaza o bicicleta ergometrica sau banda de alergare pot ajuta la identificarea unor
afectiuni concomitente sau alternative, ca de exemplu, unele boli cardiace.

Monitorizarea activitatii fizice poate fi mai relevanta pentru stabilirea prognosticului decat evaluarea capacitatii
de efort.’® Aceasta poate fi efectuata folosind accelerometre sau instrumente cu senzori multipli.

Scoruri compozite. Sunt disponibile mai multe variabile pentru identificarea pacientilor cu risc crescut
de deces, inclusiv VEMS, toleranta la efort evaluata prin distanta de mers sau consumul maxim de oxigen,
pierderea in greutate si reducerea saturatiei arteriale a oxigenului. A fost propusa o abordare relativ simpla
pentru identificarea severitatii bolii folosind o combinatie a majoritatii variabilelor menionate anterior. Metoda
BODE (indicele de masa corporala, obstructie, dispnee si efort) ofera un scor compozit care constituie un factor
predictor pentru supravietuire mai bun decat orice componenta individuala.®% Au fost sugerate alternative
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mai simple care nu includ un test de efort, insa toate aceste abordari necesita validare pentru o gama larga de
severitati ale bolii si contexte clinice pentru a confirma ca sunt adecvate pentru utilizarea in practica clinica
curentd, 07108

Diagnostic diferential. La unii pacienti cu astm cronic, este dificila diferentierea clara de BPOC folosind tehnicile
imagistice actuale si testelor fiziologice disponibile in prezent, intrucat cele doua afectiuni au caracteristici si
expresii clinice comune. Pentru majoritatea celorlalte afectiuni posibile, diagnosticul diferential fata de BPOC
este mai usor de realizat (Tabelul 2.7).

Biomarkeri. Existd un interes din ce in ce mai crescut pentru utilizarea biomarkerilor la pacientii cu BPOC.
Biomarkerii sunt ,caracteristici determinate Tn mod obiectiv si evaluate ca indicatori ai proceselor biologice
normale sau patologice sau al rdspunsurilor farmacologice la interventiile terapeutice”. in general, acest tip
de date este dificil de interpretat, in mare parte din cauza asocierilor slabe si a lipsei reproductibilitatii la
grupuri mari de pacienti,’®® fapt confirmat ulterior in studiul SUMMIT.® In unele studii (consultati Capitolul 5 -
Exacerbari) a fost indicata utilizarea proteinei C-reactive (CRP) si a procalcitoninei'!! pentru reducerea utilizarii
antibioticelor in timpul exacerbarilor, desi culoarea sputei este foarte sensibila si specificd pentru o incarcare
bacteriana ridicata in timpul acestor episoade.

" o e ) . . . N . “
In prezent, evaluarea eozinofilelor ofera cele mai bune informatii pentru stabilirea terapiei pe baza de
corticosteroizi,'® mai ales in prevenirea exacerbarilor (consultati Capitolul 3 - Cgﬁ%costerom inhalatori).
S
Este necesarda in continuare o interpretare prudenta si realista a rolu@ biomarkerilor in managementul
caracteristicilor clinice identificate. . ,0
N

Alte considerente. Este clar ca unii pacienti fard dovezi ale limit&r?i fluxului de aer prezinta dovezi imagistice
ale unei afectiuni pulmonare structurale (emfizem, fenomenul @€ blocare a aerului, ingrosarea peretelui cdilor
respiratorii) in concordanta cu observatiile la pacientii cu®BPOC. Acesti pacienti pot raporta exacerbari ale
simptomelor respiratorii sau pot necesita tratament med@amentos cronic. In prezent, nu este clar daca acesti
pacienti prezinta bronsita acuta sau cronicd, o forma ﬁ:} istenta de astm sau o manifestare precoce a BPOC, asa
cum este definita in prezent, fiind necesare studu entare in acest sens.
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} DIAGNOSTICUL DIFERENTIAL IN BPOC

DIAGNOSTIC CARACTERISTICI SUGESTIVE

Debut la persoane de varsta mijlocie.
BPOC Simptome cu progresie lenta.
Istoric de fumat sau de expunere la alte tipuri de gaze.

Debut la varsta tandra (adesea, in copilarie).

Simptomele variaza foarte mult de la o zi la alta.

Simptomele se agraveaza noaptea/la primele ore ale diminetii.
Prezinta alergie, rinita si/sau eczeme.

Istoric familial de astm.

Obezitate.

Astm

Radiografia toracica evidentiaza cardiomegalie, edem pulmonar.
Testele asupra functiei pulmonare indica restrictie de volum, fara
limitarea fluxului de aer. .

O
>
Volum mare de sputd purulenta. R
Asociata frecvent cu infectii bacteriene.
Radiografia toracicd/TC evidentiaza d&ﬁatu bronsice, ingrosarea
peretilor bronsici. 0
R
Debut la orice varsta. @O
Radiografia toracica evicégﬁﬁbzé infiltrat pulmonar.

Insuficienta cardiaca
congestiva

Bronsiectazie

Tuberculoza Confi . )
onfirmare la examenulQ¥ricrobiologic.
Prevalenta ridicata a,t’@berculozei la nivel local.
X
Debut la vars d&éré, la nefumatori.
Bronsiolita Pot exista edente de poliartrita reumatoida sau de expunere acuta la
obliterant3 fum. Obseﬁaté dupa transplant pulmonar sau medular.

Tomo&@ﬁa computerizata in expir prezinta arii hipodense.

ﬁ}ervata predominant la pacientii de origine asiatica.
ajoritatea pacientilor sunt barbati nefumatori.

Aproape toti prezinta sinuzita cronica.

Radiografia toracica si tomografia computerizata de inalta rezolutie (HRCT)
@‘b indica opacitati nodulare mici centrilobulare difuze si hiperinflatie.

Panbronsiolita
difuza \\

Aceste caracteristici par sd fie specifice afectiunilor respective, dar nu sunt obligatorii. De exemplu, o persoand

care nu a fumat niciodatd poate dezvolta BPOC (mai ales in tdrile in curs de dezvoltare, unde alti factori de risc
pot fi mai importanti decdt fumatul); astmul poate apdrea la pacientii adulti si chiar la pacientii vérstnici.

TABELUL 2.7
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CAPITOLUL 3: DOVEZI N SPRIJINUL TRATAMENTULUI DE
PREVENTIE S| INTRETINERE

* Renuntarea la fumat este esentiala. Farmacoterapia si substitutia nicotinica imbunétatesc categoric rata
de abstinenta pe termen lung. Masurile legislative privind interzicea fumatului si consilierea oferitéa de
profesionistii din domeniul sénatétii cresc rata renuntarii la fumat.

» Eficacitatea si siguranta tigérilor electronice folosite ca metodéa de renuntare la fumat, nu sunt dovedite in
prezent.

+ Terapia farmacologicd poate ameliora simptomele BPOC, poate reduce frecventa si severitatea
exacerbarilor si poate imbunétati starea de sanétate si toleranta la efort. Exista date recente care
sugereaza reducerea mortalitatii.

* Fiecare regim farmacologic trebuie individualizat si adaptat in functie de severitatea simptomelor,
riscul de exacerbare, reactii adverse, comorbiditati, disponibilitatea si costul medicamentelor, precum
si raspunsul, preferinta si capacitatea pacientului de a utiliza diferite dispozitive\é;e administrare a
medicamentelor. O

&
\S

» Tehnica de utilizare a inhalatorului trebuie evaluata periodic. 06

>

* Vaccinarea anti-gripalé scade incidenta infectiilor de tract respiratqbi%ferior.

. . - . .. o) Lo
* Vaccinarea anti-pneumococica scade rata infectiilor de tract r@eﬁp/rator inferior.

* CDC recomanda vaccinarea Tdap (dTaP/dTPa) la pacieafif cu BPOC pentru protectie impotriva tusei
convulsive, tetanosului si difteriei, in cazul celor care n’uau fost vaccinati in adolescenta.

* Reabilitarea pulmonara amelioreaza SImptomeleé%lltatea vietii si gradul de implicare fizica si emotionalé

la activitéatile cotidiene. %
N
* La pacientii cu hipoxemie cronicé sevetr; “@c’repaus, oxigenoterapia pe termen lung imbunététegste rata

de supravietuire. \

* La pacientii cu BPOC stabila si qg?aturare moderata in repaus sau la efort, oxigenoterapia pe termen
lung nu trebuie prescrisa de ri Cu toate acestea, la evaluarea necesitétii de suplimentare cu oxigen,
trebuie luati in considerare éom individuali ai pacientului.

* La pacientii cu hiperc?@e cronica severa si cu antecedente de spitalizare pentru insuficienta
respiratorie acuta, ventilatia noninvazivé pe termen lung poate reduce mortalitatea si poate preveni
spitalizarile ulterioare.

* La anumiti pacientii cu emfizem in stadiu avansat refractar la ingrijire medicala optimizata, pot fi benefice
tratamentele interventionale chirurgicale sau bronhoscopice.

» Abordarile paliative sunt eficiente in controlul simptomelor din BPOC in stadiu avansat.

n acest capitol sunt prezentate pe scurt dovezile referitoare la eficacitatea si siguranta strategiilor de intretinere
si preventie in BPOC. Modul in care se traduc aceste dovezi in practica clinica este detaliat in Capitolul 4.

RENUNTAREA LA FUMAT

Renuntarea la fumat poate avea cea mai mare influenta asupra evolutiei naturale a BPOC. Daca se aloca resurse
eficiente si timp procesului de renuntare la fumat, se pot atinge rate de succes pe termen lung de pana la 25%.!
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n afara abordérilor individuale privind renuntarea la fumat, méasurile legislative privind interzicerea fumatul
sunt eficiente in cresterea ratelor de renuntare la fumat si reducerea efectelor nocive cauzate de expunerea la
fumatul pasiv.?

Produse de substitutie nicotinicd. Terapia de substitutie nicotinica (guma de mestecat cu nicoting, inhalator,
spray nazal, plasture transdermic, comprimate sublinguale sau comprimate cu nicotind) creste rata de abstinenta
pe termen lung®>, fiind semnificativ mai eficienta decat placebo. Contraindicatiile terapiei de substitutie nicotinica
includ infarctul miocardic sau accidentul vascular cerebral recente.®’ Contraindicatia terapiei de substitutie
nicotinica dupa sindromul coronarian acut rdmane neclara, iar dovezile sugereaza ca acest tratament trebuie sa
fnceapa la >2 saptamani dupa un eveniment cardiovascular.® Mestecatul continuu al gumei cu nicotina produce
secretii care sunt inghitite si mai putin absorbite prin mucoasa bucald, ceea ce are ca rezultat o absorbtie
redusa, care poate provoca aparitia senzatiei de greata. Bauturile acide, in special cafeaua, sucurile si bauturile
racoritoare, interfereaza cu absorbtia nicotinei.

Tigarile electronice au fost evaluate din punct de vedere al renuntarii la fumat, dar eficacitatea lor ramane
controversata.>° Tigdrile electronice presupun inhalare de nicotina vaporizata si dozabild. Gradul lor de utilizare
a crescut, ca alternativa la tigari pentru persoanele care doresc sa renunte la, \stea, fiind, de asemenea,
observata o tendinta de utilizare in crestere in randul tinerilor care nu au fu £ anterior. Tigarile electronice
sunt disponibile pe piata de peste 15 ani si pot contine nu numai nicoting, ci ﬁ te substante chimice, cum sunt
glicina vegetala, propilen glicol, diferiti agenti aromatizanti, carbonili vojgﬁh, diacetil, specii de oxigen reactiv,
furone si metale, ale caror efecte pe termen lung asupra sanatatii sunt{@n mare parte, necunoscute.

R

Informatiile cunoscute n prezent se bazeaza, in mare parte, pe @Sgrtéri individuale sau serii de cazuri despre
efectele acute ale tigdrilor electronice, inclusiv leziuni pulmBhare asociate cu utilizarea acestora. Au fost
raportate cazuri de leziuni acute pulmonare severe, pneufonie eozinofild, hemoragie alveolara, bronsiolitd
respiratorie si alte forme de anomalii pulmonare legate de utilizarea tigarilor electronice; ocazional, au fost
raportate si decese.'** Centrul pentru Controlul Boljl in SUA (CDC), Agentia pentru alimente si medicamente
din SUA (FDA), parteneri guvernamentali, unitéti@ icale si alti parteneri din domeniul sanatatii publice au
investigat un focar de leziuni pulmonare asocia utilizarea tigarilor electronice (E-cigarette or Vaping Product
Use-Associated Lung Injury - EVALI). Tncepandcu 18 februarie 2020, un numar total de 2807 cazuri de afectiuni
pulmonare si 68 de decese au fost asociatgicu utilizarea produselor din categoria tigarilor electronice (dispozitive,
lichide, capsule ce pot fi reumplute si cartuse).’ A fost raportata imbunatatirea clinica cu terapie sistemica
cu glucocorticoizi si majoritatea perséanelor au primit cure prelungite.'® Datele de laborator au aratat ca acetatul
de vitamina E, un aditiv prezent@unele tigdri electronice care contin THC, a fost puternic asociat cu focarul de
EVALL® Tn urma identificarii Q'@}tatului de vitamina E drept cauza principala a EVALI, s-a inregistrat o scadere a
numarului de cazuri, ince cu septembrie 2019.

Inflamatia neutrofila a cailor respiratorii, iritabilitatea cdilor respiratorii, pareza ciliara si hipersecretia crescuta
de mucus sunt observate la modelele animale si in studiile in vitro pe celule umane din cdile respiratorii, similar
cu modificarile induse de fumul de tigara si caracteristicile recunoscute ale BPOC. Aceste date sunt prezentate pe
scurt intr-o revizuire a datelor efectuata de Gotts si echipa sa,® desi, probabil, vor mai trece multi ani inainte ca
riscurile pe termen lung ale tigarilor electronice, inclusiv riscul de cancer, sa fie clarificate, in special la pacientii
cu BPOC sau pana se va determina daca utilizarea tigarilor electronice reprezinta un factor de risc independent
pentru dezvoltarea BPOC.}*14

Produse farmacologice. Vareniclina,’” bupropiona,®® si nortriptilina s-au asociat cu crestere a ratelor de
renuntare pe termen lung,’ dar trebuie folosite intotdeauna ca o componenta a unui program de interventie
de sustinere si nu ca interventie unica in scopul renuntarii la fumat. Eficacitatea clonidinei, un antihipertensiy,
este limitata de reactiile sale adverse.* Recomandarile pentru tratarea consumului si dependentei de tutun sunt
prezentate pe scurt in Capitolul 4.

Programul de interventie in cinci pasi (Tabelul 3.1)*>%° ofera un cadru strategic util pentru indrumarea cadrelor
medicale interesate sa ajute pacientii sa renunte la fumat.>>?! Deoarece dependenta de fumat este o afectiune
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cronica,*® medicii clinicieni trebuie sa cunoasca faptul ca recidiva este frecventa, reflectand natura cronica a
dependentei si nu reprezinta un esec al pacientului sau al medicului.

Consilierea acordata de medici si de alti profesionisti din domeniul sanatatii imbunatateste semnificativ ratele
de succes ale renuntarii la fumat, fata de strategiile de auto-instruire.?? Chiar si sesiuni scurte (de 3 minute)
de consiliere, in care fumatorul este incurajat sa renunte, cresc rata renuntarii la fumat.? Existd o corelare
intre intensitatea consilierii si succesul renuntarii la fumat.?® Modalitatile de intensificare a tratamentului includ
cresterea duratei sedintei de tratament, a numarului de sedinte de tratament si a numarului de saptamani in
care este administrat tratamentul. S-au obtinut rate de renuntare sustinute de 10,9% la 6 luni, atunci cand
sesiunile de consiliere au fost insotite de tutoriale clinice si feedback din partea medicului.** Modelele bazate
pe stimulente financiare au fost, de asemenea, raportate a fi eficiente pentru facilitarea renuntarii la fumat.
Tn general, programele bazate pe stimulente au fost mai eficiente decat ingrijirea obisnuitd in ceea ce priveste
cresterea ratelor de renuntare la fumat la 6 luni.”® Combinatia dintre farmacoterapie si sprijin comportamental
creste rata de renuntare la fumat.?

STRATEGII CONCISE DE AJUTOR PENTRU PACIENTII CARE DORESC SA
RENUNTE LA FUMAT 0\
~ Identificati sistematic toti fumatorii, la ﬁeﬁg\nmta
* INTREBATI: Implementati un sistem la nivelul cabin i sau clinicii prin care sd va
” ASK” asigurati cd, pentru FIECARE pacient, ﬁl ECARE vizitd la cabinet, este
evaluat si documentat statusul de{@ndtor.
R
o SFATUITI: Tncurajati ferm toti fumatoru g)renunte la fumat.
» » Intr-o manierd clard, conv, @atoare si personalizatd, indemnati fiecare
ADVISE
fumdtor sd renunte la f
Evaluati vointa sk&ohvatla dorintei pacientului de a incerca sa renunte
* EVALUATI: la fumat. K\q
” ASSESS” Intrebati fi % fumdtor dacd este dispus sd incerce sd renunte la
fumat n Q%mentul respectiv (de exemplu, in urmdtoarele 30 de zile).
Kz}mtl pacientul pe parcursul procesului de renuntare la fumat.
ati pacientul cu un plan de renuntare la fumat, oferiti-i consiliere
® OFERITI SPRUIN: Q pract'/ca sprijin social in timpul tratamentului; ajutati pacientul s
" ASSIST” obtind sprijin social in afara perioadei de tratament; recomandati
@Q utilizarea unui tratament farmacologic aprobat, cu exceptia situatiilor
@f& speciale; oferiti materiale suplimentare.
* PLANIFICATI: Planificati monitorizarea pacientului.
"ARRANGE” Planificati discutii ulterioare, fie prin vizita la cabinet, fie telefonic.
TABELUL 3.1
VACCINARE

Vaccinul anti-gripal poate reduce riscul de afectiuni severe (cum sunt infectiile de tract respirator inferior
care necesita spitalizare)?’ si de deces la pacientii cu BPOC.?! Sunt disponibile putine studii care au evaluat
exacerbarile BPOC demonstrand o reducere semnificativa a numarului total de episoade de exacerbare per
pacient vaccinat in comparatie cu pacientii care au primit placebo.?® Sunt recomandate atat vaccinurile care
contin virioni fragmentati, cat si cele continand virusuri vii, inactivate3? , deoarece sunt mai eficiente la pacientii
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varstnici cu BPOC.3® Rezultatele unui studiu populational au sugerat faptul ca pacientii cu BPOC, in special cei in
varsta, prezinta un risc mai scazut de boala cardiaca ischemica daca au fost vaccinati anti-gripal pe parcursul mai
multor ani.* Reactiile adverse post-vaccinare sunt, in general, usoare si trecatoare.

Vaccinurile anti-pneumococice, PCV13 si PPSV23, sunt recomandate tuturor pacientilor cu varsta > 65 ani (Tabelul
3.2). Vaccinul PPSV23 se recomanda si pacientilor cu BPOC mai tineri care prezinta comorbiditati semnificative,
cum suntbolile cardiace sau pulmonare cronice.*® Informatiile specifice despre efectele PPSV si PCV la pacientii cu
BPOC sunt putine si contradictorii.?® intr-o analiza sistematica a vaccinurilor injectabile administrate pacientilor
cu BPOC au fost identificate si incluse douasprezece studii randomizate si s-a observat ca vaccinul pneumococic
polivalent injectabil a furnizat o protectie semnificativa impotriva pneumoniilor comunitare, desi nu au existat
dovezi care sa indice ca vaccinarea scade riscul de pneumonie pneumococica confirmata, aceasta survenind
in destul de putine cazuri. Vaccinarea a redus probabilitatea exacerbarilor BPOC, fiind disponibile dovezi de
calitate medie care sugereaza beneficiile vaccinarii anti-pneumococice la pacientii cu BPOC. Nu exista suficiente
date pentru compararea diferitelor tipuri de vaccinuri anti-pneumococice.?” S-a demonstrat ca PPSV23 reduce
incidenta pneumoniei comunitare la pacientii cu BPOC cu varsta < 65 ani, cu VEMS < 40% din valoarea prezisa
sau care prezinta comorbiditati (in special comorbiditati cardiace).?® S-a dovedit ca PCV13 are o imunogenitate
egala sau mai mare decat PPSV23, pana la 2 ani de la inoculare, la pacientii cu B@.39 Datele dintr-un studiu
amplu controlat, randomizat au demonstrat eficienta semnificativa a PCV131in @\entia pneumoniei comunitare
(45,6%) cu tulpini incluse Tn vaccin si a bolii pneumococice invazive (75%) ¢ t&pinile incluse in vaccin, la adultii
cu varsta 2 65 ani, iar eficacitatea a persistat timp de cel putin 4 ani de Iad:"iiﬁoculare.40

Q\’b

OO
Centrul pentru Controlul Bolilor din SUA (CDC) recomanda vac 'r‘\'@@rea adultilor cu BPOC cu vaccin dTpa (cunoscut
si sub denumirea de dTPa/DTaP) care asigura protectie impotriva pertussis (tuse convulsiva), tetanos-ului si
difteriei, la persoanele care nu au fost vaccinate in adoLeisc nt3.42

AN
} 3 . ’
O
<

e Vaccinarea anti-gripalad reduce numaru%}fectmmlor severe si riscul de deces la pacientii cu BPOC (nivel de

evidenta B). \Q\
e S-a demonstrat ca vaccinul antj- %umocouc polizaharidic cu 23 de valente (PPSV23) reduce incidenta

pneumoniei comunitare la p t|| cu BPOC cu varsta < 65 de ani, cu VEMS < 40% din valoarea prezisa si la cei

cu comorbiditati (nivel de enta B).

e 1n populatia general (i&arsta adulta, cu varsta 2 65 de ani, vaccinul anti-pneumococic conjugat cu 13 valente
(PCV13) a demonstrat eficacitate semnificativa in reducerea bacteriemiei si a bolii pneumococice invazive
severe (nivel de evidenta B).

e CDC recomanda vaccinarea dTpa ( dTPa/DTaP) a pacientilor adulti cu BPOC care nu au fost vaccinati in
adolescentd, pentru protectie Tmpotriva pertussis (tusea convulsiva).

TABELUL 3.2

TERAPIA FARMACOLOGICA iN BPOC STABILA

Terapia farmacologica in BPOC este utilizata pentru ameliorarea simptomelor, reducerea frecventei si severitatii
exacerbarilor si pentru imbunatatirea tolerantei la efort si a starii de sanatate. Nu exista, pana in prezent, dovezi
concludente din studii clinice care sa arate ca oricare dintre tratamentele existente pentru BPOC modifica declinul
functiei pulmonare pe termen lung.*** Dovezile post-hoc in sprijinul unui astfel de efect al bronhodilatatoarelor
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cu duratd lungd de actiune si/sau corticoizilor inhalatori*®*° necesita confirmare prin studii clinice cu design
specific.

Clasele de medicamente utilizate frecvent in tratamentul BPOC sunt prezentate in Tabelul 3.3. Alegerea unui
medicament dintr-o anumita clasa terapeutica depinde de disponibilitatea si costul medicamentului si de
raspunsul favorabil al pacientului la tratamentul respectiv raportate la reactiile adverse. Fiecare regim terapeutic
trebuie individualizat, intrucat relatia dintre severitatea simptomatologiei, obstructia cdilor respiratorii si
severitatea exacerbarilor pot varia de la un pacient la altul. OMS a stabilit un set minim de interventii pentru
ingrijirea primara a BPOC stabild.°

Bronhodilatatoarele sunt medicamente care cresc VEMS si/sau modifica alte variabile identificate la spirometrie.
Acesteaactioneaza prin modificarea tonusului musculaturii netede de la nivelul cailor respiratoriiiarimbunatatirea
fluxului expirator se datoreaza dilatarii cailor respiratorii si mai putin modificarilor compensatorii ale reculului
elastic pulmonar. Bronhodilatatoarele au tendinta de a reduce hiperinflatia dinamica in repaus si la efort>? sj
imbunatatesc performanta la efort. Dimensiunea acestor modificari, in special la pacientii cu BPOC severa sau

foarte severd, este greu de apreciat doar prin ameliorarea VEMS masurat in stare de repaus.>*>
N

Curbele de raspuns in functie de doza (modificarea VEMS) sunt relativ Iin@@e pentru toate clasele de
bronhodilatatoare.>** Cresterea dozeide beta,-agonist sau de anticolinergic cug@nitate, maialeslaadministrarea
prin nebulizare, pare sa aduca beneficii subiective Tn timpul acutizadrilor®* dagfara beneficii certe daca afectiunea
este stabila.®* Medicatia bronhodilatatoare in BPOC se administreaza de @bicei in mod regulat pentru a preveni
sau a reduce simptomatologia. Toxicitatea acestei medicatii este, d ’?emenea, dependenta de doza (Tabelul
3.3). In general, nu se recomand3 folosirea regulati a bronhodilaéamgarelor cu durata scurta de actiune.
Beta,-agonistii. Principala actiune a beta_-agonistilor este(tégxarea musculaturii netede de la nivelul cailor
respiratorii prin stimularea receptorilor betaz—adrenergici,,éb cresterea consecutivda a AMP ciclic si antagonizarea
functionalad a bronhoconstrictiei. Exista betaz—agonisﬁ(@d durata scurta de actiune (BADSA) si cu durata lunga
de actiune (BADLA). Efectele BADSA dureaza de o&i&i pana la 4-6 ore.>”*® Folosirea regulata sau la nevoie a
BADSA imbunadtateste VEMS si amelioreazd simpfomele.* Tn doza unica, asa cum se administreaza la nevoie in
BPOC, nu pare ca administrarea de rutina a Iedﬁl’ uterol prezinta avantaje Tn comparatie cu bronhodilatatoarele
conventionale.®> BADLA au o durata de E\wne de 12 ore sau mai mult si administrarea lor nu contraindica
asocierea, la nevoie, a BADSA pentru g\@@erea unor beneficii terapeutice aditionale.®®

Formoterol si salmeterol sunt BA%@care se administreaza de doua ori pe zi si cresc semnificativ VEMS si
volumele pulmonare, dispneea‘@Area de sanatate, reducand rata exacerbarilor si numarul de spitalizari,®” dar
nu influenteaza rata mortalita{i¥ sau rata de declin a functiei pulmonare. Indacaterol este un BADLA , administrat
o data pe zi, care ameliom}za dispneea®®, starea de sanatate® si scade rata exacerbarilor.%® Unii pacienti pot
prezenta tuse dupa administrarea inhalatorie de indacaterol. Oladaterol si vilanterol sunt alte BADLA care se
administreaza o data pe zi si care imbunatatesc functia pulmonara si amelioreaza simptomele.”®’?

Reactii adverse. Stimularea receptorilor beta,-adrenergici poate determina tahicardie sinusald de repaus
si poate, de asemenea, precipita aparitia tulburarilor de ritm cardiac la pacientii cu o anumita predispozitie.
Tremorul somatic accentuat poate pune probleme unora dintre pacientii varstnici tratati cu doze mari de beta,-
agonisti, indiferent de calea de administrare. Poate aparea hipopotasemie, in special daca se adauga la tratament
si diuretice tiazidice,”? iar consumul de oxigen poate fi crescut in conditii de repaus la pacientii cu insuficienta
cardiaca cronica, " dar aceste efecte metabolice se diminueaza in timp (de ex., aparitia tahifilaxiei). Pot aparea
scaderi usoare ale presiunii partiale a oxigenului (PaO,) la administrarea atat a BADSA cat si a BADLA74 dar
semnificatia clinicd a acestor modificdri este neclara. Desi exista temeri in legatura cu utilizarea beta_-agonistilor
in tratamentul astmului bronsic, nu au fost raportate asocieri intre administrarea beta_-agonistilor si scaderea
marcata a functiei pulmonare sau cresterea mortalitatii la pacientii cu BPOC.%7.7>7¢
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. - Solutie ..
Denumirea generica . . . | Administrare Durata de
a medicamentului Tipul de inhalator pen.tru Administrare orala injectabil3 actiune
nebulizator
| BETA2-AGONSTII
CU DURATA SCURTA DE ACTIUNE (BADSA)
Fenoterol MDI ) comprimate, sirop 4-6 ore
Levalbuterol MDI )\ 6-8 ore
_ comprimate, 4-6 ore, 12
Salbutamol (albuterol) MDI & DPI v SIrop, cqmprlmate v ore (eliberare
cu eliberare o
. prelungita)
prelungitd
Terbutalina DPI comprimate ) 4-6 ore
CU DURATA LUNGA DE ACTIUNE (BADLA)
Arformoterol v 12 ore
Formoterol DPI v 12 ore
Indacaterol DPI 24 ore
Olodaterol SMI 24 ore
Salmeretol MDI & DPI 12 ore
CU DURATA SCURTA DE ACTIUNE (ACDSA) ,&\!
Bromuri de ipratropiu MDI R 6-8 ore
Bromura de oxitropiu MDI \U 7-9 ore
CU DURATA LUNGA DE ACTIUNE (ACDLA) 74
Bromura de aclidiniu DPI, MDI . m‘o 12 ore
Bromura de glicopironiu DPI o\usolutie 12-24 ore
Tiotropiu DPI, SMI, MDI T N 24 ore
Umeclidiniu DPI @ 24 ore
Glicopirolat 2 12 ore
Revefenacin 24 ore

Fenoterol/ipratropiu
Salbutamol/ipratropiu

12 ore
MDI 12 ore

Formoterol/aclidiniu
Formoterol/glicopironiu

Indacaterol/glicopironiu 12-24 ore
Vilanterol/umeclidiniu 12 ore
Olodaterol/tiotropiu 12 ore

Variabila, pana la

Aminofilind solutie 24 ore
S . Variabild, pana la
Teofilina (SR) comprimate 24 ore

Formoterol/beclometazona MDI, DPI 12 ore
Formoterol/budesonida DM, DPI 12 ore
Formoterol/mometazona MDI 12 ore
Salmeterol/propionat de fluticazona MDI, DPI 12 ore
Vilantrol/furoat de fluticazona DPI 24 ore
| TRIPLA TERAPIE INTR-UN SINGUR DISPOZITIV INHALATOR (BADLA/ACDLA/CSY) |

Fluticazond /umeclidinium/vilanterol DPI 24 ore
Beclometazond/formoterol/glicopironiu MDI 12 ore
Budesonid/formoterol/glicopirolat MDI 12 ore
Erdosteina comprimate 12 ore
Carbocisteinat comprimate

N-acetilcisteinat comprimate

TABELU L 3 3 *Nu toate formele farmaceutice sunt disponibile in toate tarile; in unele tari, pot fi disponibile si alte forme farmaceutice si/sau alte doze; tDozele prescrise sunt in faza de discutie;

MDI = inhalator cu doze masurate; DPI = inhalator cu pulbere uscatd; SMI = inhalator cu dispersie find. A se avea in vedere ca glicopirolat si glicopironiu sunt acelasi compus chimic.
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Medicamentele antimuscarinice sau anticolinergice blocheaza efectul bronhoconstrictor al acetilcolinei asupra
receptorilor muscarinici M3 exprimati la nivelul musculaturii netede a cailor respiratorii.”” Medicamentele
antimuscarinice cu durata scurta de actiune (ACDSA), ipratropiu si oxitropiu, blocheaza si receptorul inhibitor
neuronal M2, putand astfel induce bronhoconstrictie prin mecanism vagal.”® Anticolinergicele cu durata lunga
de actiune (ACDLA), cum sunt tiotropiu, aclidiniu, bromura de glicopironiu (cunoscuta si sub denumirea de
glicopirolat) si umeclidiniu, se leagd o perioada mai lunga de timp de receptorii muscarinici M3 si disociaza mai
rapid de receptorii muscarinici M2, prelungind astfel durata efectului bronhodilatator.”’

O analiza sistematica a studiilor randomizate, controlate (RCT) arata ca ipratropiu, un anticolinergic cu durata scurta
de actiune, administrat in monoterapie aduce beneficii limitate comparativ cu beta,-agonistii cu durata scurta de
actiune in ceea ce priveste functia pulmonara, starea de sanatate si necesitatea administrarii corticosteroizilor
pe cale orald.”” Dintre ACDLA, unele se administreaza o data pe zi (tiotropiu si umeclidiniu), altele de doua ori
pe zi (aclidiniu) iar alti agenti au indicatie aprobata pentru administrare o data pe zi in unele tari si de doua
ori pe zi in alte tari (glicopironiu).””# Tratamentul cu ACDLA (tiotropiu) amelioreaza simptomatologia si starea
de sanatate.””®! De asemenea, ACDLA cresc eficienta terapiilor de reabilitare pulmonara®*® si reduc incidenta
exacerbarilor si spitalizarilor asociate acestora.®! Studiile clinice arata ca tratamentul cu ACDLA (tiotropiu) are un
efect mai mare asupra ratei exacerbarilor decat tratamentul cu BADLA.8*%5 Intr-un s@diu clinic de lunga durata
care ainclus 5993 de pacienti cu BPOC, tiotropiu asociat cu alte tratamente standa@gu ainfluentat rata declinului
functiei pulmonare.?” Totusi, intr-un studiu care a inrolat pacienti cu BPOC T@&’adiu incipient caracterizat prin
simptomatologie usoara si obstructie usoara spre moderata a fluxului de %e)‘, terapia cu tiotropiu a determinat
cresterea VEMS, reducerea exacerbarilor moderate dar nu si a celor sey,sf@ si ameliorarea declinului VEMS post-

bronhodilatator dar nu si pre-bronhodilatator.® OQ\
@)
Reactii adverse. Medicamentele anticolinergice inhalatorii au-fﬁJ absorbtie scazuta, fapt ce limiteaza efectele

negative sistemice observate la terapia cu atropina.”’?’ Folositéa extinsa a acestei clase de medicamente, intr-o
gama larga de doze si situatii clinice, a demonstrat ca aceste/a’Zau un profil de siguranta foarte bun. Principala reactie
adversa este xerostomia.’®®® Desi au fost raportate oaézional simptome urinare, nu a fost evidentiata o relatie
cauzala certd.® Unii dintre pacientii carora li s-a ad iTQQtrat ipratropiu, au descris aparitia unui gust amar, metalic.
A fost raportatd, de asemenea, o usoara si nea%@r%taté crestere a incidentei evenimentelor cardiovasculare la
pacientii cu BPOC in tratament regulat cu br rd de ipratropiu.®®®* Rezultatele unui studiu amplu, pe termen
lung, care a inrolat pacienti cu BPOC, au g entiat ca tiotropiu in asociere cu alte tratamente standard nu a
influentat riscul cardiovascular.*’ Desi al@&istat initial unele preocupari in legatura cu administrarea in siguranta
a tiotropiu prin intermediul dispoziti\(@]i inhalator Respimat®,®? datele obtinute intr-un studiu extins au aratat ca
nu exista diferente intre ratele den%rtalitate sau de exacerbare la administrarea tiotropiu prin intermediul unui
dispozitiv inhalator cu pulbereéft&até fatd de administrarea cu dispozitivul Respimat®.%® Sunt disponibile putine
date de siguranta pentru \agenti din clasa ACDLA, dar administrarea medicamentelor din aceasta clasa se
asociaza cu o rata scazuta sk in general, similara de aparitie a reactiilor adverse de tip anticolinergic. Administrarea
preparatelor tip solutie concomitent cu folosirea mastilor faciale poate declansa glaucom acut, probabil ca o
consecinta directad a contactului dintre solutie si ochi.®*®¢

Exista in continuare controverse in legatura cu efectele exacte ale derivatilor de xantina. Acestia pot actiona
ca inhibitori neselectivi de fosfodiesteraza, dar au fost raportate si alte actiuni non-bronhodilatatoare a caror
semnificatie reprezintda un subiect controversat.””*° Nu exista date despre durata de actiune a derivatilor de
xantina conventionali sau cu eliberare prelungita, la pacientii cu BPOC.

Teofilina, cel mai utilizat medicament din clasa metilxantinelor, este metabolizata prin intermediul citocromului
P450, component al oxidazelor cu functii mixte microzomale. Clearance-ul medicamentului scade odata cu varsta.
Metabolizarea teofilinei este influentata de multe alte variabile fiziologice sau de administrarea altor medicamente.
in cazul pacientilor tratati cu metilxantine s-a observat o imbunétatire a functiei muschilor respiratori®’ dar
este neclar daca acest efect se datoreaza fenomenului de blocare a gazelor (gas trapping) sau unui efect direct
asupra musculaturii striate respiratorii. in toate studiile care au evidentiat eficacitatea teofilinei in BPOC, au fost
administrate preparate cu eliberare prelungita.

46



Exista dovezi care arata un usor efect bronhodilatator fata de placebo la pacientii cu BPOC stabild.’® Asocierea
teofilinei la tratamentul cu salmeterol imbunatateste VEMS si amelioreaza dispneea mai mult decat salmeterol in
monoterapie. 01102

Exista date limitate si contradictorii in ceea ce priveste efectele teofilinei in doze mici asupra ratelor de
exacerbare.’®1% Un studiu care a evaluat eficienta asocierii de teofilind in doze mici la CSl la pacientii cu BPOC si
risc crescut de exacerbare a aratat ca nu exista diferente fata de placebo in ceea ce priveste numarul de exacerbari
BPOC, pe parcursul unui an.®

Reactii adverse. Toxicitatea este dependentd de doza, ceea ce reprezinta o problemd deosebitd in cazul
derivatilor de xantina, deoarece intervalul dozelor terapeutice este mic si majoritatea beneficiilor terapeutice
apar la administrarea unor doze apropiate de limita de aparitie a toxicitatii.®®'® Metilxantinele sunt inhibitori
nespecifici ai tuturor variantelor enzimatice de fosfodiesteraza, ceea ce explica gama lor variata de efecte toxice.
Problemele potinclude aparitia palpitatiilor cauzate de aritmii atriale sau ventriculare (care pot fi fatale) si convulsii
de Grand mal (care pot aparea independent de istoricul de crize epileptice). Alte reactii adverse includ cefalee,
insomnie, senzatie de greata si pirozis, iar aceste efecte pot aparea la niveluri serice terapeutice ale teofilinei.
Aceste medicamente pot interactiona semnificativ cu alte medicamente utilizate frecvent cum sunt eritromicina
(dar nu azitromicina), anumite antibiotice din clasa chinolonelor (ciprofloxacina, dar nu ofloxacina), alopurinol,
cimetidina (dar nu ranitidina), inhibitori ai recaptarii serotoninei (fluvoxamina) si ziles'ton, care este un inhibitor
de 5-lipooxigenaza. \g\
A\%

}TERAPIA BRONHODILATATOARE iN BP(%GQSTABILA

e Bronhodilatatoarele inhalatorii administrate in BPOC sunt esentlaIeCpentru controlul simptomelor si, administrate
in mod regulat, previn si reduc simptomele (nivel de evidenta Ay

e Utilizarea regulata si la nevoie a ACDSA sau BADSA amehore:Q?VEMS si simptomele (nivel de evidenta A).

e Combinatiile cu ACDSA si BADSA sunt superioare monoter;%m cu fiecare medicament separat in Tmbunatatirea
VEMS si ameliorarea simptomelor (nivel de evident3¥y:

e BADLA si ACDLA imbunatatesc semnificativ functi » monara, amelioreaza dispneea, imbunatatesc starea de
sanatate si reduc rata exacerbarilor (nivel de e nta A).

e ACDLA au un efect mai mare asupra reducefd episoadelor de exacerbare in comparatie cu BADLA (nivel de
evidenta A) si reducerea spitalizarilor (nivel de evidenta B).

e Tratamentul combinat cu ACDLA si BA_@EA fmbunatateste VEMS si reduce simptomele in comparatie cu
monoterapia (nivel de evidenta

e Tratamentul combinat cu BAD@ACDLA reduce rata exacerbarilor in comparatie cu monoterapia (nivel de
evidenta B). \Q

e Tiotropiu creste eﬁcaci@@a reabilitarii pulmonare prin cresterea capacitatii de efort (nivel de evidenta B).

e Teofilina exercita un efect bronhodilatator slab in BPOC stabila (nivel de evidenta A) si este asociata cu beneficii
modeste asupra simptomatologiei (nivel de evidenta B).

TABELUL 3.4

Combinatiile de bronhodilatatoare cu mecanisme si durate de actiune diferite, poate creste gradul de
bronhodilatare concomitent cu mentinerea unui risc scazut de reactii adverse, in comparatie cu cresterea dozei
unui singur bronhodilatator.'¢%” Combinatiile cu BADSA si ACDSA sunt mai eficiente in ameliorarea VEMS si
a simptomatologiei in comparatie cu administrarea unui singur medicament.'® Tratamentul cu formoterol si
tiotropiu in inhalatoare separate are un impact mai mare asupra VEMS decat oricare dintre aceste componente
administrate separat (monoterapie).’® Sunt disponibile numeroase combinatii terapeutice cu BADLA si ACDLA
intr-un singur inhalator (Tabelul 3.3) Aceste combinatii imbunatatesc functia pulmonara comparativ cu placebo'®;
aceastd ameliorare este semnificativ maiimportanta in comparatie cu efectele monoterapiei cu un bronhodilatator
cu durata lunga de actiune, desi amploarea imbunatatirii este mai mica decat suma raspunsurilor terapeutice
maxime anticipate cu fiecare medicament in parte.® Tn studiile in care rezultatele raportate de pacienti (PRO)
reprezinta obiectivul primar sauin analizele datelor cumulate, combinatiile de bronhodilatatoare au demonstrat un
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impact mai mare asupra PRO in comparatie cu monoterapia.’™** intr-un studiu clinic, administrarea combinatiei
terapeutice BADLA/ACDLA a demonstrat cea mai mare crestere a calitatii vietii in comparatie cu placebo sau cu
componentele combinatiei luate separat, la pacienti cu o povara mai mare a simptomelor la momentul initial.***
Datele dintr-un alt studiu clinic au aratat ca terapia combinatda BADLA/ACDLA imbunatateste functia pulmonara
si amelioreaza simptomele in comparatie cu cu un bronhodilatator cu durata lunga de actiune in monoterapie,
la pacientii simptomatici cu risc scazut de exacerbare care nu au primit corticosteroizi inhalatori.’'® Aceste studii
clinice analizeaza date statistice la nivel de grup, dar raspunsul la combinatiile BADLA/ACDLA din punct de vedere
al simptomelor este cel mai bine evaluat la nivelul individual. O doza mica de BADLA/ACDLA, administrata de
2 ori pe zi, a demonstrat, de asemenea, ca poate ameliora simptomele si starea de sanatate la pacientii cu
BPOC117 (Tabelul 3.4). Aceste date au fost colectate de la pacienti din diferite grupuri etnice (de origine asiatica
si europeana).!®

Cele mai multe studii care au evaluat combinatiile BADLA/ACDLA au inrolat pacienti cu rate scazute de exacerbare.
Rezultatele unui studiu care a inclus pacienti cu istoric de exacerbari a aratat ca o combinatie de bronhodilatatoare
cu durata lunga de actiune este mai eficienta in prevenirea exacerbarilor decat monoterapia cu un bronhodilatator
cu durata lunga de actiune.™ Un alt studiu amplu a pus in evidenta faptul ca o combinatie de BADLA cu ACDLA
nu reduce rata exacerbadrilor conform asteptarilor in comparatie cu un ACDLA in monoterapie.120 Datele dintr-
un alt studiu efectuat la pacienti cu istoric de exacerbari au confirmat ca o combinatie BADLA/ACDLA a scazut
numarul de exacerbari intr-o mai mare masura decat o combinatie de tip BADLA@.lZl Totusi, un alt studiu
realizat la pacienti cu risc crescut de exacerbare (> 2 exacerbari si/sau 1 spitallz@@?n ultimul an) a evidentiat ca
BADLA/CSI a redus mai mult rata exacerbarilor comparativ cu BADLA/ACDL ﬁ\conditiile unui nivel mai mare al
eozinofiliei sangvine (vezi Capitolul 2).2*? Rezultatele dintr-un studiu obseryvational farmaco-epidemiologic amplu
au demonstrat ca BADLA/ACDLA si BADLA/CSI au o eficacitate similard, dar pacientii tratati cu BADLA/CSI prezinta
un risc semnificativ mai mare de pneumonie.'?

"oQ)

o
Pana in prezent, exacerbarile (de exemplu, rata exacerbaritor, pacienti cu cel putin o exacerbare, intervalul de
. A w . . u . . .. .. ops . T
timp pana la prima exacerbare) reprezinta principalul QQ&ec‘uv clinic relevant utilizat pentru evaluarea eficacitatii
tratamentului anti-inflamator (Tabelul 3.5). %{\
L
C)O

Q

Consideratii generale. Sunt disponib[l%é%vezi in vitro care sugereaza ca inflamatia asociata BPOC are un
raspuns limitat la terapia cu corticosteg@\u. n plus, anumite medicamente, inclusiv beta,-agonistii, teofilina sau
macrolidele pot facilita partial réspggqgjl la corticosteroizi la pacientii cu BPOC.***'% Importanta clinica a acestui

t

efect nu a fost inca pe deplin sta\ ita.
N\
Datele in vivo sugereaza cw%iile intre raspunsul terapeutic si doza si siguranta pe termen lung (> 3 ani) in cazul

terapiei cu corticosteroiziinhalatori (CSl) la pacientii cu BPOC sunt inca neclare si necesita cercetari suplimentare.'®®
Deoarece efectele CSI in BPOC pot fi modulate prin administrarea concomitenta de bronhodilatatoare cu durata
lunga de actiune, aceste doua optiuni terapeutice vor fi discutate separat.

Atat fostii fumatori, cat si actualii fumatori cu BPOC prezinta beneficii la administrarea CSI in ceea ce priveste
functia pulmonara si rata exacerbarilor, desi amploarea acestui efect este mai mica la marii fumatori sau la
fumatorii actuali in comparatie cu pacientii care fumeaza putin sau au renuntat la fumat.'?%12¢

Eficacitatea CSI (in monoterapie). Cele mai multe studii au demonstrat c&, la pacientii cu BPOC, utilizarea
regulatad a CSl in monoterapie nu modifica declinul VEMS pe termen lung, nici rata mortalitatii.*?’ Studiile si meta-
analizele care au evaluat efectul tratamentului regulat cu CSI in monoterapie asupra mortalitatii la pacientii
cu BPOC, nu au adus dovezi concludente privind beneficiile administarii.’?’ Tn studiul TORCH s-a observat o
tendinta de crestere a mortalitatii la pacientii tratati cu propionat de fluticazona in monoterapie in comparatie
cu pacientii care au primit placebo sau salmeterol in combinatie cu propionat de fluticazona.'*® Totusi, nu s-a
observat o crestere a mortalitatii la pacientii cu BPOC tratati cu furoat de fluticazona in studiul SUMMIT (Survival
in Chronic Obstructive Pulmonary Disease with Heightened Cardiovascular Risk — Supravietuirea la pacientii cu
Bronhopneumopatie Obstructiva Cronica si Risc Crescut Cardiovascular).*®® Totusi, la pacientii cu BPOC moderata,
furoatul de fluticazona administrat in monoterapie sau in combinatie cu vilanterol s-a asociat cu un declin mai lent
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al VEMS in comparatie cu placebo sau cu vilanterol in monoterapie, in medie cu 9 ml/an.130 Mai multe studii au
investigat daca exista o relatie intre tratamentul cu CSl si riscul de a aparitie a cancerului pulmonar, dar rezultatele
obtinute au fost contradictorii.*!

CSlin combinatie cu terapia bronhodilatatoare cu duratd lunga de actiune. La pacientii cu BPOC moderata
si foarte severa, care prezinta exacerbari, combinatia CSI plus BADLA este mai eficienta in imbunatatirea functiei
pulmonare, a starii de sanatate si in reducea exacerbarilor decat oricare dintre componente administrate
separat.’3*133 Studiile clinice care au avut ca obiectiv primar evaluarea ratei de deces de orice cauza, nu au reusit
sa demonstreze o eficienta semnificativa statistic a terapiei combinate asupra supravietuirii.!?12°

} TERAPIA ANTI-INFLAMATOARE iN BPOC

CORTICOSTEROIZI INHALATORI

e La pacientii cu BPOC moderata pana la foarte severa, un CSI combinat cu BADLA este mai eficient in imbunatatirea
functiei pulmonare si a starii de sanatate si in reducerea exacerbarilor decat oricare dintre componente
administrate separat. (nivel de evidenta A)

* Tratamentul regulat cu CSI creste riscul de pneumonie, in special la pacientii cu o form&severd de boald (nivel de

evidenta A) \3\

e Tripla terapie inhalatorie cu BADLA/ACDLA/CSI imbunatdteste functia pulmonar \?melioreazé simptomele si starea
de sanatate si reduce exacerbarile, in comparatie cu BADLA/CSI, BADLA/ACD@Qsau ACDLA in monoterapie (nivel
de evidentd A). Datele recente sugereaza un efect benefic asupra mortali%% fata de combinatiile BADLA/ACDLA in
doza fixa la pacientii cu BPOC simptomatici si cu istoric de exacerbari fréctvente si/sau severe.

GLUCOCORTICOIZI ORALI

e Utilizarea pe termen lung a glucocorticoizilor orali are num(;br&se efecte adverse (nivel de evidenta A) fara
beneficii evidente (nivel de evidenta C). ,

INHIBITORII DE PDE4

¢ La pacientii cu bronsita cronica, BPOC severa sifodrte severa cu istoric de exacerbari:

» Administrarea unui inhibitor PDE4 ?rﬁ&ététegte functia pulmonara si reduce exacerbarile moderate si
severe (nivel de evidenta A) \fb

%)
» Administrarea unui inhibitor. \E4 imunatateste functia pulmonara si scade incidenta exacerbarilor la
pacientii tratati cu o comk\ii%tie n doza fixa cu BADLA/CSI (nivel de evidenta A).
(D

ANTIBIOTICE

e Terapia pe termen lung cu azitromicina si eritromicind reduce incidenta exacerbarilor pe o perioada de un an (nivel
de evidenta A).

e Tratamentul cu azitromicina este asociat cu un risc crescut de rezistenta bacteriana (nivel de evidenta A) si
deteriorare a acuitatii auditive (nivel de evidenta B).

MUCOLITICE SI ANTIOXIDANTI

o Utilizarea regulata a medicamentelor mucolitice cum sunt erdosteina, carbocisteina si NAC, reduce riscul de
exacerbare la anumite categorii de pacienti (nivel de evidenta B)

ALTI AGENTI ANTI-INFLAMATORI

e Simvastatina nu previne exacerbarile la pacientii cu BPOC cu risc crescut de exacerbare care nu au indicatie pentru
terapia cu statine (nivel de evidenta A). Cu toate acestea, datele din studiile observationale sugereaza ca statinele
pot avea efecte pozitive asupra unor parametrii la pacientii cu BPOC tratati pentru afectiuni cardiovasculare si
metabolice (nivel de evidenta C).

e Antagonistii de leucotriene nu au fost testati adecvat la pacientii cu BPOC.

TABELUL 3.5
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Majoritatea studiilor care au demonstrat efectul benefic al combinatiei CSI/BADLA in doza fixa (CDF) in comparatie
cu BADLA in monoterapie asupra ratei exacerbarilor, au inrolat pacienti cu istoric de cel putin un episod de
exacerbare in anul anterior.132 Un studiu controlat randomizat cu design pragmatic, efectuat intr-o unitate de
asistenta medicala primara din Marea Britanie, a comparat terapia combinata cu BADLA/CSI cu tratamentul
standard, administrat in mod obisnuit. Rezultatele au aratat o reducere cu 8,4% a exacerbdrilor moderate si
severe (rezultat primar) si o iTmbunatatire semnificativa a scorului CAT™, fara nicio diferenta in ceea ce priveste
nevoia de asistentda medicala si incidenta pneumoniei. Totusi, este dificila stabilirea unor recomandari pe baza
acestor rezultate din cauza heterogenitatii tratamentelor raportate la pacientii din grupul cu terapie standard,
a unei rate mai mari de modificare a tratamentului in grupul care a primit terapia combinatad cu CSI/BADLA si a
modelelor de practica medicala unice regiunii din Marea Britanie unde a fost realizat studiul.***

Numarul eozinofilelor sangvine. Mai multe studii au aratat ca numarul eozinofilelor sangvine reprezinta un
factor predictor pentru eficienta CSI (asociati la tratamentul bronhodilatator administrat regulat, de intretinere)
pentru prevenirea exacerbdrilor.}?>13513 Existd o asociere continua intre numarul de eozinofile si efectele
CSl; la un numar scazut de eozinofile nu a fost observat niciun efect sau acesta a fost nesemnificativ, efectele
crescand progresiv la valori mai mari ale eozinofiliei. Interpretarea datelor obtinute a indicat faptul ca regimurile
terapeutice pe baza de CSI au un efect nesemnificativ sau niciun efect la valori ale eozinofilelor sangvine < 100
celule/pl,’ de aceea aceasta valoare prag poate fi folositd pentru identificarea pacientilor cu probabilitate micd
de a beneficia de tratamentul cu CSI. Valoarea prag a eozinofiliei > 300 ceIuIe/@%prezinté limita superioara
a intervalului in care functioneaza relatia continua intre numarul eozinofilel r\éCSI si poate fi utilizata pentru
identificarea pacientilor cu cea mai mare probabilitate de a beneficia de trata entul cu CSI. Aceste valori prag <
100 celule/ul si > 300 celule/ul trebuie considerate valori estimative si nuo%lori prag fixe care ar putea anticipa
beneficiul tratamentului cu diferite grade de probabilitate. in concluzié ‘Waloarea eozinofiliei poate ajuta medicii
clinicieni sa estimeze eventualitatea unui raspuns la asocierea CSI cq,@* tamentul bronhodilatator utilizat regulat
si, prin urmare, poate fi folosita ca biomarker impreuna cu evalu_grea clinica in decizia de utilizare a CSI.

O
Datele provin din: 1) Analize post-hoc care au comparat BAZP?A/CSI cu BADLA>136138. 2) Analize pre-specificate

care au comparat tripla terapie cu BADLA/ACDLA sau ACDLA?2137.139 sj 3) alte analize care au comparat BADLA/
CSl cu BADLA/ACDLA sau care au investigat ?ntrer@rea tratamentului cu CSI.14+143

Efectul terapeutic al terapiei pe baza de CSI @A@LA/ACDLA/CSI si BADLA/CSI comparativ cu BADLA/ACDLA)
este mai mare la pacientii cu risc crescut d%@(acerbare (> 2 episoade de exacerbare si/sau 1 spitalizare in anul
anterior).124122137 Astfel, pentru a anticipa @ectul terapieicu CSl, valoarea eozinofiliei trebuie intotdeauna corelata
cu evaluarea clinica a riscului de exa are (conform istoricului de exacerbari). Exista si alti factori (statusul
de fumator, etnia, localizarea geo@ ca) care pot influenta relatia dintre efectul CSI si numarul eozinofilelor
sangvine, dar aceste aspecte n ita cercetari suplimentare. Mecanismul prin care terapia cu CSI are un efect
semnificativ la pacientii cu Bg@% si eozinofilie crescuta este inca insuficient studiat.

Reproductibilitatea raspunsului pe baza valorilor eozinofiliei pare rezonabila'** la o populatie ampla, care
beneficiaza de asistenta medicala primara, desi s-a observat o variabilitate mai mare in cazul valorilor prag de
la limita superioard.'® S-a constatat o reproductibilitate mai buna la valorile prag mici (de ex., 100 celule/pul).*4

Studiile de cohorta au avut rezultate diferite in ceea ce priveste capacitatea eozinofilelor sangvine de a constitui
un factor predictor al exacerbarilor, raportarile demonstrand fie absenta unei relatii de acest tip'¥’, fie o relatie
pozitiva.*81% Diferentele intre rezultatele studiilor sunt cel mai probabil asociate cu istoricul diferit de exacerbari
si utilizarea CSI. Nu exista date suficiente pentru a sustine utilizarea valorilor eozinofiliei pentru prezicerea riscului
individual de exacerbare la pacientii cu BPOC.

Tn Figura 3.1 sunt prezentati factorii care trebuie luati in considerare la initierea tratamentului cu CSI in combinatie
cu unul sau doua bronhodilatatoare cu durata lunga de actiune.*®

Reactii adverse. Exista date de calitate Tnalta obtinute din studii randomizate, controlate (RCT) care aratd ca
utilizarea CSI este asociata cu o prevalenta mai mare a cazurilor de candidoza orala, voce ragusita, echimoze si
pneumonie.’?” Acest risc crescut a fost confirmat in studiile cu CSI in care a fost utilizat furoatul de fluticazona,
chiar si la administrarea in doze mici.®! Pacientii cu risc crescut de pneumonie sunt fumatorii activi, cu varsta
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> 55 de ani, cu istoric de exacerbdri sau pneumonie si indice de masa corporald < 25 kg/m?, cu un scor MRC
mare corespunzator severitatii dispneei si/sau obstructie respiratorie severa.***>? Independent de utilizarea CSl,
exista dovezi care arata ca valoarea eozinofilelor sangvine < 2% creste riscul de pneumonie.'** Datele din studiile
care au inclus pacienti cu BPOC moderata, arata ca utilizarea CSI in monoterapie sau in combinatie cu BADLA nu
creste riscul de pneumonie.!?:153

FACTORI DE LUAT iN CONSIDERARE LA INITIERIEREA
TRATAMENTULUI CU CSI

Factori de luat in considerare la initierea tratamentului cu CSl in combinatie cu unul sau douda medicamente
bronhodilatatoare cu durata lunga de actiune (a se avea in vedere ca scenariul este diferit in cazul intreruperii CSl):

e ARGUMENTE PUTERNICE iN e SE POATE LUA IN CONSIDERARE e ARGUMENTE IMPOTRIVA
FAVOAREA INITIERII e INITIEREA e INITIERII o

e |storic de spitalizare/spitalizari e 1 exacerbare moderatda BPOC pe ® Pneumonii recurente
pentru exacerbari BPOC# an#

e Eozinofilie < 100 celule/pl
PN EToI 1o Mol S 1K1 M= 0]l * Eozinofilie intre 100 si 300 celule/pl

P e |storic de infectii cu micobacterii
pe an

e Eozinofilie > 300 celule/pl

¢ Antecedente de astm bronsic sau
astm bronsic activ

RN
#desi este administrat un tratament de intretinere adecvat cu bronhodilatatoréQ\cluraté lungd de actiune (consultati Tabelul

3.4 si Figura 4.3 pentru recomandari); (€
*valorile eozinofiliei se Tncadreaza intr-un anumit interval; valorile mentioa%’te mai sus reprezinta valori limita aproximative;
valorile eozinofilelor sangvine pot fluctua (\\)

>
Reprodus cu permisiunea © ERS 2019: European Respiratory Jo;q:ﬁal 52 (6) 1801219; DOI: 10.1183/13993003.01219-2018
Publicat in 13 decembrie 2018 . Q
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FIGURA 3.1 )

n studiile controlate si randomizate au fQéb%btinute rezultate variate in ceea ce priveste riscul de reducere a
densitatii osoase si de fractura asociaté@tamentului cu CSl, iar aceste rezultate diferite pot fi explicate prin
diferenteleintre designurile studiilors\(&‘aufolosirea diferitilor CSI.#>1>115>157 Rezultatele unor studii observationale
sugereaza faptul ca tratamentul syQZSI poate fi asociat, de asemenea, cu risc de aparitie a diabetului/control
redus al diabetului,**® cataracg\ si infectii cu micobacterii'® inclusiv tuberculozi.’6%¢2 Tn absenta unor studii
controlate si randomizate 1 @géturé cu aceste riscuri, nu este posibila stabilirea unor concluzii ferme.*®® Un risc
crescut de tuberculoza a fost descris atat in studii observationale cat si in meta-analiza unor studii controlate si
randomizate.!?412°

Intreruperea terapiei cu CSI. Rezultate studiilor sunt neclare in ceea ce priveste consecintele intreruperii
terapiei cu CSl asupra functiei pulmonare, simptomatologiei si exacerbarilor.'®*% Unele studii, dar nu toate, au
demonstrat cresterea exacerbarilor si/sau a simptomelor dupa intreruperea CSI, in timp ce alte studii nu au aratat
acest lucru. Exista dovezi care aratd o usoara scadere a VEMS (aproximativ 40 ml) la intreruperea administrarii
CSI,*8 care ar putea fi corelata cu valorile crescute ale eozinofiliei la momentul initial.*** Datele dintr-un studiu
care a evaluat efectele intreruperii terapiei cu CSI la pacienti care au primit terapie duald bronhodilatatoare,
au aratat ca atat scaderea VEMS, cat si cresterea incidentei exacerbarilor asociate cu intreruperea CSl au avut
cea mai mare amploare la pacientii ccu valori ale eozinofilelor sangvine > 300 celule/ul la momentul initial.*?
Diferentele observate intre studii pot fi cauzate de diferentele metodologice, inclusiv utilizarea medicatiei de
fond bronhodilatatoare cu durata lunga de actiune, care poate diminua oricare dintre efectele intreruperii CSI.
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Trecerea la o treapta superioara in strategia terapeutica cu medicatie inhalatorie BADLA plus ACDLA plus CSI
(tripla terapie) se poate realiza prin diverse abordari®® si poate imbunatati functia pulmonara si rezultatele
raportate de pacienti, reducand incidenta exacerbarilor comparativ cu ACDLA in monoterapie sau cu terapiile
combinate BADLA/ACDLA si BADLA/CS|.122137.139,170-177

O analiza post-hoc a datelor cumulate din trei studii clinice asupra terapiei triple la pacientii cu BPOC, cu
obstructie respiratorie severa si istoric de exacerbari, a aratat o tendinta nesemnificativa de scadere a mortalitatii
(evaluata ca rezultat de sigurantd) la administrarea triplei terapii inhalatorii in comparatie cu tratamentele care
nu contineau CSI.'”® Doua studii randomizate controlate ample, cu durata de un an, prezentate in continuare
(IMPACT si ETHOS) au adus informatii noi despre reducerea mortalitatii in cazul administrarii terapiei triple
inhalatorii in doz3 fixa in comparatie cu terapia duald bronhodilatatoare.’2% fn ambele studii a fost comparat
o combinatie tripla fixa (BADLA/ACDLA/CSI) (cu doua doze de CSI in studiul ETHOS) cu doud variante de terapie
duala (BADLA/ACDLA si BADLA/CSI). Studiile au inclus pacienti simptomatici, cu istoric de exacerbari frecvente
si/sau severe. Majoritatea pacientilor primisera terapie tripla deschisa sau o schema cu BADLA/CSI inaintea
includerii in studiu. Desi mortalitatea nu a fost un obiectiv primar in niciunul dintre cele doua studii, a fost totusi
un obiectiv pre-specificat; datele privind statusul vital au fost colectate in mod rigur\os astfel incat datele lipsa
au fost minime. Tn ambele studii au fost realizate analize de tipul ,,intentiede-tf@‘t%ment”. in studiul IMPACT
(n=10355), in grupul in care s-a administrat terapia tripla, mortalitatea a fost ser@%caﬁv mai scazuta comparativ
cu grupul cu dubla terapie bronhodilatatoare,'’ iar date similare au fost ogﬁ\ute si in studiul ETHOS (n=8509)
in varianta cu CSI in doza mai mare (dar nu si in cazul CSI in dozei mai g}'ha).“‘o n cele doud studii nu au fost
observate diferente fata de terapia cu BADLA/CSI. 0

R

Tmpreund, aceste rezultate sugereazd un efect benefic al triplei te@ff‘?inhalatorii in doza fixa fata de combinatiile
duale BADLA/ACDLA in doza fixa de reducere a mortalitétii\g@%pacientii cu BPOC simptomatici, cu istoric de
exacerbiri frecvente si/sau severe, care au primit anterior tr3tament de intretinere cu tripl3 terapie, BADLA/CSI
sau unul sau doua bronhodilatatoare cu durata lunga ckei/actiune. Studiile si analizele ulterioare vor determina
daca exista si alte subgrupuri de pacienti care prezin@n beneficiu crescut in ceea ce priveste supravietuirea.

Q\
S

Glucocorticoizii orali au numeroase reactQQQd)verse, inclusiv miopatie indusa de steroizil81 care poate cauza
sldbiciune musculard, reducerea functipnalitatii musculare si insuficientd respiratorie la pacientii cu BPOC
foarte severa. S-a demonstrat ca ad@nistrarea glucocorticoizilor sistemici in tratamentul episoadelor acute la
pacientii spitalizati sau care se phezinta la camera de garda a redus rata de esec terapeutic si rata recaderilor
si a detereminat ameliorareg\éu\mtiei pulmonare si a dispneei.’® Tn schimb, existd putine studii prospective
despre efectul pe termen&g al administrarii de glucocorticoizi orali in BPOC stabild.'®**® Prin urmare, desi
glucocorticoizii orali au un rol important in tratamentul exacerbarilor, nu au niciun rol in tratamentul cronic zilnic
al BPOC, intrucat rata beneficiilor este mica in comparatie cu rata ridicata a complicatiilor sistemice.

Eficacitate. Principala actiune a inhibitorilor PDE4 este de a reduce inflamatia prin inhibarea degradarii AMPc
la nivel intracelular.’®> Roflumilast este un medicament cu administrare orald, o data pe zi, care nu are actiune
bronhodilatatoare directa. Roflumilast scade incidenta exacerbarilor moderate si severe tratate cu corticosteroizi
sistemici, la pacientii cu bronsita cronica, BPOC severa si foarte severa si istoric de exacerbari.'® S-au constatat,
de asemenea, efecte asupra functiei pulmonare in cazul asocierii roflumilast la tratamentul cu bronhodilatatoare
cu durata lunga de actiune,'® la pacientii care nu obtin un control suficient cu combinatii BADLA/CSI in doza
fixa.188 Efectul benefic al roflumilast este mai mare la pacientii cu istoric de spitalizare pentru exacerbari.!8%1%°
Nu exista studii comparative directe intre roflumilast si un corticosteroid inhalator.

Reactii adverse. Inhibitorii PDE4 au mai multe reactii adverse decit medicatia inhalatorie administrata in
BPOC.*! Cele mai frecvente sunt diaree, senzatie de greatd, scaderea apetitului alimentar, scadere ponderala,
durere abdominald, tulburari ale somnului si cefalee. Reactiile adverse au determinat intr-o mare masura

52



intreruperea participarii in studiile clinice. Reactiile adverse apar precoce dupa initierea tratamentului, sunt
reversibile, iar incidenta scade in timp dacd tratamentul continu3. Tn studiile controlate a fost raportat un efect de
scadere ponderala inexplicabila, in medie cu 2 kg, de aceea se recomanda monitorizarea greutatii corporale pe
parcursul tratamentului si evitarea administrarii roflumilast la pacientii subponderali. De asemenea, roflumilast
trebuie administrat cu precautie la pacientii care prezinta depresie.

Studii desfasurate cu mai mult timp in urma au demonstrat ca utilizarea continud, in scop profilactic, a
antibioticelor la pacientii cu BPOC, nu are niciun efect asupra frecventei exacerbarilor’®>!% iar un studiu care a
evaluat eficacitatea profilaxiei in lunile de iarna, pe o perioada de 5 ani, a aratat ca nu exista niciun beneficiu.'**
Studiile recente au aratat ca utilizarea regulata a anumitor antibiotice poate reduce rata exacerbarilor.?%>1%

Azitromicina (in doza de 250 mg/zi sau 500 mg de 3 ori pe saptamand) sau eritromicina (in dozd de 250 mg
de doua ori pe zi) administrata timp de 1 an la pacientii cu risc de exacerbare, a redus riscul de exacerbare n
comparatie cu tratamentul standard.'*”*%° Azitromicina s-a asociat cu cresterea incidentei rezistentei bacteriene,
prelungirea intervalului QTc si afectarea acuitatii auditive.'®® O analiza post-hoc a sugerat beneficii mai mici
la fumatorii activi.'® Nu exista date privind eficacitatea si siguranta tratamentului cronic cu azitromicina in
prevenirea exacerbarilor la pacientii cu BPOC, in cazul administrarii pe o perioadé\@@l lunga de 1 an.

N

Puls-terapia cu moxifloxacina (400 mg/zi timp de 5 zile la fiecare 8 séptémén@@ pacientii cu bronsita cronica si

exacerbari frecvente nu avut niciun efect benefic asupra ratei globale a ex,%skrbérilor.200
%

Q\(b
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"oQ)

La pacientii cu BPOC care nu primesc corticosteroizi inheﬁ‘tori, tratamentul cu agenti mucolitici precum
carbocisteina si N-acetilcisteina (NAC) poate reduce frecg&ta exacerbarilor si poate imbunatati usor starea de
sanatate.2°72% 1n schimb, s-a demonstrat c3 erdostein(’af putea avea un efect semnificativ asupra exacerbarilor
(usoare), indiferent dacd se administreaza sau nuyctratament concomitent cu CSIl. Din cauza heterogenitatii
populatiilor studiate, dozelor utilizate si tratam@ lor concomitente, datele disponibile Tn prezent nu permit
identificarea cu precizie a populatiei tinta pe@ﬂh administrarea agentilor antioxidanti in BPOC.?%

¢
XS
Datele din doua studii randomiz técontrolate efectuate la pacienti cu BPOC inainte de anul 2005, in care a
fost investigata utilizarea mec{r&mentelor imunoreglatoare au aratat o scddere a severitatii si frecventei
exacerbarilor.2°62%7 Sunt neceggfe studii suplimentare pentru a evalua efectele pe termen lung ale acestui tip de

tratament la pacientii car&&imesc terapie de intretinere in BPOC.

Recent, patru studiiample de faza 3 au fost evaluat eficacitatea anticorpului monoclonal anti-IL-5, mepolizumab?®
si a anticorpului cu actiune antagonista pe subunitatea alfa a receptorului pentru IL-5, benralizumab?® |a pacienti
cu BPOC severa, exacerbari recurente si inflamatie eozinofilica evidentiata in sangele periferic, in contextul
administrarii unei terapii inhalatorii agresive. Studiile au aratat reducerea cu 15-20% a ratei exacerbarilor
severe, dar efectul nu a fost intotdeauna semnificativ statistic si a variat intre studii si in functie de doza. Nu
s-a constatat niciun efect asupra VEMS sau scorurilor de calitatea vietii si nu a fost observata nicio relatie intre
raspunsul la tratament si valoarea eozinofiliei in sangele periferic. O analiza post-hoc a datelor din studiul cu
mepolizumab a aratat un beneficiu mai mare si dovezi mai concludente ale efectelor tratamentului in functie de
nivelul eozinofilei comparativ cu efectele corticosteroizilor orali administrati pentru tratamentul exacerbarilor,
evidentiindu-se, astfel, posibilitatea ca aceasta terapie sa aiba un anumit rol in cazul unui subgrup de pacienti
cu BPOC atent selectionati, care prezinta eozinofilie si au nevoie frecvent de corticosteroizi orali. Sunt necesare
studii suplimentare pentru a investiga aceasta posibilitate.

Nedocromil si alti modificatori de leucotriene nu au fost testati corespunzator la pacientii cu BPOC, iar dovezile
disponibile in prezent nu sustin administrarea lor.2%2!!
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Tratamentul cu anticorpi anti-TNF-alpha (infliximab) la pacienti cu BPOC moderata si severa nu a demonstrat
niciun beneficiu dar exista date care arata posibilitatea aparitiei unor efecte nocive, inclusiv afectiuni maligne si
pneumonie.??

Un studiu randomizat, controlat asupra terapiei cu metoprolol, un blocant selectiv al receptorilor B1, la pacienti
cu BPOC moderata sau severa, fara indicatie de tratament beta-blocant, a aratat ca acesta nu intarzie aparitia
primului episod de exacerbare la pacientii cu BPOCin comparatie cu grupul care a primit placebo, iar spitalizarile
pentru exacerbari au fost mai frecvente la pacientii tratati cu metoprolol.?*®* Nu exista date care sa sustina
administrarea terapiei cu beta-blocante la pacientii cu BPOC fara indicatie pentru o afectiune cardiovasculara.

Simvastatina nu a prevenit aparitia exacerbarilor la pacientii cu BPOC fara indicatie de tratament cu statina
pentru o afectiune cardiovasculard sau metabolicd.2** Tn studiile observationale la pacienti cu BPOC care au
primit tratament cu statine pentru o afectiune cardiovasculard sau metabolicd a fost raportata o asociere
intre utilizarea terapiei cu statine si imbunatatirea rezultatelor (inclusiv scaderea frecventei exacerbarilor si a
mortalitatii).?*

Nu exista date care sa arate ca suplimentele cu vitamina D au un impact pozitiv asupra exacerbarilor la pacienti
neselectati.?’¢ Intr-o meta-analiz§, suplimentarea cu vitamina D a redus rata exacerbarilor la pacientii cu un nivel
scazut de vitamina D la momentul initial .2’ O
\{\‘0
6\%
O

La administrarea unui tratament pe cale inhalatorie, nu trebuie subestfb%té importanta educarii si pregatirii
pacientilor in ceea ce priveste tehnica de utilizare a dispozitivului@gﬁalator. Dispozitivele inhalatorii includ
nebulizatoare, inhalatoare presurizate cu doze masurate (MDI) fé(?cameré de inhalatie (spacer), inhalatoare
cu dispersie fina si dispozitive actionate de respiratie cum suntcgq’Dl actionate de respiratie (BAl) si inhalatoare
cu pulbere uscatd mono-dozd sau multi-doza (DPI).22 Tn ca(&PDPI multi-doza, pulberea este continuta intr-un
rezervor sau in blistere individuale.?*® Nu toate clasele de,f&edicamente inhalatorii se pot administra prin orice
tip de dispozitiv inhalator. Particulele > 5 microni (u@se acumuleaza cel mai probabil in orofaringe. Pentru
ca medicamentul sa ajunga in tractul respirator ih%rior si la nivelul plamanilor, dimensiunea particulelor
(diametrul median al particulelor aerodinamic%Qr buie sa fie mica (2-5 um) sau foarte mica (< 2 um), ceea
ce influenteaza fractia respirabila totala (pa@'&ne < 5 um) precum si cantitatea de medicament si locul unde
acesta se va depozita (particulele foarte mic¥se vor depozita spre periferie).*® Studiile randomizate, controlate
nu au evidentiat superioritatea niciuq\%‘@spoziﬁv inhalator/tip de administrare inhalatorie.?'® Totusi, pacientii
inclusi in aceste studii stapanesc foa@e bine tehnica de inhalare adecvata, fiind bine instruiti si monitorizati in
acest sens si de aceea este posibj gnu fie reprezentativi pentru pacientii din practica clinicd curentd. Tn medie,
mai mult de doua treimi dintr@s\acienti fac cel putin o eroare de utilizare a dispozitivelor inhalatorii.?**??2 Datele
dintr-un studiu observatiog@ prospectiv riguros care a inrolat pacienti cu BPOC dupa externare au confirmat
utilizarea corespunzatoarea dispozitivelor DPI la doar 23% dintre pacienti.?*

Studiile observationale au identificat o legatura semnificativa intre utilizarea inadecvata a dispozitivului inhalator
si controlul simptomelor la pacientii cu BPOC.?*° Factorii determinanti pentru tehnica inhalatorie deficitara la
pacientii cu astm si BPOC includ: varsta inaintata, utilizarea mai multor tipuri de dispozitive si lipsa instruirii
cu privire la tehnica inhalatorie.?* La acest tip de pacienti, instruirea imbunatateste tehnica inhalatorie (dar
nu este valabil in cazul tuturor pacientilor?*), in special daca se aplica o metoda de invatare interactiva de tip
yteach-back” (pacientul este rugat sa arate cum trebuie folosit dispozitivul).?* Este important ca pacientii sa fie
monitorizati permanent in ceea ce priveste utilizarea corecta a dispozitivului inhalator. Lipsa inhalatoarelor de
tip placebo in sectiile clinice poate constitui o limitare sau chiar o bariera in calea instruirii adecvate a pacientilor
n legdturd cu utilizarea corecta a dispozitivelor. Tncurajarea pacientilor si se prezinte la clinicd cu dispozitivele
lor inhalatorii reprezinta o alternativa utild. Pacientii care nu reusesc sa foloseasca optim dispozitivul pot avea
nevoie de schimbarea tipului de dispozitiv inhalator. Ajutorul oferit de farmacisti?*® sau de consilierii in probleme
de sanatate?”’ poate imbunatati tehnica inhalatorie si creste aderenta la tratament a pacientilor cu BPOC.
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} CALEA INHALATORIE

e La administrarea unui tratament pe cale inhalatorie, nu trebuie subestimata importanta educarii si pregatirii
pacientului in ceea ce priveste tehnica de utilizare a dispozitivului inhalator.

e Alegerea dispozitivului inhalator trebuie adaptata individual si depinde de accesibilitate, cost, medicul care
prescrie tratamentul si, cel mai important, de abilitatea si preferinta pacientului.

e La prescrierea unui dispozitiv inhalator este esentiala oferirea instructiunilor si demonstrarea tehnicii inhalatorii
corecte pentru a avea certitudinea ca tehnica inhalatorie este adecvata, iar la fiecare consultatie este necesara
verificarea utilizarii corecte a dispozitivului inhalator.

e Tehnica inhalatorie (si aderenta la tratament) se evalueaza inainte de a stabili dacd terapia curenta este
insuficienta.

TABELUL 3.6

Principalele greseli care apar in legatura cu utilizarea dispozitivelor de administrare sunt legate de debitul
inhalator, durata inhaldrii, coordonarea, pregatirea dozei, manevra de expir Thainte de inhalare si mentinerea
respiratiei dupa inhalarea dozei (Tabelul 3.6)*® Exista instructiuni de utilizare épeciﬁce fiecarui dispozitiv
inhalator.?*® Studiile observationale la pacienti cu BPOC au aratat c3, desi tipurile;@@grewli si frecventa acestora
variaza in functie de caracteristicile fiecarui dispozitiv inhalator, nu exista piciun dispozitiv pentru utilizarea
caruia sa nu fie necesare explicarea, demonstrarea tehnicii corecte de inhalare si verificarea regulata a aplicarii
acestei tehnici de catre pacient.??*?** Expertii si grupurile de lucru pe 73 de consens au propus strategii de
alegere a dispozitivului inhalator in functie de caracteristicile fiecidruipacient (Tabelul 3.6), dar niciuna dintre
aceste strategii nu a fost inca testata prospectiv.?'®2342% Terapia_prin nebulizare nu a dovedit superioritate in
comparatie cu celelalte dispozitive manevrate manual la pacien®i'care le utilizeaza corect.

Q}Q

Q&

Alte tratamente farmacologice pentru pacientii cu Q@C sunt prezentate pe scurt in Tabelul 3.7.
O

D ALTE TRATAMENTE FAM’ACOLOGlCE

TERAPIA DE AUGMENTARE CU ALFA-1 ANTITRIPSINA

\/
e Terapia de augmentare intrav r@\asé poate Tncetini evolutia emfizemului (nivel de evidenta B).

¢ Nu exista dovezi concludente privind rolul benefic al antitusivelor la pacientii cu BPOC (nivel de evidenta C).

VASODILATATOARE

¢ Vasodilatatoarele nu Tmbunatatesc evolutia si pot agrava oxigenarea (nivel de evidenta B).

TABELUL 3.7

Terapia de augmentare cu alfa-1 antitripsind. Abordarea evidenta pentru a incetini evolutia si progresia
afectarii pulmonare la pacientii cu deficit de alfa-1 antitripsina (DAAT) este cresterea (augmentarea) cantitatii de
alfa-1 antitripsina. Aceasta terapie este disponibila in multe tari, dar nuin toate, inca din anii 1980. Deoarece DAAT
este o boala rard, nu au fost efectuate studii clinice care sa evalueze formal eficacitatea acestei terapii folosind
indicii spirometrici conventionali. Totusi, au fost realizate numeroase studii observationale care sugereaza ca
exista o reducere a degradarii indicilor spirometrici la pacientii tratati fata de cei fara tratament?¥® si ca aceasta
reducere are cea mai mare eficienta la pacientii cu VEMS 35-49% din valoarea prezisa.?*’ Persoanele care nu au
fumat niciodata sau fostii fumatori cu VEMS 35-60% din valoarea prezisa sunt considerati cei mai potriviti pentru
terapia de augmentare DAAT (nivel de evidenta B).
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Studiile care au analizat parametrii sensibili de progresie a emfizemului determinati prin imagistica CT au
evidentiat un efect de protectie a tesutului pulmonar in comparatie cu placebo.238-240 Pe baza celui mai recent
studiu, indicatiile pentru utilizarea acestei terapii au fost extinse pentru a include , pacientii care prezinta dovezi
ale afectarii pulmonare progresive desi au primit in pofida terapiei optimizate”. Totusi, degradarea rapida a
valorilor spirometrice nu apare sau nu persista la toti pacientii cu DAAT, in special dupa renuntarea la fumat.241
ntrucat scopul terapiei de augmentare este si pastreze functia si structura pulmonard, este rezonabil ca o
astfel de terapie costisitoare sa fie rezervata pacientilor cu dovezi de progresie continua si rapida a bolii dupa
renuntarea la fumat.?*!

Indicatia pentru terapia de augmentare cu alfa-1 antitripsina este prezenta emfizemului, desi nu exista criterii
clare de diagnostic sau confirmare. Datele privind eficacitatea terapiei de augmentare variaza in functie de
obiectivele evaluate.?*? Terapia de augmentare administrata intravenos a fost recomandata pacientilor cu deficit
de alfa-1 antitripsina si VEMS < 65% din valoarea prezisa, pe baza studiilor observationale anterioare. Cu toate
acestea, pe baza rezultatelor celui mai recent studiu care a avut puterea statistica de evaluare a datelor obtinute
prin imagistica CT, se recomanda ca toti pacientii la care a fost evidentiata afectarea pulmonara progresiva sa fie
tratati similar celor cu afectare pulmonara legata de DAAT, cu VEMS > 65%. Se recomanda discutii individuale in
ceea ce priveste costul terapiei si lipsa datelor legate de existenta unui beneficiu major.?* Limitarea principala a
acestei terapii este costul foarte ridicat si lipsa disponibilitatii in multe tari. \\}\

Antitusivele. Rolul antitusivelor la pacientii cu BPOC este neconcludent.?* ‘\@\3\\0
Vasodilatatoarele. Vasodilatatoarele nu au fost evaluate adecvat | @%cientii cu BPOC si hipertensiune
pulmonara severa/disproportionata. Oxidul nitric inhalator poate agraya schimburile gazoase din cauza reglarii
defectuoase a raportului ventilatie-perfuzie secundare hipoxiei si e@@ contraindicat in BPOC stabild.?** Studiile
au aratat ca sildenafil nu imbunatateste rezultatele reabilitarii pplmonare la pacientii cu BPOC si determina o
crestere moderatd a presiunii arteriale pulmonare.?® Tadalaw)%pare sa Tmbunatateasca capacitatea de efort
sau starea de sanatate la pacientii cu BPOC si hipertensiun@ﬁulmonaré usoara.?¥’

’

&
REABILITAREA, EDUCATIA SI Aélg\?’O-MANAGEMENTUL
o

O
b@
LN
Reabilitarea pulmonara este definita c@)o interventie complexa efectuata in urma unei evaluari amanuntite,
urmata de stabilirea unor tratame Opersonalizate pentru fiecare pacient care includ, dar nu sunt limitate Ia,
programe de exercitii fizice, edtk@tie, auto-ingrijire, cu scopul de a obtine o schimbare comportamentala care
sa imbunatateasca conditia ﬁ{@‘é si psihologica a persoanelor cu boala respiratorie cronica si care sa promoveze
aderenta pe termen Iung@@h stil de viata sanatos”.2#

Reabilitarea pulmonara trebuie sa fie considerata o parte integranta a tratamentului, care implica, de obicei,
mai multi profesionisti din domeniul sanatatii pentru a asigura o acoperire optima a multiplelor aspecte ale
procesului.?* Este necesara o evaluare atenta a pacientilor Tnhainte de inscrierea in programul de reabilitare,
inclusiv prin identificarea obiectivelor pacientului, a nevoilor specifice de ingrijire medicald, statusului de
fumator/nefumator, alimentatiei sanatoase, capacitatii de auto-ingrijire, educatiei medicale, statusului sanatatii
psihologice si circumstantelor sociale, comorbiditatilor precum si capacitatii sau limitarilor de a face efort
fizic.2°2°1 Cele mai mari beneficii sunt obtinute in urma programelor care dureaza intre 6 si 8 saptamani. Datele
existente sugereaza ca nu exista beneficii aditionale prin extinderea reabilitarii pulmonare pe o perioada de 12
saptamani.?®! Se recomanda efectuarea supravegheata de exercitii fizice de cel putin doua ori pe saptamana,
incluzand exercitii de andurantd, exercitii de tip interval training, exercitii de rezistenta/forta; este ideal sa fie
incluse si exercitii pentru membrele superioare si inferioare, precum si exercitii de mers pe jos; pot fi incluse si
exercitii de flexibilitate, antrenament pentru musculatura respiratorie si stimulare electrica neuro-musculara.
Reabilitarea pulmonara (continut, scop, frecventa si intensitate) trebuie sa fie personalizata pentru a obtine
maximum de beneficii functionale.?** Daca interventia de reabilitare include feedback permanent (prin apeluri
telefonice, bio feedback prin intermediul pedometrelor si stabilirea unor obiective de indeplinit in mod progresiv)
dar programul nu este supravegheat, aceasta nu este mai eficienta pentru imbunatatirea capacitatii de efort
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decat un program de mers fira feedback.?52 In discutia cu pacientul trebuie subliniatd importanta schimbérii
stilului de viata pe termen lung in vederea imbunatatirii capacitatii de efort si reducerii impactului psihologic al
BPOC.

Beneficiile reabilitarii pulmonare la pacientii cu BPOC sunt considerabile (Tabelul 3.8) si s-a dovedit ca reabilitarea
este cea mai eficienta strategie terapeutica pentru ameliorarea dispneei, starii de sanatate si pentru cresterea
tolerantei la efort.>>® Reabilitarea pulmonara este indicata la majoritatea pacientilor cu BPOC; imbunatatirea
capacitatii functionale de efort si a calitatii vietii legata de statusul de sanatate a fost demonstrata la pacientii
cu BPOC indiferent de gradul de severitate a bolii, desi dovezile sunt mai importante la pacientii cu afectare
moderata si severa. Exista beneficii chiar si la pacientii cu insuficientd cronica hipercapnica. 2>*

REABILITAREA PULMONARA, AUTO-INGRUIREA S| TRATAMENTUL
INTEGRAT IN BPOC

REABILITARE PULMONARA

e Reabilitarea pulmonara amelioreaza dispneea, imbunatateste starea de sanatate si creste toleranta la efort la

pacientii stabili (nivel de evidenta A). \)\
¢ Reabilitarea pulmonara reduce spitalizarile Tn randul pacientilor care au suferit rec@t&) exacerbare (< 4 saptamani

de la spitalizarea anterioara) (nivel de evidenta B). 6\%

e Reabilitarea pulmonara poate determina ameliorarea simptomelor de anxi@% si depresie (nivel de evidenta A).

EDUCATIE S| AUTO-INGRIJIRE

e Educatia neinsotitd de alte masuri nu s-a dovedit eficienta (nivel&evidenté C).

e Auto-ingrijirea monitorizata prin comunicarea cu un cadru medital specializat imbunatadteste starea de sanatate si
reduce internarile si consultatiile de urgenta (nivel de evidépta B).

PROGRAME DE INGRUJIRE INTEGRATE

¢ Asistenta integrata si telemedicina nu au beneﬁ@@imonstrate in prezent (nivel de evidenta B).

TABELUL 3.8 &P

- >
Nl
Reducerea saturatiei in oxigen ind s@e efortul fizic poate constitui o problema la pacientii cu BPOC fara hipoxemie
cronica. Suplimentarea cu oxiger{@perioadele de efort fizic este o practica obisnuita in cursul reabilitarii pulmonare,
avand scopul de a permite cr%?érea intensitatii efortului fizic. O analiza sistematica din 2007 a adus putine date in
sprijinul suplimentarii cu en pe perioada efortului fizic la pacientii cu BPOC?* iar aceste dovezi au fost limitate
de calitatea slaba a studiului. Rezultatele dintr-un studiu amplu randomizat, controlat,?*® cu design orb pentru
participanti, antrenori si evaluatori, au demonstrat ca antrenamentul pacientilor cu BPOC si suplimentarea cu
oxigen sau a unuiamestec de aer comprimat pregatit din punct de vedere medical a crescut semnificativ capacitatea
de efort si calitatea vietii legata de statusul de sanatate; nu s-a observat un beneficiu mai mare la administrarea de
oxigen. Incidenta si severitatea reactiilor adverse au fost similare in ambele grupuri. La pacientii cu BPOC severa
si oxigenoterapie pe termen lung (LTOT) la care programul de exercitii fizice se face cu oxigenare, s-a observat
un interes crescut pentru utilizarea unui dispozitiv alternativ, si anume un amestec de oxigen si aer umidificat
administrat intranazal cu un debit de 20-60 |/minut (HFNT). HFNT poate reduce sarcina musculaturii respiratorii si
frecventa respiratorie, cu cresterea timpului expirator.2” intr-un studiu randomizat, controlat administrarea HFNT
pe perioada sesiunilor de antrenament, in comparatie cu administrarea de oxigen simplu, nu s-a asociat cu o
ameliorare mai mare a timpului de anduranta, ca rezultat primar, sau a statusului de sdanatate.?*® S-a observat,
totusi, o crestere mai mare a distantei parcurse la testul de mers de 6 minute cu HFNT. Proportia pacientilor care
au atins diferenta minima semnificativa clinic (MCID) in ceea ce priveste timpul de anduranta si distanta parcursa
la testul de mers de 6 minute a fost, de asemenea, semnificativ mai mare in cazul celor care au primit HFNT. Tn
final, nu a existat nicio diferenta semnificativa intre cele doua terapii din punct de vedere al gradului de satisfactie
a pacientilor. Este nevoie de studii suplimentare pentru a evalua eficacitatea acestui tratament.
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Exista date limitate legate de eficienta reabilitarii pulmonare dupa un episod de exacerbare a BPOC, dar evaluarile
sistematice au aratat ca, la pacientii care au avut recent o exacerbare (< 2 saptamani de la spitalizarea anterioara),
reabilitarea pulmonara poate reduce riscul de reinternare si deces.” Totusi, initierea terapiei de reabilitare
pulmonara inainte de externare poate compromite supravietuirea printr-un mecanism neelucidat nca.?®°
Reabilitarea pulmonara constituie, de asemenea, una dintre cele mai bune strategii terapeutice din punct de
vedere al raportului cost-eficacitate.?*

Exista multe provocari asociate cu reabilitatea pulmonara. Recomandarea acestei interventii in cazurile care ar
putea inregistra beneficii si initierea si finalizarea programului de reabilitare pulmonara sunt deseori limitate
din cauza lipsei de informare atat a personalului medical, cat si a pacientilor, care, de multe ori, nu cunosc
disponibilitatea acestui serviciu sau cu beneficiile acestuia. Durata recomandata a terapiei de reabilitare pulmonara
(minim 6 saptamani) poate constitui, de asemenea, o limitare in multe tari din cauza constrangerilor financiare ale
companiilor de asigurari si/sau ale caselor nationale de asigurari de sanatate. Reabilitarea pulmonara in conditii
virtuale poate reprezenta o alternativa, in combinatie sau nu cu programele traditionale de antrenament; aceasta
optiune ar putea fi de interes in tarile in care programele de reabilitare pulmonara au durata limitata la mai putin
de 4 saptamani.?! O alta provocare o constituie Tncurajarea practicarii activitatii fizice regulate pe termen lung.
Desi abordarea trebuie sa fie personalizata, modificarea stilului de viata in vederea efectuarii exercitiilor fizice a
avut rezultate promitatoare demonstrand, de exemplu, potentialul de reducere a sedentarismului si de crestere
a activitatii fizice la pacientii cu BPOC moderata si severa.?®? Accesibilitatea constitui@é\barieré n ceea ce priveste
participarea la programul de reabilitare, iar limitarile sunt in general cauzate‘dgﬁl\ocalizarea geograficd, cultura
locald, venituri, posibilitatile de transport sau alte probleme logstice.?%3263.264 '

Programele de reabilitare pulmonard se pot desfdsura in diferite locatii.** S"R?diile randomizate, controlate 26> gu
aratat ca programele efectuate in ambulatoriu si cele efectuate la do {Zfiu sunt la fel de eficiente ca programele
efectuate n spital, atat timp cat frecventa si intensitatea acestora suwt echivalente.?®’ Exista, de asemenea, dovezi
ca programele de reabilitare standardizate efectuate la domiciIFaQ)ameIioreazé dispneea la pacientii cu BPOC.%#
Totusi, Tn practica curentd, reabilitarea pulmonara traditionalé{%}ectuaté sub supraveghere, ramane standardul de
Tngrijire si prima optiune, in timp ce programul de exercitﬂ% domiciliu ramane o alternativa, probabil mai putin
eficientd, pentru pacientii cu BPOC care nu pot particip \'programul de reabilitare pulmonara.?®® O alta provocare
o reprezinta faptul ca beneficiile reabilitarii pulm tind sa se diminueze in timp. Nu sunt disponibile date
suficiente privind oportunitatea de a recomanda &1 inuarea programelor de exercitii cu frecventa sau intensitate
mai scazute in vederea mentinerii unui bene '@Jcﬁ)e termen lung, iar rezultatele a 11 studii randomizate, controlate
au avut concluzii contradictorii in aceasta privinta. Totusi, atunci cand sunt disponibile, programele de reabilitare
pulmonara trebuie sa aiba in vedere u@ﬁtl de viata sanatos, tinand cont de preferintele, nevoile si obiectivele
personale ale pacientilor.?*?7° Reabilifarea pulmonara poate determina ameliorarea simptomelor de anxietate si
depresie.?’ \’b\

Educatia. ,Educarea” pacientului se realizeaza, de obicei, prin informatii si sfaturi primite din partea cadrelor
medicale, presupunandu-se ca acestea vor conduce la o schimbare in stilul de viata al pacientului. Desi informarea
pacientului este un pas important catre schimbarea stilului de viata, aceste sesiuni,,didactice” de informare nu sunt
suficiente pentru promovarea abilitatilor de auto-ingrijire. Renuntarea la fumat, utilizarea corecta a dispozitivelor
inhalatorii, recunoasterea precoce a exacerbarilor, luarea deciziilor si masurilor necesare, cunoasterea situatiilor
care impun solicitarea ajutorului, interventiile chirurgicale, luarea deciziilor in avans si alte aspecte, pot fi gestionate
mai bine prin intermediul interventiilor de auto-ingrijire. Educatia personalizata si antrenamentele care tin cont
de caracteristicile fiecarui caz in parte, cu scopul de a imbunatati functionalitatea pe termen lung si a stimula
comportamentele sanatoase pot aduce beneficii semnificative pacientilor. Toate aceste aspecte sunt abordate in
cadrul programelor de auto-ingrijire.

Auto-ingrijirea. Tn urma unui demers recent de tip Delphi, s-a ajuns la o definitie a conceptului de interventie
de auto-ingrijire in BPOC: ,,Interventia de auto-ingrijire in BPOC reprezinta o actiune structurata si personalizata,
avand adesea mai multe componente, cu scopul de a motiva, a implica si sustine pacientii pentru a-si schimba Tn
mod pozitiv stilul de viata si a dobandi abilitatile necesare pentru un control mai bun al bolii“.?”? Procesul necesita
interactiuni repetate intre pacient si personalul medical abilitat sa furnizeze interventii de auto-ingrijire. Sunt
aplicate tehnici care adreseaza modificari comportamentale pentru a sustine motivatia, increderea si abilitatile
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pacientului. Pentru facilitarea ntelegerii sunt utilizate abordari care tin cont de nivelul de educatie al fiecarui
pacient.?’?

Rezultatele analizelor sistematice au aratat ca interventiile de auto-ingrijire imbunatatesc rezultatele la pacientii cu
BPOC. Analizele Cochrane privind auto-ingrijirea in BPOC au raportat ca interventiile care includ planuri de actiune
negociate si transpuse in format fizic, cu indicatii pentru pacienti in situatia agravarii simptomelor se asociaza
cu reducerea riscului de spitalizare de cauza pulmonara si a riscului de spitalizare de orice cauza. O analiza de
tip Cochrane asupra interventiilor de auto-ingrijire in BPOC care includ planuri de actiune in caz de exacerbare a
demonstrat reducerea riscului de spitalizare pentru probleme respiratorii si ameliorarea calitatii vietii in legatura
cu starea de sanatate.?”® Au fost formulate ipoteze in legatura cu faptul ca beneficiile asociate acestor programe
de auto-ingrijire asupra starii de sanatate in BPOC ar fi contrabalansate prin cresterea mortalitatii.?’**”> Totusi,
analiza de tip Cochrane si o alta meta-analizd nu au raportat niciun impact al interventiilor de auto-ingrijire asupra
mortalitatii globale.?’>*’® Analiza Cochrane a descris totusi o crestere usoara, dar semnificativa statistic, a ratei
de deces de cauza respiratorie la pacientii din grupul cu interventii de auto-ingrijire in comparatie cu abordarea
terapeutica standard. Totusi, autorii au subliniat ca rezultatele trebuie interpretate cu precautie, intrucat pot
aparea frecvent erori in stabilirea cauzelor de deces, efectul general a rezultat in doua studii, iar analiza globala
a aratat lipsa impactului asupra mortalitatii de orice. In plus, rezultatele din doud studii independente cu design
riguros, studiul COMET277 si studiul PIC-COPD?’8, au ardtat ca interventiile de auto-ingrijire integrate in strategia
terapeutica generala a cazului au avut potentialul de reducere a mortalitatii. Este p % ca interventiile din aceste
doua studii sa fi promovat administrarea precoce a tratamentului adecvat in caz‘dgie\xacerbare, ceea ce a prevenit,
probabil, aparitia unor complicatii cu potential letal. S »

Unstudiu controlat sirandomizata aratat cdimplementarea unui program %Fp?inzétor de 3lunipentruimbunatatirea
auto-ingrijirii pe termen lung la pacientii recent externati din spital, cu exacerbari BPOC, a avut ca rezultat cresterea
de aproape doud ori a ratei de spitalizare si prezentare la camera de’garda intr-un interval de 6 luni. Aceste date
sugereaza ca strategiile de auto-ingrijire la pacientii recent spigﬁrzati pot conduce la cresterea utilizarii serviciilor

de sanatate in comparatie cu terapia standard.?”® Q

>

Exista in continuare probleme legate de aplicarea unifo@é'si coerenta a interventiilor, de specificul interventiilor si
al pacientilor, de timpii de urmarire si de masurile Iua{@entru obtinerea rezultatelor, care fac dificila generalizarea
in practica clinica curenta. Este, de asemenea, diﬁc@e formulat recomandari clare in legatura cu cele mai eficiente
formule ale interventiilor de auto-ingrijire in BPOC din cauza ratei mari de heterogenitate a studiilor, a lipsei unei
definiri precise a componentelor auto-ingrijitii (de ex., abilitati invatate) si a masurilor de evaluare a aderentei.
Recenta definitie conceptuala se adrese ocmai acestor deficiente. De exemplu, se mentioneaza in definitie ca:
,Procesul necesita interactiuni repetateintre pacient si profesionistii din domeniul sanatatii abilitati in a furniza
interventii de auto-ingrijire®. Inst(@rea adecvata in domeniul sanatatii este importanta pentru imbunatatirea
acestor abilitati. Un studiu reali‘zgf la pacienti cu BPOC internati pentru exacerbare a aratat ca efectele pozitive
ale unui program de antreggi}%nt medical asupra reducerii riscului de spitalizare si vizite la camera de garda®® se
observa incd din momentti*externarii. In plus, acest studiu randomizat a ardtat cd instruirea medicala furnizat
de un cadru medical specializat in terapia respiratorie sau de o asistenta medicala poate imbunatati abilitatile de
auto-ingrijire ale pacientilor, fapt demonstrat de imbunatatirea semnificativa a scorului la Chestionarul pentru
bolile respiratorii cronice (Chronic Respiratory Disease Questionnaire).?®

Programe de ingrijire integratd. BPOC este o afectiune complexa care necesitd implicare si colaborare
multidisciplinard. Tn principiu, utilizarea unui program organizat si standardizat care s3 stabileascd punerea in
practica a diverselor componente, ar trebui sa eficientizeze furnizarea serviciilor de sanatate, dar dovezile in
aceasta privinta sunt impartite. O meta-analiza a unor studii de mici dimensiuni a aratat ca un program de ingrijire
integrata a imbunatatit mai multe rezultate clinice, dar nu si mortalitatea.?®? Pe de alta parte, rezultatele unui
studiu multicentric amplu, realizat la pacienti din centre de asistenta medicald primara in cadrul unui sistem de
sandtate bine organizat, nu au confirmat aceste concluzii.2®1n plus, interventiile integrate furnizate prin intermediul
telemedicinei nu au demonstrat efecte semnificative.?®*> Concluzia practica este ca asistenta medicald bine
organizata este importanta, dar este posibil ca limitele stricte ale unui program standardizat sa nu prezinte niciun
avantaj. In plus, programele de ingrijire integratd trebuie personalizate in concordantd cu severitatea bolii si cu
intelegerea medicala a fiecarui pacient.
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TRATAMENT SUPORTIV, PALIATIV, iN STADIILE TERMINALE SI iN
INSTITUTII DE ASISTENTA SOCIALA

Tngrijirea paliativd este un concept larg care vizeazd atat controlul simptomelor cat si managementul pacientilor
si ameliorarea suferintei si asigurarea celei mai bune calitati posibile a vietii pentru pacienti si familiile
acestora, indiferent de stadiul bolii sau de necesitatea altor tratamente.?®® BPOC este o afectiune dominata de
simptomatologie, cu manifestari multiple, cum sunt fatigabilitatea, dispneea, depresia, anxietatea, insomnia,
care necesita tratamente paliative simptomatice. Exista date care atesta ca ingrijirile paliative sunt mai putin
disponibile pentru pacientii cu BPOC in comparatie cu pacientii cu cancer pulmonar.2”.28 ngrijirea paliativd
trece dincolo de modelul traditional de furnizare a unui tratament medicamentos pentru boald, avand scopul
de a sustine interventiile legate de ameliorarea calitatii vietii, optimizarea functionarii, luarea deciziilor legate
de ingrijirea in stadii terminale si acordarea suportului emotional si spiritual pacientilor si familiilor acestora.?®
Abordarea paliativa este esentiald in contextul Tngrijirii in stadii terminale, precum si in institutii de asistenta
sociald (un model de asigurare a ingrijirii pentru pacientii aflati in stadii termin: le bolii si cu speranta de
viata mai mica de 6 luni). Echipele medicale specializate in ingrijiri paliative‘sgb\t disponibile pentru pacientii
spitalizati.?®® Disponibilitatea tratamentului paliativ pentru pacientii tratati imambulatoriu este mai mic3 si s-a
dovedit ca amelioreaza calitatea vietii, reduce simptomatologia si chiar ungeste supravietuirea la pacientii
cu neoplasm pulmonar in stadiu avansat.*® Q0

S
Q;Q’

Chiar si atunci cand primesc tratamente medicale optimale m@?i pacienti cu BPOC prezinta in continuare dispnee
suparatoare, capacitate scazuta de efort, fatigabilitate si.@mptome de panica, anxietate si depresie.?®* Unele
simptome pot fi ameliorate de o gama largd de terapiipdliative, care in trecut erau rezervate pentru pacientii in

stadii terminale. N\
Qﬁ

Tratamentul paliativ al dispneei. Opi%&g)le,zg’o‘292 stimularea electricd neuromusculara (SENM),>2%2%3
fizioterapia prin vibratia peretelui toracic%{@;i utilizarea ventilatoarelor care stimuleaza formarea curentilor de
aer?922942% not ameliora dispneea. M @@a cu actiune imediata a crescut timpul de anduranta la efort la mai
mult de jumatate din pacientii cu BPQOln stadiu avansat, desi sunt necesare mai multe studii pentru a determina
caracteristicile pacientilor care r, &md la aceasta procedura.?®® Suplimentarea cu oxigen poate aduce unele
beneficii chiar daca pacientii @t\sunt hipoxemici (SpO2 > 92%).%°” Reabilitarea pulmonara este eficientd iar in
unele cazuri severe, ventilati@'non-invaziva poate, de asemenea, ameliora dispneea pe timpul zilei. Acupunctura
si presopunctura sunt alte metode de tratament non-farmacologic in BPOC avansata, care pot ameliora dispneea
si creste calitatea vietii.?®® Abordarea eficienta a dispneei refractare cuprinde servicii multidisciplinare de ingrijiri
paliative si suport respirator.2®

Nu existd date in ceea ce priveste un eventual efect benefic al administrarii benzodiazepinelor®® si nu exista
suficiente dovezi pentru a recomanda terapia prin stimulare auditiva distractiva (muzica), relaxare, consiliere si
suport emotional, cu sau fara aplicarea unor tehnici respiratorii de relaxare sau psihoterapie.3’

Suport nutritional. IMC scazut si, in special, procentul scazut de masa corporala non-grasa, se asociaza cu
prognostic nefavorabil la pacientii cu BPOC.3%? La pacientii cu BPOC si malnutritie, suplimentele alimentare
favorizeaza cresterea semnificativa in greutate, cu imbunatatirea importanta a fortei musculaturii respiratorii si
a calitatii vietii legate de starea de sanatate.3® Suplimentele alimentare cu proprietati antioxidante (vitamina C,
vitamina E, zinc si seleniu) amelioreaza deficitele de antioxidanti, cresc forta muschilor cvadricepsi si nivelul total
de proteine serice, dar fara cresterea suplimentara a andurantei muschilor cvadricepsi. Suplimentele alimentare
si-au dovedit eficienta doar in cazul pacientilor subnutriti prin Tmbunatatirea semnificativa a rezultatelor Ia
testul de mers de 6 minute, a fortei musculaturii respiratorii si a starii de sanatate.?* Interventiile de suport
nutritional cu durata de 12 luni la pacientii cu forta musculara epuizata nu au avut efect asupra capacitatii fizice,
dar activitatea fizicd a fost semnificativ mai mare.3®
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Panicd, anxietate si depresie. Cauzele simptomelor de anxietate si depresie la pacientii cu BPOC sunt
multifactoriale si includ factori comportamentali, sociali si biologici.?®® Reabilitarea pulmonara poate ajuta la
ameliorarea simptomelor de anxietate. Eficacitatea tratamentului antidepresiv la pacientii cu BPOC nu a fost
demonstrata in mod concludent, probabil din cauza problemelor de metodologie aparute in studiile publicate.
Terapia cognitiv-comportamentala si interventiile de tip minte-corp (de ex., terapiile care au la baza conceptul
de mindfulness, yoga, tehnicile de relaxare) pot reduce anxietatea si depresia; interventiile de tip minte-corp
pot ameliora, de asemenea, parametrii fizici cum sunt functia pulmonara, dispneea, capacitatea de efort sau
fatigabilitatea la pacientii cu BPOC care prezinta tulburari psihologice.3"

Fatigabilitatea. Fatigabilitatea din BPOC poate fi amelioratd prin educatie si interventii de auto-ingrijire,
reabilitare pulmonara, suport nutritional si interventii de tip minte-corp.3%®

La multi pacienti cu BPOC, evolutia bolii este marcata de declinul progresiv al starii de sanatate si de agravarea
simptomatologiei, punctate de episoade acute de exacerbare asociate cu un risc crescut de deces.’® Desi ratele
de mortalitate consecutive spitalizarilor pentru exacerbari BPOC sunt in scddere,?'° totusi acestea variaza intre
23%*" si 80%%'. Insuficienta respiratorie progresiva, bolile cardiovasculare, afectiunile maligne si alte afectiuni
constituie cauza principala de deces la pacientii cu BPOC spitalizati pentru un episoc@e exacerbare.32 Tn studiile
calitative, in plus fata de suferinta asociata simptomelor, pacientii cu BPOC si f@ﬁiile acestora descriu nevoia
pentru o intelegere mai buna a afectiunii lor, precum si a impactului psihok@f@ asociat cu BPOC si cu decesul
cauzat de aceastd boald.?® ingrijirea paliativd este un concept larg care inelude abordiri legate de controlul
simptomelor, dar si de managementul pacientilor aflati in stadii tegrminale. Tratamentul paliativ, ingrijirea
din stadiile terminale si in institutii de asistenta sociala reprezinta 6@nponente importante ale tratamentului
pacientilor cu BPOC in stadiu avansat. O

CQQ)

Tngrijirea in stadiile terminale trebuie s includd, de asemeneq&iiscutii cu pacientii si familiile acestora in legatura
cu opinia acestora despre resuscitare, instructiuni in Iegét}f&?\ cu aceasta si dorintele legate de locul decesului.?**
La nivel individual, estimarea supravietuirii la 6 luni ap‘écientilor cu BPOC este nerealista si, de aceea, initierea
cat mai precoce a discutiilor despre aceste aspecte gsté importanta, aldturi de ingrijirea suportiva stadializata.3'®
Spitalizarea poate fi ocazia initierii discutiilor I@ e de planificarea ingrijirilor avansate. Pacientii si familiile
acestora triiesc cu incertitudinea momentulyi §¢cesului si teama c3 decesul va fi cauzat de agravarea dispneei si
senzatiei de sufocare.?'®* O buna planiﬁcare\_@avans a tratamentului adecvat poate reduce anxietatea pacientilor
si a familiilor acestora, prin discutiile d(g&re deces si prin oferirea de sprijin emotional. De asemenea, se pot
asigura astfel ca ingrijirea se va facQOconform dorintele lor, evitandu-se astfel abordari invazive nenecesare,
nedorite si costisitoare.3!’318 N\

O

<

XQ

} TNGRUIRI PALIARYE, iN STADIILE TERMINALE $1 IN INSTITUTII DE
ASISTENTA SOCIALA iN BPOC

e Opioidele, electrostimularea neuromusculara, oxigenoterapia si utilizarea ventilatoarelor pot ameliora dispneea
(nivel de evidenta C).

e La pacientii malnutriti, suplimentele nutritionale pot imbunatati forta musculaturii respiratorii si starea generala
de sanatate (nivel de evidenta B).

¢ Fatigabilitatea poate fi redusa prin educatia privind tehnicile de auto-ingrijire, reabilitare pulmonara, suport
nutritional si interventii de tip minte-corp (nivel de evidenta B).

TABELUL 3.9

La pacientii cu boala in stadiu foarte avansat sau in stadiu terminal, institutiile de asistenta sociala pot oferi
suport suplimentar. Aceste institutii se ocupa de obicei de pacientii cu dizabilitati severe sau simptomatologie
intensa si pot oferi servicii de ingrijire la domiciliul pacientului sau intr-o unitate medicala, in sectii dedicate
sau 1n alte institutii cum sunt spitalele sau caminele de batrani. Organizatiile de tipul National Hospice and
Palliative Care Organization®® asigura consiliere anumitor pacienti cu afectiuni non-maligne cum este BPOC,
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pentru a putea accesa serviciile acestor centre de ingrijire (de exemplu, dispnee invalidanta de repaus care nu
raspunde la bronhodilatatoare si progresia bolii in stadii avansate demonstrata prin cresterea numarului de
spitalizari sau prezentari la camera de garda).?®”*¢ Aceste ghiduri pun in discutie dificultatea de a anticipa cu
acuratete prognosticul la pacientii cu BPOC avansata, dar admit nevoia asigurarii unor servicii in institutii de
asistenta sociala in unele cazuri.’®® Aspectele esentiale in ceea ce priveste ingrijirea paliativa in stadiul terminal
si in institutii de asistenta sociala in BPOC sunt sintetizate Tn Tabelul 3.9.

ALTE TRATAMENTE

Oxigenoterapie. Administrarea de oxigen pe termen lung (>15 ore pe zi) la pacientii cu insuficienta respiratorie
cronica a demonstrat cresterea supravietuirii la pacientii cu hipoxemie severa de repaus.**® Oxigenoterapia pe
termen lung nu prelungeste intervalul de timp pana la deces sau pana la momentul primei spitalizari si nu are
beneficii sustinute pentru niciunul dintre aspectele evaluate la pacientii cu BPOC stabila si desaturare moderata
a oxigenului arterial Tn repaus sau la efort.?*! Dispneea poate fi ameliorata la pacientii cu BPOC fara hipoxemie
sau cu hipoxemie usoara, dar nu reprezinta o indicatie de oxigenoterapie la domigiliu daca nevoia de oxigen
apare doar in timpul efortului fizic; totusi, studiile nu au aratat o ameliorare a{t@pneei in viata de zi cu zi si
niciun beneficiu asupra calitatii vietii asociate cu starea de sandtate (Tabelqu'gtO).m'322 Datele din studii sunt

contradictorii, dar cele mai multe nu au demonstrat aparitia modificdrilor.*3}
>

C uise . Ly . L D7 . e
Desi caldtoria cu avionul este sigurd pentru majoritatea paaentllo\vbcu insuficientd respiratorie cronica si
oxigenoterapie pe termen lung,3?* pacientii trebuie sa prezinte, in mqﬁideal, o valoare a Pa02 in timpul zborului
de cel putin 6,7 kPa (50 mmHg). Studiile au indicat ca acest niyel poate fi obtinut la pacientii cu hipoxemie
moderata si severa la nivelul marii prin suplimentarea oxigenu@%u 3 |/min pe canula nazala sau cu 31% pe masca
faciala Venturi.3® Pacientii cu saturatie de oxigen peste 95%2)ﬁﬂ\repaus si saturatie peste 84% la testul de mers de
6 minute, pot calatori fara sa fie evaluati suplimentar,”{'desi este important de subliniat ca valoarea oxigenarii
de repaus la nivelul marii nu exclude posibilitatea‘k& hipoxemii severe in timpul calatoriei cu avionul.3** O
atentie deosebita trebuie acordata comorbiditatilorcare afecteaza oxigenarea tisulara (de ex., afectiuni cardiace,
anemie). De asemenea, mersul de-a lungul culqﬁ} lui Tn avion, poate agrava hipoxemia.?*’

\bg

. \Q\(b
In timpul exacerbdrilor BPOC. Vgitilatia non-invaziva (VNI) sub forma ventilatiei non-invazive cu presiune
pozitiva (VNPP) este standardul @r peutic pentru reducerea morbiditatii si mortalitatii la pacientii spitalizati
pentru exacerbare BPOC si in@jﬁ'\cienté respiratorie acuta®?®3*! (consultati si Capitolul 5).

Pacient stabil. La pacien,%l&care prezinta atat BPOC cat si sindrom de apnee in somn de tip obstructiv exista
beneficii clare ale suportului ventilator cu presiune continua pozitiva la nivelul cdilor respiratorii (cPAP) de
crestere a supravietuirii si scadere a riscului de spitalizare.?*

Utilizarea cronica a VNPP la domiciliu pentru tratarea pacientilor cu insuficienta respiratorie acuta sau cronica
dupa spitalizare este contradictorie, iar rezultatele pot fi influentate de hipercapnia persistenta.?** Intr-un studiu
prospectiv, randomizat, controlat, multicentric (realizat in 13 centre), care a inrolat pacienti cu BPOC (n = 116)
cu hipercapnie persistenta (PaCO2 > 53 mmHg) la 2-4 saptamani de la externare dupa o exacerbare, au fost
comparate efectele ventilatiei non-invazive (VNI) plus oxigenoterapie la domiciliu cu administrarea de oxigen la
domiciliu fara alte interventii suplimentare in ceea ce priveste timpul pana la urmatoarea spitalizare sau deces.?*
Pacientii cu IMC > 35 kg/m?, cu sindrom de apnee in somn de tip obstructiv sau alte cauze de insuficienta
respiratorie nu au fost inclusi in studiu. Din 2021 de pacienti investigati doar 124 (6%) au fost eligibili. Rezultatele
au aratat ca adaugarea VNI la oxigenoterapie la domiciliu a crescut semnificativ timpul pana la urmatoarea
spitalizare sau pana la deces pe parcursul a 12 luni.?® O revizuire sistematica si o meta-analiza a acestor studii a
confirmat ca VNI scade riscul de spitalizare si deces. Nu este clar care sunt subgrupurile optime de pacienti (fie
din punct de vedere al istoricului de spitalizari recente sau al PaCO2) pentru aceasta terapie.?*!
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n doua studii retrospective®3*3% si doud din trei studii randomizate, controlate3333363%° g fost raportats sciderea
ratei de reinternare si cresterea supravietuirii la pacientii care au primit VNPP dupa externare. Doua studii au
demonstrat reducerea mortalitatii si a ratei de spitalizare, in timp ce datele dintr-un alt studiu nu au aratat
niciun beneficiu al VNPP asupra supravietuirii. Exista mai multi factori care ar putea explica aceste discrepante:
diferentele in selectarea pacientilor, efectuarea unor studii fara putere statistica corespunzatoare, setari ale VNPP
care nu au permis efectuarea unei ventilari adecvate si complianta redusa la VNPP.3*° Daca se recomanda VNPP,
aceasta trebuie instituitd si monitorizata de personalul familiarizat cu procedura si cu dispozitivele folosite.3434
La pacientii cu BPOC si sindrom de apnee in somn de tip obstructiv exista beneficii clare asociate cu utilizarea
dispozitivelor cu presiune pozitiva continua in cdile aeriene (cPAP) atat de imbunatatire a supravietuirii, cat si de
reducere a riscului de spitalizare.?*?

} OXIGENOTERAPIE S| SUPORT VENTILATOR iN BPOC STABIL

OXIGENOTERAPIA

e Administrarea de oxigen pe termen lung imbunatateste rata de supravietuire a pacientilor cu hipoxemie arteriala
cronica de repaus (nivel de evidenta A).

N
e La pacientii cu BPOC stabil si desaturare arteriala moderata in repaus sau la efort, (&rierea de oxigen pe termen
lung nu prelungeste timpul pana la prima internare sau deces si aduce beneficii urata pentru starea de

sanatate, functia pulmonara si distanta parcursa la testul de mers de 6 minut% vel de evidenta A).

e Dovada oxigenarii in repaus la nivelul marii nu exclude aparitia hipoxemi%@vere in timpul calatoriilor cu avionul
(nivel de evident3 C). N

SUPORTUL VENTILATOR

e NPP poate imbunatati rata de supravietuire fara spitalizare la@numiti pacienti, dupa o spitalizare recenta, in special
la cei cu hipercapnie persistenta diurna pronuntata (PaCO, 252 mmHg) (nivel de evidenta B).

TABELUL 3.10 A‘\é\
OOQ
TRATAMENTE INTE RVENT,L@NALE
o
¥
Q

Interventia chirurgicala der&ucere a volumului pulmonar (LVRS). LVRS este un procedeu chirurgical
de rezecare a unor pér@ pldaman pentru a reduce hiperinflatia,®*® crescand astfel eficienta mecanica
a musculaturii respiratoril’ de generare a presiunii.?**3> LVRS creste presiunea reculului elastic pulmonar,
Tmbundatatind astfel fluxul respirator si reducand exacerbdrile.3*63% Intr-un studiu controlat si randomizat care a
inclus pacienti cu emfizem sever, localizat in lobii superiori si capacitate de efort scazuta post-reabilitare, LVRS a
crescut supravietuirea in comparatie cu tratamentul medicamentos.?*® La pacienti cu caracteristici similare, cu
capacitate de efort crescuta post-reabilitare pulmonara, nu s-a evidentiat nicio diferenta dupa LVRS in ceea ce
priveste supravietuirea, desi starea de sanatate si capacitatea de efort s-au imbunatatit. S-a demonstrat ca LVRS
se asociaza cu o rata mai mare de deces decat tratamentul medicamentos la pacientii cu emfizem sever si VEMS
< 2-% din valoarea prezisa si care asociaza fie emfizem difuz evidentiat prin imagistica CT de inalta rezolutie, fie
DLCO < 20% din valoarea prezisa.** O analiza prospectivd a costurilor a evidentiat faptul ca LVRS are un cost
crescut in comparatie cu programele de sanatate care nu includ interventii chirurgicale.3°

Bulectomia. Bulectomia este un procedeu chirurgical mai vechi care se aplica in cazul emfizemului bulos.
indepartarea unei bule mari de emfizem la nivelul cireia nu au loc schimburi gazoase si care este sau a fost
generatoare de complicatii, reduce presiunea asupra parenchimului pulmonar adiacent. La pacienti selectionati,
cu tesut pulmonar subiacent relativ bine conservat, bulectomia poate ameliora dispneea, functia pulmonara si
toleranta la efort.?*! Hipertensiunea pulmonara, hipercapnia si emfizemul sever nu reprezinta contraindicatii
absolute pentru efectuarea bulectomiei.

63



Transplantul pulmonar. in cazul anumitor pacienti atent selectionati, cu BPOC foarte sever3, transplantul
pulmonar a demonstrat ameliorarea starii de sandtate si a capacitatii functionale dar nu si prelungirea
supravietuirii.?**3>* Peste 70% dintre cazurile de transplant pulmonar la pacientii cu BPOC reprezintd interventii
bilaterale; Tn 30% din cazuri, transplantul a fost unilateral.®* Transplantul pulmonar bilateral s-a asociat cu o
supravietuire mai mare decat transplantul pulmonar unilateral la pacientii cu BPOC, in special la cei cu varsta <
60 ani.>*®* Durata medie de supravietuire dupa transplant pulmonar la toti pacientii cu BPOC a crescut la 5,5 ani;
este de 7 ani la pacientii care au beneficiat de transplant pulmonar bilateral si 5 ani la cei cu transplant pulmonar
unilateral.®*

Transplantul pulmonar este limitat de lipsa de donatori si de costuri. Complicatiile cele mai frecvente la pacientii
cu BPOC dupa transplant pulmonar sunt rejetul acut de organ, bronsiolita obliteranta, infectiile cu germeni
oportunisti si afectiunile limfoproliferative.**®

Avand in vedere morbiditatea si mortalitatea asociate cu LVRS, au fost luate in considerare metode mai putin
invazive, bronhoscopice, de reducere a volumului pulmonar.®®” Acestea includ proceduri bronhoscopice
diferite.*” Desi exista diferente considerabile intre aceste proceduri, scopul lor comun este de a reduce volumul
toracic si de a imbunatati mecanica musculaturii respiratorii, a cutiei toracice si a pl\é;nénilor.

Studiile prospective au aratat ca utilizarea stenturilor bronsice nu este eﬁc%&éﬁss Un studiu multicentric
care a evaluat efectele aplicarii unui tisular la nivel pulmonar in vederea r @ctiei pulmonare a fost intrerupt
prematur; desi studiul a raportat beneficii semnificative n legatura cu ara)@niti parametrii fiziologici, procedura
interventionala a fost asociata cu morbiditate si mortalitate semnificative.**

Rezultatele unui studiu amplu prospectiv, randomizat, controlat, ?ticentric, care a evaluat implantul de valva
endobronsica au aritat ameliorarea semnificativa a VEMS si imbBunitatirea distantei parcurse la testul de mers
de 6 minute In comparatie cu terapia de control, la 6 Iuni&pé interventie.*®® Totusi, amploarea ameliorarii
observate nu a fost semnificativa clinic. Ulterior, a fo§'{'st diata eficienta aceluiasi tip de valva endobronsica
la pacienti cu emfizem heterogen®! sau cu emfizer terogen si omogen3®®?, cu rezultate mixte. Un studiu a
aratat o crestere nesemnificativa a VEMS median 3 Tuni de la implantarea valvei, dar acest fapt a fost atribuit
amplasarii valvei la pacienti care prezentau veftilatie colaterald interlobarad.?®! Datele dintr-un alt studiu au
evidentiat o crestere semnificativa la 6 luni@ VEMS si a distantei parcurse la testul de mers de 6 minute la
pacienti selectionati, care nu prezentau, ilatie colaterala interlobara, in comparatie cu grupul de control.>®?
Evenimentele adverse asociate impla@;ﬁ? de valva endobronsica, in ambele studii, au inclus pneumotorax,
indepartarea valvei sau schimbarea Rrei.se Pacientii cu emfizem heterogen au avut un beneficiu mai mare decat
cei cu emfizem omogen.*%? Un sf@di randomizat, controlat, care a comparat implantul de valva endobronsica
cu terapia obisnuita doar la p@‘fentii cu emfizem omogen si fara ventilatie colaterala interlobard, a demonstrat
ameliorarea VEMS, crest distantei de mers la testul de 6 minute si Tmbunatatirea starii de sanatate la 6
luni, cu obtinerea reducerii lobare vizate la 97% dintre pacienti, masurata prin volumetrie CT (reducere medie
1195 ml).%* Un studiu amplu, randomizat, controlat, multicentric, asupra implantului de valvd endobronsica
la pacientii cu emfizem heterogen si cu ventilatie colaterald foarte scazuta sau fara ventilatie colaterald, a
evidentiat beneficii importante semnificative clinic in comparatie cu terapia standard, in ceea ce priveste functia
pulmonard, dispneea, capacitatea de efort si calitatea vietii pe o perioada de cel putin 12 luni dupa procedura.3*
Pneumotoraxul a fost observat la 26,6% dintre pacientii cu implant de valva, de obicei in primele 72 ore de la
implant (76%).3%3-3%> Un alt studiu amplu, randomizat, controlat, multicentric, care a evaluat un tip diferit de
valva endobronsica la pacienti selectionati pentru tratament lobar tintit, pe baza integritatii fisurilor pulmonare
evaluata prin imagistica CT de inalta rezolutie, a aratat o crestere semnificativa a valorii medii a VEMS fata de
valoareainitiala (0,101 litri) si o diferenta de 25,7% a ratei de raspuns a VEMS (imbunatatire > 15%) fata de grupul
de control. Aceste beneficii au persistat dupa 12 luni. Grupul tratat cu implant de valva endobronsica a prezentat,
de asemenea, o reducere semnificativa a hiperinflatiei si dispneei. S-a observat si imbunatatirea calitatii vietii
si a starii de sanatate. Similar cu studiile anterioare, pneumotoraxul a survenit la 25,5% dintre pacientii tratati
prin implant de valva endobronsica; majoritatea cazurilor de pneumotorax au survenit in primele 3 zile dupa
procedura, pe perioada medie de spitalizare. Aparitia precoce a pneumotoraxului la grupul tratat cu implant
de valva endobronsica a fost, cel mai probabil, rezultatul modificarilor in conformatia plamanului cauzate de
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reducerea acutad de volum la nivelul lobilor emfizematosi care au constituit tinta terapiei, ceea ce a declansat o
expansiune lobara ipsilaterald rapida, aceasta fiind un indicator al succesului ocluziei lobului tintit la pacientii
cu fisuri pulmonare intacte sau fara ventilatie colaterald.?®® Aparitia pneumotoraxului subliniaza necesitatea
ca medicul interventionist care efectueaza procedura sa aiba competenta in managementul complicatiilor
procedurale.*®® Totusi, dupa perioada post-procedurala, pacientii tratati prin implant de valva endobronsica au
avut un numar mai mic de exacerbari si episoade de insuficienta respiratorie in comparatie cu grupul tratat
cu terapie standard. O comparatie intre beneficiile tratamentului si complicatiile asociate implantului de valva
endobronsica fata de LVRS, a aratat beneficii comparabile ale ambelor proceduri dar mai putine complicatii in
cazul implantului de valva endobronsica.*** Implantul de valva endobronsica este in prezent disponibil clinic si
aprobat in multe tari pentru tratamentul pacientilor cu fisuri pulmonare intacte sau lipsa ventilatiei

colaterale. 364367.368

Alte tehnici bronhoscopice de reducere a volumului pulmonar nu sunt dependente de prezenta fisurilor intacte
ale plamanului sau de absenta ventilatiei colaterale. Intr-un studiu prospectiv, randomizat, controlat, ablatia
termica cu vapori, tintitd, a mai multor segmente pulmonare afectate a avut efecte semnificative la nivel clinic
si din punct de vedere statistic in ameliorarea functiei pulmonare si imbunatatirea starii de sanatate la 6 luni.
Exacerbarile BPOC sunt cele mai severe reactii adverse. Persistenta acestor beneficii a fost ulterior confirmata si
la vizita de studiu de 12 luni.?**37° Aceasta terapie are o disponibilitate clinica Iimitaté\.

Doua studii multicentrice au evaluat implantarea de bobine pulmonare de n.j\t’@\:?lm comparatie cu terapia
standard din punct de vedere al distantei parcurse la testul de mers de 6 mir@@, al functiei pulmonare si starii
de sanatate la pacientii cu emfizem avansat, omogen si heterogen. in ambele studii a fost raportats o crestere a
distantei de mers la grupul cu implant de bobine pulmonare fata de gr de control si o imbunatatire usoara
a VEMS si a calitatii vietii masurata cu chestionarul St. George’s Respiratory Questionnaire.*’**’2 Complicatiile
majore au inclus pneumonie, pneumotorax, hemoptizie si exacerari BPOC mai frecvente in grupul cu implant
de bobina. Aceasta terapie are o disponibilitate clinica Iimitat%‘o

Sunt necesare date suplimentare pentru a putea stabilb%are este cea mai buna procedurda de reducere
bronhoscopica a volumului pulmonar la pacientii fara i@éritatea fisurilor pulmonare sau care prezinta ventilatie
colaterald si de perfectionare a procedurii in vede{& reducerii complicatiilor si imbunatatirii rezultatelor pe
termen lung.?”? Q

)

n Tabelul 3.11 sunt sintetizate principalele 8ﬁoecte legate de terapia interventionala.
X

) TERAPIA INTERVENFIONALA iN BPOC STABILA

INTERVENTIA CHIRURGICALA DE REDUCERE A VOLUMULUI PULMONAR

9,
¢ Interventia chirurgicala@reducere a volumului pulmonar imbunatateste rata de supravietuire la pacientii cu
emfizem sever localizat in lobii superiori si capacitate de efort scazuta post-reabilitare (nivel de evidenta A).

BULECTOMIA

e La pacienti selectati, bulectomia este asociata cu reducerea dispneei, imbunatatirea functiei pulmonare si a
tolerantei la efort (nivel de evidenta C).

TRANSPLANTUL

¢ La pacientii cu BPOC foarte severa selectati corespunzator, s-a demonstrat ca transplantul pulmonar imbunatateste
calitatea vietii si capacitatea functionala (nivel de evidenta C).

INTERVENTIILE BRONHOSCOPICE

¢ La pacientii selectati cu emfizem n stadiu avansat, interventiile bronhoscopice reduc volumul pulmonar de la
finalul expirului si Tmbunatatesc toleranta la efort, starea de sanatate si functia pulmonara la 6-12 luni dupa
tratament. Valve endobronsice (nivel de evidenta A); Bobine pulmonare (nivel de evidenta B); Ablatia termica cu
vapori (nivel de evidenta B).

TABELUL 3.11
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CAPITOLUL 4: STRATEGIA TERAPEUTICA iN BPOC STABILA

« Strategia terapeutica in BPOC stabila trebuie sa se bazeze in mare parte pe evaluarea individualizata a
simptomelor si a riscului de exacerbare.

 Toate persoanele care fumeaza trebuie incurajate si sustinute sa renunte la fumat.
* Principalele obiective ale tratamentului sunt reducerea simptomelor gi a riscului de exacerbare.

« Strategia terapeutica include tratamente farmacologice si non-farmacologice.

INTRODUCERE

Pacientii cu BPOC trebuie evaluati din punct de vedere al severitatii obstructiei respiratorii, simptomatologiei,
istoricului de exacerbari, expunerii la factorii de risc si comorbiditatilor (Figura@:1) cu scopul stabilirii unei
conduite terapeutice adecvate. in Capitolul 2 este prezentat pe scurt modul % aluare.

Se recomanda o abordare personalizata in vederea initierii tratament Q}Qpe baza simptomatologiei actuale
si a riscului de exacerbare. Unele tratamente pot fi introduse n sch@\‘ma terapeutica sau se poate renunta la
ele in functie de prezenta simptomatologiei dominante de tip di Q?ee sau limitarea capacitatii de efort sau
a recurentei exacerbarilor in timpul terapiei de intretinere. Fundamentul acestor recomandari care presupun
o abordare organizata a tratamentului, provine partial din datele obtinute in studii randomizate controlate.
Tntrucat scopul acestor recomanddri este s3 vina in spriji%ﬁ\deciziilor care trebuie luate de medicul clinician,
acestea includ si recomandarile expertilor bazate pe e\z&e’rienta clinica.

Este deosebit de important ca pacientii cu BPO%Q%O’?nteleagé natura afectiunii lor, care sunt factorii de risc
pentru progresia acesteia dar si rolul lor si al ecb@ i medicale pentru un tratament optim si obtinerea celor mai

bune rezultate pentru starea lor de sénétatg@
o
Dupa evaluare, primul pas trebuie sa v\"@ze reducerea expunerii la factori de risc, inclusiv renuntarea la fumat.

Pacientii trebuie sa primeasca sfaturiptivind avantajele vaccinarii, precum si avantajele unui stil de viata sanatos,
inclusiv dieta si efectuarea de exegsi,ii fizice, acestea din urma fiind sigure si recomandate persoanelor cu BPOC.
Tratamentul farmacologic inLE@f\trebuie sa se bazeze pe incadrarea pacientului in una din grupele clasificarii
GOLD (Figura 4.2). Pacientiifrebuie si primeasci recomandéri de auto-ingrijire in caz de dispnee, mentinerea
nivelului de energie si controlul stresului, iar planul de tratament trebuie sa fie detaliat in scris. Este necesar, de
asemenea, tratamentul comorbiditatilor (Figura 4.1).

Consultatia de control trebuie realizata dupa un anumit interval de timp si trebuie evaluate nivelul actual al
simptomelor (folosind scorurile CAT sau mMRC) si frecventa exacerbarilor. Este necesara, de asemenea, atat
evaluarea efectului tratamentului si posibilele reactii adverse cat si reevaluarea comorbiditatilor.

Este necesara verificarea tehnicii inhalatorii, a aderentei la terapia recomandata (farmacologica si non-
farmacologica), a statusului de fumator si a expunerii la factorii de risc. Trebuie incurajata activitatea fizica
si avuta in vedere indrumarea catre terapia de reabilitare pulmonara. Trebuie avuta in vedere necesitatea
oxigenoterapiei, a suportului ventilator, a reducerii volumului pulmonar si abordarii paliative. Planul de actiune
trebuie actualizat. Spirometria trebuie repetata cel putin o data pe an.

n prezent nu se mai discutd despre sindromul de suprapunere astm-BPOC (ACO), in schimb se pune accentul pe
faptul ca atat astmul, cat si BPOC sunt entitati clinice diferite, desi prezinta trasaturi si elemente clinice comune
(de ex., prezenta eozinofiliei, un anume grad de reversibilitate). Astmul si BPOC pot fi prezente concomitent la
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acelasi pacient. Daca exista suspiciunea unui diagnostic concomitent de astm bronsic, tratamentul farmacologic
trebuie administrat in primul rand conform ghidurilor de astm bronsic, dar trebuie avuta in vedere si terapia
farmacologica si non-farmacologica pentru BPOC.

Terapia farmacologica si non-farmacologica trebuie adaptata nevoilor (a se vedea mai jos) si trebuie efectuate
mai multe evaluari (Figura 4.1)

E

FIGURA 4.1
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Obiectivul tratamentului este reducerea simptomelor actuale si a riscului de exacerbare (Tabelul 4.1).

) OBIECTIVELE TERAPEUTICE IN BPOC STABILA ’

o Ameliorarea simptomelor
* Imbunatatirea tolerantei la efort REDUCEREA SIMPTOMELOR
¢ Imbunatatirea starii de sanatate

Si
¢ Prevenirea progresiei bolii

e Prevenirea si tratarea exacerbarilor REDUCEREA RISCULUI
¢ Reducerea mortalitatii

TABELUL 4.1

R

©
CTORII DE RISC

.

IDENTIFICAREA S| REDUCEREA EXPUNERII L
%’0

Identificarea si reducerea expunerii la factorii de risc sunt aspecte im?rﬂante in tratamentul si preventia BPOC.

Fumatul reprezinta cel mai frecvent si mai usor de identificat factQ,p e risc pentru BPOC, iar toate persoanele

care fumeaza trebuie incurajate permanent sa renunte la fumatg%e asemenea, se impune reducerea expunerii

totale individuale la pulberi, noxe si gaze la locul de munca, [q{écum si la poluantii din mediul ambiental interior

si exterior.

4
X
)
N
Renuntarea la fumat reprezinta un demers eéﬁtial la toti pacientii cu BPOC. Personalul medical are un rol
central in oferirea informatiilor legate de opb?éa fumatului sau a altor solutii acestor pacienti, pe care trebuie sa
fi Tncurajeze sa renunte la fumat ori de %@s ori acest lucru este posibil.
XS

Fumatoriitrebuie sa primeasca consi 'OreTn vederea renuntarii la fumat. Daca este posibil, pacientii trebuie inclusi
intr-un program mai amplu de @Jntare la fumat, care sa cuprinda tehnici de schimbare a comportamentului
menite sa creasca moﬁvat}g_esl increderea acestora, educatia pacientilor si solutii farmacologice si non-
farmacologice. @

Recomandarile pentru tratamentul consumului si dependentei de tutun sunt sintetizate in Tabelul 4.2.%

Pentru reducerea expunerii la poluantii din mediul interior si exterior sunt necesare politici publice, adaptarea
resurselor locale si nationale, schimbari culturale si masuri de protectie individuale. Reducerea expunerii la
fumul rezultat din arderea biomasei este un obiectiv esential pentru reducerea incidentei BPOC la nivel global.
Ventilarea eficientd, folosirea sobelor de gatit nepoluante si solutii similare sunt obiective realizabile si trebuie
recomandate.??® Masurile de reducere a expunerii la factorii de risc sunt sintetizate in Tabelul 4.3.

Nu exista studii care sa demonstreze daca solutiile de reducere a expunerii la riscuri ocupationale pot, de
asemenea, reduce povara BPOC, dar este corect ca pacientii sa fie sfatuiti sa evite expunerea continua la
substante cu potential iritant, pe cat posibil.
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Dependenta de tutun este o afectiune cronica care necesita tratament repetat pana cand se atinge abstinenta de
lunga durata sau permanenta.

Exista tratamente eficiente pentru dependenta de tutun si tuturor fumatorilor ar trebui sa li se ofere aceste
tratamente.

Medicii clinicieni si sistemele de sanatate trebuie sa instituie operatiuni consecvente de identificare, documentare
si tratare a fiecarui fumator la fiecare consultatie.

Sesiunile scurte de consiliere privind renuntarea la fumat sunt eficiente si fiecare fumator ar trebui sa beneficieze
de acest tip de consiliere la fiecare contact cu cadrele medicale.

Existd o relatie puternica de tip doza-raspuns intre intensitatea consilierii pentru dependenta de tutun si eficienta
acesteia.

S-a dovedit ca exista trei tipuri de consiliere deosebit de eficiente: consilierea practica, sprijinul social din partea
familiei si prietenilor ca parte a tratamentului si sprijinul social acordat in afara tratamentului.

Terapiile farmacologice de prima linie pentru dependenta de tutun - vareniclina, bupropion cu eliberare
prelungita, guma cu nicotina, inhalator cu nicotina, spray nazal cu nicotina si plasturi cu nicotina - sunt eficiente si
cel putin unul dintre aceste medicamente ar trebui prescrise daca nu exista contraind@l,‘ii.

Programele de stimulare financiara pentru renuntarea la fumat pot facilita renun’ga\&&la fumat.

TABELUL 4.3 X9

Tratamentele pentru dependenta de tutun sunt solutii cost-eficiente. 6\%
O
TABELUL 4.2 K4
\U’
N
C)O

4
Solutiile de renuntare la fumat ar trebui aplicate activ{’\}turor pacientilor cu BPOC (nivel de evidenta A).

Este necesara recomandarea unei ventilari eﬁcien@;\a folosirii sobelor de gatit nepoluante si a altor solutii
similare (nivel de evidenta B). OQ

Medicii clinicieni trebuie sa sfatuiasca paci&@ii sa evite expunerile continue la potentiali factori iritanti, daca este
posibil (nivel de evidenta D).
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TRATAMENTUL iN BPOC STABILA: TRATAMENTUL FARMACOLOGIC

Tratamentele farmacologice pot reduce simptomele, precum siriscul si severitatea exacerbarilor si pot imbunatati
starea de sanatate si toleranta la efort la pacientii cu BPOC.

Clasele de medicamente utilizate in mod curent in tratamentul BPOC sunt prezentate in Tabelul 3.3, iar in Capitolul
3 este realizata o descriere detaliata a efectelor acestor medicamente. Alegerea unui medicament anume dintr-o
clasa de medicamente depinde de disponibilitatea acestuia si de raspunsul si preferintele pacientului.

Majoritatea medicamentelor se administreaza pe cale inhalatorie, prin urmare este foarte importanta utilizarea
unei tehnici de inhalare corecte. Indicatiile de baza privind administrarea medicamentelor inhalatorii sunt
prezentate in Tabelul 4.4. Indicatiile de baza privind utilizarea medicamentelor bronhodilatatoare sunt prezentate
in Tabelul 4.5. Indicatiile de baza privind utilizarea medicamentelor anti-inflamatoare sunt prezentate pe scurtin
Tabelul 4.6. Indicatiile de baza ale tratamentelor farmacologice sunt sintetizate in Tabelul 4.7.

INDICATIILE DE BAZA PRIVIND ADMINISTRAREA MEDICAMENTELOR PE
CALE INHALATORIE &\QO
X
e Alegerea dispozitivului inhalator se face in mod personalizat si va depinde de a@g&’,ibilitate, cost, medicul care
prescrie si, cel mai important, de abilitatea si preferinta pacientului. O

e La prescrierea unui dispozitiv este esentiald atat prezentarea instructiuni (P§| demonstrarea tehnicii inhalatorie
corecte pentru a avea certitudinea ca tehnica inhalatorie este adecvaéQ\cat si verificarea acesteia la fiecare
consultatie.

e Tehnica de inhalare (si aderenta la tratament) se evalueaza ma\srﬁe de a stabili daca sunt necesare modificari ale

tratamentului. (b(\
TABELUL 4.4 \’
\\Q
i &
} INDICATIILE DE BAZA PRIVIND&é,ﬁLIZAREA MEDICAMENTELOR
BRONHODILATATOARE \,5\

)
e BADLA si ACDLA sunt preferate fat“& bronhodilatatoarele cu durata scurta de actiune, mai putin la pacientii
care prezinta dispnee ocazional{ﬁ/el de evidenta A), fiind utilizate cu scopul ameliorarii rapide a simptomelor la
pacientii care primesc deja er@hodilatatoare cu duratd lunga de actiune ca terapie de intretinere.

e Pacientii pot fi initiati p@noteraple cu un singur bronhodilatator cu durata lunga de actiune sau pe dubla
terapie cu doua bronhowitlatatoare cu durata lunga de actiune. La pacientii cu dispnee persistenta aflati in
tratament cu un singur bronhodilatator se recomanda trecerea la terapia duala bronhodilatatoare (nivel de
evidenta A).

¢ Bronhodilatatoarele inhalatorii sunt preferate fata de bronhodilatatoarele orale (nivel de evidenta A).

e Teofilina nu este recomandata decat daca nu sunt disponibile sau accesibile alte tratamente cu bronhodilatatoare
de lunga durata (nivel de evidenta B).

TABELUL 4.5
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} INDICATIILE DE BAZA PRIVIND UTILIZAREA AGENTILOR ANTI-INFLAMATORI

e Monoterapia de lunga durata cu CSI nu este recomandata (nivel de evidenta A).

e Tratamentul de lunga durata cu CSI poate fi luat in considerare Tn asociere cu BADLA la pacientii cu istoric de
exacerbari desi urmeaza tratament adecvat cu bronhodilatatoare cu durata lunga de actiune (nivel de evidenta
A).

e Terapia de lunga durata cu corticosteroizi orali nu este recomandata (nivel de evidenta A).

¢ La pacientii cu obstructie respiratorie severa sau foarte severa, cu bronsita cronica si exacerbari, aflati in
tratament cu bronhodilatator cu durata lunga de actiune +/- CSI, se poate lua in considerare adaugarea unui
inhibitor PDE4 (nivel de evidenta B).

e La fostii fumatori, dar si la alte categorii de pacienti, care prezinta exacerbari desi primesc tratament adecvat, se
poate lua in considerare tratamentul cu macrolide, in special azitromicina (nivel de evidenta B).

e Tratamentul cu statine nu este recomandat pentru preventia exacerbarilor (nivel de evidenta A).
* Mucoliticele antioxidante sunt recomandate doar pacientilor selectati (nivel de evidenta A).

TABELUL 4.6
\3,
&
} INDICATIILE DE BAZA PRIVIND ALTE TRATAMENTE FAI%@PACOLOGICE ’
(4
e Pacientii cu deficit ereditar sever de alfa-1 antitripsina si emfizem c%ﬁﬁtuit pot fi candidati pentru terapia de
augmentare cu alfa-1 antitripsina (nivel de evidenta B). Q
e Antitusivele nu pot fi recomandate (nivel de evidenta C). O

¢ Medicamentele aprobate pentru hipertensiunea pulmonar@primara nu se recomanda la pacientii cu
. . v v . 4y
hipertensiune pulmonara secundara BPOC (nivel de Q\{@,enta B).

¢ OQOpioidele cu durata lunga de actiune, in doze mici, ‘Q&\inistrate oral sau parenteral, pot fi luate in considerare
pentru tratamentul dispneei la pacientii cu BPO&Q er (nivel de evidenta B).

TABELUL 4.7 66

n Figura 4.2 este prezent @rmodel de INITIERE a tratamentului farmacologic al BPOC in functie de evaluarea
individuala a smptomatol%el siariscului de exacerbare incadrate in schema de evaluare ABCD. Nu exista dovezi
de calitate Tnhalta, cum sunt cele obtinute din studii randomizate, controlate, care sa sustina aplicarea initiala a
unei strategii de tratament farmacologic la pacientii nou diagnosticati cu BPOC. Totusi, un studiu observational
cu date din practica clinica curenta a demonstrat ca tratamentul initial cu BADLA/CSI in BPOC este mai eficient
decat tratamentul cu ACDLA la pacientii cu exacerbari in antecedente si eozinofilie sangvina > 300 celule/ul.*
n Figura 4.2 sunt prezentate cateva indrumdri privind farmacoterapia de initiere tinand cont de cele mai bune
dovezi clinice disponibile in prezent.
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} TRATAMENT FARMACOLOGIC INITIAL

> 2 exacerbari
moderate sau Grup C Grup D ﬁggtﬁ ial;‘ADLA*
> 1 exacerbare sau
moderata care necesita Ll - .Csl W BADLA**
s Ita Iiza re *De luat |r1 consu%erare la panvtlentu cu simptome accentuate (de ex., CAT > 20)
p **De luat in considerare dacd eos > 300
Fara ext?cerbéridsau 1 Grup A Grup B
exacerbare moderata q =
- . Un bronhodilatator cu durata
(care _r;ul_nece)sna Un bronhodilatator e
Spitalizare (BADLA sau ACDLA)
mMRC 0-1, CAT < 10 mMRC > 2, CAT > 10
FIGURA 4.2
O

Abrevieri: eos: numarul eozinofilelor sangvine exprimat in celule pe microlitru; RC: chestionarul modificat al
Consiliului Britanic de Studii Medicale pentru evaluarea dispneei; CAT™: Test de evaluare a BPOC™.

Dupa implementarea masurilor terapeutice, pacientii trebuie re—evaluat‘bﬁéntru a constata daca tratamentul si-a
atins scopul si pentru a identifica eventuale bariere in calea unui traBQn\ent eficient (Figura 4.3). Dupa evaluarea
raspunsului pacientilor la tratamentul initial, pot fi necesare moc&ffﬁéri ale terapiei farmacologice.

9

o
Q
2
’
) CICLUL MANAGEMENTULULBOLII
c)OQA
@ REEVALUARE
3 b J é\ . Slmptome: J
<@ » Dispnee J
Q\O e Exacerbari
AN
&
AJUSTARE (5\ EVALUARE
e Cresterea treptei t&peutice e Tehnica de utilizare a
e Schimbarea dispozitivului inhaleavtgrului Si aderenta'
inhalator sau a substantei active * Abordari non-farmacologice
« Reducerea treptei terapeutice (inclusiv reabilitare pulmonara si
educatie pentru autoingrijire)
«—«
FIGURA 4.3

Exista un algoritm separat pentru strategia DE MONITORIZARE, care presupune un tratament bazat in continuare
pe prezenta simptomelor si a exacerbarilor, dar aceste recomandari nu depind de incadrarea pacientului intr-o
clasa de diagnostic GOLD (Figura 4.4). Recomandarile pentru monitorizare au ca scop facilitarea tratamentului
la pacientii care iau medicatie de intretinere, fie relativ precoce dupa instituirea tratamentului initial, fie dupa
mai multi ani de urmarire. Aceste recomandari includ date din studii clinice si folosesc valoarea eozinofiliei din
sangele periferic ca biomarker pentru ghidarea tratamentului cu CSI in scopul prevenirii exacerbarilor (mai multe
detalii legate de numarul eozinofilelor sangvine ca factor predictor al efectelor CSI se regasesc in Capitolul 3).
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} MONITORIZAREA TERAPIEI FARMACOLOGICE ,

1. DACA RASPUNSUL LA TRATAMENTUL INITIAL ESTE ADECVAT, SE RECOMANDA MENTINEREA ACESTUIA.
2.DACANU:  Luatiin considerare ca tinta terapeutica caracteristica predominant (dispnee sau exacerbari)
- Utilizati calea exacerbarilor daca atat exacerbarile, cat si dispneea necesita tratament
v/ Alocati pacientului o caseta corespunzatoare tratamentului actual si urmati indicatiile
v/ Evaluati raspunsul, ajustati si reevaluati
v/ Aceste recomandari nu depind de evaluarea ABCD de la diagnostic

e DISPNEE e e EXACERBARI e
BADLA sau ACDLA BADLA sau ACDLA
! | *
%% %%
BADLA + ACDLA *% BADLA + CSI BADLA + ACDLA %% \>\ BADLA + CSI
R
De luat in De luatin .
\I] \I] considerare considerare 6\
daca daca 0
<100 >100
eos eos o)@

* Luatiin considerare | €<— | BADLA + ACDLA + CSI @QDLA + ACDLA + CSI
schimbarea ) ~
dispozitivului cﬂ@ 7 |
inhalator sau a
substantei active AQ¢ \l’

e Investigati (si tratati) v ) La pacientii fosti fumatori
SR o
dispneei &\Q) bronsits ronich Azitromicina

~J
o

eos = nivelul seric de eozinofile (celule/ul)s @

*De luat in considerare dacd eos > 300 eos 2 100 S| 2 2 exacerbdri moderate / 1 spitalizare

**De luat in considerare scdderea d de CSI sau modificarea CSl in cazul aparitiei pneumoniei, unei
indicatii initiale inadecvate sau li de rdspuns la CSI

N

FIGURA 4.4 .Q\(b

Q}'
n Figura 4.4 sunt sugerate strategii de intensificare sau renuntare la o anumita terapie in functie de datele
disponibile despre eficacitate si siguranta. Raspunsul la trecerea intr-o treapta terapeutica superioara trebuie
intotdeauna revizuit si trebuie luata in considerare renuntarea daca se constata lipsa beneficiilor clinice si/sau
aparitia de reactii adverse. De asemenea, poate fi luata Tn considerare si renuntarea la anumite tratamente
(trecerea intr-o treapta inferioard) daca se constata ameliorarea unor simptome, fiind astfel nevoie de mai
putin tratament. Pacientii la care se ia in considerare modificarea tratamentului, in special trecerea la o
treapta terapeutica inferioard, trebuie sa beneficieze de supraveghere medicala atenta. Este cunoscut faptul
ca intensificarea tratamentului nu a fost testata in mod sistematic; studiile privind renuntarea la anumite
medicamente sunt, de asemenea, limitate si includ doar CSI.

Tratamentul farmacologic initial

Medicamentele bronhodilatatoare cu durata scurta de actiune administrate in situatii de urgenta trebuie
prescrise tuturor pacientilor pentru ameliorarea imediata a simptomelor.

Grupul A
Tuturor pacientilor din grupul A trebuie sa li se recomande bronhodilatatoare datorita efectelor acestora
asupra dispneei. Se pot administra atat bronhodilatatoare cu durata scurta de actiune cat si bronhodilatatoare
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cu durata lunga de actiune.

Administrarea trebuie continuata daca exista beneficii documentate.

Grupul B

Terapia initiala trebuie sa contina un bronhodilatator cu durata lunga de actiune. Efectul bronhodilatatoarelor
cu durata lunga de actiune este superior celui al bronhodilatatoarelor cu durata scurta de actiune administrate
la nevoie, de ex. pro re nata (prn), ceea ce favorizeaza recomandarea acestora.>®

Nu exista date care sa sustina utilizarea unei clase de bronhodilatatoare cu durata lunga de actiune in favoarea
alteia pentru ameliorarea simptomelor la acest grup de pacienti. In mod individual, alegerea bronhodilatatorului
trebuie sa aiba in vedere inclusiv perceptia pacientului in ceea ce priveste ameliorarea simptomelor.

La pacientii cu dispnee severa trebuie avuta in vedere terapia initiald cu doua bronhodilatatoare.’

Pacientii din grupul B prezinta, cel mai probabil, comorbiditati care pot determina simptome suplimentare si
pot influenta prognosticul bolii, iar aceste aspecte trebuie investigate.®®

Grupul C \\}\

Terapia initiald trebuie s3 contind un singur bronhodilatator cu duratd lupgd de actiune. Tn doud studii
comparative directe!®!* ACDLA s-a dovedit superior fata de BADLA in ceea ceéﬁ%veﬁe prevenirea exacerbarilor
(pentru detalii va rugdm sa consultati Capitolul 3); de aceea, se recomanq%)nitierea terapiei cu ACDLA la acest

grup de pacienti. =)
Q\(b
Grupul D P

N : s <o . n . .
In general, terapia poate fi initiata cu ACDLA, deoarece ace%téh'nedlcamente au efect atat asupra dispneei cat
si asupra exacerbarilor (va rugam sa consultati Capitolul 3),

o

’

La pacientii cu simptomatologie mai severa (ordi@e marime la scorul CAT™ > 20), in special dispnee mai
accentuata si/sau limitarea capacitatii de efort, se soate alege combinatia BADLA/ACDLA ca terapie initiald pe
baza unor studii care au avut ca obiectiv prim@? zultatele raportate de pacienti, studii in care combinatia
BALDA/ACDLA a demonstrat rezultate mai l@%‘ decat administrarea unei singure substante (monoterapie) (va
rugdm sa consultati Capitolul 3). Nu a fost-demonstrat un avantaj clar al administrarii BADLA/ACDLA fata de
ACDLA in ceea ce priveste prevenirea_exgcerbdrilor, de aceea decizia de a utiliza combinatia BADLA/ACDLA ca
terapie initiala trebuie luata in functié’de severitatea simptomelor.

S
La unii pacienti, terapia initi rgcu BADLA/CSI poate fi prima alegere; aceasta combinatie are cea mai mare
probabilitate de a reduceﬁ&rbérile la pacientii cu valoare a eozinofiliei sangvine > 300 celule/ul. Combinatia
BADLA/CSI poate fi de prima intentie si pentru pacientii cu BPOC si istoric de astm bronsic.

CSI pot determina aparitia de reactii adverse, de ex., pneumonie!®!?, de aceea utilizarea acestora trebuie
luata Tn considerare ca terapie initiald doar dupa ce vor fi analizate eventualele beneficii clinice versus riscurile
posibile.

Monitorizarea tratamentului farmacologic

Algoritmul monitorizarii tratamentului farmacologic (Figura 4.4) poate fi aplicat tuturor pacientilor carora deja
li administreaza tratament de intretinere, indiferent de clasa GOLD in care se incadrau la initierea terapiei.
Trebuie evaluatad in continuare necesitatea prioritizarii tratamentului pentru dispnee/limitarea capacitatii de
efort sau de prevenire a exacerbarilor. Daca este necesara o schimbare de tratament, atunci selectati algoritmul
corespunzator pentru dispnee (Figura 4.4 coloana din stanga) sau pentru exacerbari (Figura 4.4 coloana din
dreapta); algoritmul pentru exacerbari trebuie aplicat la pacientii care necesitda modificari ale tratamentului
atat pentru dispnee, cat si pentru exacerbari. Identificati casuta in care se incadreaza tratamentul curent al
pacientului.
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n timpul monitorizirii tratamentului, strategia trebuie si se ghideze dup& urmétorul principiu: ntai revizuire si
evaluare, apoi modificare daca este necesar:

Revizuire
» Revizuirea simptomelor (dispneea) si a riscului de exacerbare.

Evaluare

» Se evalueaza tehnicadeinhalare siaderentalatratament, precumsirolul tratamentelor non-farmacologice
(prezentate in continuare in acest capitol).

Modificare

» Se modifica tratamentul farmacologic, prin intensificare terapeutica sau renuntarea la anumite
medicamente. Se accepta schimbarea dispozitivelor inhalatorii sau a moleculelor cu altele din aceeasi
clasa (de ex., administrarea unui bronhodilatator cu durata lunga de actiune diferit). Orice schimbare a
tratamentului necesita o revizuire ulterioara a raspunsului clinic si a reactiilor adverse.

Dispneea
La pacientii cu dispnee persistenta sau scaderea toleranteila efort, aflatiin monoterapie cu un bronhodilatator
cu durata lunga de actiune'® se recomanda utilizarea a doua bronhodilatatoare. .\so\\}
N

» Daca nici adaugarea celui de-al doilea bronhodilatator cu durata @ﬁé de actiune nu amelioreaza
simptomatologia, se recomanda reluarea monoterapiei. Se poa]:g)lua, de asemenea, in considerare
schimbarea medicatiei sau a dispozitivului inhalator.

(%2
\{
La pacientii cu dispnee persistenta si toleranta scazuta la efort “@I%tament cu BADLA/CSI, se poate adauga
ACDLA in vederea trecerii la tripla terapie. %Q’
* De asemenea, trecerea de la BADLA/CSI la BADL DLA trebuie luata in considerare daca indicatia

initiala de administrare de CSl a fost inadecvat%de ex., CSl utilizat pentru tratamentul simptomelor in
absenta unui istoric de exacerbari), daca nus tinut niciun raspuns terapeutic la administrarea de CSI
sau daca reactiile adverse ale CSl impun 1 ruperea administrarii acestora.

N o)

In toate etapele, dispneea de alte cauze Sltele decat BPOC) trebuie investigata si tratata corespunzator.
Tehnica inhalatorie si aderenta trebuie avk@m vedere in cazul raspunsului inadecvat la tratament.
o D
Exacerbdrile \o\

La pacientii cu exacerbari pe '?ente, in monoterapie cu un bronhodilatator cu duratd lunga de actiune,
se recomanda trecerea la dub@s\terapie BADLA/ACDLA sau BADLA/CSI. Combinatia BADLA/CSI este de preferat
in cazul pacientilor cu ist§(bsau manifestari sugestive de astm bronsic. Valoarea eozinofiliei sangvine poate
ajuta la identificarea paciéntilor care prezinta probabilitate crescuta de raspuns lala CSl. La pacientii cu o
exacerbare pe an, o valoare a eozinofiliei in sangele periferic > 300 celule/ul identifica cazurile cu cea mai mare
probabilitate de raspuns la tratamentul cu BADLA/CSI.*** La pacientii cu = 2 exacerbari moderate pe an sau cel
putin o exacerbare severa care a necesitat spitalizare in anul anterior, tratamentul cu BADLA/CSI poate fi luat in
considerare la valori ale eozinofiliei > 100 celule/ul, deoarece efectele CSI sunt mai accentuate la pacientii care
prezinta o severitate sau o frecventa mai mare a exacerbarilor.*

in cazul pacientilor care continud sa prezinte exacerbdri in timpul tratamentului cu BADLA/ACDLA, se
recomanda doua cai terapeutice alternative. Valoarea eozinofiliei < 100 celule/ul poate fi utilizatd pentru a
anticipa o probabilitate mica de obtinere a unui beneficiu prin administrarea CSI:

= Trecerea la BADLA/ACDLA/CSI. Se poate observa un rdaspuns favorabil dupa addugarea terapiei cu CSl la
pacientii cu valori ale eozinofiliei > 100 celule/ul; cu cat valoarea eozinofiliei este mai ridicata cu atat
raspunsul la tratament este mai mare.

* La valori ale eozinofiliei < 100 celule/ul, se adauga roflumilast sau azitromicina (conform informatiilor de
mai jos).
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Tn cazul pacientilor care prezintd in continuare exacerbariin timpul tratamentului cu BADLA/CSI, se recomand
trecerea la tripla terapie prin adaugarea ACDLA.**? Alternativ, tratamentul poate fi schimbat cu BADLA/ACDLA
daca se constata lipsa raspunsului la tratamentul cu CSI sau daca reactiile adverse ale CSI impun intreruperea
administrarii.

Tn cazul pacientilor tratati cu BADLA/ACDLA/CSI care prezintd in continuare exacerbari, pot fi luate in
considerare urmatoarele optiuni terapeutice:

» Adaugarea roflumilast. Se ia in considerare la pacienti cu VEMS < 50% din valoarea prezisa si bronsita
cronica,*®in special daca acestia au avut cel putin o spitalizare din cauza exacerbarilor in anul anterior.?%%°

= Adaugarea unui antibiotic din clasa macrolidelor. Cele mai bune dovezi disponibile in prezent sunt legate
de azitromicind, in special la pacientii care nu (mai) fumeazi.?>?2 In procesul decizional trebuie avut3 in
vedere si posibilitatea dezvoltarii rezistentei la antibiotice.

» Oprirea administrarii CSI. Poate fi luata in considerare daca exista reactii adverse (cum este pneumonia)
sau daca nu exista dovezi ale eficacitatii tratamentului. Totusi, o valoare a eozinofiliei > 300 celule/ul ajuta
la identificarea pacientilor care prezinta cea mai mare probabilitate de aparitie a unor noi episoade de
exacerbare dupa intreruperea CSl si, de aceea, acesti pacienti trebuie urmariti atent pentru identificarea

reaparitiei exacerbarilor.* O3
\*\Q
b\%
TRATAMENTUL iN BPOC STABILA: 2>
TRATAMENTUL NON-FARMACOLOGIC OQ\'O
O

Tratamentul non-farmacologic este complementar tratamentt@%armacologlc siimpreuna fac parte din strategia
globala in BPOC.

Dupa stabilirea diagnosticului de BPOC, pacientul t%ﬁne informat despre afectiunea sa. Medicul trebuie sa
sublinieze importanta renuntarii la fumat, sa rec de vaccinare, sa puna accent pe aderenta la terapia
prescrisa, sa explice tehnica inhalatorie adecvat@Q promoveze activitatea fizica si sa indrume pacientul (GOLD
B - GOLD D) catre terapia de reabilitare pulrg@%ra.

Cateva dintre masurile relevante de trataﬁ&nt non-farmacologice in functie de clasificarea GOLD LA MOMENTUL
|

DIAGNOSTICULUI sunt sintetizate n I@?é ul 4.8,
Y
N -

} TRATAMEN'@ NON-FARMACOLOGIC IN BPOC*
GRUPA TN FUNCTIE DE GHIDURILE
BPOC ESENTIAL RECOMANDAT LOCALE

Renuntarea la fumat (poate Activitate fizica Vaccinare anti-gripala
A include tratament farmacologic) Vaccinare anti-pneumococics
Vaccinare anti-pertussis

B C Si D Renuntarea la fumat (poate Activitate fizica Vaccinare anti-gripala

include tratament farmacologic) Vaccinare anti-pneumococics

ili I € . . .
Reabilitare pulmonara Vaccinare anti-pertussis

*Poate include tratament farmacologic

TABELUL 4.8
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Recomandarile de tratament non-farmacologic in strategia de MONITORIZARE se bazeaza caracteristicile
pacientilor care pot fi tratate, de ex., simptome si exacerbari (Tabelul 4.9).

Educatie si auto-ingrijire

Auto-ingrijirea, educatia si Tndrumarea din partea personalului medical trebuie sa constituie o componenta
majord a ,Modelului de Tngrijire Cronicd“ in cadrul serviciilor oferite de sistemului de s3n3tate.

Scopul interventiilor de auto-ingrijire este de motivare, implicare si indrumare a pacientilor pentru schimbarea
pozitiva a stilului de viata si deprinderea unor aptitudini care sa i ajute sa isi gestioneze boala (BPOC) in viata de zi
cu zi.?> Medicii si personalul medical in general trebuie sa depaseasca abordarea prin educatia didacticad pentrua
ajuta pacientii sa deprinda abilitati sustenabile de auto-ingrijire. Cunostintele si abilitatile constituie fundamentul
transformarii fiecarui pacient intr-un participant activ la Ingrijirea sa. Este important sa fie recunoscut faptul ca
educatia pacientilor nu este suficienta pentru modificarile comportamentale sau pentru a le oferi motivatia
necesara si nu are niciun impact asupra ameliorarii tolerantei la efort sau a functiei pulmonare,??’ dar poate
juca un rol in obtinerea unor competente si abilitati mai bune de a face fata bolii si pentru imbunatatirea starii
de sandtate.”®

@ y
e DISPNEE OQKO e EXACERBARI e
AN
R4
xQ
» Educatie in vederea -ingrijirii (plan » Educatie in vederea auto-ingrijirii (plan scris), cu
scris): masuri personalizate, care sa includa:
» Tehnici pentru ameliorarea dispneei si * Evitarea factorilor agravanti
conservarea energiei, strategii pentru « Monitorizarea/ tratamentul in cazul agravarii
controlul stresului simptomatologiei
> Program de reabilitare pulmonara si/sau « Informatii de contact in caz de exacerbare
continuarea unui program de exercitii
fizice dupa reabilitarea pulmonara

TABELUL 4.9




Pacientii pot participa la sesiuni de informare individuale sau de grup. in timpul sesiunilor de grup, pacientii
sunt implicati ntr-un program de fnvitare activd, participativa. in timpul sesiunilor individuale, trebuie folosit
un stil de comunicare motivational pentru a stimula pacientul sa isi asume responsabilitati pentru propria
stare de sanatate si de bine, iar medicul si echipa medicala fiind doar coordonatorii procesului de schimbare
comportamentala.

Subiectele adecvate pentru programul de educatie includ: renuntarea la fumat, informatii esentiale despre
BPOC, strategia terapeutica generala si aspecte specifice legate de tratamentul medicamentos (medicamente
indicate in afectiunile respiratorii si dispozitive inhalatorii), strategii pentru ameliorarea dispneei, recomandari
privind momentul cand trebuie solicitat ajutor, procesul decizional in timpul exacerbarilor si alte aspecte legate
de stadiile terminale ale bolii pana la deces. Intensitatea si continutul acestor mesaje educationale variaza n
functie de severitatea afectiunii, desi rdmane neclara contributia specifica a educatiei la ameliorarea observata
la strategii, tehnici si aptitudini folosite de personalul medical pentru a transmite pacientilor cunostintele,
increderea si abilitatile necesare pentru controlul eficient al afectiunii lor. Totusi, evaluarea individuala a fiecarui
pacient si evaluarea riscului de exacerbare, nevoile pacientului, preferintele si obiectivele personale, aduc
informatii Tn vederea constituirii unui plan educational personalizat pentru auto-ingrijire.
S
R
Reabilitarea pulmonara, in policlinici sau la domiciliu, este in mod evident b ﬁfe,#icé. Totusi, provocarea consta
in incurajarea initierii si continudrii activitatii fizice. Datele arata un nivel sgazut al activitatii fizice la pacientii
cu BPOC.30 Aceasta poate cauza o spirala descendenta de inactivitateco(e risc de reducere a calitatii vietii si
cresterea ratelor de spitalizare si deces.33 De aceea, existd un intgfes foarte mare pentru implementarea
unor solutii de schimbare a stilului de viata in vederea cresterii gradﬁui de activitate fizica,* iar implementarea
acestor solutii trebuie Tncurajata.®! Interventiile realizate cu apﬁ’orul tehnologiei au potentialul de a pune la
dispozitia pacientilor mijloace comode si accesibile in vede@cresterii eficientei activitatii fizice si de a educa
si motiva pacientii in eforturile acestora de a face schirp’aéri in stilul de viatd.* Totusi, majoritatea studiilor
publicate pana acum ofera prea putine indicatii, prezi(h‘é tehnici contradictorii si nu ofera detalii (de ex., tipul,
cantitatea, metoda de efectuare si sincronizarea, mijloacele folosite, metode de asigurare a calitatii), astfel incat
aceste solutii sa poata fi reproduse si adaptate T@B rijirea clinica. Un studiu randomizat care a evaluat eficienta
pe termen lung a unor solutii de consiliere ?négéa ce priveste activitatea fizica in cadrul comunitatii, la pacienti
cu BPOC si istoric de exacerbari, nu a dem@hstrat beneficii in ceea ce priveste implementarea acestor solutii
n asistenta medicald de fazd acutd sau-aSupra supravietuirii.*® Datele dintr-un alt studiu care a analizat solutii
pentru incurajarea activitatii fizice pr(i@ utilizarea pedometrelor (fie doar pedometru, fie pedometru conectat la
un website cu feedback) au aréjc% legdtura intre acest tip de solutie si reducerea riscului de exacerbare pe o
perioada de monitorizare de ]g\\15 luni.?”
XS

@’0

Pacientii cu o povara semnificativa a simptomelor si risc de exacerbare (din grupurile B, C si D) trebuie incurajati
sa participe la un program standardizat de reabilitare pulmonara, care include stabilirea obiectivelor pacientului
si este initiat si derulat iTn mod organizat, tindnd cont de caracteristicile si comorbiditatile fiecarui pacient Tn
parte 28,38,39

Exista situatii specifice In care poate fi luata in considerare includerea in program: a) la momentul diagnosticului;
b) la momentul externarii dupa un episod de exacerbare; c) cand simptomatologia se deterioreaza progresiv.
Aceste indicatii survin la momente diferite in evolutia fiecarui pacient.

Beneficiile scad in timp daca activitatea fizica sau schimbarea stilului de viata nu sunt sustinute, de aceea pacientii
trebuie inclusi intr-un program pe termen lung sau, cel putin, ajutati corespunzator pentru a creste si mentine
un nivel zilnic al activitatii fizice. Daca se observa deteriorarea statusului fizic sau functional al pacientilor dupa o
perioada de un an sau mai mult de la imbunatatirile aduse de includerea intr-un program de reabilitare initiala,
se poate lua in considerarea includerea acestora intr-un program suplimentar de reabilitare.

Componentele reabilitarii pulmonare pot varia, dar un program eficient creat pe baza dovezilor obtinute in
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practicd, include: un program organizat si supravegheat de exercitii fizice, oprirea fumatului, sfaturi nutritionale,

programului (durata si structurd) si evaluare sunt prezentate in Capitolul 3.2

Programul Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS) ,Reabilitare 2030: indemn la actiune” (Rehabilitation
2030: a call for action)* aduce argumente pentru crearea de programe de reabilitare pulmonara accesibile
si convenabile financiar in cadrul serviciilor oferite de sistemele de sanatate, sustindand importanta cruciald a
Obiectivului 3 din Strategia de Dezvoltare Sustenabila: ,sanatate si stare de bine”. Desi reabilitarea pulmonara
are un potential evident de imbunatatire a starii de sanatate, a starii de bine si a productivitatii economice, sunt
necesare cercetari suplimentare pentru dezvoltarea de programe de reabilitare pulmonara adecvate din punct
de vedere cultural in tarile cu venituri mici sau moderate; programele pot fi diferite in functie de cultura locala
si tard.*! Pandemia COVID-19 a condus la necesitatea de a modifica desfasurarea programelor de reabilitare
pulmonara astfel incat sa poata fi respectata distantarea fizica. Programele de reabilitare pulmonara efectuata
la domiciliu sub supraveghere de la distanta pot facilita includerea rapida in program, dupa externare, si sunt
cost-eficiente.*>*4

O meta-analiza a unor studii randomizate, controlate a aratat ca programul de Sxercitii fizice ca atare sau
supervizat de un consilier, imbunatateste semnificativ nivelul activitatii fizice la a\&ntii cu BPOC.* Combinarea
exercitiilor de forta cu cele cu greutate constanta sau de tip interval trainin%@ste mai eficienta decat oricare

dintre aceste metode luate separat.*® @Q
Dacd este posibil, se recomandad efectuarea exercitiilor de anduranta pdpa la valori de 60-80% din nivelul maxim
de efort pana la aparitia simptomelor sau din valoarea frecventei c ce*’ sau pana la obtinerea unui scor Borg

de dispnee si fatigabilitate de 4 pana la 6 (moderat sau sever). Exercitiile de anduranta pot fi de tip continuu sau
intermitent. Tipul intermitent implica acelasi efort fizic dar ingpartit in perioade scurte de intensitate crescuta,
fiind o strategie utila pentru pacientii a caror performanté@sﬂ\e limitata de existenta altor afectiuni.**~°

’

Programul de exercitii fizice poate fi imbunatatit prin gﬁxugarea medicatiei bronhodilatatoare,** avand in vedere
ca atat BADLA, cat si ACDLA reduc hiperinflatia de r\%b us si la efort. Aceste modificari cresc efectul programului
de exercitii fizice.>>>* Adaugarea unor exercitii rta la un program de exercitii aerobice creste Tn mod eficient
forta musculara dar nu imbunatateste star e sanatate sau toleranta la efort.> Exercitiile pentru membrele
superioare imbunatatesc forta musculard,xrescand astfel capacitatea functionala pentru activitatile care implica
membrele superioare.> Capacitatea ort fizic poate fi, de asemenea, imbunatatita de antrenamentul prin
vibratie (whole-body vibration traiQ’g&]@).56
A

Includerea antrenamentelor pgh(ﬁu tonifierea musculaturii respiratorii in programul de reabilitare pulmonara
creste forta muschilor inspi ri,>’ dar aceasta nu se traduce si prin cresterea performantei acestora, ameliorarea
dispneei sau cresterea calitatii vietii in legatura cu starea de sanatate.®>°

Evaluare si monitorizare. Fiecare participant la programul de reabilitare pulmonara trebuie evaluat la inceputul
si la finalul programului pentru identificarea dificultatilor de adaptare (inclusiv legate de motivatie), diverselor
probleme de natura fizica sau psihologica care ar putea influenta antrenamentul, obiectivelor, obstacolelor si
abilitatilor disponibile, dar si pentru a cuantifica beneficiile si a identifica zonele unde interventia ar putea fi
mbunatatita.

Evaluarea trebuie sa includa:
Anamneza detaliata si examen fizic
Masuratori spirometrice post-administrare de bronhodilatatoare
Evaluarea capacitatii de efort
Evaluarea starii de sanatate si a impactului dispneei

Evaluarea fortei musculaturii inspiratorii si expiratorii si a fortei musculaturii membrelor inferioare daca
pacientul prezinta epuizare musculara
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Discutii despre obiectivele si asteptarile pacientului

Primele doua puncte ale evaluarii sunt importante pentru stabilirea eligibilitatii si a statusului initial dar nu sunt
folosite si pentru evaluarea rezultatelor.

Toleranta la efort poate fi evaluata prin exercitii la cicloergometru sau pe banda rulanta cu masurarea unor indici
fiziologici, printre care consumul maxim de oxigen, frecventa cardiaca maxima atinsa, efortul maxim. Testele
standardizate efectuate in ritmul propriu al pacientului, testele care masoara timpul de mers (de ex., distanta
parcursa la testul de mers de 6 minute) sunt utile in practica clinica deoarece implica folosirea unor dotari
minime si sunt relevante pentru functionalitatea de rutina a pacientului. Testele de anduranta (shuttle walking)
aduc informatii mai amanuntite decat un intreg test efectuat in ritmul propriu al pacientului si este mai usor
de efectuat decat testul de efort la banda rulanta.® Este necesara efectuarea a cel putin unei sesiuni practice
inainte de a putea interpreta rezultatele la testele de mers.

Evaluarile nu trebuie sa se limiteze doar la masurarea acestor rezultate, ele trebuie sa constituie si o sursa de
informatii despre obiectivele pacientului (rezultate relevante si importante), cum sunt cele legate de locul de
munca, de casa si activitatile efectuate in timpul liber.

Exista cateva chestionare detaliate pentru evaluarea stdrii de sanatate, unele din@e acestea fiind concepute
special pentru pacientii cu afectiuni respiratorii. Starea de sanatate a acestor pagienti poate fi evaluata si prin
chestionarele generale, desi acestea sunt mai putin sensibile la schimbare decat chestionarele specifice pentru
afectiuni respiratorii cum sunt CAT™, CRQ sau SGRQ. Scala de eavaluare a ietatii si depresiei Hospital Anxiety
and Depression Scale (HADS)®* si chestionarul pentru pacienti Prima are Evaluation of Mental Disorders
(PRIME-MD) Patient Questionnaire®® sunt utilizate pentru a Tmbun%@l identificarea si tratarea pacientilor cu
anxietate si depresie. O

"oQ)

N

>

cuprinzatoare si prin terapia simptomatologiei ﬁzicq{\%ihosociale si emotionale a pacientilor.

Pacientii cu afectiuni cronice care scurteaza dur@% vietii, cum este BPOC, trebuie informati ca, daca vor ajunge in
stare critica, va fi nevoie ca ei sau membrii f@@liliilor lor sa decida daca asistenta medicala in unitatile de terapie
intensiva corespunde dorintelor lor si vo@ccepta povara unui astfel de tratament.

xQ

L e oY ... . . e N o
Medicii clinicieni trebuie sa ajute ientii si familiile acestora sa ia decizii bine informate, Tn concordanta cu
conceptiile si valorile pacientuh{b etodele simple si bine organizate de a initia acest tip de conversatie pot
creste calitatea comunicarii %@) unctul de vedere al pacientului.®*

A\

Se recomanda administrarea de suplimente alimentare pacientilor cu BPOC si malnutritie. Aceasta recomandare
se bazeaza pe analize sistematice ale efectelor pozitive ale suplimentelor alimentare in ceea ce priveste greutatea
corporald, procentul de grasime corporald si masa musculard, atunci cdnd se administreaza doar suplimente
pacientilor cu BPOC (in special celor malnutriti) sau cand se administreaza in asociere cu activitatea fizica.
Administrarea optima a acestor suplimente, din punct de vedere al dozelor si duratei administrarii, nu este clar
stabilita.®

Vaccinarea anti-gripald este recomandata tuturor pacientilor cu BPOC.%¢

Vaccinarea anti-pneumococica cu PCV13 si PPSV23 este recomandata tuturor pacientilor cu varsta > 65 ani.
PPSV23 se recomanda si pacientilor mai tineri cu comorbiditati semnificative, inclusiv boli pulmonare sau
cardiovasculare cronice.®’
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Oxigenoterapie

Administrarea oxigenoterapiei pe termen lung este recomandata la pacientii stabili, care au:

» Pa0,<7,3 kPa (55 mmHg) sau Sa0, < 88%, cu sau fdrd hipercapnie confirmatd prin 2 determinadri intr-o
perioada de trei saptamani; sau

» Pa0, intre 7,3 kPa (55 mmHg) si 8,0 kPa (60 mmHg) sau SaO, de 88% dacd existd dovezi de hipertensiune
pulmonard, edeme periferice sugestive pentru insuficientd cardiaca congestivda sau policitemie
(hematocrit > 55%).

Dupa initierea oxigenoterapiei pe termen lung (LTOT), pacientul trebuie reevaluat dupa 60-90 de zile, cu
repetarea masurdrii gazelor sangvine arteriale (ABG) sau a saturatiei de oxigen cu acelasi nivel de oxigen sau aer
ambiental inspirat, pentru a determina daca se recomanda continuarea oxigenoterapiei. Un algoritm potrivit
pentru indicatia de oxigenoterapie la pacientii cu BPOC este prezentat in Figura 4.5.

FIGURA 4.5
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Ventilatia non-invaziva (VNI) este utilizata ocazional in cazul pacientilor stabili cu BPOC foarte severa. VNI poate fi
luata in considerare in cazul unor pacienti selectionati, in special cei care prezinta hipercapnie diurna accentuata
si spitalizari recente, desi analize sistematice nu au reusit sa confirme sau sa infirme aceasta indicatie.®® Totusi,
pacientii cu BPOC care asociaza si sindrom obstructiv de apnee in somn au indicatii clare de ventilatie cu presiune
pozitiva continua (CPAP).%°

La pacienti selectati, cu emfizem heterogen sau omogen si hiperinflatie semnificativa, refractara la
tratamentul medical optim, se pot lua in considerare metodele chirurgicale sau bronhoscopice de
reducere a volumului pulmonar (de ex., valva endobronsica unidirectionald, bobine pulmonare sau
ablatie termicd).”® Tn multe tari, unele dintre aceste metode terapeutice (ablatia termic3 cu vapori,
bobinele pulmonare) nu sunt disponibile pe scara larga pentru tratamentul pacientilor cu BPOC.

La pacienti selectati, la care se evidentiaza o bula mare de emfizem, poate fi luata in considerare
bulectomia chirurgicala.

La pacienti selectati, cu BPOC foarte severa si fara contraindicatiiimporta nt%\poate filuatin considerare

transplantul pulmonar. ‘ \3\\0

&
Alegerea reducerii volumului pulmonar pe cale bronhoscopica (valva @obronsicé, implant de bobine

pulmonare sau ablatie termica) sau prin rezectie pulmonara (interventie cbj&urgicalé pentru reducerea volumului
pulmonar) pentru tratamentul hiperinflatiei la pacientii cu emfizem, dépinde de anumiti factori. Acesti factori
includ: extensia sau tipul de emfizem decelate prin imagistica CT d Ita rezolutie (HRCT); prezenta ventilatiei
colaterale interlobare evaluata prin integritatea fisurilor pulmamare la HRCT sau investigata fiziologic (ocluzia
endoscopica cu balon pentru evaluarea fluxului); disponibilitatea pe plan local a diverselor terapii si nivelul de
instruire in utilizarea acestor tehnici medicale; preferinteleqnedicului si ale pacientului. Ablatia termica cu vapori
este singurul tratament de reductie pulmonara efectuakcu mai mult succes la nivel de segment pulmonar decét
la nivel lobar.™ K\Q

in cazul pacientilor cu integritate a fisurilor onare sau fara ventilatie colaterala interlobara evaluata
fiziologic, toate aceste metode (valva en%@aronsicé, implantul de bobine pulmonare, ablatia termica sau
rezectia pulmonarad) pot fi utilizate cu suctes. La pacientii fara integritatea fisurilor pulmonare sau cu ventilatie
colaterald interlobara, se pot folosi im {antul de bobine pulmonare, ablatia termica sau rezectia pulmonara, dar
terapia cu implant de valva endobrdnsica nu este utila. Pacientii cu emfizem heterogen, predominant in lobii
superior, pot fi candidati atat p@tr rezectie chirurgicala cat si pentru metodele bronhoscopice de reducere
a volumului pulmonar. Prezes@ ventilatiei colaterale interlobara exclude utilizarea valvelor endobronsice dar
raman in continuare dispc@gﬂe implantul de bobine pulmonare, ablatia termica si rezectia pulmonara. Pacientii
cu emfizem omogen nu au indicatie de rezectie pulmonara in cele mai multe centre medicale, totusi poate fi
folosita cu succes reducerea bronhoscopica a volumului pulmonar (valva endobronsica, implantul de bobine
pulmonare sau ablatie termica). Subliniem din nou faptul ca prezenta ventilatiei colaterale interlobara este
importantd in alegerea valvei endobronsice ca prima optiune. in Figura 4.6 este descris un algoritm de alegere
a diferitelor tipuri de tratament interventional si chirurgical.

Criteriile pentru transplant pulmonar sunt: BPOC progresiva, pacientul nu poate beneficia de reducerea volumului
pulmonar prin metode interventionale sau chirurgicale, scor BODE fintre 5 si 6, Pco, > 50 mmHg sau 6,6 kPa si/
sau PaO, < 60 mmHg sau 8,0 kPa si VEMS < 25% din valoarea prezisd.” Criteriile pentru includerea pe listd includ
unul din urmatoarele: scor BODE > 7, VEMS < 15-20% din valoarea prezisa, trei sau mai multe episoade de
exacerbare severa in ultimul an, un episod de exacerbare severa cu insuficienta respiratorie acuta hipercapnica
sau hipertensiune pulmonara moderata sau severa.’”>’”® Recomandarile de baza pentru utilizarea tratamentelor
non-farmacologice sunt prezentate in Tabelul 4.10.
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BRONHOSCOPIE INTERVENTIQNALA
S| TRATAMENT CHIRURGICAL IN BPOC

Prezentare generala a terapiilor utilizate la nivel international pentru tratamentul pacientilor cu BPOC si emfizem
pulmonar. De avut in vedere c3 nu toate aceste terapii sunt aprobate pentru utilizare in toate tarile. in plus, nu sunt
cunoscute efectele BLVR asupra supravietuirii sau a altor rezultate pe termen lung sau comparatiile cu LVRS.

BPOC avansata

fenotip cu emfizem predominant si hiperinflatie severa

bulectomie

emfizem fard bule de emfizem \)\ transplant
heterogen emfizem omogen \3‘\0 pulmonar
6\%
,b\)
%
©
- ventilatie + ventilatie - ventile)tug + ventilatie
colaterala colaterala colag@jalé colaterala
Q\‘r
,’0
LVRS LVRS \(’\\ BLVR BLVR
BLVR BLVR (\Q (EBV, LVRC) (LVRC)
(EBV, LVRC, VA) (EBV, g@* LVRS* LVRS*
@0

Abrevieri: BLVR, reducere bronhoscopica a volumul
volumului pulmonar; LVRC, reducerea vqumqu'L\
*disponibila doar in anumite centre \O

FIGURA 4.6 &Q

monar; EBV, valva endobronsicd; LVRS, interventie chirurgicald de reducere a
onar prin insertia unui dispozitiv bronhoscopic; VA, ablatie termica cu vapori

nu este un candidat pentru
bulectomie, BLVR sau LVRS
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INDICATII DE BAZA PRIVIND UTILIZAREA
TRATAMENTELOR NON-FARMACOLOGICE

EDUCATIE, AUTO-INGRUJIRE SI REABILITARE PULMONARA

¢ Educatia este necesara pentru a corecta cunostintele detinute de pacient, dar nu exista nicio dovada ca este suficienta
pentru a schimba atitudinea pacientului.

¢ Educatia privind auto-ingrijirea, realizata cu sprijinul unui manager de caz, cu sau fara un plan de actiune scris, este
recomandata pentru a preveni complicatiile exacerbarilor, precum spitalizarile. (nivel de evidenta B).

¢ Reabilitarea pulmonara este indicata tuturor pacientilor cu simptome relevante si/sau risc ridicat de exacerbare (nivel
de evidenta A).

e Activitatea fizica este un factor predictiv semnificativ al mortalitatii (nivel de evidenta A). Pacientii trebuie incurajati
sa creasca nivelul de activitate fizica, desi inca nu stim cum sa asiguram cel mai bine probabilitatea reusitei.

VACCINARE

e Vaccinarea anti-gripala este recomandata tuturor pacientilor cu BPOC (nivel de evidenta A).

e Vaccinarea anti-pneumococica: PCV13 si PPSV23 sunt recomandate tuturor pacientilor cu varsta > 65 ani si pacientilor
mai tineri cu comorbiditati semnificative, inclusiv boli pulmonare sau cardiovasculare cronice (nivel de evidenta B).

¢ Suplimentele alimentare trebuie luate in considerare la pacientii cu BPOC cu ma n@trltle (nivel de evidenta B).

INGRUJIRE TN STADII TERMINALE SI INGRUJIRE PALIATIVA

¢ Toti medicii care trateaza pacienti cu BPOC trebuie sa cunoasca eficacia¥ea abordarilor paliative in ceea ce priveste
controlul simptomelor si sa le aplice in practica clinica curenta (an%We evidenta D).

e Strategia in stadiile terminale ale bolii trebuie sa includa discuti c)| pacientii si familiile acestora cu privire la opinia lor
despre resuscitare si momentul decesului. (nivel de evident3

TRATAMENTUL HIPOXEMIEI

La pacientii cu hipoxemie severa n repaus este |n a oxigenoterapia pe termen lung (nivel de evidenta A).
e La pacientii cu BPOC stabil si desaturare modereﬁ:a in repaus sau la efort, nu se recomanda prescrierea de rutina
a oxigenoterapiei pe termen lung. Totusi, fagtgfii individuali ai pacientului vor fi luati in considerare la evaluarea
necesarului de oxigen. (nivel de evidenta
e Oxigenarea in repaus la nivelul marii @&xclude aparitia unei hipoxemii severe in timpul calatoriei cu avionul (nivel de
evidenta C). 0

TRATAMENTUL HIPERCAPNIEI

e La pacientii cu hipercapr'i@cronicé severa si istoric de spitalizari pentru insuficienta respiratorie acuta, poate fi luata in
considerare ventilatia non-invaziva pe termen lung (nivel de evidenta B).

BRONHOSCOPIA S| CHIRURGIA INTERVENTIONALA

e Chirurgia de reducere a volumului pulmonar trebuie luata in considerare la pacienti selectati, cu emfizem in lobii
superiori (nivel de evidenta A).

¢ La pacienti selectati, la care se evidentiaza prezenta unei bule mare de emfizem, poate fi luata in considerare
bulectomia chirurgicala (nivel de evidenta C).

¢ La pacienti selectati, cu emfizem in stadiu avansat, interventiile bronhoscopice reduc volumul pulmonar la finalul
expirului si imbunatatesc toleranta la efort, calitatea vietii si functia pulmonara la 6-12 luni de la interventie.

Valve endobronsice (nivel de evidenta A); Bobine pulmonare (nivel de evidenta B); Ablatie termica cu vapori (nivel de
evidenta B).

¢ La pacientii cu BPOC foarte severa (boala progresiva, scor BODE intre 7 si 10 si care nu sunt candidati pentru
interventia de reducere a volumului pulmonar), propunerea pentru transplant pulmonar poate fi luata in considerare
in cel putin una din urmatoarele situatii: (1) istoric de spitalizari pentru exacerbari asociate cu hipercapnie acuta (Pco,
> 50 mmHg); (2) hipertensiune pulmonara si/sau cord pulmonar cronic in pofida oxigenoterapiei; sau (3) VEMS < 20%
si, fie DLCO < 20%, fie distributie omogena a emfizemului (nivel de evidenta C).

TABELUL 4.10
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MONITORIZARE S| SUPRAVEGHERE MEDICALA

Monitorizarea de rutina a pacientilor cu BPOC este esentiala. Functia pulmonara se poate deteriora in timp, chiar
daca pacientul beneficiaza de ceamaibunaingrijire disponibila. Simptomele, exacerbarile simasuratorile obiective
ale obstructiei respiratorii trebuie monitorizate pentru a stabili cand se impune schimbarea managementului
si pentru a detecta orice complicatii si/sau comorbiditati care pot aparea. Conform literaturii de specialitate
actuale, interventiile complexe de auto-ingrijire sau monitorizarea de rutina nu au demonstrat beneficii pe
termen lung in ceea ce priveste starea de sanatate comparativ cu strategia standard in cazul pacientilor cu BPOC
in practica generala.”

Madsuratori. Declinul VEMS poate fi urmadrit prin spirometrie efectuatd cel putin o datd pe an in vederea
identificarii pacientilor care prezinta un declin rapid, desi exista si alti parametri ai functiei pulmonare care
reflecta hiperinflatia si transferul de gaze si care pot aduce informatii utile.

Capacitatea functionald, masurata prin intermediul testului de mers de 6 minute (distanta parcursa la testul
de mers de 6 minute) aduce informatii suplimentare in ceea ce priveste prognos‘ti<‘\?s5L75'76 Madsurarea oxigenarii
de repaus prin determinarea gazelor sangvine dintr-un esantion de sange arte{@ppoate ajuta la identificarea
pacientilor care vor avea beneficii in urma suplimentarii cu oxigen, atat dﬁgffpunct de vedere al ameliorarii
simptomatologiei cat si al supravietuirii, la pacientii cu hipoxemie severa deXJepaus.
%

Simptome. La fiecare vizita a pacientului trebuie colectate date Iegat@@e simptomele survenite in intervalul de
timp de la ultima vizita, inclusiv tuse si sputa, dispnee, fatigabilitate(@mitarea activitatii si tulburari de somn. Pot
fi utilizate chestionare, cum este Testul de evaluare in BPOC (Cé?’”‘)”; modificarile si evolutia Tn dinamica sunt
mai importante decat masuratorile singulare. Q

>

Exacerbari. Trebuie monitorizate frecventa, severitatea; tipul si cauzele probabile ale tuturor episoadelor de
exacerbare.”® Volumul de sputa si prezenta sau a@ta sputei purulente trebuie luate in considerare. Este
importanta investigarea specifica a raspunsului la amentul anterior, vizitele medicale neplanificate, apelurile
telefonice pentru solicitarea de asistenta meat@a a sau prezentarile la camera de garda. Spitalizarile trebuie
documentate, inclusiv unitatea medicala &‘ata spitalizarii si orice tip de asistenta medicald in cadrul unei
unitati de terapie intensiva sau uﬁlizare& ntilatiei mecanice.

X8
Imagistica. Serecomanda efectuar@%e investigatiiimagistice daca se observa agravarea evidentd asimptomelor.
Daca exacerbarile sunt insotite Qg\sputé purulenta Tn mod repetat, se recomanda investigatii pentru decelarea
bronsiectaziilor. \é

>
Statusul fumatului. La fﬁare vizita trebuie evaluate statusul actual al fumatului si expunerea la fumul de
tigard, urmate de actiuni corespunzatoare.

Pentru a ajusta corespunzator tratamentul in functie de progresia bolii, fiecare vizita de monitorizare trebuie sa
includa o discutie despre schema actuala de tratament. Monitorizarea trebuie sa aiba in vedere:

Dozele medicamentelor prescrise
Aderenta la tratament

Tehnica inhalatorie

Eficienta schemei terapeutice curente
Reactiile adverse

Sunt necesare recomandari privind modificarea tratamentului (Figura 4.2).

99



Simptomele care indica agravarea bolii sau asocierea unei alte comorbiditati, cum sunt sindromul de apnee in
somn de tip obstructiv, insuficienta cardiaca congestiva, boala cardiaca ischemica etc. trebuie documentate si
initiata procedura de evaluare si tratament. De aceea, se recomanda monitorizarea insuficientei cardiace, a bolii
cardiace ischemice, a aritmiilor cardiace, osteoporozei, depresiei/anxietatii si cancerului pulmonar (a se vedea
si Capitolul 6).

Consideratii generale. Complicatiile pulmonare postoperatorii sunt la fel de frecvente si de importante precum
complicatiile cardiace postoperatorii si, de aceea, constituie o componenta esentiald a riscului crescut pe care
il prezinta interventiile chirurgicale la pacientii cu BPOC.” Factorii de risc pentru aparitia complicatiilor sunt
fumatul, starea de sanatate generald deteriorata, varsta, obezitatea si severitatea BPOC. O definitie detaliata
a complicatiilor pulmonare postoperatorii trebuie sa includa doar complicatiile respiratorii majore, cum sunt
infectiile pulmonare, atelectaziile si/sau limitarea importanta a fluxului de aer, care pot determina aparitia
insuficientei respiratorii acute sau agravarea BPOC.%0#2

Riscul crescut de complicatii pulmonare postoperatorii la pacientii cu BPOC poate varia in functie de severitatea
BPOC, desi locul interventiei este cel mai important factor predictor al riscului, iax¥iscul este cu atat mai mare
Cu cat incizia este mai aproape de diafragma.® Cele mai multe date indica f\ ul ca anestezia epidurala sau
spinala are un risc mai redus fata de anestezia generala, desi datele in acestsgis nu sunt uniforme. Unele studii
cu simularea unor proceduri bronhoscopice, au raportat rate de exace@are de pana la 8,4%.8 Aceste date
sugereaza ca intubarea sau/si simpla manipulare la nivelul cadilor respiatorii pot creste riscul de exacerbare la
unii pacienti cu BPOC. OO

<
Pentru a preveni complicatiile pulmonare postoperatorii, pa@?ntii cu BPOC stabila care au simptomatologie
clinica si/sau capacitate de efort limitatd, trebuie tratati medicamentos intensiv inainte de interventie, cu toate
masurile care au fost deja stabilite pentru pacientii cuBPOC stabila fard indicatie de interventie chirurgicald.
Comorbiditatile, in special cele cardiace, trebuie @uate sistematic si tratate Tnhaintea oricarei interventii
chirurgicale majore. Qﬁﬁ
OO

Rezectia pulmonarad. Pentru efectuarea gbei rezectii pulmonare, trebuie identificati factorii de risc prin
anamneza atenta, examen fizic, radiograﬂe pulmonara si teste functionale respiratorii. Desi valoarea testelor
functionale respiratorii este Inca disp a, exista consensul ca toti pacientii care vor trece prin procedura de
rezectie pulmonardsafacaunsetc et de investigatii, printre care si spirometrie cu raspuns la bronhodilatator,
madsurarea volumelor pulmonarqgtatice, capacitatea de difuziune si gazometria sangvina arteriala de repaus.®8
Pacientii cu BPOC si risc ¢ ut de complicatii cauzat de afectarea functiei pulmonare, trebuie evaluati
suplimentar, de exemplu ﬁste de distributie regionala a perfuziei si evaluarea capacitatii de efort fizic.34%

Riscul aparitiei complicatiilor postoperatorii dupa interventia de rezectie pulmonara este crescut la pacientii cu
functie pulmonara postoperatorie scazuta fata de valoarea prezisa (VEMS sau DLCO < 30-40% din valoarea prezisa)
sau cu capacitate de efort scdzutd (VO, maxima < 10 ml/kg/min sau 35% din valoarea prezisd). Decizia definitivd
de a efectua interventia chirurgicala va fi luata de comun acord de catre echipa formata din medicul specialist de
chirurgie toracica, medicul specialist pneumolog, medicul de familie si pacient. Interventia chirurgicala trebuie
amanata in caz de exacerbare.
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CAPITOLUL 5: MANAGEMENTUL EXACERBARILOR

» Exacerbarea BPOC este definitd ca o agravare acuta a simptomelor respiratorii care necesita tratament
suplimentar.

« Intrucat simptomele nu sunt specifice BPOC, trebuie luate in considerare diagnosticele diferentiale
relevante.

» Exacerbarile BPOC pot fi determinate de mai multi factori. Cele mai frecvente cauze sunt infectiile
tractului respirator.

 Obiectivul tratamentului exacerbarilor din BPOC este minimizarea impactului negativ al exacerbarii
curente si prevenirea episoadelor ulterioare.

» Beta2-agonisgtii inhalatori cu durata scurta de actiune, in asociere sau nu cu anticolinergice cu durata
scurta de actiune, sunt recomandati ca bronhodilatatoare de prima linie in tratamentul unei exacerbari

acute. .
O
» Tratamentul de intretinere cu bronhodilatatoare cu durata lungéa de actiune ebuie initiat cat mai repede
posibil inainte de externarea din spital. 6\(9

* Corticosteroizii sistemici pot imbunatati functia pulmonara (VEMS), oc&;enarea si pot reduce perioada de
recuperare si durata spitalizarii. Durata terapiei nu ar trebui sé de(s%easca“ 5-7 zile.
O
 Antibioticele, daca sunt indicate, pot reduce perioada de recqp%’rare, durata spitalizarii siriscul de
recadere precoce si esec al tratamentului. Durata terapie@%’trebui séa fie de 5-7 zile.

Q

* Metilxantinele nu se recomanda din cauza riscului cre&ut de reactii adverse.

 Ventilatia mecanica non-invaziva trebuie sa fie pritnul mod de ventilatie utilizat la pacientii cu BPOC
cu insuficienta respiratorie acuta care nu au contraindicatie absoluta, deoarece imbunatateste
schimbul de gaze, reduce efortul respirato:(;c.? necesitatea intubatiei oro-traheale, scade durata spitalizarii
Si creste rata de supravietuire. \bg
0
* Dupéa o exacerbare, trebuie ini;iate@%suri adecvate de preventie a exacerbdrilor (a se vedea Capitolul
3 si Capitolul 4). O
A
=
N\
INTRODUCERE

Exacerbarea bronhopneumopatiei obstructive cronice (BPOC) este definita ca o agravare acuta a simptomelor
respiratorii, care necesita masuri terapeutice suplimentare.? Exacerbarile BPOC sunt evenimente importante
in controlul BPOC, deoarece au un impact negativ asupra starii de sanatate, ratelor de spitalizare si reinternare,
precum si progresiei bolii. Exacerbarile BPOC sunt evenimente complexe asociate de obicei cu inflamatia crescuta
la nivelul cdilor respiratorii, cresterea productiei de mucus si accentuarea fenomenului de gas trapping. Aceste
modificari contribuie la accentuarea dispneei, care este simptomul principal al unei exacerbari. Alte simptome
includ productia crescutd de sputd purulentd si agravarea simptomelor de tuse si wheezing.? intrucat pacientii
cu BPOC prezinta frecvent comorbiditati care pot agrava simptomele respiratorii, Thainte diagnosticului unei
exacerbari trebuie realizata o evaluare clinica pentru a exclude alte diagnostice posibile (Tabelul 5.1).
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} DIAGNOSTICUL DIFERENTIAL AL EXACERBARILOR BPOC

DACA EXISTA SUSPICIUNI PENTRU URMATOARELE AFECTIUNI ACUTE, LUATI IN CONSIDERARE

URMATOARELE INVESTIGATII:

» PNEUMONIE
e Radiografie toracica
e Evaluarea proteinei C reactive (PCR) si/sau procalcitoninei

» PNEUMOTORAX
¢ Radiografie sau ecografie toracica

» PLEUREZIE
e Radiografie sau ecografie toracica

» EMBOLISM PULMONAR

N
e Testarea D-dimerilor si/sau ecografie Doppler a membrelor inferioare AQ\)
) - . . xS
e Tomografie toracica - conform protocolului pentru embolism pulmonar 6\0_,
@0

» EDEM PULMONAR CAUZAT DE AFECTIUNI CARDIACE Q}%

e ECG si ecografie cardiaca OQ\

e Enzime cardiace O

cg@
o

» ARITMII CARDIACE - FIBRILATIE/FLUTTER ATRIAL (OQ

e ECG ’

XN
)
TABELUL 5.1 *&\
R
OO
b@
Exacerbarile sunt clasificate astfel: . Q’}\.
D)

Usoare (tratate doar cu bronhqﬂﬁatatoare cu durata scurta de actiune)

Moderate (tratate cu BADS &us antibiotice si/sau corticosteroizi orali) sau

Severe (pacientul neces@\spitalizare sau consult la camera de garda). Exacerbarile severe se pot asocia,
de asemenea, cu ins§fb1em;é respiratorie acuta.

n prezent se cunoaste faptul cd multe exacerbari nu sunt raportate profesionistilor din domeniul sin&t&tii pentru
a fi tratate si totusi, aceste evenimente, desi frecvent au o durata redusa, au un impact semnificativ asupra starii
de sanatate.*® Astfel, pacientii cu BPOC trebuie educati cu privire la importanta intelegerii simptomelor unei
exacerbari si identificarea momentului adecvat pentru a solicita asistenta medicala. OMS a definit un set minim
de interventii pentru gestionarea exacerbarilor.®

Exacerbarile sunt cauzate mai ales de infectii respiratorii virale, desi infectiile bacteriene si factorii de mediu, cum
sunt poluarea si temperatura ambiantd, pot initia si/sau amplifica aceste evenimente.” Expunerea pe termen
scurt la particule fine (PM2.5) este asociatda cu un numar crescut de spitalizari din cauza exacerbarilor acute si
mortalitate crescuta la pacientii cu BPOC.2'° Cel mai frecvent virus izolat este rinovirusul uman (cauza racelii
obisnuite), care poate fi depistat pana la o saptamana dupa debutul exacerbarii.”** Cand se asociaza cu infectii
virale, exacerbarile sunt adesea mai severe, dureaza mai mult si determina mai frecvent spitalizare, asa cum se
poate observa in timpul sezonului rece.

Exacerbarile pot fi asociate cu productia crescuta de sputa si daca aceasta este purulenta, exista studii care au
demonstrat un nivel crescut al bacteriilor in sputd.>'*'? Exista dovezi acceptate care sustin conceptul cresterii
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numarului de eozinofilele la nivelul cdilor respiratorii, la nivel pulmonar si sanguin la un numar semnificativ de
pacienti cu BPOC. n plus, la unii dintre pacientii cu exacerbéri ale BPOC, numarul eozinofilelor creste in timpul
exacerbarilor odata cu numarul neutrofilelor si al altor celule inflamatorii.’*** Cresterea nivelului de eozinofile
in sputa a fost corelata cu predispozitia la infectii virale.!? S-a sugerat ca exacerbarile asociate cu cresterea
eozinofilelor Tn sputd sau in sange pot fi mai receptive la administrarea corticosteroizilor sistemici'®, desi sunt
necesare mai multe studii prospective pentru a testa aceastd ipoteza.'®

Tn timpul unei exacerbari BPOC, simptomele dureazi de obicei intre 7 si 10 zile, dar unele episoade pot dura
mai mult. La 8 saptamani, 20% dintre pacienti nu revin la starea anterioara exacerbarii.’’ Se cunoaste bine
faptul ca exacerbarile contribuie la progresia bolii.?® Progresia bolii este si mai probabild daca recuperarea dupa
exacerbari este lentd.’ Exacerbarile se pot acumula in timp, iar prezenta unei exacerbari va creste riscul aparitiei
unui alt eveniment?*? (a se vedea Capitolul 2).

Unii pacienti cu BPOC prezintd o predispozitie crescutd pentru exacerbari frecvente (definite ca doua sau
mai multe exacerbari pe an), iar la acesti pacienti s-a observat o stare de sanatate deteriorata si morbiditate
crescuta fata de pacientii cu exacerbari mai putin frecvente.? Pacientii cu risc crescut de exacerbare frecventa
pot fi observatiin toate grupurile de severitate a bolii. Motivul exact al predispozitiei crescute pentru exacerbari
ramane in mare parte necunoscut. Cu toate acestea, pacientii cu exacerbari frecvente percep mai mult prezenta
dispneei,? ceea ce sugereaza ca perceptia unei dificultati la respiratie poate contriéﬁl\la agravarea simptomelor
respiratorii ale unei exacerbari, intr-o mai mare masura decat factorii ﬁziologic'@é\u alte cauze. Cel mai puternic
predictor al frecventei exacerbarilor unui pacient este numarul de exacerb3ri din anul anterior.?’ Se stie ca
acesti pacienti formeaza un fenotip cu stabilitate moderata a bolii, desi m}}e studii au aratat ca la o proportie
semnificativa de pacienti frecventa exacerbarilor se modifica, mai ales\@daté cu reducerea VEMS.?

O
Alti factori care au fost asociati cu un risc crescut de exacerbare s%scéu severitatea exacerbarilor includ cresterea
raportului dintre diametrul sectiunii transversale a arterei pult@&iare si aortei (adica, un raport >1),% un procent
mai mare de emfizem sau grosimea peretelui cailor respi;gfbrii,25 masurate prin TC la nivel toracic si prezenta

bronsitei cronice.?%%’ X
AN

Vitamina D are rol imunomodulator si este implicQ; %n fiziopatologia exacerbarilor. Ca in cazul tuturor bolilor
cronice, nivelurile de vitamina D sunt mai scéz@@ in BPOC decat la persoanele cu stare generala de sanatate
buna. Studiile au aratat ca suplimentarea c&@t mina D la pacientii cu deficit sever are ca rezultat reducerea cu
50% a exacerbarilor si spitalizarilor.?® Prin urmare, se recomanda ca toti pacientii spitalizati pentru exacerbari sa
fie evaluati si investigati pentru deﬁcit\éger (<10 ng/ml sau <25 nM) si sa li se administreze suplimente, daca
este necesar. O

&
OPTIUNI TERAPEUTICE

Obiectivele tratamentului in cazul exacerbarilor BPOC sunt de a reduce impactul negativ al exacerbarii curente
si de a preveni aparitia episoadelor ulterioare.®In functie de severitatea unei exacerbiri si/sau severitatea bolii
subiacente, exacerbarea poate fi tratata fie in ambulatoriu, fie in spital. Peste 80% din exacerbari sunt tratate in
ambulatoriu, cu terapii farmacologice care includ bronhodilatatoare, corticosteroizi si antibiotice.*>?324

Indicatiile pentru evaluarea necesitatii spitalizarii in timpul unei exacerbari BPOC sunt prezentate in Tabelul 5.2.
Cand pacientii cu exacerbare a BPOC se prezinta la camera de garda, trebuie sa primeasca tratament cu oxigen si
sa fie evaluati pentru a determina daca exacerbarea le pune viata in pericol si daca cresterea efortului respirator
sau afectarea schimbului de gaze impune initierea ventilatiei noninvazive. In caz afirmativ, medicii trebuie s
ia in considerare internarea in sectia de pneumologie sau de terapie intensiva. Altfel, pacientii pot fi tratati la
urgente sau in alt3 sectie a spitalului. In plus fatd de terapia farmacologicd, managementul exacerbarilor in spital
include suport respirator (oxigenoterapie, ventilatie). Tratamentul exacerbarilor severe, dar care nu pun viata in
pericol, este prezentat in Tabelul 5.3.

106



Tabloul clinic al exacerbarii BPOC este heterogen, prin urmare recomandam ca la pacientii spitalizati, severitatea
exacerbarii sa fie stabilita in functie de semnele clinice si recomandam urmatoarea clasificare.*

Fdra insuficienta respiratorie: frecventa respiratorie: 20-30 respiratii pe minut; fara folosirea musculaturii
respiratorii accesorii; fara modificari ale statusului mental; hipoxemie ameliorata la administrarea de oxigen prin
masca Venturi, 28-35% oxigen inspirat (FiO2); fdrd cresterea PaCO,.

Insuficientad respiratorie acutd - care nu este amenintdtoare de viatd: frecventa respiratorie: >30 respiratii
pe minut; folosirea musculaturii respiratorii accesorii; fara modificari ale statusului mental; hipoxemie ameliorata
la administrarea de oxigen prin masca Venturi 25-30% FiO_; hipercapnie, adica PaCO, mai mare comparativ cu
valorile de referinta sau peste 50-60 mmHg.

Insuficienta respiratorie acuta - amenintdtoare de viata: frecventa respiratorie: >30 respiratii pe minut;
folosirea musculaturii respiratorii accesorii; modificari acute ale statusului mental; hipoxemie neameliorata prin
administrarea de oxigen prin masca Venturi sau care necesita FiO2 > 40%; hipercapnie, adica PaCO, mai mare
comparativ cu valorile de referinta sau >60 mmHg sau prezenta acidozei (pH <7,25).

>
} INDICATII PENTRU EVALUAREA NEVOII DE SPITAI,&Z\ARE

S
¢ Simptome severe, precum agravarea brusca a dispneei de repaus, frg%ghté respiratorie crescuta,
Q\
scaderea saturatiei Tn oxigen, confuzie, somnolenta. OO
c9®
e |nsuficienta respiratorie acuta. O

Q

e Aparitia unor semne clinice (de ex., cianoza, edeme per@erice).
N
e Lipsa raspunsului la tratamentul farmacologic |ru\®

e Prezenta comorbiditatilor severe (de ex., ir@‘;ﬁcien'gé cardiaca, aritmii nou apdrute etc.).

%
. ,g,\b
>
O

*Se vor lua n considerare resmé‘ge locale.

e Suport insuficient la domiciliu.

TABELUL 5.2 @fb

Prognosticul pe termen lung dupa o spitalizare pentru exacerbare BPOC este nefavorabil, cu o rata de deces
de aproximativ 50% la 5 ani.3! Factorii asociati independent cu evolutia nefavorabild includ varsta inaintata,
IMC redus, prezenta comorbiditatilor (de ex., boli cardiovasculare sau cancer pulmonar), istoricul de spitalizari
pentru exacerbari BPOC, severitatea clinica a exacerbarii de referinta si necesitatea terapiei cu oxigen pe termen
lung la externare.3*3* Pacientii cu o prevalenta mai mare a simptomelor respiratorii severe, calitate a vietii mai
scazutd, functie pulmonara mai redusa, capacitate mai mica de efort, densitate pulmonara mai mica si grosime
mai mare a peretilor bronsici la examenul TC prezinta, de asemenea, un risc mai mare de crestere a mortalitatii
dupa o exacerbare BPOC®. Riscul de deces poate fi crescut in anotimpul rece.?®

O analiza Cochrane actualizata a concluzionat ca utilizarea planurilor de tratament in caz de exacerbare BPOC cu
o singurda componenta educationala limitata, alaturi de sprijinul continuu, a redus utilizarea resurselor medicale
intra-spitalicesti. Analiza a demonstrat, de asemenea, ca acest tip de interventii educationale intensifica
tratamentul exacerbarilor BPOC cu corticosteroizi si antibiotice.?’
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Principalele aspecte legate de tratamentul exacerbarilor sunt prezentate in Tabelul 5.4.

TRATAMENTUL EXACERBABILOR SEVERE CARE NU SUNT
AMENINTATOARE DE VIATA*

e Evaluati severitatea simptomelor, gazele sangvine, radiografie toracica.
e Administrati oxigen, obtineti determinari seriate ale gazelor din sdnge arterial sau venos si masuratori pulsoximetrice.

* Bronhodilatatoare:
» Cresteti dozele si/sau frecventa bronhodilatatoarelor cu durata scurta de actiune.
» Combinati beta 2-agonisti si anticolinergice cu durata scurta de actiune.
» Luati in considerare utilizarea bronhodilatatoarelor cu durata lunga de actiune cand pacientul devine stabil.
» Folositi dispozitive de tip spacer sau nebulizatoare atunci cand este cazul.

e Luati in considerare corticoizii orali.

e Luati Tn considerare antibioticele (orale) cand exista semne de infectie bacteriana.

e Luati in considerare ventilatia mecanicd non-invaziva (VNI). ‘Q\)\
N \3\
¢ |n orice moment: G\OJ
» Monitorizati echilibrul hidric. O
» Luati Tn considerare heparina subcutanata sau heparina cu greutate mo{e@ulara mica, pentru profilaxia
tromboembolismului. N
» ldentificati si tratati afectiunile asociate (de ex., insuficienta card&a, aritmii, trombembolism pulmonar etc.).
%6
*Se vor lua Tn considerare resursele locale. (\0
>
4
TABELUL 5.3 Q&
e\
N
OO

}ASPECTE IVMPORTANTF\qPENTRU TRATAMENTUL
EXACERBARILOR @0

* Beta_-agonistii inhalatori cu dur. ?curta de actiune, asociati sau nu cu anticolinergice cu durata scurta de actiune,
sunt recomandatl ca bronho@%tatoare initiale Tn tratamentul unei exacerbari acute (nivel de evidenta C).

e Corticosteroizii S|stem|c$t fmbunatati functia pulmonara (VEMS), oxigenarea si pot reduce perioada de recuperare
si durata spitalizarii. Durata terapiei nu ar trebui sa depaseasca 5-7 zile (nivel de evidenta A).

e Antibioticele, atunci cand sunt indicate, pot reduce perioada de recuperare, riscul imediat de reaparitie a unei
exacerbari, esecul tratamentului si durata spitalizarii. Durata terapiei ar trebui sa fie de 5-7 zile (nivel de evidenta B).

e Metilxantinele nu se recomanda din cauza riscului crescut de reactii adverse (nivel de evidenta B).
e Ventilatia mecanica non-invaziva ar trebui sa fie prima modalitate de ventilatie utilizata la pacientii cu BPOC si
insuficienta respiratorie acuta care nu au nici o contraindicatie absolutd, intrucat imbunatateste schimburile gazoase,

reduce efortul respirator si necesitatea de intubare, scade durata de spitalizare si imbunatateste supravietuirea (nivel
de evidenta A).

TABELUL 5.4
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Cele trei clase de medicamente utilizate frecvent in exacerbarile BPOC sunt bronhodilatatoarele, corticosteroizii
si antibioticele.

Bronhodilatatoare. Desi nu existd dovezi de calitate nalta din studii randomizate, controlate, se recomanda
ca beta2-agonistii inhalatori cu durata scurta de actiune, asociati sau nu cu anticolinergice cu durata scurta de
actiune, sa constituie tratamentul initial in faza acuta a unei exacerbari BPOC.3¥* O analiza sistematica asupra
caii de administrare a bronhodilatatoarelor cu durata scurta de actiune nu a evidentiat diferente semnificative
ale valorilor VEMS in functie de utilizarea inhalatoarelor cu doza masurata (MDI) (cu sau fara spacer) sau a
nebulizatorului pentru administrarea tratamentului,*®*! desi aceasta din urma poate fi o metoda de administrare
mai usoara pentru pacientii cu boalad avansata. Se recomanda ca pacientii sa nu primeasca nebulizare continua,
dar sa utilizeze inhalatorul MDI si sa isi administreze unul sau doua pufuri la fiecare ora pentru doua sau trei
doze si apoi la fiecare 2-4 ore, in functie de raspuns. Desi nu exista studii clinice care sa evalueze utilizarea
bronhodilatatoarelor cu durata lunga de actiune administrate inhalator (fie beta -agonisti, fie anticolinergice
sau combinatii) cu sau fara corticosteroizi inhalatori in timpul unei exacerbari, recomandam continuarea acestor
tratamente n timpul exacerbarii sau initierea acestor terapii cat mai curand posibil Thainte de externare.
Metilxantinele administrate intravenos (teofilind sau aminofilind) nu sunt recomandate\la acesti pacientidin cauza
reactiilor adverse semnificative.*>*® Daca se alege un nebulizator pentru eIibera@:’agentqui bronhodilatator,
in exacerbarile BPOC este preferabild nebulizarea pe baza de aer a bronhodilaﬁtorului in defavoarea celei pe
baza de oxigen pentru a evita riscul potential de crestere a PaCO, asociat c$§ﬁministrarea pe baza de oxigen a
tratamentului bronhodilatator.** %Q}

Glucocorticoizi. Datele din studii indica faptul ca glucocorticoizii siste@Q\c(?administratiTn exacerbarile BPOCreduc
timpul de recuperare si imbunatatesc functia pulmonara (VEMSé%e asemenea, imbunatatesc oxigenarea,**®
scad riscul de recidiva precoce, esecul tratamentului,* si dU@f% spitalizarii.***”*° Se recomanda o doza de 40
mg prednison pe zi, timp de 5 zile.5! Un studiu observationdl*a sugerat ca schemele de tratament mai lungi cu
corticosteroizi orali pentru exacerbarile BPOC se asocia;\ézcu cresterea riscului de pneumonie si deces.>? Terapia
cu prednisolon pe cale orala este la fel de eficientd€a" administrarea intravenoasa. Budesonida nebulizata in
monoterapie poate fi o alternativa adecvata pe§¢}1 tratamentul exacerbarilor la unii pacienti*®**% si ofera
beneficii similare cu metilprednisolonul admin'@ﬁ t intravenos, desi alegerea uneia dintre aceste optiuni poate
depinde de costul stabilit de la nivel local.>®Jérapia combinata intensificata cu BADLA/CSI, timp de 10 zile de la
debutul infectiei de tract respirator su peri@s-ar putea fiasociata cu o reducere a exacerbarilor, in special la pacientii
cu boala severa.>” Chiar si curele scurb@‘e corticosteroizi se asociaza cu un risc crescut ulterior de pneumonie,
septicemie si deces®® si utilizarea a Oebui sa se limiteze la pacientii cu exacerbari semnificative. Studii recente
sugereaza ca glucocorticoizii pot\fﬁ\nai putin eficienti pentru tratarea exacerbarilor BPOC la pacientii cu niveluri
mai scdzute de eozinofile sangtiine'*'%?** si sunt necesare mai multe studii asupra regimurilor cu dozd minima
de corticosteroid. N\

Antibiotice. Desi agentii infectiosi din exacerbarile BPOC pot fi virali sau bacterieni,”® utilizarea antibioticelor
in exacerbari rdmane controversata.®*®® Incertitudinile provin din studii care nu diferentiau bronsita (acuta
sau cronica) de exacerbarile BPOC, studii care nu au fost controlate cu placebo si/sau studii fara evaluari prin
radiografie toracica, care nu exclud ca pacientii ar fi putut avea pneumonie subiacenta. Exista dovezi care sustin
utilizarea antibioticelor in exacerbari atunci cand pacientii prezinta semnele clinice ale unei infectii bacteriene,
de exemplu, productie crescutd de sputd purulents.528® Intr-adevar, pe baza culorii sputei, se poate modifica in
conditii de siguranta terapia cu antibiotice fara reactii adverse, daca sputa este de culoare alba sau transparenta.
Pe de alta parte, caracterul purulent are o sensibilitate de 94,4% si specificitate de 52% pentru incarcarea
bacteriana ridicata, indicator al unei relatii cauzale.®®

O revizuire sistematica a studiilor controlate cu placebo a aratat ca antibioticele reduc cu 77% riscul de deces pe
termen scurt, esecul tratamentului cu 53% si purulenta sputei cu 44%.%* Analiza ofera dovezi pentru utilizarea
antibioticelor la pacientii cu BPOC moderat sau sever, cu exacerbari, tuse intensa si productie crescuta de sputa
purulenta.’®> Aceste date sunt sustinute de mai multe studii randomizate, controlate la pacientii cu diagnostic de
BPOC moderat.% Intr-un studiu randomizat, controlat, addugarea doxiciclinei la un corticosteroid oral in conditii
de ambulatoriu nu a prelungit timpul pdna la urmatoarea exacerbare.®’” Culturile de sputa nu sunt fezabile in
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ambulatoriu, intrucat dureaza cel putin doua zile si deseori rezultatele nu sunt fiabile din motive tehnice. Exista
mai multi biomarkeri ai infectiei cdilor respiratorii studiati in exacerbarile BPOC intrucat prezinta un profil de
diagnostic mai bun. Studiile anterioare cu proteina C-reactivd (PCR) au raportat rezultate contradictorii.®®®°
Datele dintr-un studiu randomizat au ardtat o reducere semnificativa a prescriptiilor de antibiotice fara
afectarea evolutiei pacientilor cu exacerbari BPOC tratati Tn ambulatoriu in Marea Britanie, la care prescriptiile
de antibiotice au fost ghidate de testarea PCR din centrele medicale.”® Un alt studiu realizat in Tarile de Jos
la pacientii spitalizati pentru exacerbari BPOC a avut rezultate similare (utilizarea redusa a antibioticelor fara
cresterea ratei de esec la tratament). Aceste observatii necesita confirmare in alte conditii Thainte ca aceasta
strategie sa poata fi generalizata. Cu toate acestea, datele au indicat faptul ca utilizarea antibioticelor poate fi
redusa n siguranta de la 77,4% la 47,7% atunci cand PCR este scazut.”

Procalcitonina este un reactant de faza acuta care creste ca raspuns la inflamatie si infectie si a fost studiat pentru
a determina utilizarea antibioticelor in exacerbarile BPOC.”? Eficacitatea acestui biomarker este controversata.
Mai multe studii, efectuate in principal in ambulatoriu, au sugerat ca tratamentul cu antibiotice in functie de
valorile procalcitoninei reduce expunerea la antibiotice si reactiile adverse, cu aceeasi eficacitate clinica.”””> O
analiza sistematica si o meta-analiza asupra utilizarii procalcitoninei la pacientii spitalizati cu exacerbare BPOC, nu
a evidentiat o reducere semnificativd a expunerii globale la antibiotice.”® La pacientii cu exacerbari BPOC tratati
|la terapie intensivd, utilizarea unui algoritm in functie de procalcitonina pentru initierea sau oprirea administrarii
antibioticelor s-a asociat cu o rata crescuta a mortalitatii in comparatie cu cei care;ad rimit regimuri standard cu
antibiotice.”” Pe baza acestor rezultate contradictorii, nu poate fi recomandata ?@'ezent utilizarea protocoalelor

bazate pe procalcitonina in luarea deciziei de utilizare a antibioticelor la pai tii cu exacerbari BPOC; cu toate
acestea, sunt necesare studii de confirmare cu metodologie riguroasa. %@

N
Pe scurt, antibioticele trebuie administrate pacientilor cu exacerbar;j @QOC care prezinta trei simptome cardinale:

agravarea dispneei, cresterea volumului si a purulentei sputei; care prezinta doua dintre simptomele cardinale,
daca purulenta crescuta a sputei este unul dintre cele doud.simptome; sau care necesita ventilatie mecanica
(invaziva sau noninvazivad).>’ Durata recomandata a tratamsﬁului cu antibiotice este de 5-7 zile.”®

4
Alegerea antibioticului trebuie sa se bazeze pe mod@’local de rezistenta bacteriana. De obicei, tratamentul
empiric initial este cu o aminopenicilina si acid cla %nic, un macrolid sau tetraciclina. La pacientii cu exacerbari
frecvente, obstructie respiratorie severa,”*# é@é?u exacerbari care necesita ventilatie mecanica,®! trebuie
efectuate culturi din sputd sau alte proba@e tesut pulmonar, astfel incat sa existe posibilitatea prezentei
bacteriilor gram-negative (de exemplu, %eciile de Pseudomonas) sau agentilor patogeni rezistenti, care nu
sunt sensibili la antibioticele mention@anterior. Calea de administrare (orala sau intravenoasa) depinde de

capacitatea pacientului de a se ali Qa si de farmacocinetica antibioticului, desi este de preferat ca antibioticele
sa fie administrate pe cale oralzi\ra\neliorarea dispneei si reducerea purulentei sputei sugereaza succesul clinic.

. 2
Terapii adjuvante. In fu de starea clinica a pacientului, trebuie luate Tn considerare un echilibru adecvat

al fluidelor, utilizarea de diuretice daca exista indicatie clinica, anticoagulante, tratamentul comorbiditatilor si
aspectele nutritionale. Tn orice moment, personalul medical trebuie si accentueze necesitatea renuntdrii la
fumat. Avand in vedere ca pacientii spitalizati cu exacerbari BPOC prezinta un risc crescut de tromboza venoasa
profunda si embolism pulmonar,®>#® este necesara instituirea masurilor profilactice adecvate.?*#

Oxigenoterapie. Este o componenta importantd a tratamentului unei exacerbari in timpul spitalizarii.
Suplimentarea cu oxigen trebuie titrata pentru a ameliora hipoxemia pacientului cu o saturatie tinta de 88-
92%.%85 Odata initiata oxigenoterapia, valorile gazelor sanguine trebuie verificate frecvent pentru a asigura
oxigenarea satisfacdtoare fara retentie de dioxid de carbon si/sau agravare a acidozei. Un studiu a demonstrat
ca utilizarea gazometriei din sangele venos pentru determinarea nivelului de bicarbonat si a pH-ului este
corectd, prin comparatie cu gazometria arteriald.®” Sunt necesare date suplimentare pentru a clarifica utilitatea
gazometriei din sangele venos pentru deciziile clinice in cazurile de insuficienta respiratorie acutd; majoritatea
pacientilor evaluati au avut pH >7,30 la prezentarea la medic, nivelurile de PCO, au fost diferite atunci cand au
fost masurate cu ajutorul probelor din sangele venos comparativ cu probele din sangele arterial, iar severitatea
limitarii fluxului de aer nu a fost raportata.?’” Mastile Venturi asigura o administrare mai precisa si mai controlata
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a oxigenului decat canulele nazale.*®

Terapie nazald cu debit ridicat. Terapia nazala cu debit ridicat (HFNT) furnizeaza cu ajutorul unor dispozitive
speciale o combinatie de aer cald si umed si oxigen (de ex., Vapotherm®, Comfort Flo® sau Optiflow®) la viteze
de pana la 8 I/min la sugari si pana la 60 |/min la adulti.2® HFNT a fost asociata cu scaderea frecventei respiratorii
si a efortului respirator, scaderea travaliului respirator si imbunatatirea schimbului de gaze, volumului pulmonar,
compliantei dinamice, presiunii transpulmonare si omogenitatii.?*° Aceste beneficii fiziologice imbunatatesc
oxigenarea si evolutia clinica la pacientii cu insuficienta respiratorie acuta hipoxemica.®*“? S-a raportat ca HFNT
imbunatateste oxigenarea si ventilatia, scade hipercarbia si imbunatateste calitatea vietii legata de starea de
sanatate la pacientii cu hipercapnie acuta in faza acutd a unei exacerbari si, de asemenea, la pacientii selectati
cu BPOC hipercapnic stabil.®%% Cu toate acestea, dimensiunile reduse ale esantionului, heterogenitatea
populatiilor de pacienti si durata scurta de urmarire sunt limitari actuale in interpretarea valorii HFNT la pacientii
cu BPOC in general.®® Sunt necesare studii prospective, randomizate, controlate, multicentrice, bine concepute,
pentru a analiza efectele HFNT la pacientii cu BPOC care prezinta episoade de insuficienta respiratorie acuta sau
cronica hipercapnica.

Suport ventilator. Anumiti pacienti necesita internare imediata in cadrul sectiei de terapie respiratorie sau
de terapie intensiva (ATI) (Tabelul 5.5). Internarea pacientilor cu exacerbari severe in sectia de pneumologie
este recomandata daca exista competente adecvate ale personalului medical si 6&&)amente adecvate pentru
identificarea si gestionarea insuficientei respiratorii acute. Suportul ventilator mt@o exacerbare poate fi asigurat
prin ventilatie noninvaziva (masca nazald sau faciala) sau invaziva (sond@ ro-traheala sau traheostoma).
Stimulantele respiratorii nu sunt recomandate in insuficienta respiratorie@agghtél.38

4

--
INDICATII PENTRU INTERNAREA iN SE A DE TERAPIE
INTENSIVA RESPIRATORIE SAU MED$G

¢ Dispnee severa care nu raspunde corespunzator la terapi‘a\dgﬁrgen’gé initiala.

e Modificari ale statusului mental (confuzie, letargie, c@@).
* Hipoxemie persistentd sau agravata (PaO, < 5 3@gsau 40 mmHg) si/sau acidoza respiratorie
severa agravata (pH < 7,25) desi a fost utlllz%d@Quphmentarea cu oxigen si ventilatia non-invaziva.
¢ Necesitatea ventilatiei mecanice |nv€@\7e
e Instabilitate hemodinamica — @esnatea suportului vasopresor.

@’b

* Se vor lua Tn considerare resursele locale.

TABELUL 5.5

Ventilatia mecanica non-invazivd. Utilizarea ventilatiei mecanice non-invazive (VNI) este preferatd fata
de ventilatiei invazive (intubatie si ventilatie cu presiune pozitiva) ca modalitate initiala de ventilatie pentru
tratamentul insuficientei respiratorii acute la pacientii spitalizati pentru exacerbari acute ale BPOC. VNI
a fost evaluata in studii randomizate, controlate, cu o rata de succes de 80-85%.°71%! S-a demonstrat ca VNI
imbunatateste oxigenarea si amelioreaza acidoza respiratorie acutd, de exemplu, VNI creste pH-ul si scade PaCO,.
n plus, VNI scade atat frecventa respiratorie, travaliul respirator si severitatea dispneei cat si complicatiile, cum
este pneumonia asociata ventilatiei si durata spitalizarii. Este important de mentionat ca ratele de intubatie si
deces sunt reduse prin aceasta interventie.’®1021% Qdata ce starea pacientilor se imbunatateste si pot tolera cel
putin 4 ore de respiratie neasistata, VNI poate fi intrerupta imediat, fara a fi necesara o perioada de sevraj de
ventilator (weaning). Indicatiile pentru VNI! sunt sintetizate in Tabelul 5.6.
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INDICATII PENTRU VENTILATIA MECANICA
NON-INVAZIVA (VNI)

Cel putin una dintre urmatoarele:
* Acidoza respiratorie (PaCO, 26,0 kPa sau 45 mmHg si pH arterial <7,35).

¢ Dispnee severa cu semne clinice sugestive de epuizare a musculaturii respiratorii, cresterea travaliului respirator
sau ambele, precum folosirea musculaturii respiratorii accesorii, miscarea paradoxala abdominala sau retractia
intercostala.

¢ Hipoxemie persistenta desi a fost utilizata oxigenoterapia.

TABELUL 5.6

} INDICATII PENTRU VENTILATIA MECANICA INVAZIVA

* Incapacitatea de a tolera VNI sau esec al VNI. Q\)\
. : x$
e Status post - stop respirator sau cardiac. 6\%
¢ Diminuarea starii de constienta, agitatie psihomotorie controlata necorespun@z@%r prin sedare.
e Aspiratie masiva sau varsaturi persistente. Q\{b
O
e Dificultate persistenta de a elimina secretiile respiratorii. @O

e |nstabilitate hemodinamica severa fara raspuns la administrar@@ﬂe fluide sau medicamente vasoactive.

¢ Aritmii ventriculare sau supraventriculare severe. \,(b
¢ Hipoxemie care pune viata in pericol la pacienti care Qé\ot tolera VNI.
TABELUL 5.7 c)OQ
b@

X

Ventilatia mecanica non-invaziva. @&izarea ventilatiei mecanice non-invazive (VNI) este preferata fata
de ventilatiei invazive (intubatie si (@ntila’gie cu presiune pozitivd) ca modalitate initiala de ventilatie pentru
tratamentul insuficientei respi‘rago ii acute la pacientii spitalizati pentru exacerbari acute ale BPOC. VNI
a fost evaluata in studii ran @?’lzate, controlate, cu o rata de succes de 80-85%.°-1! S-a demonstrat ca VNI
imbunatateste oxigenarea@'@melioreazé acidoza respiratorie acutd, de exemplu, VNI creste pH-ul si scade PaCO,.
n plus, VNI scade atat frecventa respiratorie, travaliul respirator si severitatea dispneei cat si complicatiile, cum
este pneumonia asociata ventilatiei si durata spitalizarii. Este important de mentionat ca ratele de intubatie si
deces sunt reduse prin aceasta interventie.?®°>1% Qdata ce starea pacientilor se imbunatateste si pot tolera cel
putin 4 ore de respiratie neasistata, VNI poate fi intrerupta imediat, fara a fi necesara o perioada de sevraj de
ventilator (weaning). Indicatiile pentru VNI** sunt sintetizate in Tabelul 5.6.

Mortalitatea acuta in randul pacientilor cu BPOC cu insuficienta respiratorie este mai scazuta decat mortalitatea
pacientilor ventilati din cauze care nu sunt asociate cu BPOC.?” Cu toate acestea, existd dovezi ca internarea
pacientilor cu sanse de supravietuire in unitatile de terapie intensiva pentru intubatie este frecvent restrictionata
din cauza pesimismului nejustificat asociat prognosticului.'®® Datele dintr-un studiu amplu desfasurat la pacientii
cu BPOC cu insuficienta respiratorie acutd au aratat o rata de deces de 17-49% in timpul spitalizarii.’®® Au fost
raportate in continuare cazuride decesin urmatoarele 12 luni, in special la pacientii care au avut functie pulmonara
scazuta Tnainte de ventilatia invaziva (VEMS <30% din valoarea prezisa), care au prezentat o comorbiditate non-
respiratorie sau care nu s-au putut deplasa de la domiciliu. Pacientii care nu aveau o comorbiditate diagnosticata
anterior, prezentau insuficienta respiratorie de cauza potential reversibila (de ex., o infectie) sau se puteau
deplasa si nu foloseau terapie cu oxigen pe termen lung, au avut starea generala de sanatate buna dupa suportul
ventilator.
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Cauza, severitatea, impactul, tratamentul si durata exacerbarilor variaza de la un pacient la altul, iar facilitatile
din comunitate si sistemele de asistentd medicald diferd in functie de tard. In consecintd, nu existd standarde
care sa poata fi aplicate pentru momentul si contextul externarii. Cu toate acestea, se recunoaste ca exacerbarile
recurente care duc la spitalizari repetate pe termen scurt si la cresterea mortalitatii de orice cauza sunt asociate
cu spitalizarea initiald pentru deteriorarea acuta a bolii.**°

Cand au fost studiate caracteristicile privind spitalizarile repetate si mortalitatea, au fost identificate modificari
ale perceptiei privind tratamentul optim, inclusiv ale evaluarii spirometrice si analizelor gazelor din sangele
arterial.!™ O analiza sistematicd a aratat ca exacerbarile si spitalizarile anterioare, comorbiditatile si durata
crescuta a spitalizarii au fost identificate ca factori de risc semnificativi pentru spitalizari recurente de orice cauza
la 30 si 90 de zile dupa spitalizarea de referinta pentru o exacerbare a BPOC.'*? Mortalitatea se coreleaza cu
varsta, prezenta insuficientei respiratorii acidotice, necesitatea de suport ventilator si prezenta comorbiditatilor,
inclusiv anxietate si depresie.!*

Introducerea pachetelor de ingrijire la externare care sa includa informatii educationale, servicii privind
optimizarea tratamentului, supravegherea si corectarea tehnicii inhalatorii, evaluarea si gestionarea optima
a comorbiditatilor, reabilitarea precoce, telemonitorizarea si mentinerea conta@,:lui cu pacientul au fost
investigate ca solutii ale acestor probleme (Tabelul 5.8).1'* Desi toate aceste mésr{@par sensibile, nu exista date
suficiente care sa arate influenta acestora asupra ratei de de re-spitalizare sat» asupra mortalitatii pe termen
scurt' 113115116 5j existd putine dovezi ale cost-eficientei asociate.!’® Datele dintr-un studiu randomizat, controlat
au aratat ca telemonitorizarea nu a modificat ratele de spitalizare sau exacerbare la pacientii cu BPOC.'’ Cu toate
acestea, rezolvarea acestor probleme Tnainte de externare face par \@in buna practica cinica, iar eficacitatea
acestor metode asupra starii de sanatate si a ratei de re—spitalizare(90ate fi crescuta daca sunt oferite in cadrul
unei strategii care include interviuri motivationale in legatura cu&area de sanatate.®

Singura exceptie posibild este reabilitarea precoce, deoa@ét?e exista unele dovezi ca aceasta se asociaza cu
cresterea mortalitatii, desi cauzele nu sunt cunoscute.X*Cu toate acestea, alte date sugereaza cd reabilitarea
precoce dupa externare (adica la <4 saptamani) poa& i asociata cu cresterea supravietuirii.'*®

Cand este posibil, monitorizarea trebuie initiat“(ﬁpede (In termen de o lund) dupa externare, fiind asociata cu
o rata redusd a spitalizarilor recurente asociate exacerbarilor.’® Existd multe aspecte legate de pacienti care
impiedica monitorizarea precoce; daca mgrjtorizarea nu este initiatd rapid, mortalitatea la 90 de zile este ridicata.
Acest aspect poate reflecta atat comp\lfe\s\ta pacientilor, accesul limitat la asistenta medicala, asistenta sociala
precara si/sau prezenta unei boli maissevere. Cu toate acestea, monitorizarea timpurie permite o revizuire atenta
a terapiei la externare si reprezi&@ oportunitate de a face orice schimbari necesare asupra tratamentului.

y . S . y R . . o Sy
Se recomanda monltorlzare@\supllmentara la trei luni pentru a asigura revenirea la o stare clinica stabila si

pentru a permite revizuir$simptome|or, functiei pulmonare (prin spirometrie) si unde este posibil, evaluarea
prognosticului utilizdnd sisteme multiple de calculare a diferite scoruri, cum este BODE.™! in plus, saturatia
oxigenului in sangele arterial si evaluarea gazelor sanguine vor determina cu o precizie mai mare necesitatea
unei oxigenoterapiei pe termen lung, in cazul unei monitorizari prelungite, comparativ cu monitorizarea la scurt
timp dupa externare.!?

La pacientii cu exacerbari si/sau spitalizari recurente se recomandd evaluare CT pentru a determina
prezenta bronsiectaziei si emfizemului.'®'?* Este necesara si o evaluare detaliata a prezentei si tratamentului
comorbiditatilor (Tabelul 5.8).2°

Dupa un episod acut, trebuie initiate masurile adecvate pentru prevenirea exacerbarilor ulterioare (Tabelul 5.4
si Tabelul 5.9). Efectele semnificative pe care urmatoarele modalitati de tratament le pot avea asupra riscului
de exacerbare/frecventei exacerbarilor pot fi analizate in studii clinice. Pentru detalii si referinte, consultati
Capitolul 3 si Capitolul 4.
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CRITERII DE EXTERNARE S| RECOMANDARI PENTRU
MONITORIZARE

e Evaluarea completa a tuturor datelor clinice si de laborator.

e \Verificarea terapiei de intretinere si intelegerea informatiilor legate de tratament.

* Reevaluarea tehnicii inhalatorii.

e Asigurarea intelegerii conditiilor de intrerupere a tratamentului de faza acuta (corticosteroizi si/sau antibiotice).
¢ Evaluarea necesitatii de continuare a oricarui tip de oxigenoterapie.

¢ Stabilirea unui plan de tratament al comorbiditatilor si de monitorizare.

¢ Asigurarea unui plan al consultatiilor ulterioare: monitorizare imediata <4 sdptamani si monitorizare tardiva <12
saptamani, conform indicatiilor.

¢ I|dentificarea tuturor modificarilor clinice sau investigationale.

N MONITORIZARE LA 1-4 SAPTAMANI N\

Evaluarea capacitdtii pacientului de a se integra Tn mediul sau obisnuit.

e Revizuirea si explicarea schemei de tratament.

¢ Reevaluarea tehnicii inhalatorii. “
e Reevaluarea necesitatii oxigenoterapiei de lunga durata. .sQ\)
e Documentarea capacitatii de efort fizic si de realizare a activitatilor cotidiene. \@\3

e Documentarea simptomelor: CAT sau mMRC. O

e Evaluarea statusului comorbiditatilor. o_,(‘}

N MONITORIZARE LA 12-16 SAPTAMANI N\

¢ Evaluarea capacitatii pacientului de a se integra Th mediul sau obig&’t.
e Revizuirea si explicarea schemei de tratament. Q

¢ Reevaluarea tehnicii inhalatorii. ,(b
e Reevaluarea necesitatii oxigenoterapiei de lunga durat“\s\\
e Documentarea capacitatii de efort fizic si de realiz%e\Sactivitétilor cotidiene.
e Efectuarea spirometriei: VEMS QO

e Documentarea simptomelor: CAT sau mMR@Q

¢ Evaluarea statusului comorbiditatilor.

TABELUL 5.8 \Q
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} INTERVENTII CARE REDUC FRECVENTA EXACERBARILOR BPOC

CLASA DE INTERVENTIE INTERVENTIE
BADLA
Bronhodilatatoare ACDLA
BADLA + ACDLA
BADLA + CSI

Tratament cu corticosteroizi BADLA + ACDLA + CS|

Anti-inflamatoare (nesteroidene) Roflumilast

Vaccinuri

Anti-infectioase Macrolide pe termen lung

Reglatoare ale productiei de mucus N-acetilcisteina
Carbocisteina N
Erdosteina ~\~Q\>
x$
&
Altele Renuntarea la fumat
Reabilitare

Reducerea vqum@hi pulmonar
VitaminaD O
TABELUL 5.9 o’
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CAPITOLUL 6: BPOC S| COMORBIDITATI

* BPOC coexista frecvent cu alte afectiuni (comorbiditati) care pot avea un impact semnificativ
asupra evolutiei bolii.

« In general, prezenta comorbiditatilor nu ar trebui s& modifice tratamentul pentru BPOC, iar
comorbiditatile ar trebui séa fie tratate conform standardelor obignuite indiferent de prezenfa BPOC.
* Bolile cardiovasculare sunt comorbiditati frecvente si importante in BPOC.

» Cancerul pulmonar este frecvent la pacientii cu BPOC si reprezintd cauza principald de deces.

» Osteoporoza si depresia/anxietatea sunt comorbiditati frecvente si importante in BPOC, deseori sunt
sub-diagnosticate si sunt asociate cu un status de sanatate precar si prognostic nefavorabil.

* Boala de reflux gastro-esofagian (BRGE) este asociata cu un risc crescut de ex\?gcerbare si status de

- N
sanatate precar. 6\%
 Atunci cand BPOC este parte a unui plan de tratament al mai multor g@};‘/un/, atentia trebuie sa fie
Indreptata spre simplificarea tratamentului si reducerea polimedice@e .
X
\J
\}COQ)
Q

INTRODUCERE &\Q

BPOC coexista frecvent cu alte afectlunbé&)gnorbldltatl) care pot avea un impact semnificativ asupra
prognosticului.1-8 Unele dintre acestea ndependent de BPOC, in timp ce altele pot fi asociate prin relatii
de cauzalitate, fie prin factori de risc un| fie prin cresterea riscului sau severitatii. Este posibil ca unele
dintre caracteristicile BPOC sa fie c (ﬁune cu ale altor boli si astfel, acest mecanism sa reprezinte o legatura
intre BPOC si alte afectiuni.’ Risc%@e aparitie a comorbiditatilor poate fi amplificat de sechelele BPOC, de ex.,
activitatea fizica redusa sau con({z?uarea fumatului. Indiferent daca BPOC si celelalte boli sunt sau nu in legatura,
tratamentul pacientilor c C trebuie sa includa identificarea comorbiditatilor si tratamentul acestora.
Important de mentionat, €omorbiditatile cu simptome asociate si cu BPOC pot fi trecute cu vederea, de ex.,
insuficienta cardiaca si cancerul pulmonar (dispnee) sau depresia (fatigabilitate si activitate fizica redusa).

Comorbiditatile sunt frecvente indiferent de gradul de severitate a BPOC, iar diagnosticul diferential poate fi
adesea dificil. De exemplu, la un pacient cu BPOC si insuficienta cardiaca, o exacerbare BPOC poate fi insotita
de agravarea insuficientei cardiace sau invers. Desi BPOC este influentata negativ de mai multe comorbiditati,
BPOC in sine este una dintre cele mai importante afectiuni cu impact negativ asupra altor boli. De exemplu,
pacientii spitalizati cu insuficienta cardiaca congestiva sau care efectueaza anumite interventii cardiovasculare,
cum ar fi un bypass coronarian, au o rata de morbiditate si mortalitate mai mare daca au si BPOC in comparatie
cu pacientii fara BPOC.113

Regasiti Tn cele ce urmeaza un scurt ghid pentru gestionarea unor comorbiditati frecvente care apar la pacientii
cu BPOC stabila. Este posibil ca informatiile sa fie insuficiente pentru managementul tuturor pacientilor cu BPOC
si nu pot Tnlocui recomandarile ghidurilor pentru tratamentul fiecarei comorbiditati individuale.
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Prevalenta insuficientei cardiace sistolice sau diastolice in BPOC variaza de la 20 la 70%,* iar incidenta anuala
este intre 3 si 4%. Aparitia insuficientei cardiace este un predictor semnificativ si independent al mortalitatii de
orice cauza.

Insuficienta cardiaca nerecunoscuta poate imita sau Thsoti BPOC acuta; 40% dintre pacientii cu BPOC care
sunt ventilati mecanic din cauza insuficientei respiratorii hipercapnice prezinta dovezi de disfunctie ventriculara
stanga.'>1®

Tratamentul cu B1-blocante imbunatateste supravietuirea in insuficienta cardiaca si este recomandat la
pacientii cu insuficienta cardiaca si BPOC. Trebuie utilizate numai $1-blocantele selective, care vor fi administrate
pacientilor cu BPOC numai pentru indicatiile cardiovasculare aprobate; nu doar in scopul prevenirii exacerbarilor
BPOC.Y

Insuficienta cardiaca acuta trebuie tratata conform ghidurilor standard pentru insuficienta cardiaca, deoarece
nu exista dovezi care sa sustina o strategie alternativa. Ventilatia noninvaziva adéu@é la terapia conventionala
imbunatateste rezultatele la pacientii cu insuficienta respiratorie hipercapnica cq&{@té de exacerbarea BPOC sau
cu insuficienta cardiaca cu edem pulmonar acut.*® 6\@

N
%@

(%2
N
Boala cardiaca ischemica trebuie luata in considerare la toti pacie@?i cu BPOC, in functie de profilul individual
al factorilor de risc. Riscul cardiovascular poate fi evaluat cu ajutorul calculatorului de risc global, care poate fi
accesat pe pagina de internet a Institutului National de Card{'@ogie, Hematologie si Pneumologie din SUA,* iar
tratamentul initiat pe baza recomandarilor actuale. 173

’

n faza acutd a unei exacerbari BPOC si timp de c@htin 90 de zile dupa o exacerbare exista un risc crescut
de evenimente cardiovasculare (deces, infarct mi@&dic, accident vascular cerebral, angina instabila si accident
ischemic tranzitoriu) la pacientii cu risc crescut@ oala cardiaca ischemica concomitenta.? Spitalizarea pentru
o exacerbare BPOC s-a asociat cu cresterea @@rtalitétii la 90 de zile prin infarct miocardic acut, accident vascular
cerebral ischemic si hemoragie cerebraté:?' Pacientii care prezinta doar modificarea nivelului troponinelor

cardiace au un risc de evolutie nefav 3, inclusiv deces, pe termen scurt (30 de zile) si pe termen lung.?>?
\

Tratamentul bolii cardiace isc@mce trebuie sa fie conform recomandarilor ghidurilor, indiferent de prezenta
BPOC si invers. (5@}

Aritmiile cardiace sunt frecvente in BPOC si invers. Fibrilatia atriala este frecventa si se asociaza cu VEMS
scazut.”

La pacientii cu BPOC care prezinta dispnee agravata severa, este frecvent documentata asocierea fibrilatiei
atriale si poate constitui fie un factor declansator, fie o consecinta a unei exacerbari.?

Prezenta fibrilatiei atriale nu modifica tratamentul BPOC. Bronhodilatatoarele au fost descrise anterior ca
agenti potential pro-aritmici’®?’; cu toate acestea, dovezile disponibile sugereaza un profil de siguranta general
acceptabil pentru beta,-agonistii cu durata lunga de actiune,?® medicamentele anticolinergice (si corticosteroizii
inhalatori).?**® Cu toate acestea, se recomanda precautie atunci cand se utilizeazd beta,-agonisti cu durata
scurta de actiune®®?®’ si teofilind, care pot agrava fibrilatia atriala si pot face dificil controlul ratei de raspuns
ventricular.3®4°
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Boala arteriala periferica (BAP) este un proces aterosclerotic care se refera la obstructia arterelor membrelor
inferioare; BAP se asociaza frecvent cu afectiuni cardiace aterosclerotice si poate avea implicatii semnificative in
ceea ce priveste activitatea functionala si calitatea vietii la pacientii cu BPOC.**

Dintr-o cohortad de mari dimensiuni, care a inclus pacienti cu BPOC cu diferite grade de severitate, 8,8% dintre
pacienti au fost diagnosticati cu BAP, un procent mai mare decat cel observat in grupul de control, fara BPOC
(1,8%).4

Pacientii cu BPOC si BAP au raportat o capacitate functionala mai scazuta si o stare de sanatate mai deteriorata
in comparatie cu pacientii fara BAP. Medicii clinicieni trebuie sa ia in considerare prezenta BAP la pacientii cu
BPOC si risc de evenimente vasculare pentru a avea o imagine completa asupra afectarii lor functionale.

Hipertensiunea arteriala (HTA) este probabil cea mai frecventa comorbiditate in BPOC si poate avea implicatii
asupra prognosticului.®*? Disfunctia diastolica ca urmare a hipertensiunii tratate optim poate fi asociata cu
reducerea tolerantei la efort si simptome asemanatoare unei exacerbari, determir@nd spitalizarea pacientilor
cu BPOC.* Aceste date subliniaza importanta controlului optim al tensiunii a,r\j}@ale la pacientii cu BPOC si
hipertensiune arteriald subiacenta.*# 6\@

HTA trebuie tratata conform recomandarilor obisnuite. Nu exista doa&i ca HTA ar trebui tratata diferit in
prezenta BPOC. Rolul tratamentului cu beta-blocante selective este mdi putin proeminent in ghidurile recente
pentru tratamentul HTA si nu exista dovezi ca la pacientii cu BPOC si,(ﬂ c cardiovascular crescut, beta-blocantele
reduc beneficiile tratamentului cu BADLA sau cresc riscul cardiq@}scular.45

O
BPOC trebuie tratata standard, intrucat nu exista dovezizgﬁ\ecte ca necesita tratament diferit in prezenta HTA.
\/
Q
)

Cancerul pulmonar este principala cauza glo £ e deces prin afectiuni maligne, fiind raportate mai multe
decese cauzate de cancerul pulmonar decat.de cancerul de colon, san si prostata impreuna. Cancerul pulmonar
cauzeaza aproximativ 1,6 milioane de degese la nivel mondial in fiecare an.*® Din nefericire, marea majoritate
a cancerelor pulmonare sunt diagnos‘@\ate intr-un stadiu avansat, cu o supravietuire globala scazuta.*” Prin
urmare, preventia primara si secu\n@% si depistarea precoce sunt importante pentru cresterea supravietuirii.

Exista dovezi privind asouer@\\fntre BPOC si cancerul pulmonar, confirmata sistematic in mai multe studii
epidemiologice si observa%&ale de cohorta.**#8*0 Aparent, aceste doua afectiuni au in comun mai mult decat
expunerea la tutun. Susceptibilitatea genetica, modificarile epigenetice ale metilarii ADN-ului, inflamatia
pulmonara locala cronica si mecanismele deficitare de refacere a tesutului pulmonarin BPOC sunt, de asemenea,
considerate cei mai importanti factori potentiali care contribuie la aparitia cancerului pulmonar.®>® Daca
severitatea obstructiei respiratorii evaluata spirometric este direct sau invers proportionala cu un risc mai mare
de aparitie a cancerului pulmonar ramane un subiect controversat.>*** Asocierea dintre cancerul pulmonar si
gradul de emfizem este mai puternica decat cea existenta intre cancerul pulmonar si gradul de obstructie a
fluxului de aer, iar cel mai mare risc este observat la pacientii care prezinta atdt emfizem diagnosticat prin TC,
cat si obstructie respiratorie determinata prin spirometrie.>=®

Cea mai buna masura preventiva pentru cancerul pulmonar (asa cum este si in cazul BPOC) este prevenirea
fumatului, iar la fumatori, renuntarea la fumat.>” Datele din mai multe studii in care a fost realizat screening prin
tomografie computerizata toracica cu iradiere in doza mica (LDCT) au aratat cresterea supravietuirii la pacientii
mai Tn varsta (cu varsta intre 55 si 74 de ani), fumatorii actuali sau cei care au renuntat in ultimii 15 ani, cu
istoric de fumat de cel putin 30 de pachete-ani.>®%° Aceste studii au fost decisive pentru stabilirea recomandarii
Grupului Operativ pentru Preventie din Statele Unite (United States Preventive Services Task Force, USPSTF) de
screening anual al cancerului pulmonar prin TC cu iradiere in doza mica.®* Aceasta recomandare este sustinuta
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de mai multe societati medicale de prestigiu, dar exista in continuare intrebari importante. Mai multe studii au
sugerat ca randamentul screening-ului prin TC ar fi mai bun daca ar fi addaugate variabile suplimentare, cum sunt
varsta, fumatul, IMC, prezenta obstructiei respiratorii si/sau emfizemul si istoricul familial de cancer pulmonar,
la criteriile actuale de screening.®*%3

Implementarea unui program de screening, unde este posibil, ar putea fi utila, dar trebuie realizata intr-un
context adecvat pentru a evita diagnosticul excesiv, cresterea morbiditatii si a mortalitatii prin proceduri de
diagnostic inutile pentru anomalii benigne, anxietatea si monitorizarea incompleta, asa cum a fost sugerat de
studiile realizate in unitati de ingrijire primara.®* Pe de alta parte, un studiu danez a aratat ca participarea la un
program de screening al cancerului pulmonar promoveaza semnificativ abstinenta de la fumat® iar o revizuire
a datelor mai multor studii a demonstrat ca renuntarea la fumat in timpul screening-ului prin LDCT poate
determina imbunatatirea rezultatului spirometriei, precum si reducerea dimensiunii micronodulilor observati
la TC initiala, cu impact benefic in cancerul pulmonar si BPOC.>’ Interventiile de renuntare la fumat ca parte a
programelor de screening prin TC pot fi, de asemenea, utile (Tabelul 6.1).

FACTORI DE RISC FRECVENT INTALNITI iN
DEZVOLTAREA CANCERULUI PULMONAR >

Varsta >55 de ani 6\(0
e |Istoric de fumat >30 pachete-ani O

¢ Prezenta emfizemului pe TC

¢ Prezenta limitarii fluxului de aer, VEMS/CVF <0,7 OQ
e IMC <25 kg/m? O

e Istoricul familial de cancer pulmonar )

TABELUL 6.1 >

<&
{\Q)
3

Osteoporoza este o comorbiditate majo@,@g care este adesea subdiagnosticata® si asociata cu stare de
sanatate precara si prognostic nefavorabil\b
O
Osteoporoza este adesea asociat%s% emfizem,®” scaderea indicelui de masa corporala® si masa non-grasa
redusa.® Densitatea minerala o o@% scazuta si fracturile sunt frecvente la pacientii cu BPOC chiar si dupa
ajustarea in functie de utilizare{a&orticosteroizilor, varsta, numar de pachete-ani de fumat, statusul actual de
fumator si prezenta exace&%@onm'“

Osteoporoza trebuie tratata conform ghidurilor obisnuite.

BPOC trebuie tratatd standard, chiar dacd este prezentd osteoporoza. in studiile farmaco-epidemiologice a
fost identificata o asociere intre corticosteroizii inhalatori si aparitia fracturilor; totusi, aceste studii nu au luat
complet in considerare severitatea BPOC sau exacerbarile si tratamentul acestora.

Corticosteroizii sistemici cresc semnificativ riscul de osteoporoza, iar curele repetate utilizate pentru
exacerbarile BPOC trebuie evitate, daca este posibil.

Anxietatea si depresia sunt comorbiditati importante la pacientii cu BPOC’?75, ambele fiind asociate cu un
prognostic nefavorabil,’*”¢ varsta mai tanara, sex feminin, fumat, VEMS scazut, tuse, scor SGRQ ridicat si istoric
de boli cardiovasculare.”?7>77

Nu exista dovezi ca anxietatea si depresia ar trebui tratate diferit in prezenta BPOC.
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BPOC trebuie tratata conform recomandarilor obisnuite. Trebuie subliniat impactul potential al reabilitarii
pulmonare, intrucat studiile au demonstrat ca exercitiile fizice au efecte benefice asupra depresiei in general.”®"®

BPOC este foarte frecventa la pacientii cu alte tulburari psihiatrice, adesea subdiagnosticate si subtratate.®%8!

O analiza sistematica a aratat ca riscul de tentativa de suicid este de 1,9 ori mai mare la pacientii cu BPOC
decat la persoanele fara BPOC.%?

Studiile au aratat ca sindromul metabolic si diabetul zaharat sunt mai frecvente in BPOC si este probabil ca
acesta din urma sa afecteze prognosticul.?

Prevalenta sindromului metabolic a fost estimata la peste 30%.2*

Diabetul zaharat trebuie tratat conform recomandarilor terapeutice standard pentru diabet. BPOC trebuie
tratata conform recomandarilor obisnuite.

S
BRGE este un factor de risc independent pentru aparitia exacerbarilor si s “3s0ciazi cu agravarea stdrii de
sanatate.?*# Mecanismele responsabile pentru cresterea riscului de exacerbahe nu sunt inci pe deplin stabilite.

Inhibitorii pompei de protoni sunt utilizati frecvent in tratamentul RGE. Un studiu restrans, simplu-orb, a
sugerat ca acesti agenti scad riscul de exacerbare,®” dar valoarea Ion\prevenirea acestor evenimente ramane
controversata, cel mai eficient tratament pentru aceasta afectiur@% pacientii cu BPOC nefiind inca stabilit.®°

)

(\\}
,’b
Odata cu cresterea gradului de utilizare a tomogra\ﬁei computerizate in evaluarea pacientilor cu BPOC, se
poate identifica prezenta bronsiectaziei nerecunoscite anterior.®

Nu se cunoaste inca daca acest diagnostic tIBQat pe criterii radiologice are acelasi impact ca si un diagnostic
clinic de bronsiectazie, desi este asociat cg\égfsoade mai lungi de exacerbare® si cu mortalitate crescuta.

0
Bronsiectaziile trebuie tratate con%@ recomandarilor uzuale.
\

n ceea ce priveste tratamentggB%OC, unii pacienti pot necesita tratamente cu antibiotice mai agresive si mai
prelungite. Corticosteroizii inh\datori nu pot fi indicati la pacientii cu colonizare bacteriana sau infectii recurente
ale tractului respirator inf@@t

BPOC are o prevalenta estimata la adultii din SUA de 13,9%°*°* iar sindromul de apnee in somn de tip obstructiv
(SASO), o tulburare de somn marcata de episoade repetate de colaps al cailor respiratorii superioare, afecteaza
9% pana la 26% din populatia adulta din SUA.%®

Termenul ,sindrom de suprapunere” este folosit pentru a descrie cazurile cu ambele afectiuni asociate.96
Pacientii cu sindrom de suprapunere au un prognostic mai rezervat in comparatie cu pacientii care prezinta doar
BPOC sau doar SASO. Tn timpul somnului, pacientii cu BPOC si SASO au mai frecvent episoade de reducere a
saturatiei de oxigen, iar timpul total de somn cu perioade de hipoxemie si hipercapnie este mai mare decat la
pacientii cu SASO fara BPOC.%”

Evenimentele apneice la pacientii cu SASO si BPOC includ hipoxemie mai profunda si mai multe aritmii
cardiace.®® n plus, pacientii cu BPOC si SASO au risc mai mare de hipertensiunii pulmonare in timpul zilej® 1%
decat pacientii care au doar SASO sau doar BPOC.
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Tulburarile cognitive sunt frecvente la pacientii cu BPOC.*** A fost sugerata o prevalentd medie de 32%.1
Prevalenta si severitatea variaza in functie de tipul de evaluare.'® Testarea neuropsihologica extensiva sugereaza
ca pana la 56% dintre pacienti pot prezenta tulburari cognitive.'®1% Studiile longitudinale sugereaza un risc mai
mare de aparitie a tulburarilor cognitive la pacientii cu BPOC diagnosticat la varsta medie, 1% si asociaza BPOC
cu aparitia dementei.'?’

Tulburarile cognitive au fost raportate la pacienti cu valori spirometrice de diferite grade de severitate.'®

Tulburarile cognitive au fost asociate cu afectarea activitatilor cotidiene,%1% si uneori si cu afectarea starii
de sanatate.!1011!

Coexistenta tulburarilor cognitive si BPOC a fost asociata cu un risc crescut de spitalizare!'? si durata crescuta
a spitalizarii pentru exacerbare.!3

Impactul tulburarilor cognitive asupra abilitatilor de auto-ingrijire ale pacientilor cu BPOC nu este clar'®®, desi
utilizarea incorecta a inhalatorului a fost asociata cu tulburarile cognitive.%®
o
QO
Se estimeaza ca un numar tot mai mare de persoane varstniceva prezeS comorbiditati multiple, definite

ca prezenta a doud sau mai multe afectiuni cronice, iar BPOC este Q%@zenté la majoritatea pacientilor cu
comorbiditati multiple. 0
R

Pacientii cu comorbiditati multiple prezinta simptome ale mai @&fte boli, prin urmare, simptomele si semnele
sunt complexe si cel mai adesea pot fi atribuite mai multor c%u"?e, atat in evolutia cronica, precum si in timpul
evenimentelor acute. ’b(\

4

Nu exista dovezi ca BPOC ar trebui tratata diferifatunci cand se asociaza cu comorbiditati multiple; cu
toate acestea, trebuie retinut ca majoritatea dovegg% provin din studii efectuate la pacientii la care BPOC era
considerata singura afectiune semnificativa.'* QOQ

.

acienti.
p , O\Q\
\
Q
R4
Luati in considerare veriﬁ@g’ea analizelor pentru anemie si deficit de vitamina D la pacientii cu BPOC.

%]
Regimul terapeutic trebuie sa fie simgl\@ avand in vedere povara frecventa a polimedicatiei pentru acesti
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CAPITOLUL 7: COVID-19 SI BPOC

* Pacientii cu BPOC care prezintd simptome respiratorii noi sau agravate, febré si/sau orice alte simptome
care ar putea fi asociate COVID-19, chiar dacé acestea sunt ugoare, ar trebui sa fie testati pentru
posibila infectie cu SARS-CoV-2.

* Pacientii trebuie sa continue sa utilizeze medicamentele pe cale orala si inhalatorie pentru BPOC
conform indicatiilor primite, deoarece nu existd dovezi cad medicamentele BPOC ar trebui schimbate in
timpul pandemiei COVID-19.

« In perioadele cu prevalenta ridicatd a COVID-19 in comunitate, spirometria trebuie limitata la pacientii
care necesita teste urgente sau esentiale pentru diagnosticul BPOC si/sau pentru a evalua functia
pulmonaré in vederea procedurilor interventionale sau interventiilor chirurgicale.

* Distantarea si protectia fizica sau izolarea la domiciliu nu ar trebui sé fie urmate de izolare sociala si
inactivitate. Pacientii trebuie s& raméana in contact cu prietenii si familiile lor prin comunicarea la distanta
si sa continue sé fie activi. De asemenea, trebuie sa se asigure ca au suficiente.medicamente.

* Pacientii trebuie incurajati sa utilizeze resurse de incredere pentru informag\%?edica/e privind COVID-19

S

si tratamentul asociat. O
O
» Sunt furnizate recomandari pentru urmarirea pacientilor cu BPOC de‘&@ distanta (telefonic/virtual/online)
si un formular pentru verificare care poate fi tiparit. Q\
C)O
(.OQ)
>
INTRODUCERE >

"

Q
Pentru pacientii cu BPOC, ingrijorarea privind apari\S}%OVlD-l& precum si efectele pandemiei asupra functiilor
de bazad ale societatii si/sau serviciilor socialedé ate de starea lor de sanatate constituie factori de stres
suplimentari. Pandemia COVID-19 a facut c @Cdnagementul de rutina si diagnosticul BPOC sa fie mai dificile ca
urmare a reducerii consulturilor fata in fata,”a dificultatilor in efectuarea spirometriei si a limitarii programelor
traditionale de reabilitare pulmonara s{ rijire la domiciliu. Pacientii s-au confruntat de asemenea cu lipa unor
medicamente. ©
Q

Raspandirea dramatica a virus@)?SARS-CoV-Z a fost insotita de cresterea extraordinara a numarului de publicatii
despre virus si consecintel r&:estuia. Declaratiile facute in acest Capitol fac referire la abordarea publicata de
GOLD cu privire la revizuirea datelor si trebuie considerata provizorie, pe baza celei mai bune evaluari a dovezilor

disponibile in prezent.

RISCUL DE INFECTIE CU SARS-CoV-2

Se pare ca proteina spike a virusului se leaga de ECA2 (enzima de conversie a angiotensinei 2) in timpul
atasarii virale la celulele gazda, iar patrunderea virusului in celulele gazda este facilitata si de serin-proteaza
transmembranara 2 (TMPRSS2).2 Diferentele in expresia ECA2 si TMPRSS2 pot modula sensibilitatea individuala
si evolutia clinica a infectiei cu SARS-CoV-2. Expresia ARNm a ECA2 este crescutd in BPOC** si poate fi modulata
prin utilizarea CSI.>»

Nu s-a elucidat daca prezenta BPOC influenteaza riscul de infectare cu SARS-CoV-2. Sunt disponibile foarte putine
studii populationale care au aplicat esantionare aleatorie si care au evaluat factorii de risc asociati cu un test
pozitiv pentru SARS-CoV-2, majoritatea evaluand probe de la pacienti indrumati sa se testeze sau care prezentau
simptome; foarte putine contin informatii despre comorbiditati. Un sondaj aplicat intr-o populatie selectata
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aleator nu a evidentiat un risc crescut de infectie.® in mod similar, majoritatea studiilor efectuate in cadrul
comunitatilor de persoane testate pentru SARS-CoV-2 nu au evidentiat boala respiratorie cronica ca factor de
risc independent pentru testarea pozitiva,”® desi cel putin unul dintre studii a aratat acest lucru.®

Multe studii Tn care sunt raportate comorbiditatile pacientilor spitalizati cu COVID-19 au sugerat o prevalenta
mai mica a BPOC decat ar fi fost de asteptat pe baza prevalentei'®!!; aceste constatdri fiind insa limitate de
dimensiunile mici ale esantionului si de datele incomplete privind comorbiditatile. Un studiu amplu, cu date
cuprinzatoare privind comorbiditatile, a aratat o prevalenta ridicata a BPOC la persoanele spitalizate (19%),*
desi multi pacienti au avut comorbiditati multiple, iar un alt studiu care a inclus 8,28 milioane de pacienti aflati
in ingrijire primara a demonstrat ca BPOC este un factor de risc independent pentru spitalizare (HR 1,55; Cl 95%
1,46-1,64).°

De asemenea, s-a raportat si ca BPOC creste in mod independent riscul de boli severe sau deces in unele grupuri
de pacienti**?®, dar nu in toate.>'*!” Au fost propusi mai multi factori implicati in cresterea riscului de evolutie
nefavorabila, inclusiv istoricul de aderenta redusa la tratament, dificultatile la auto-ingrijire, accesul limitat la
serviciile de Tngrijire medicala in timpul pandemiei si o rezerva pulmonara redusa.'®'® Exista dovezi ale scaderii
ratelor de spitalizare pentru BPOC in timpul pandemiei.?>*! Motivele nu sunt clare, dar pacientii care prezinta
simptomele unei exacerbari trebuie evaluatiin timpul pandemiei conform recomandarilor obisnuite si spitalizati,
daca este necesar. ~*Q\\’\
x$

n prezent nu sunt disponibile studii de calitate care s3 evalueze efectul fuma@}(?ui asupra riscului de infectie cu
SARS-CoV-2, dar datele din studiile existente sugereaza ca fumatul este aé@at Cu o severitatea crescuta a bolii

si cu risc de deces la pacientii spitalizati cu COVID-19.%? @

n concluzie, pe baza dovezilor disponibile in prezent, se pare ¢ pac@%’gii cu BPOC nu au unrisc crescut de infectie
cu SARS-CoV-2, dar acest lucru poate reflecta efectul strategiil@de protectie. Acestia prezinta risc crescut de
spitalizare pentru COVID-19 si pot prezenta risc crescut de bQTPgrave si deces.

>

’
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Pacientii cu BPOC care prezinta simpt@ne respiratorii, febra sau alte simptome sugestive pentru infectia cu SARS-
CoV-2, chiar daca sunt usoare, trgBu?e testati (Figura 7.1). Au fost raportate teste RT-PCR fals-negative la pacientii
cu dovezi imagistice la TC p @r\l COVID-19, care, in cele din urma, s-au dovedit pozitive prin esantionare in
serie.?® Daca pacientii cu E%(;au fost in contact cu o persoana cu infectie cunoscuta COVID-19, acestia trebuie
sa contacteze medicul de familie pentru a defini necesitatea testarii specifice. Testarea anticorpilor poate fi
utilizata pentru a sprijini evaluarea clinica a pacientilor care se prezinta tardiv.

Depistarea SARS-CoV-2 nu exclude potentialul de infectie concomitenta cu alti agenti patogeni respiratori.?*
Centrele din SUA pentru Controlul si Prevenirea Bolilor (CDC) incurajeaza testarea pentru alte cauze ale bolilor
respiratorii, pe langa testarea SARS-CoV-2, in functie de varsta, anotimp sau circumstante clinice.

La unii pacienti poate fi reactivat statusul de purtator al virusului pe termen lung, altii se pot reinfecta, iar acest
aspect ar putea fi influentat de prezenta anumitor comorbiditati sau medicamente care influenteaza raspunsul
imunitar.? Testarea trebuie repetata in cazul in care se suspecteaza o infectie recurenta sau reactivarea COVID-19.

Microbiomul pulmonar este diferit la pacientii cu BPOC fata de persoanele sanatoase.?® Microbiomul pulmonar
poate modifica raspunsul imun la infectiile virale dar, pana in prezent, nu exista dovezi directe din studiile
efectuate la om sau animale cu privire la rolul microbiomului pulmonar in modificarea statusului de boala
COVID-19%, nici asupra efectelor sale potentiale la pacientii cu BPOC.

132



Efectuarea spirometriei si testarea functiei pulmonare pot fi implicate in transmiterea SARS-CoV-2 cin cauza
tusei si formarii picaturilor in timpul testelor.22?° in perioadele cu prevalenta ridicatd a COVID-19 in comunitate,
spirometria ar trebui sa fie limitata la pacientii care necesita teste urgente sau esentiale pentru diagnosticul BPOC
si/sau pentru evaluarea functiei pulmonare in vederea efectuarii procedurilor interventionale sau chirurgicale.
ATS si ERS au furnizat recomandari pentru testare si precautiile care trebuie avute in vedere.?®* Ori de cate ori
este posibil, pacientii ar trebui sa efectueze un test RT-PCR pentru SARS-CoV-2 al carui rezultat sa fie disponibil
Tnainte de efectuarea testarii. La pacientii cu rezultat pozitiv la testul RT-PCR testarea ar trebui amanata pana la
negativarea rezultatului.

Cand spirometria de rutind nu este disponibila, ar putea fi utilizata masurarea debitului expirator de varf (PEF)
la domiciliu Tmpreuna cu aplicarea unor chestionare validate pentru pacienti pentru a sustine sau infirma
diagnosticul posibil de BPOC.3%*3 Cu toate acestea, PEF nu se coreleaza satisfacator cu rezultatele spirometriei,3*3¢
are specificitate scazuta®” si pe baza rezultatului nu se poate face diferenta intre modificarile pulmonare
obstructive si restrictive. Atunci cand se stabileste diagnosticul de BPOC, obstructia fluxului de aer ar putea fi
confirmata daca pacientilor le sunt furnizate spirometre portabile electronice personale,®3° sunt instruiti asupra
modului de utilizare si sunt evaluati la domiciliu Tn cadrul unor transmisiuni video. N
N
x$
6\%
La unii pacienti cu BPOC, poate fi necesara bronhoscopia ca metoda d&bdiagnostic si tratament n timpul
pandemiei COVID-19. Bronhoscopia electiva trebuie amanati pana la bo-finerea unui rezultat negativ la testul
PCR.**“11n situatiile urgente, in care statusul infectiei COVID-19 este unoscut, toate cazurile trebuie abordate
ca si cum ar fi pozitive. Dacd este disponibil,*° se recomands utilizatea unui bronhoscop de unica folosint3, iar
personalul trebuie s§ poarte echipament special de protectie.. ©

>

>

’

X

Radiografia toracica nu este un test sensibil in caz@ usoare sau incipiente de COVID-19* si nu este indicata
in mod obisnuit ca test de screening pentru CO&S@ 19 la persoanele asimptomatice. Radiografia toracica este
indicat3 la pacientii cu BPOC cu simptome mdderate pand la severe de COVID-19 si la pacientii care prezintd
agravarea statusului respirator (Figura 7.1.1@ Modificarile cauzate de pneumonia din COVID-19 sunt in general
bilaterale.** Radiografia toracica poateé@utilé pentru excluderea sau confirmarea diagnosticelor alternative
(de ex., pneumonie lobara, pneumo{ﬁ)r x sau pleurezie). Ecografia pulmonara desfasurata in centrele medicale
din imediata vecinatate a pacigpbqﬂr poate fi utilizata pentru identificarea modificarilor pulmonare asociate
COVID-19.% QO
x<Q

(o
Screeningul prin tomogra@computerizaté (TC) poate evidentia pneumonia la pacientii asimptomatici infectati
cu SARS-CoV-2% si au fost raportate teste RT-PCR fals-negative la pacientii cu dovezi imagistice la TC pentru
COVID-19 care s-au pozitivat in cele din urma.? Au fost elaborate recomandari privind utilizarea TC ca parte a
testarii in scop de diagnostic si evaluare a severitatii COVID-19* si nu existd consideratii speciale pentru pacientii
cu BPOC. Au fost revizuite informatiile privind caracteristicile initiale ale COVID-19 la examenul TC si progresia
lor in timp.*” La TC, pacientii cu BPOC si COVID-19 prezinta o prevalenta crescuta a opacitatilor pulmonare de
tip ,,sticla pisata“, a opacitatilor localizate neomogene si modificarilor interstitiale, comparativ cu pacientii fara
BPOC.*® O serie mica de cazuri de emfizem si COVID-19 a evidentiat ca multi pacienti au prezentat bilateral

pulmonar opacitati de tip ,sticla pisata”“ cu zone de consolidare; cu toate acestea, modelul a fost variabil, iar
modificarile au fost mai pronuntate bazal.*

Disponibilitatea TC poate fi limitata de conditiile pentru controlul infectiilor, iar acolo unde accesul la TC este
limitat, radiografia toracica poate fi preferata la pacientii cu COVID-19, cu exceptia situatiilor in care agravarea
simptomelor respiratorii justifica efectuarea TC. La pacientii cu COVID-19 a fost raportata o crestere a incidentei
trombozei venoase profunde si a tromboembolismului pulmonar;>*¢ daca se suspecteaza embolism pulmonar,
se recomanda angiografie si TC toracica.
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ASPECTE IMPORTANTE PRIVIND TRATAMENTUL BPOC
STABILE IN TIMPUL PANDEMIEI COVID-19

STRATEGII DE PROTECTIE

e Urmati masurile de control standard in caz de infectie
e Purtati masca de protectie
e Luatiin considerare protejarea/izolarea la domiciliu

INVESTIGATII

e Spirometrie, doar daca este esentiala

FARMACOTERAPIE

e Asigurati-va ca aveti cantitati adecvate de medicamente la domiciliu.
¢ Continuati tratamentul fara modificari, inclusiv CSI

TERAPIE NON-FARMACOLOGICA

e Efectuati vaccinul anti-gripal anual X \)\
¢ Continuati activitatile fizice Q)\S\Q
S
TABELUL 7.1 e(b\}
0

X

STRATEGII DE PROTECTIE PENTRU PACIENTII CU BPOC
o

Se recomanda ca pacientii cu BPOC sa urmeze masurile‘®sentiale de control al infectiilor pentru a ajuta la
prevenirea infectiei cu SARS-CoV-2, inclusiv distanta “sociali si spalarea mainilor. Purtarea unei masti sau
acoperirea fetei poate reduce riscul raspandirii inf q@l (controlul sursei).’” Eficacitatea mastilor si a aparatelor
respiratorii in protejarea pacientilor ?mpotrive;é@ tiei este necunoscuta, dar atadt mastile chirurgicale, cat si
mastile tip N95 au fost eficiente in prevenir olilor asemanatoare gripei si gripei confirmate prin analizele
de laborator in randul personalului medical$Z Colegiul American al Medicilor Pneumologi, Asociatia Americana
de Pneumologie, ATS si Fundatia BPOCé@emis o declaratie comuna cu privire la importanta purtarii mastii de
protectie n cazul pacientilor cu boli@%onare cronice in timpul pandemiei COVID-19.%°

Q

Purtarea unei masti N95 ajus@ corespunzator pe fatd introduce o rezistenta inspiratorie suplimentara.
Frecventa respiratorie, sa;\{g% periferica a oxigenului si nivelul CO, in aerul expirat au fost influentate negativ
la pacientii cu BPOC care du*purtat o masca N95 timp de 10 minute in repaus si 6 minute de mers pe jos®; totusi,
purtarea unei masti chirurgicale nu pare sa afecteze ventilatia, chiar si la pacientii cu obstructie respiratorie
severd.®! Tn unele tari in care este obligatorie purtarea mastilor, in anumite situatii, se pot face derogiri pentru
pacientii cu dispnee, care nu pot tolera purtarea unei masti. Ori de cate ori este posibil, pacientii trebuie sa
poarte masti. In majoritatea cazurilor, acoperirea fetei cu un material mai larg sau chiar utilizarea unei viziere
poate fi tolerabila si eficienta.s>%3

in cazul in care este planificatd cildtoria cu avionul, trebuie respectate regulile normale pentru pacientii cu
LTOT®, desi pacientii trebuie sa evite deplasarea, cu exceptia situatiilor in care aceasta este esentiala. Oxigenul
suplimentar trebuie administrat prin canuld nazald® cu o masca chirurgicala care trebuie purtata si pastrarea
regulilor de distantare.

Izolarea la domiciliu reprezinta o modalitate de protectie a persoanelor extrem de vulnerabile pentru a evita
expunerea la coronavirus. Aceasta este o alternativa la masurile de distantare fizica la scara larga sau carantinare.
Mdsura a fost introdusd in unele tari pentru pacientii cu BPOC severa. In Marea Britanie, pacientii cu BPOC au
fost sfatuiti sa ramana la domiciliu daca au VEMS <50%, mMRC 23, istoric de spitalizare pentru exacerbare sau
necesita LTOT sau VNI. Simularile sugereaza ca aceasta este o strategie eficienta pentru protectie individuala
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si controlul impactului SARS-CoV-2.%¢ Daca li se recomanda izolarea la domiciliu, este important ca pacientii cu
BPOC sa primeasca recomandari pentru mentinerea activitatii fizice si sa faca exercitii fizice cat mai mult posibil
pe perioada izolarii. Trebuie planificata aprovizionarea cu alimente, medicamente, oxigen, furnizarea serviciilor
de sanatate de suport si altor necesitati de baza.

Este posibild aparitia diverselor provocari legate de izolarea la domiciliu in tarile cu venituri mici si medii, inclusiv
faptul ca multe familii nu vor putea aloca o camera separata pentru persoanele cu risc inalt sau pentru ca depind
de veniturile acestora sau de sprijinul oferit in gospodarie.®’

DIFERENTIEREA SIMPTOMELOR COVID-19 DE SIMPTOMELE ZILNICE
ALE BPOC

Diferentierea simptomelor de COVID-19 de simptomele obisnuite ale BPOC poate fi dificila. Tusea si dispneea
sunt prezente la peste 60% dintre pacientii cu COVID-19, dar sunt de obicei insotite de febra (>60% dintre
pacienti), precum si de fatigabilitate, confuzie, diaree, greata, varsaturi, dureri musculare, anosmie, disgeuzie si
cefalee.?? :

) COVID-19 & BPOC

U= O

Pacient cu BPOC Forma usoara xJ S
Fara infectie COVID de COVID-19 | (‘§ sulmonar
N
q A R ARDS .
Caracteristici BPOC: 5'";21‘1’:5 ;‘;teo"" %B e A dispnee  hipoxie SIRS/Soc Fa“f%:gg'tate
clinice Tuse, SOB . g’( . Pa0,/Fi0, <300 mmHg  |nsuficients cardiaci
Tuse seaca, fatigghilitate, diaree Tuse
%\ VTE
Rezultate SARS-CoV-2 PCR CXR/CT, Sp02 $p02
modificate CXR/CT, SpO Limfopenie CRP, LDH, IL-6 PFT
G - 2. . Trrombocitopenie ) o .
ale Limfopenie, Trrombocitopenie. e D-dimer, feritind CT toracic
investigatiilor . PCR, D-dimeri D-dimeri, PCT troponind, BNP
inuarea tratamentului obisnuit de intretinere in BPOC /////////_
N . . Aport controlat de VNI, HENT s
B Exercitii fizice la Strategii de protectie, oxigen IMV ) Exercitii fizice la
/nterv?n_,t“ domiciliu Tratamentul exacerbdrilor BPOC ~ Corticosteroizi sistemici d Asggfre "; | domiciliu
posibile Strategii de Exercitii usoare Remdesivir €CUbIt ventra Reabilitare
; o T Tratament anticoagulant Tratament <
protectie Studii clinice anticoagulant pulmonard

Studii clinice Sl s

(ARDS, sindrom de detresa respiratorie acuta; BNP, peptidul natriuretic de tip B; CT, tomografie computerizata; CXR, radiografie pulmonard; HFNT, terapie
nazala cu flux mare de aer, IL-6, interleukina 6; IMV, ventilatie mecanica invaziva; LDH, lactat dehidrogenaza; VNI, ventilatie non-invazivd; PCR, proteina C
reactiva; PCT, procalcitoning; PFT, teste de evaluare a functiei pulmonare; Sp0O2, saturatia oxigenului in sangele periferic; VTE, tromboembolism venos)

Retiparit cu permisiunea Societatii Americane de Chirurgie Toracica.

Drepturi de autor © 2020 Societatea Americana de Chirurgie Toracica. Toate drepturile rezervate.

Halpin et al. 2020. Global Initiative for the Diagnosis, Management, and Prevention of Chronic Obstructive Lung Disease: The 2020 GOLD Science
Raportul Comisiei asupra COVID-19 & BPOC. Publicat online inainte de tiparire: https://www.atsjournals.org/doi/full/10.1164/rccm.202009-3533S0
The American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine este o publicatie oficiald a Societatii Americane de Chirurgie Toracica.

FIGURA 7.1

Simptomele COVID-19 pot fi usoare initial dar poate aparea o deteriorare rapida a functiei pulmonare (Figura 7.1).
Stadiul prodromal, cu simptomatologie mai usoara este deosebit de problematic la pacientii cu BPOC subiacenta
care ar putea avea deja o rezerva pulmonara diminuata. Lipsa recunoasterii simptomelor prodromale poate
intarzia diagnosticul precoce, iar datele preliminare sugereaza ca pacientii cu BPOC care au raportat exacerbari
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si au prezentat suspiciune de COVID-19% au fost rareori testati pentru aceasta infectie.®® Trebuie mentinut un
nivel ridicat de suspiciune pentru COVID-19 la pacientii cu BPOC care prezinta simptome de exacerbare, mai ales
daca sunt insotite de febra, afectarea gustului sau mirosului sau simptome gastrointestinale.

Persistenta simptomelor la pacientii cu BPOC pot cauza dificultati de diagnostic. Un studiu a evidentiat ca doar
65% dintre pacienti au revenit la starea anterioara de sanatate la 14-21 de zile dupa testarea pozitiva pentru
SARS-CoV-2.%° Unii pacienti continua sa prezinte tuse, fatigabilitate si dispnee timp de cateva saptamani si, intr-
un procent mai mic, cateva luni.®*7! Intarzierea recuperdrii a fost mai frecventd la persoanele cu afectiuni cronice
multiple dar nu a fost legata in mod specific de prezenta BPOC.%°

TRATAMENTUL FARMACOLOGIC DE iNTRETINERE iN BPOC iN
TIMPUL PANDEMIEI COVID-19

Utilizarea corticosteroizilor sistemici si inhalatori a fost controversata in prevenirea si tratamentul BPOCin timpul
pandemiei COVID-19. CSl au un efect protector general impotriva exacerbarilor la pacientii cu BPOC cu istoric de
exacerbari (Capitolul 3). Cu toate acestea, exista un risc crescut de pneumonie asociat cu utilizarea CSI, ceea ce
determina aparitia ingrijorarii ca imunosupresia cu CSl ar putea creste riscul de ir{f\@s\‘t}i infectii in unele cazuri.

Experimentele de laborator arata ca tratamentul cu corticosteroizi reduceéﬁ’bductia de interferon antiviral
(tip I si 1l1), crescand replicarea rinovirusului si a virusului gripal.”?’* ExistaJjinsa si alte date de laborator care
arata ca tratamentul cu corticosteroizi si bronhodilatatoare cu duratd dnga de actiune pot reduce replicarea
coronavirusurilor, inclusiv SARS-CoV-2.7> Aceste rezultate din labofator, care sugereazi un potential efect
protector al CSl impotriva COVID-19, nu au fost validate in studii&lﬁ:ﬂce.

O revizuire sistematica a datelor din literatura nu a identificat:studii clinice la pacientii cu BPOC care s evalueze
relatia dintre utilizarea CSI si evolutia clinica in cazul infectiilor cu coronavirus, inclusiv COVID-19, SARS si
Sindromul Respirator din Orientul Mijlociu (MERS).”® tudiu mai recent a aritat c3 utilizarea CSI in BPOC nu a
avut rol de protectie si a evidentiat posibilitatea ca C\@é creasca riscul de aparitie a COVID-197, dar este posibil
ca rezultatele sa fie influentate de indicatia pent Q‘BSI?S Nu exista date concludente care sa sustina modificarea
tratamentului farmacologic de intretinere la pacientii cu BPOC pentru reducerea riscului de aparitie a COVID-19
sau invers, pe baza suspiciunilor privind cr,s,i'o%rea riscului de COVID-19 cu anumite tratamente.

Tn mod similar, nu existd date privin @tilizarea bronhodilatatoarelor cu durati lunga de actiune, ACDLA sau
BADLA, roflumilast, macrolide si eydlutia clinica/riscul de infectie cu SARS-CoV-2 la pacientii cu BPOC; astfel,
daca nu apar dovezi, la acesti paﬁ@nti se recomanda continuarea tratamentelor farmacologice indicate in BPOC.

o

Terapia cu aerosoli creste generarea de picaturi si riscul de transmitere a bolii. Desi cea mai mare parte a
aerosolilor emisi provine din dispozitiv,”° exista riscul ca pacientii sa expire aerosoli contaminati, iar picaturile
produse de tuse sa fie dispersate pe o suprafatd mai mare atunci cand se utilizeaza un nebulizator, prin
intermediul gazului de actionare. S-a demonstrat ca SARS-CoV-2 este viabil in aerosoli timp de pana la 3 ore®
si s-a raportat transmiterea catre personalul medical aflat in contact cu un pacient spitalizat cu COVID-19 cu
tratament administrat prin nebulizator.?? Daca este posibil, ar trebui utilizate inhalatoarele presurizate cu doza
masurata (pMDI), cu pulbere uscata (DPI) sau cu dispersie fina (SMI) in locul nebulizatoarelor. Riscul ca terapia
nebulizata sa raspandeasca infectia la alte persoane din spatiul locativ al pacientului poate fi redus la minimum
prin evitarea utilizarii nebulizatorului in prezenta altor persoane si asigurarea utilizarii acestuia in apropierea
ferestrelor deschise sau in zone bine ventilate.®

Nebulizatoarele pot fi necesare la pacientii in stadii foarte severe ale bolii si COVID-19, care primesc suport
ventilator. Tn acest caz, este importantd mentinerea intactd a circuitului si prevenirea transmiterii virusului.
Utilizarea unui nebulizator cu tehnologie mesh la pacientii ventilati permite adaugarea de medicamente fara a fi
necesara intreruperea circuitului pentru administrarea de aerosoli.
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TRATAMENTUL NON-FARMACOLOGIC iN BPOC iN TIMPUL
PANDEMIEI COVID-19

in timpul pandemiei COVID-19 se recomandd continuarea terapiei non-farmacologice la pacientii cu BPOC
(Capitolul 4).2> Pacientii trebuie sa se vaccineze anual anti-gripal , desi logistica furnizarii acestuia, mentinand in
acelasi timp distantarea sociald, va fi o provocare.® Nu exista niciun motiv pentru a modifica strategia de ingrijire
paliativa din cauza COVID-19.

Multe programe de reabilitare pulmonara au fost suspendate in timpul pandemiei pentru a reduce riscurile de
raspandire a SARS-CoV-2. Tn perioada in care ratele de imboln&vire sunt ridicate, reabilitarea in centre nu este
adecvata. Pacientii trebuie incurajati sa ramana activi acasa si pot fi sprijiniti prin programe de reabilitare la
domiciliu care, desi sunt probabil mai putin eficiente decat reabilitarea pulmonara traditionala supravegheata
(Capitolul 3), sunt mai utile decat lipsa de reabilitare. Solutiile bazate pe tehnologie, cum sunt aplicatiile web sau
de pe telefoanele smart® pot fi utile pentru a sprijini reabilitarea la domiciliu in timpul pandemiei. Pe masura
ce programele sunt reluate, trebuie aplicate principiile generale de control al infectiilor si urmate recomandarile
stabilite local.®®

N
%{\‘00
EVALUAREA PACIENTILOR CU BPOC iN TIMPU@If?’ANDEMIEI
COVID-19 @
Q\
)

Pentru a minimiza raspandirea SARS-CoV-2, multe sisteme d%@nétate au redus numarul consultatiilor fata
in fatd si au introdus consultatii la distanta folosind apIici\tﬁ online, contactarea telefonica sau sisteme de
videoconferintd. Evaluarea de rutind a pacientilor cu BPQE poate fi efectuatd de la distantd® si am creat un
instrument pentru a sprijini aceste interactiuni, care joclude instructiuni despre cum sd va pregititi pentru
consultul la distanta si cum sa stabilitiimpreuna cu pg@ntul agenda vizitei medicale, cu un formular standardizat
pentru monitorizare (consultati sectiunea privin nitorizarea de la sfarsitul Capitolului 7).
QO
\bg
TRATAMENTUL PENTR%@OVID-19 LA PACIENTII CU BPOC
\

Studiile clinice randomizate cu{@tamente anti-COVID-19 s-au concentrat pe agenti antivirali si medicamente
antiinflamatorii. Unele studiis@avut rezultate pozitive, inclusiv cu medicamentul antiviral remdesivir90 sau cu
corticosteroizi sistemici Ia@&ientii spitalizati cu forme severe de COVID-19.%! Aceste studii nu au inclus analize
de subgrup la pacientii cu BPOC.

Tn absenta datelor de subgrup, recomanddm ca pacientii cu BPOC si COVID-19 s3 fie tratati cu acelasi tratament
standard ca si alti pacienti cu COVID-19 (Figura 7.1). Este important de mentionat ca nu exista interactiuni
medicamentoase cunoscute intre remdesivir si tratamentele BPOC inhalatorii. Mai mult, consideram ca pacientii
cu BPOC ar trebui inclusi in studiile randomizate, controlate, care evalueaza tratamentele pentru COVID-19 si ca
trebuie prezentate analize ale rezultatelor din acest subgrup.
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ASPECTE IMPORTANTE PRIVIND MANAGEMENTUL PACIENTILOR
CU BPOC, SUSPECTATI SAU CONFIRMATI CU COVID-19

TESTARE PENTRU SARS-COV-2

¢ Test PCR din secretiile nazale/saliva daca apar simptome respiratorii noi sau agravate, febra si/sau oricare dintre
simptomele care pot fi asociate COVID

ALTE INVESTIGATII

e Evitarea spirometriei, cu exceptia cazului in care este esentiala

e Luarea in considerare a examenului TC pentru pneumonia asociata COVID-19 si pentru a exclude alte diagnostice, de
ex., pneumonie eozinofilica

e Evitarea bronhoscopiei, cu exceptia cazului in care este esentiala

e Evaluarea pentru identificarea infectiilor asociate

FARMACOTERAPIA IN BPOC

e Asigurarea unei cantitati corespunzatoare de medicamente
e Continuarea terapiei de intretinere fara modificari, inclusiv CSI 0\
¢ Utilizarea antibioticelor si corticosteroizilor orali conform recomandarilor pentru exa;\’g@éri

¢ Evitarea nebulizarii atunci cand este posibil é}\%

TERAPIA NON-FARMACOLOGICA iN BPOC

\\
e Mentinerea activitatii fizice in functie de posibilitati OOQ

STRATEGII DE PROTECTIE

¢ Respectarea masurilor generale de control al infectiilor ,’0
e Respectarea distantarii sociale s(’\\
e Purtarea mastilor de protectie &\Q

TERAPIA IN COVID-19

e Utilizarea corticosteroizilor sistemici sg@smr conform recomandarilor pentru pacientii cu COVID-19

e Utilizarea HFNT sau VNI in cazurile cu i icienta respiratorie, daca este posibil
e Utilizarea metodelor de ventilatie @g@anicé invaziva daca apare esecul HFNT sau VNI
¢ Reabilitare post-COVID-19 K@

e Asigurarea unei monitorizé;ggérespunzétoare post-COVID-19

TABELUL 7.2

EXACERBARILE BPOC

Prevenirea si tratamentul exacerbarilor sunt obiective importante in managementul BPOC (Capitolul 4). Infectia
COVID-19 a cauzat obstacole noi in prevenirea si controlul exacerbarilor, inclusiv'® accesul limitat la tratament
din cauza consumului pentru pacientii cu COVID-19 fara BPOC, intreruperiin lanturile globale de aprovizionare si
incapacitatea pacientilor de a-si permite medicamente din cauza dificultatilor economice asociate pandemiei.®
Tn schimb, pe mésura ce tarile au intrat in starea de urgent3 si activititile industriale s-au oprit, emisiile poluante
s-au redus semnificativ si calitatea aerului s-a Tmbunatatit.’? Este posibil ca acest aspect sa fi contribuit la
reducerea raportata a internarilor pentru BPOC in timpul pandemiei COVID-19.20%

Coronavirusurile se numara printre virusurile respiratorii care determina aparitia exacerbarilor BPOC.” Cu toate
acestea, oricare dintre pacientii cu BPOC si infectie cu SARS-CoV-2 care prezinta simptome respiratorii si necesita
modificari ale terapiei de intretinere se poate incadra in definitia unei exacerbari (Capitolul 5). Diferentierea
simptomelor unei exacerbari tipice fata de cele ale infectiei COVID-19 poate fi extrem de dificild, deoarece multe
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se suprapun. Daca se suspecteaza infectia COVID-19, atunci trebuie efectuata testarea RT-PCR. Daca se confirma
COVID-19, atunci tratamentul pentru infectia COVID-19 trebuie efectuat indiferent de prezenta BPOC.

Infectia cu SARS-CoV-2 determina aparitia unui tipar distinct de modificari fiziopatologice, inclusiv leziuni
vasculare, pneumonita asociata cu hipoxemie, coagulopatie, inflamatie sistemica la un nivel crescut (,,furtuna
de citokine”) si afectare multipla de organ.®***> Aceste caracteristici sunt foarte diferite fata de exacerbarile tipice
din BPOC.*® Totusi, infectia cu SARS-CoV-2 poate semadna cu o exacerbare a BPOC. Febra, anorexia, mialgiile si
simptomele gastro-intestinale sunt raportate mai frecvent in COVID-19 decat in exacerbarile BPOC, in timp ce
productia de sputa este mai rar intalnita. Limfopenia este o caracteristica frecventa a infectiei cu SARS-CoV-2.5%%7
Pacientii cu BPOC si COVID-19 au raportat simptome mai severe de fatigabilitate, dispnee si diaree decat cei fara
BPOC.*

Pacientii cu limfopenie, trombocitopenie, valori crescute de dimeri-D, proteina C reactiva (PCR), procalcitonina,
creatinin kinaza, transaminaze, creatinina si lactat dehidrogenaza (LDH) asociate COVID-19 au risc mai mare
pentru o evolutie nefavorabila.98 Nu exista niciun motiv pentru a suspecta ca acest lucru este diferit la pacientii
cu BPOC cu COVID-19 (Figura 7.1).

S
Au fost formulate atentionari cu privire la utilizarea pe scara larga a corticos\g@oizilor sistemici la pacientii
cu COVID-19.%91% Stydiile observationale la pacientii cu SARS si MERS nub‘a% raportat nicio asociere intre
corticosteroizii sistemici (adesea Tn doze mari) si imbunatatirea supravietuirii, dar au sugerat ca tratamentul
cu corticosteroizi a cauzat reactii adverse, inclusiv osteonecroza si cl Fance viral redus.’°*1% Recomandairile

OMS nu au favorizat utilizarea de rutina a corticosteroizilor in COVI la inceputul pandemiei, cu exceptia a
doua situatii clinice: sindromul de detresa respiratorie la adulti (%@ ) si exacerbarile BPOC, fiind recunoscuta o
indicatie specifica pentru corticosteroizii sistemici.'® \}"o

Q

Rezultatele unui studiu randomizat amplu la pacientii ;@italizati cu COVID-19 au aratat ca tratamentul cu
dexametazona 6 mg/kg pe o perioada de panala 10 zilql% redus mortalitatea la pacientii care au primit ventilatie
mecanica invaziva sau doar oxigenoterapie.”* Un st@ observational de mici dimensiuni a raportat ca utilizarea
metilprednisolonului a fost asociata cu crester@@ upravietuirii la pacientii cu COVID-19 si ARDS.¢ Studiile
ulterioare au aratat, de asemenea, beneﬁciiI@%\ucocorticoizilor sistemici asupra reducerii mortalitatii la 28 de
zile la pacientii cu pneumonie asociata CQWD-19, in special la cei care nu primesc ventilatie mecanicd invazivd
sau suport vasopresor.?’ \Q)\

O
Corticoterapia sistemica trebuie\@izaté in exacerbarile BPOC conform indicatiilor standard (Capitolul 5),
indiferent daca exista saunud ‘v@zi ale infectiei cu SARS-CoV-2, deoarece nu sunt disponibile dovezi ca aceasta
abordare modifica sensibil&aﬁea la infectia cu SARS-CoV-2 sau agraveaza evolutia clinica (Figura 7.1).

Tratamentul cu antibiotice pentru exacerbarea BPOC este indicat daca sunt prezente cel putin doua dintre cele
trei simptome cardinale, inclusiv purulenta crescuta a sputei sau daca pacientul necesita ventilatie mecanica
(Capitolul 5).

Nu au fost raportate frecvent infectii bacteriene concomitente la pacientii cu COVID-19.1° Totusi, riscul de co-
infectie creste odata cu severitatea COVID-19. Infectiile bacteriene au fost detectate prin testarea PCR multiplex
in pana la 46% din probele recoltate la o cohorta mica de pacienti cu COVID-19 spitalizati intr-o unitate de terapie
intensiva.'® Diagnosticul co-infectiei la pacientii cu COVID-19 poate fi dificila, in special in cazul pacientilor aflati
in stare criticd, deoarece caracteristicile clinice, biomarkerii si datele imagistice pot fi inutile. in practica, celor mai
multi pacienti spitalizati, in special celor in stare grava, li s-a prescris terapie empirica cu antibiotice.””**° Ghidul
actual OMS recomanda antibiotice cu spectru larg la pacientii cu COVID-19 in stare grava, conform ghidurilor
locale/nationale si in infectiile COVID-19 mai usoare daca exista suspiciunea clinica a unei infectii bacteriene.'®
Tn absenta unor studii specifice, aceste consideratii generale s-ar putea aplica si pacientilor cu BPOC infectati cu
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SARS-CoV-2.

Antibioticele trebuie utilizate in exacerbarile BPOCin conformitate cu indicatiile obisnuite (Capitolul 5), indiferent
daca exista sau nu dovezi ale infectiei cu SARS-COV-2, mai ales ca pacientii cu BPOC care au COVID-19 prezinta
mai frecvent infectii bacteriene sau fungice asociate.®®

COMPLICATII PULMONARE S| EXTRA-PULMONARE

ARDS poate face parte din tabloul infectiei COVID-19 si ar putea fi considerata complicatie pulmonara majora a
COVID-19,™! cu infectie virald in regiunile cu leziuni active care contribuie la mentinerea leziunilor pulmonare
heterogene in timp.'*? Unele raportari initiale au sugerat ca ARDS in acest context poate fi diferit de ARDS
tipic.’**!14 Cu toate acestea, studiile ulterioare au sugerat ca si in cazul pacientilor cu ARDS clasic exista grade
variate ale severitatii afectarii pulmonare!*® si exista o suprapunere considerabila intre grupul de pacienti cu
ARDS tipic si pacientii cu COVID-19.1%!7 Nu este clar daca pe termen lung, consecintele acestei forme de ARDS
difera de leziunile fibrotice descrise anterior.*18119

Desi tractul respirator este principala tintd a COVID-19, afectarea extra-pulmonara este frecventa si contribuie la
morbiditate, dizabilitate si mortalitate.®®'?° Pot aparea simptome renale, cardiacei\ rvoase, cutanate, hepatice
si gastro-intestinale.'? Ramane insa neclar daca aceste manifestari sunt cauzagfa?rect de infectia cu SARS-CoV-2
sau de fenomene secundare, inclusiv un raspuns imun inadecvat sau exace@ , angiopatie, diferite tratamente
sau leziuni ischemice cauzate de afectarea functiei respiratorii. Afectiunié‘}espiratorii concomitente, cum este

BPOC, pot agrava aceste procese. Comparativ cu incarcatura virald pufmonara, au fost raportate niveluri mai
scazute de SARS-CoV-2 la nivel renal, hepatic, cardiac si cerebral,@s gerand implicarea secundara a acestor
organe. L
(\\}
>

’

COVID-19 s-a asociat cu un status de hipercoagula@%teﬁl iar rata trombembolismului venos (TEV) atat la
pacientii din unitatea de primiri urgente catsilac 'é})italizati este de 2 pana la 4 ori mai mare decat s-a anticipat,
desi se utilizeaza profilaxie cu heparina cu grq@egte moleculara mica (HGMM) sau heparind nefractionata.'??
Pacientii cu BPOC prezinta deja un risc cresQ@de TEV24125 jgr cei spitalizati cu COVID-19 ar trebui sa primeasca
tratament profilactic (Figura 7.1). Ca I’éi@ﬂs la ratele ridicate de trombembolism, in pofida profilaxiei, multe
protocoale institutionale au adoptat gii profilactice cu intensitate intermediara (adica HGMM de doua ori
pe zi in loc de administrarea o daté@e zi) sau crescutd, cu doze similare celor terapeutice.’ in general, HGMM
este preferat fata de heparina;fiefractionatd pentru a reduce expunerea personalului medical, dar medicii
clinicieni trebuie sa urmeze ggﬁlurile locale privind administrarea si alegerea medicamentului.

SUPORT VENTILATOR PENTRU PACIENTII CU BPOC S| PNEUMONIE
ASOCIATA COVID-19

Prevalenta insuficientei respiratorii hipoxice la pacientii cu COVID-19 este de aproximativ 19%.'?” Suportul
ventilator a fost utilizat la pana la 20% dintre pacientii care prezinta hipoxemie severa asociatd COVID-19!%
si aproximativ 5% dintre pacienti necesita Tngrijire in cadrul unitatii de primiri urgente si masuri avansate
pentru asigurarea suportului respirator.’?® Pacientii care necesita suport ventilator prezinta un risc ridicat de
mortalitate!***° iar BPOC creste riscul de insuficienta respiratorie si numarul de spitalizari in sectia de terapie
intensiva, conform raportarilor din unele studii.®*

Exista variatii mari (2,3% pana la 33%) in ratele raportate de utilizare a ventilatiei mecanice invazive (VMI) la
pacientii spitalizati cu insuficienta respiratorie hipoxemica moderata si severa asociata COVID-19.13! Acest aspect
poate reflecta, partial, anumite diferente in utilizarea ventilatiei noninvazive (VNI) si terapiei nazale cu debit
ridicat (HFNT),! posibil ca urmare a sustinerii intubatiei rapide la inceputul pandemiei din cauza ingrijorarilor
legate de diseminarea virala.’®2'** Nu sunt disponibile date care sa sustind aceste afirmatii.'**
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Desi initial au fost raportate rezultate mixte,'* in prezent sunt disponibile mai multe studii care demonstreaza ca
HFNT reduce semnificativ necesitatea intubatiei si VMI, desi cu efecte variabile asupra mortalitatii.*¢*3” HFTN ar
trebui preferat fata de VNI in cazurile de insuficienta respiratorie acuta hipoxemica in prezenta oxigenoterapiei
conventionale, intrucat rata de esec poate fi mai scazutd.’*®%° De asemenea, in cazul pacientilor hipoxemici
neintubati se recomanda decubitul ventral.}*

VNI reprezinta tratamentul standard la pacientii cu BPOC si insuficientad respiratorie acuta (Capitolul 5). VNI
poate fi benefica pentru tratamentul simptomelor respiratorii hipercapnice la pacientii cu BPOC, cu pneumonie
asociata COVID-19, dar are, de asemenea, potentialul de a agrava leziunile pulmonare ca urmare a presiunilor
transpulmonare crescute si a volumelor mari ale fluxului respirator.*** Pacientii cu HFNT sau VNI necesita
monitorizare intensa pentru identificarea unei eventuale agravari a simptomelor, care ar impune necesitatea
intubarii precoce si VMI cu abordarea unei strategii de protectie pulmonara, similara cu cea utilizata in alte
forme de ARDS.***'* Valoarea PaO2/FiO, <150 mmHg poate constitui un indicator util pentru esecul VNI si
cresterea riscului de deces.'*

Dovezile privind efectele oxigenarii extracorporale cu membrana (ECMQO) in COVID-19 sunt putine si provin din
analize retrospective.3114610 Indicatiile din COVID-19 sunt similare cu indicatiile pentru alte cauze de ARDS,*%1>2
iar ECMO trebuie luata in considerare numai dupa ce alte strategii nu reusesc sa atinga obiectivele de oxigenare
sau ventilatie.147,148.150 S
O
. o . A C e o .oxQ . .

Generarea de aerosoli poate aparea atunci cand se aplica orice forma de presukn}sau flux suplimentar la nivelul
cailor respiratorii superioare sau inferioare.'* Datele privind dispersia aerosc\ﬂ)%r prin utilizarea VNI sunt limitate
si contradictorii80,'>3*>; totusi, personalul ar trebui sa utilizeze echipamejﬁe de protectie individuala adecvate
(EP1)1#01%¢ sj filtre virale montate in orificiile de expiratie ale dispozitivel@r de ventilatie invazive sau noninvazive.
De asemenea, a fost sugerata utilizarea hotelor de izolaree ca mé@: a suplimentara de reducere a expunerii
personalului medical.®’ Cb@

(\\}

REABILITARE ©

S

\\

Pacientii cu BPOC si COVID-19 prezinta un risQ\}Jeosebit pentru status nutritional deficitar si diminuarea
musculaturii scheletice.®® Prin urmare, tratamentul din timpul spitalizarii trebuie sa includa recomandari
nutritionale si mobilizare precoce. Venti aﬁg’ mecanica, sedarea si repausul prelungit la pat pot determina
aparitia tulburarilor de stres posttraum %, a tulburarilor respiratorii, cognitive si afectarea sanatatii mentale,
precum si scaderea conditiei ﬁzice.ls"S%bersoanele Tn varsta si pacientii cu BPOC au risc mai mare pentru astfel

de consecinte, 162163 \Q&
R4
Reabilitarea este recomand uturor pacientilor cu BPOC si COVID-19, in special celor care au fost mai grav

afectati sau au necesitat i@narea in unitatea de terapie intensiva. Un grup de lucru international a recomandat
initierea precoce a masurilor de reabilitare in timpul spitalizarii si screeningul pentru identificarea caracteristicilor
tratabile prin reabilitare in toate cazurile la externare si la 6-8 sdptamani dupa externarea pacientilor cu COVID-19
n stadiu sever.’®

MONITORIZAREA PACIENTILOR CU BPOC Sl COVID-19

Aproximativ 30% dintre pacientii cu SARS sau MERS au prezentat dupa faza acuta persistenta modificarilor
pulmonare si rezultate radiologice modificate, consistente cu afectiunile pulmonare fibrotice.'*>% Nu sunt
inca disponibile studii pe termen lung privind urmarirea pacientilor cu COVID-19 si nici recomandari pentru
monitorizarea acestor pacienti'**%’, astfel cd urmarirea pacientilor cu BPOC care au dezvoltat COVID-19 se
bazeaza in continuare pe opinia si consensul expertilor. Intensitatea monitorizarii depinde, in mod evident, de
severitatea episodului de COVID-19.

Pacientii care prezinta o forma usoara de COVID-19 trebuie monitorizati conform protocoalelor obisnuite
utilizate pentru pacientii cu BPOC (Capitolul 3). Pacientii cu o forma moderata de COVID-19, incluzand spitalizare
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si pneumonie, dar fara insuficienta respiratorie, trebuie monitorizati mai frecvent si cu o precizie mai mare decat
pacientii obisnuiti cu BPOC, cu o atentie deosebita pentru identificarea necesitatii oxigenoterapiei.

Daca modificarile observate la radiografia toracica se mentin la externare, ar trebui luata in considerare o
radiografie toracica, eventual examen TC la 6 luni pana la 1 an. Complicatiile care apar in timpul/dupa COVID-19
necesita, de asemenea, monitorizare.

Pacientii cu BPOC prezinta un risc mai mare de aparitie a unei forme severe de COVID-19'318 jar supravietuitorii
cu comorbiditati multiple necesita frecvent spitalizare prelungita in unitatea de terapie intensiva.'*® Pana cand
nu vor fi disponibile dovezi din studii prospective, persoanele cu BPOC care supravietuiesc unei forme severe
de COVID-19 ar trebui considerate cu risc crescut de a dezvolta , boala critica”*®® sau , boala critica cronica”,*”° o
afectiune heterogena severa legata nu numai de episodul infectios acut, dar si de afectiunile subiacente prezente
inaintea Tmbolnavirii severe.®*

Sunt disponibile mai multe modele informative pentru managementul complet al pacientilor care necesita
ingrijire complexa, care sunt deja publicate si in curs de evaluare in cadrul asistentei medicale primare, iar
acestea pot fi adaptate pentru implementare dupa COVID-19.'"
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MONITORIZAREA LA DISTANTA A PACIENTILOR CU BPOC iN TIMPUL
RESTRICTIILOR ASOCIATE PANDEMIEI COVID-19

fn timpul pandemiei COVID-19, Initiativa Globald pentru Bronhopneumopatia Obstructivd Cronicd (GOLD)
recunoaste ca este necesara dezvoltarea unor abordari noi pentru a interactiona cu pacientii cu BPOC.
Consultatiile de la distanta sunt instrumente excelente pentru a minimiza riscul transmiterii coronavirusului
si vor fi necesare in perioada urmatoare. Sistemele puse in aplicare pentru a facilita consultatiile la distanta ar
trebui, de asemenea, sa contribuie la cresterea eficientei si capacitatii sistemului de sanatate in viitor.

n acest scurt document, GOLD ofera recomandéri pentru a sprijini interactiunea la distant3 cu pacientii cu BPOC
care sunt de obicei consultati in sistemul de Tngrijire primara sau secundara. Sunt incluse instructiuni privind i)
pregatirea pentru consultul la distanta; ii) stabilirea agendei impreuna cu pacientul si iii) pune la dispozitie un
formular standardizat pentru monitorizarea pacientilor cu BPOC in interactiuni directe, telefonic sau intr-un
cadru virtual/online.

Principiile documentarii medicale si ale bunei practici clinice ar trebui sa se agfi€e intotdeauna: i) tratarea
pacientilor cu demnitate; ii) respectarea dreptului la intimitate si conﬁden\&ﬁitate; iii) ascultarea nevoilor
pacientului si actionarea in interesul acestora; si iv) formularea recomandé\g@r pe baza celor mai bune dovezi

disponibile. %’0
Q\(b
OO
Triajul ar trebui sa ajute la: a.) decizia unui consult la cabinet si ﬁ%la distanta (telefonic sau virtual/online) si b.)
decizia de prioritizare a cazurilor. (b(\

Monitorizarea de la distanta poate fi luata n consideri(e'?n urmatoarele situatii:
Pacientul sau apartinatorul poate intelege procQQ%h?)gi poate furniza informatii in mod clar;
Monitorizare de rutind a BPOC sau pentrugca?ectiune cunoscuta;
Dosarele medicale si rezultatele teste@*de laborator sunt accesibile profesionistilor din domeniul sanatatii;
Este posibila prescrierea si acc%\@\% medicamente, iar monitorizarea dupa ridicarea prescriptiei poate fi
programata, daca este necesar. ’b\

\\
Monitorizarea fata in fata rfg%bui prioritizata Tn urmatoarele situatii:
Pacientul si apartinatorul au dificultati in furnizarea de informatii;
Pacientul are nevoie de atentie imediata din cauza prezentei simptomelor medicale severe;

Modificarile simptomelor necesitda o analiza pentru diagnosticul diferential, impunand efectuarea unui
examen fizic si/sau analizelor de laborator;

Tratamentul poate fi administrat numai personal si nu poate fi administrat la domiciliu.

Prioritizarea consultatiilor la cabinet trebuie realizata in functie de severitatea BPOC (povara simptomelor si
riscul de exacerbare), prezentarea recenta la camera de garda si/sau spitalizare, comorbiditatile semnificative
asociate, varsta si/sau daca pacientul locuieste singur.
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Asigurati documentarea intregului consult (in scris) asa cum ati face in mod normal pentru o discutie la cabinet.
Trebuie mentionat faptul cd este o monitorizare la distanta (telefonica sau virtuala/online) si trebuie specificat
modul in care au fost obtinute informatiile.

1.

Initiati consultul prin

a. Prezentarea dumneavoastra si, daca este necesar, a altui profesionist din domeniul sanatatii care
este alaturi de dumneavoastra la momentul consultului (de ex., manager de caz, student, rezident
etc.);

b. Identificarea persoanei cu care discutati (numele pacientului si data de nastere a acestuia) si
obtinerea consimtamantului pacientului pentru consultul de monitorizare la distanta

c. Informarea pacientului despre pornirea difuzorului telefonului, daca este cazul;

. La inceputul consultului

a. Verificati aspectele tehnice; )
O
b. Tntrebati pacientul daci va aude clar; \3\‘0
\Z
c. Explicati care sunt masurile in cazul intreruperii conexiunii; O

. Explicati ca acesta este un consult la distanta si prezentati m&(&ele;

C)
. Verificati dacd sunt alte persoane care ascultd conversqpa si daca pacientul isi ofera consimtamantul

pentru prezenta acestora 0

Q

. Stabiliti agenda consultului (agreati punctele g\zi\r((eacrebwe discutate, timpul alocat etc.)

. Efectuati consultul de monitorizare utiliza mstructlunlle de mai jos din Formularul de monitorizare

in BPOC si mentinand atentia asupra pr@@l melor principale semnalate de pacient;

. Flnallzatl si sumarizati b

a. Rugati pacientul sa su @%ze discutia si problemele principale, repetati pentru a accentua
eventualele planuri de agtidne sau interventii convenite impreuna cu pacientul (daci exist interventii
de efectuat la domlcug,lsS

b. Stabiliti o data@éﬂru urmatoarea monitorizare;

c. Agreati iTmpreuna cu pacientul momentul finalizarii discutiei.
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} Formular de monitorizare in BPOC

Monitorizare fata in fata o Monitorizare telefonica o Monitorizare virtuald/online O
Data: Diagnostic:
1. SIMPTOME INITIALE — Dispnee intr-o zi obisnuita: mMRC /4
Productie zilnica de sputa: o nu o da, culoare: Tuse regulata o nu o da
Modificari recente ale simptomelor onu oda Tratamentul de intretinere si aderenta:
Daca da, de la ce data: 0 BADSA 0 BADLA/ACDLA
o BADLA o BADLA/CSI

0 Culoare sputa: o Volum sputa ™ = {

Comentarii si ce trebuie sa prioriﬁze‘g@acientul pe baza nevoilor acestuia:

X9
@’b

. . . ACDLA I/BADLA/ACDLA
o Dispnee P = | O Fatigabilitate T = J, nAC o sl /AC
O Altele:
oTuse =4  oOAltele Rx non-farmacologicd:
0 Semne de hipercapnie CAT: /40 02: CPAP: BIPAP:
2. COVID-19 - Daca pacientul are stare generala precara, verificati alte simptome: o Febra O Iritatie faringiana o Anosmie
O Altele
Contact cu o persoana pozitiva COVID-19? o nuoda  Testat pentru COVID-19? o nu o da D@\i da o pozitiv o0 negativ
O
3. PLAN DE ACTIUNE SCRIS - nu o da o 6\0"
Instructiuni si tratamente suplimentare: "é\)
Ultima datd cdnd a fost utilizat (data): . ’Z}%
o)

, " [ B

4. SPITALIZARI RECENTE SI CONSULTURI LA CAMERA DE GARDA o, Comentarii:
Spital/UPU Locatie Data Durata Mot'ivi\%)6
,’b
S

5. Masurile de auto-ingrijire in BPOC (comportament&}%étoase) — integrate (utilizate zilnic de pacient)?
Mediu fara fum de tigara da nu nust
Aderenta la tratament da nu nustu
Preventia/tratamentul exacerbarilor da nu &gﬁtiu
Controlul respiratiei da nusinu stiu
Managementul stresului da \® nu stiu
Activitate fizica si exercitii dz\onu nu stiu
Altele \& nu nustiu

6. PRINCIPALELE PROBLEME

1. 2. 3.

7. SUMAR, INTERVENTII SI PLAN
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1. Introducere
a. ldentificati datele, diagnosticele si daca monitorizarea are loc fata in fata, telefonic sau la distanta.

2. Sectiunea 1 - simptome initiale

a. Verificati simptomele pacientului si daca au existat modificari ale dispneei, tusei, volumului si
culorii sputei (de la cel mai putin purulent la cel mai purulent: mucus; mucopurulent; purulent).

b. Identificati tratamentul farmacologic si non-farmacologic de intretinere si daca pacientul respecta
tratamentul conform prescrierii.

3. Sectiunea 2 - COVID-19

a. Evaluati daca pacientul prezinta simptome de COVID-19 si necesita testare. Pastrati la indemana
contactele locatiilor unde pacientul poate fi trimis pentru testare si tratament.

b. Daca pacientul a fost deja testat, aflati cand vor fi obtinute rezultatele sau daca rezultatul a fost
pozitiv sau negativ. Daca este pozitiv, verificati daca exista un test ulterior planificat si la ce data.
O
c. Verificati daca pacientul practica masurile de precautie pentru CG&%—H (masti faciale, spalarea
mainilor, distantare sociala sau izolare, daca este necesar). QY

O
. . >
4. Sectiunea 3 - plan de actiune ) o
a. Descrieti daca pacientul are deja un plan de actiune s 3. Consultati exemplul planului de actiune
din programul Living well with COPD [1]. Docum rqfati daca s-a realizat deja instruirea pentru
aplicarea acestui plan de actiune. Descrieti dac® planul de actiune scris include o prescriptie
care se poate reinnoi automat sau dac3 paciéntul trebuie si apeleze la persoana de contact/
medic pentru a obtine prescriptia. Desc({'e;ti cand a fost utilizat ultima data si daca a fost utilizat

corespunzator. O
P K\Q

5. Sectiunea 4 - spitalizari recente si con@ﬁuri la camera de garda
a. Notati spitalizarile recente $i&®itele la camera de garda, datele si locatiile acestora.

X
6. Sectiunea 5 - masuri de autq@%ijire in BPOC
a. Discutati despre fi Qe dintre comportamentele de auto-ingrijire descrise in lista. Trebui sa

acoperiti ceea ce\@te relevant pentru caracteristicile tratabile ale pacientului (dispnee si/sau
exacerbare) «@
>

[2]. Descrieti daca pacientul a integrat aceste strategii in activitatile cotidiene (da), deloc (de exemplu,
nu s-a discutat sau nu este aplicabil) sau daca pacientul nu este sigur ,,Nu stiu”.

7. Sectiunea 6 - probleme principale

a. ldentificati impreuna cu pacientul principalele probleme discutate in timpul consultului. Pe durata
consultului pot fi discutate pana la maximum 3 subiecte. Evitati sa acoperiti prea multe probleme
intr-o singura discutie.

8. Sectiunea 7 - sumar, interventie si plan

a. Finalizati discutia prin descrierea interventiilor realizate in timpul consultului la distanta, a celor
care urmeaza sa fie puse Tn aplicare si convenite impreuna cu pacientul, a planului de actiune,
inclusiv daca pacientul trebuie sa fie directionat catre alte servicii, alti profesionisti din domeniul
sanatatii etc. si stabiliti cand va avea loc urmatorul consult (mentionati daca va fi in persoana sau
la distanta).
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