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LISTA ABREVIERILOR

AD atriul drept

AP artera pulmonara

BCV boli cardiovasculare

BNP peptidul natriuretic de tip B

BODE indicele de mas_il corporald, obstructie, d_ispnee si exercitii (Body mass
index, Obstruction, Dyspnea, and Exercise)

BPOC bronhopneumopatie obstructiva cronica

CAT testul de evaluare a bronhopneumopatiei obstructive cronice
(COPD Assessment Test)

CClI indicele de comorbiditate Charlson (Charlson comorbidity index)

CCQ chestionarul clinic pentru BPOC (Clinical COPD Questionnaire)

CVF capacitatea vitald fortatd

DSVS disfunctie sistolica a ventriculului stang

DZ diabet zaharat

ETT ecocardiografie transtoracica

FCC frecventa contractiilor cardiace

FEF 25-75%

debitul expirator mediu intre 25 si 75% din capacitatea vitala

FR

factori de risc

initiativa globala pentru bolile pulmonare obstructive cronice (Global

GOLD Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease)

HP hipertensiune pulmonara

HTA hipertensiune arteriala

IC insuficienta cardiaca

ICC insuficienta cardiaca congestiva

IF indicele fumatorului

IMC indicele de masa corporala

IRC insuficienta respiratorie cronica

VS insuficienta ventriculara stanga

6MWT testul de mers pe jos de 6 minute

MMRC scala _severitﬁ‘gii dispneei modificata (modified Medical Research
Council)

MMSE mini test pentru examinarea starii mentale

NT-proBNP peptidul natriuretic de tip proB N-terminal
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OMS Organizatia Mondiald a Sanatatii

PaO2 presiunea partiala a oxigenului

PAP presiunea in artera pulmonara

PmAP presiunea medie in artera pulmonara

PN peptide natriuretice

Sa02 saturatia in oxigen a sangelui arterial

SGRQ chesti_onaru! respirator Sf. Gheorghe (St. George’s Respiratory
Questionnaire)

TAD tensiunea arteriala diastolica

TAS tensiunea arteriala sistolica

UPU unitate primiri urgente

UTI unitate de terapie intensiva

VD ventriculul drept

VEMS volumul expirator maxim in prima secunda

VS ventriculul stang




INTRODUCERE

Actualitatea si importanta problemei cercetate. Conform raportului GOLD 2023, BPOC
ramane o problemda de sandtate publicdA in ascensiune cu o povard socio-economica
semnificativa. Afectiunea este a 3-a cauzd de deces in lume, a 7-a si a 10-a cauza principala de
handicap in tarile cu venituri mari si, respectiv, cu venituri mici sau medii $i 0 cauza importantad
de spitalizare la nivel mondial [22, 62, 66, 79, 80, 200].

Prevalenta globala a BPOC este de aproximativ 10% printre adultii cu varsta de peste
40 de ani, 18,8% — printre subiectii cu varsta cuprinsa intre 60 si 74 de ani, iar in populatia cu
varsta de 70 de ani si peste — 22,3% printre barbati si 25% printre femei [60, 201].

Conform datelor Agentiei Nationale pentru Sandtate Publicd, iIn Republica Moldova,
incidenta totald prin bronsita cronica si emfizem pulmonar in anul 2022 a constituit printre adulti
(18 ani i mai mult) — 15,4 cazuri la 10.000 locuitori. Prevalenta prin bronsita cronica si emfizem
pulmonar in anul 2022 a fost de 159,3 cazuri la 10.000 locuitori.

Mortalitatea prin BPOC reprezinti circa 6% din toate decesele la nivel mondial. In prezent
afectiunea a devenit a treia cauza de mortalitate datorita expunerii continui la FR ai BPOC si
imbatranirii populatiei lumii. Cu toate acestea, impactul BPOC pentru sanitate poate fi
subestimat, deoarece circa 50% din mortalitatea pacientilor cu BPOC este cauzata de boli
non-respiratorii, iar BPOC poate creste riscul de deces din cauza altor comorbiditati [45, 79, 140,
194].

Este important de mentionat, ca BPOC afecteazd predominant populatia varstnica [26, 59,
160], maladia fiind mai grava, adesea nerecunoscuta si netratatd pana cand nu progreseaza la
simptome mai severe [16, 198], asociatda in medie cu 9 comorbiditati, rate de mortalitate mai
mari, raspuns mai mic la interventiile terapeutice si reducerea semnificativa a calitatii vietii [16].
Exacerbare acutd a BPOC la varstnici sunt asociate cu progresarea acceleratd a maladiei,
agravarea si aparitia mai multor simptome, afectare semnificativa a performantelor functionale si
cognitive, a somnului, calitatii vietii si prognosticului [52, 63, 93, 111, 114, 156, 188, 192]. Prin
urmare, determinarea particularititilor evolutiei BPOC la pacientii varstnici este importantd
pentru diagnosticul precoce a BPOC, implementarea interventiilor eficiente si pentru reducerea
impactului economic suportat de sistemul public de sanatate [7, 25, 57, 97, 101, 117].

Actualmente, nu sunt percepute pe deplin relatiile si mecanismele subiacente existente

intre BPOC si multitudinea de comorbiditati, nu sunt perfectate masurile obiective de stratificare
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a riscului pacientilor, de management standardizat a comorbiditatilor si de tratament a pacientilor
cu BPOC care ar creste sansele de supravietuire [22, 23, 33, 48, 82, 91, 136].

Rata inalta a comorbiditatilor cardiace, care se dezvolta precoce si sunt adesea latente la
pacientii cu BPOC, interrelatia existenta a acestora cu gradul severitatii BPOC, exprimate prin
tabloul clinic manifest, rata in crestere a exacerbarilor, spitalizdrilor si a evenimentelor fatale de
cauza cardiovasculara determina necesitatea diagnosticului precoce a BPOC [29, 32, 49, 124,
190, 194, 208]. Prin urmare, sunt necesare strategii rationale, generalizabile si rentabile pentru
identificarea BCV, in special HP si IC drepte, in stadiile incipiente ale BPOC stabile, cat si in
contextul exacerbarilor, in scopul reducerii impactului maladiei in acest grup de pacienti [11, 22,
29, 55, 91, 113, 142].

In prezent, depistarea afectarii cardiovasculare la pacientii cu BPOC prezinta deficiente,
din moment ce modalitatile de diagnostic non-invaziv al acestora nu ofera mereu date relevante,
iar metodele de diagnostic invazive sunt dificile de a fi efectuate la acest segment de pacienti,
la pacientii cu BPOC va permite elucidarea metodei paraclinice relevante pentru depistarea
implicarii cardiovasculare, cu aplicarea strategiei de tratament adaptata.

Conform opiniei unor savanti, cercetdrile actuale trebuie sa evalueze mai detaliat
mecanismele fiziopatologice complexe care determina modificarile vasculare in BPOC, mai ales
ca anterior a fost sugerat ca astfel de modificari moleculare la nivelul sistemului vascular
influenteazad patogenetic dezvoltarea si evolutia BPOC, si respectiv modalitatile de gestionare a
pacientilor cu BPOC si IC in scopul Tmbunatatirii calitatii vietii si supravietuirii acestor pacienti
[55, 81].

Asadar, in pofida progreselor in intelegerea simptomatologiei, evolutiei si managementului
diagnostic si terapeutic, in ultimele doua decenii nu existd progrese suficiente in diagnosticul
precoce al HP, mai ales la pacientii varstnici. Diagnosticul exact oportun si managementul
ulterior a HP sunt foarte importante, deoarece, in pofida progresului terapeutic, supravietuirea
acestui grup de pacienti ramane suboptimala [14, 113, 125, 175, 198].

Actualmente a fost evidentiatd necesitatea evaludrii biomarkerilor noi In BPOC, insa
implementarea in practica clinica a fost, in mare parte, nereusita [91]. Nivelul PN (BNP si
NT-proBNP) au fost studiate insuficient la pacientii cu maladii pulmonare complicate cardiac, in
special in BPOC asociat cu HP. Putine studii au fost dedicate evaludrii valorii diagnostice si

prognostice a BNP/NT-proBNP pentru determinarea severitatii BPOC, identificarea riscului de
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exacerbare a BPOC stabile necomplicate si prognosticului exacerbarii acute instalate,
pentru estimarea riscului de mortalitate in aceste cazuri, astfel ca nivelul limitd al BNP/NT-
proBNP plasmatic in aceste situatii nu este clar, iar valoarea prognosticd a nivelelor PN este
putin cunoscut. Totodata, in literatura de specialitate, date despre PN la pacientii varstnici sunt
foarte rare, iar examinarea BNP/NT-proBNP plasmatic la pacientii cu BPOC in Republica
Moldova prezinta interes [67, 70, 133, 141].

Desi, nivelul BNP/NT-proBNP are un grad ridicat de precizie si relevanta in diagnosticul
paraclinic a IC drepte acute si cronice [70, 180], acesta are si o valoare prognostica, fiind in
relatie directa cu mortalitatea majorata in exacerbarea acutda a BPOC [66]. Evaluarea BNP/NT-
proBNP la pacientii varstnici poate fi aplicatd in conditiile anvizajarii intregului spectru de
comorbiditati si fazelor acestora si interpretarea valorii in baza perspicacitatii medicale [70].

Astfel, reiesind din cele mentionate anterior, scopul lucrarii prezente constd in reliefarea
caracteristicilor clinice si paraclinice ale pacientilor varstnici cu bronhopneumopatie obstructiva
cronica si hipertensiune pulmonara secundara cu propunerea unui algoritm de diagnostic al
acesteia.

Pentru realizarea scopului au fost trasate urmatoarele obiective generale de cercetare:

1. Caracterizarea clinico-paraclinica a bronhopneumopatiei obstructive cronice la

pacientii varstnici.

2. Evaluarea si caracterizarea din punct de vedere clinic si paraclinic a
bronhopneumopatiei obstructive cronice cu hipertensiune pulmonard secundard la
pacientii varstnici.

3. Estimarea impactului hipertensiunii pulmonare secundare bronhopneumopatiei
obstructive cronice asupra capacitdtii functionale respiratorii si generale a pacientilor
varstnici.

4. Propunerea unui algoritm de diagnostic a hipertensiunii pulmonare secundare
bronhopneumopatiei obstructive cronice la pacientii varstnici.

Metodologia generald a cercetarii a fost elaborata in baza publicatiilor autorilor

autohtoni [22, 44, 133] si de peste hotare [79, 84, 91, 192]. Pentru cercetarea si solutionarea
problemelor abordate in teza am utilizat urmatoarele metode: epidemiologic-analitic, istoric,

clinic, anamnestic, paraclinic, statistic, matematic, de monitorizare si evaluare.



Cercetarea cuprinde cateva etape metodologice: elaborarea conceptului de cercetare,
trasarea obiectivelor, selectarea metodelor de cercetare, stabilirea lotului de studiu, acumularea
datelor si prelucrarea matematico-statistica a acestora. Pentru indeplinirea obiectivelor trasate s-a
efectuat un studiu analitic, observational, de caz-control, cu utilizarea metodelor moderne de
cercetare si procesare statistica a datelor. A fost utilizat programul SPSS versiunea 16.0 (licenta)
pentru Windows (SPSS Inc., Chicago, USA, 2008) si Microsoft Office Excel 2019 la
calculatorul personal prin proceduri statistice descriptive si inferentiale.

Noutatea stiintifici a rezultatelor obtinute. In baza studiului au fost estimate:
1) caracteristica HP la pacientii varstnici cu BPOC, cu reliefarea corelatiei parametrilor clinici,
functionali si paraclinici; 2) nivelul de valori NT-proBNP in exacerbarea acuta a BPOC; 3)
corelarea valorii NT-proBNP cu gradul HP la pacientii varstnici cu BPOC.

Aceste rezultate au permis evaluarea heterogenitatii clinice si paraclinice a pacientilor cu
BPOC 1in dependentd de gradul de severitate al BPOC in contextul asocierii posibile a HP si
cordului pulmonar. Studiul paraclinic propune metoda diagnostica pentru depistarea implicarii
cardiovasculare secundar BPOC.

Semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a tezei. Lucrarea a contribuit la elucidarea
caracteristicilor clinice si paraclinice a BPOC cu hipertensiune pulmonara la pacientii varstnici si
reliefarea diferentelor in comparatie cu pacientii non-complicati. Mai mult, studiul permite
aprofundarea cunostintelor in ceea ce priveste metoda de diagnostic minim invaziva cu scopul
implementarii acesteia in practica managementului diagnostic si terapeutic al pacientului cu
BPOC. Ca urmare, vom obtine o reducere a incidentei formelor grave ale maladiei, a frecventei
st numarului de exacerbari, a complicatiilor si severitdtii acestora, a ratei de spitalizare si a
deceselor de cauza cardiaca la pacientii cu BPOC.

Aprobarea rezultatelor tezei. Rezultatele studiului au fost prezentate si discutate in
cadrul urmatoarelor forumuri stiintifice nationale si internationale:

1. Conferinta stiintifico-practicdi cu participare internationala  “Actualitati  in

b

bronhopneumopatia obstructiva cronicd ”, 20 noiembrie 2013, Chisinau, Republica
Moldova.

2. Simpozionul Centenarul Medicinei Interne Romanesti, 25-26 octombrie 2019, Cluj-
Napoca, Romania.

3. I Congres National de Geriatrie si Gerontologie cu participare internationalda din

Republica Moldova, 23-24 septembrie 2021, Chisinau, Republica Moldova.
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4. Al XIV-lea Congres National de Geriatrie si Gerontologie cu participare internationala.
Abordarea multidimensionala a longevitatii active, 20-23 octombrie 2022, Bucuresti,
Romania.

Cuvinte-cheie: bronhopneumopatie obstructiva cronica, varstnici, dispnee, comorbiditati,
exacerbare acuta, hipertensiune pulmonara, cord pulmonar, peptidele natriuretice, spirometrie,

ecocardiografie.

Avizul favorabil al Comitetului de Etica a Cercetarii al Universitatii de Stat de Medicina si
Farmacie ”Nicolae Testemitanu” pentru realizarea studiului a fost adoptat la 12 iulie 2022
(proces verbal nr. 1).

Cercetarile au fost realizate in sectiile de Geriatrie 1, 2 si Laboratorul Institutiei Medico-
Sanitare Publice Spitalul Clinic al Ministerului Sanatatii. Examenul biochimic de laborator
suplimentar a fost efectuat in laboratorul de analize medicale performante Invitro si Alfa
diagnostic.

Lucrarea este expusa pe 195 de pagini de text, inclusiv 134 pagini de text de baza, consta
din introducere, 5 capitole, concluzii generale, recomandari practice si indice bibliografic cu 212
de referinte. Materialul ilustrativ include 43 de figuri, 5 tabele, 2 formule statistice si 15 anexe.

Valorificarea rezultatelor cercetarii a fost efectuatd prin publicarea a 7 lucrari stiintifice la
subiectul tezei, dintre care 3 articole in reviste stiintifice internationale, 4 articole in reviste
stiintifice nationale, participari la manifestari stiintifice cu 3 comunicari orale, 4 certificate de
inovatii cu acte de implementare, un brevet de inventie, 3 medalii de aur la expozitiile
internationale si un certificat de inregistrare a obiectelor dreptului de autor si 4 expozitii

nationale cu materialele tezei si brevetele de inventie obtinute.
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1. HIPERTENSIUNEA PULMONARA LA PACIENTII VARSTNICI CU
BRONHOPNEUMOPATIE OBSTRUCTIVA CRONICA
1.1. Caracteristica clinica si evaluarea multidimensionala a bronhopneumopatiei

obstructive cronice la pacientii varstnici

Definitie. GOLD 2023 defineste BPOC in modul urmator: “Bronhopneumopatia
obstructivd cronicd este o afectiune pulmonard heterogend caracterizatd prin simptome
respiratorii cronice (dispnee, tuse, productia de sputd, exacerbdri) cauzate de afectarea cailor
respiratorii (bronsita, bronsiolitd) si/sau a alveolelor (emfizem) caracterizate prin obstructie
persistenta, frecvent progresiva, a fluxului de aer” [4, 78].

Epidemiologie. BPOC este o afectiune cu prevalentd nalta la populatia varstnica cu o
morbiditate si mortalitate majord care continua sa creasca [26, 30, 39, 59, 160, 209]. Maladia
afecteaza 14,2-16% (de la 11% pana la 18%) persoane cu varsta de peste 65 de ani [26, 160] si
25% persoane cu varsta de peste 70 de ani [59], comparativ cu 9,9% (de la 8,2% pana la 11,8%)
la persoanele cu varsta mai mare de 40 de ani [26, 39, 209].

Prevalenta BPOC creste dramatic proportional cu varsta si este mai raspanditd in populatia
grupului batran-batran [30, 60, 80, 99], astfel ca BPOC complicata cu insuficienta respiratorie
cronica poate fi consideratd o afectiune geriatrica. In populatia SUA, prevalenta BPOC variazi
de la aproximativ 6,6% in grupul de varsta 45-54 de ani la 12% in grupul de varstd >64 de ani
[99] si pana la 20-30% la pacientii cu varsta de peste 70 de ani [60].

Intr-un studiu prospectiv, bazat pe populatia in varsti de 55 de ani sau mai mult, cu un
timp total de urmarire de 15,5 ani, rata de incidenta generala a BPOC a constituit 9,2 cazuri la
1.000 persoane-ani si crestea concomitent cu varsta. Acest indice este mai mare in randul
barbatilor (14,4 cazuri la 1.000 persoane-ani), comparativ cu femeile (6,2 cazuri la
1.000 persoane-ani), si la subiectii fumatori (12,8 cazuri la 1.000 persoane-ani), comparativ cu
cei nefumatori (3,9 cazuri la 1.000 persoane-ani). Remarcabila a fost incidenta inalta la cea mai
tandra categorie de varsta feminina de 55-59 de ani (7,4 cazuri la 1.000 persoane-ani). Riscul
estimat al dezvoltarii BPOC 1n urmatorii 40 de ani pentru un barbat si o femeie de 55 de ani, fara
BPOC, a constituit 24% si 16%, respectiv. Astfel, a fost constatatd o schimbare in distributia de
gen a incidentei BPOC catre persoanele tinere de sex feminin [64].

Printre 389 de persoane varstnice (65 de ani si mai mult) cu dispnee si/sau reducerea

tolerantei la efort, 33,5% au fost diagnosticati cu insuficienta cardiaca (IC) de novo (in principal
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IC cu fractia de ejectie conservati - 23,5%) si 16,8% - cu BPOC de novo. In total, la 43,9%
pacienti a fost confirmat un diagnostic nou de IC, BPOC sau ambele afectiuni [148].

Asadar, BPOC este asociata cu o povara medicala si socio-economica semnificativa [10,
26, 59, 80, 94, 160]. Varstnicii prezintd o prevalenta crescutd a BPOC: la subiectii cu varsta de
peste 65 de ani acesta reprezinta 14,2% (de la 11,0% pana la 18,0%), comparativ cu 9,9% (de la
8,2% pana la 11,8%) la persoanele cu varsta de peste 40 de ani [26, 59, 80, 160].

Clasificare. Clasificarea spirometrica GOLD a BPOC (2007), bazati pe severitatea
limitarii fluxului de aer, include 4 grade la pacientii cu diagnosticul BPOC confirmat prin
spirometrie (VEMS/CVF <70%) [19, 44, 79, 130]:

1. GOLD 1 — usoara VEMS >80% prezis.

2. GOLD 2 — moderata VEMS 50-79% prezis.

3. GOLD 3 - severa VEMS 30-49% prezis.

4. GOLD 4 — foarte severa VEMS <30% prezis.

Reiesind din complexitatea BPOC, 1n raportul GOLD din 2011 comitetul stiintific a propus
un nou sistem multidimensional, combinat de stadializare a BPOC (sistemul ABCD) cu
evaluarea (1) statutului simptomatic (dispneea) stabilit prin scala mMMRC, (2) statutului fiziologic
cu estimarea severitatii limitarii fluxului de aer prin VEMS, (3) statutului stdrii de sdnatate
determinat prin testul CAT si (4) frecventei exacerbarilor, care reflecta complexitatea BPOC mai
bine decat analiza unidimensionala a limitarii debitului de aer [19, 44, 79, 107, 130, 171]. in
actualizarea din 2017, categoriile ABCD ale BPOC sunt derivate exclusiv din simptome (MMRC
si CAT) si din istoricul exacerbdrilor. Spirometria raméane “standardul de aur” in diagnosticul
BPOC, evaluarea severitatii fluxului de aer (prognostic) si monitorizare [19, 44, 77, 104, 188].

Actualizarea clasificarit GOLD a BPOC din 2023 consta in fuzionarea grupei C si D intr-0
singura grupa E, reprezentdnd grupul pacientilor cu istoric de mai mult de 2 exacerbari moderate
sau mai mult de o exacerbare care a necesitat tratament stationar [78].

Fiziologie respiratorie. Concomitent cu varsta, Sistemul respirator suportd modificari
structurale, fiziologice si imunologice locale semnificative, imitdnd dezvoltarea BPOC in mai
multe moduri [16, 53, 101, 196].

Modificarile structurale includ deformari ale peretelui toracic si ale coloanei vertebrale
toracice, ceea ce afecteaza complianta totald a sistemului respirator ducand la rigiditatea cutiei

toracice, reducerea fortei musculare respiratorii si la cresterea efortului de respiratie.
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Modificarile ultrastructurale ale plamanilor au impact asupra capacitatii functionale:
degenerarea tesutului elastic In parenchimul pulmonar determind colapsul dinamic al cailor
respiratorii 1n timpul expiratiei provocand o ,,pseudo-obstructie”, captarea aerului cu majorarea
volumului si capacitatii reziduale functionale, reducerea volumului curent, distrugerea peretilor
alveolari, hiperinflatia pulmonara cu ,,emfizem senil” si impact negativ asupra schimbului gazos,
fapt ce contribuie la hipoxemie, hipercapnie, reducerea generald a rezervelor fiziologice si
aparitia tabloului clinic corespunzator [16, 101]. Astfel, imbatranirea fiziologica este asociatd cu
reducerea functiei pulmonare, deseori cu un raport VEMS/CVF <0,70, fapt care nu identifica
adevarata obstructie a cailor respiratorii la persoanele cu varsta de peste 65 de ani, stabilirea
diagnosticului in acest caz necesitand aplicarea mai multor criterii.

O revizuire sistematicd a studiilor prospective de cohortd si a studiilor de control
randomizate a demonstrat scaderea functiei pulmonare (volumul expirator maxim in prima
secundd - VEMS, capacitatea vitald fortatd - CVF si debitul expirator de varf - PEF) cu varsta la
persoanele asimptomatice, fara afectiuni pulmonare cunoscute si care nu au fumat niciodata
[196]. Astfel, unii autori considera necesara revizuirea definitiei BPOC la persoanele varstnice in
scopul reducerii confuziei date de supradiagnosticul si supratratamentul acestui grup de pacienti.
Totodatd, declinul mai rapid al functiei pulmonare la varstnici in conditiile patologiei
bronhopulmonare preexistente sau asociate prezintd un risc crescut de spitalizare si decese prin
BPOC [196].

Factori de risc. Perceptia actuala a FR pentru BPOC este inca incompleta in multe
privinte, inclusiv si de faptul ca BPOC rezultd dintr-o interactiune complexa intre gene si mediu
la indivizii sensibili. FR principali pentru BPOC sunt: tabagismul (IF >10 pachete/an este un FR
veridic), poluarea mediului casnic, poluarea mediului ambiant, expunerea indelungata la
substante iritante si/sau nocive profesionale, expunerea la combustibilul din biomasa si poluarea
aerului, afectiuni cronice ale aparatului respirator, predispunerea geneticd, statutul
socio-economic [4, 40, 43, 72,117, 174, 199].

Simptomatologie. Dispneea este simptomul predominant in cadrul BPOC la pacientii
varstnici, nsd frecvent este atribuit altor comorbiditati (IC congestive, obezitatii) sau procesului
fiziologic de imbatranire [42, 53, 80, 146, 147, 191]. In literatura de specialitate, prevalenta
dispneei la varstnici variaza de la 20% la 60% [97]. O revizuire sistematica a literaturii de
specialitate raporteaza o prevalentd a dispneei de 17-38% la persoanele cu vérsta de 45 de ani si

mai mult. In populatia cu vérsta de peste 65 de ani prevalenta dispneei constituie 30% si are o
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etiologie multifactoriala (BCV sau afectiuni respiratorii nediagnosticate, reducerea activitatii
fizice si obezitatea) [128]. Printre persoanele de 70 de ani si mai mult, 71% au raportat dispnee,
inclusiv 32% prezentau dispnee usoara si 23-37% - dispnee moderata sau severa [97].

Alte simptome clinice principale in BPOC sunt tusea si expectoratiile, Tnsd sunt
nespecifice, deoarece sunt caracteristice si pacientilor cu astm si infectii ale tractului respirator
inferior [164].

Sindromul depresiv (si posibil depresia reactivd) se reflectd asupra calitatii vietii si a
capacitdtii de a desfasura activitatile zilnice, sunt frecvente la pacientii varstnici cu BPOC [6, 56,
63, 80]. Prevalenta depresiei la pacientii cu BPOC este in intervalul 10-79%, iar la pacientii cu
BPOC stabila in varsta de 70-93 de ani — 46%. Prevalenta si/sau severitatea acestor simptome
sunt mai mari la pacientii cu dizabilitati [56, 63, 80].

Simptomatica in BPOC depinde si de gravitatea obstructiei, astfel incat la pacientii
varstnici cu BPOC avansata, dispneea apare in 90-95% cazuri, iar alte simptome frecvente includ
fatigabilitate (68-80%), insomnie (55-65%), anorexie (35-67%) sindromul dolor (34-77%) si
anxietate (10-55%) [2, 128, 164].

Comorbiditati. La varstnici, BPOC evolueaza concomitent cu alte comorbiditati
respiratorii (astmul bronsic) [10, 50, 80, 140, 164] precum si cu multiple afectiuni cronice non-
respiratorii: BCV (HTA, IC stanga si boala coronariana), bolile metabolice (sindromul metabolic
si diabetul zaharat), bolile musculo-scheletice (miastenia si osteoporoza), tulburdrile cognitive,
tulburarile de somn si cancerul pulmonar [62, 82, 108, 115, 207, 176]. Comorbiditatile cresc ca
numdr §i severitate odatd cu Tnaintarea In varsta, fapt care agraveaza tabloul clinic si evolutia
BPOC la pacientii geriatrici pana la disfunctie cognitiva si dizabilitate functionala, extinde
complexitatea tratamentului, este asociat cu un risc mai mare de respitalizare si deces si are un
impact semnificativ asupra prognosticul pe termen scurt si lung [9, 13, 49, 55, 62, 156, 170, 207,
211]. Cu scop de predictie a riscului de mortalitate pe termen lung si mortalitatea spitaliceasca,
autorii propun aplicarea indicelui de comorbiditate Charlson in diferite populatii clinice [38].

Printre persoanele cu varsta de peste 65 de ani, circa 50% au cel putin 3 si circa 20% au cel
putin 5 afectiuni cronice. Cele mai frecvente comorbiditdti sunt afectiunile sistemului
cardiovascular [32, 82, 115, 192]. Mai multe studii au abordat prevalenta BPOC la pacientii
varstnici cu IC si prevalenta disfunctiei VS la pacientii varstnici cu BPOC [126, 170, 173].
Acesti parametri variazd in limitele 20-30% [12, 170] si 9-52% [126], respectiv. Prevalenta

raportata a BPOC variaza de la 11% pana la 52% la pacientii cu IC congestiva din America de
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Nord si de la 9 pana la 41% in cohortele europene [12]. Disfunctia VS la pacientii cu BPOC
creste riscul de mortalitate, iar obstructia cdilor respiratorii la pacientii cu IC congestivd nu
influenteaza supravietuirea [55, 126, 140]. Cu toate acestea, IC poate creste severitatea clinica a
exacerbdrii acute a BPOC prin cresterea gradului de dispnee, iar tratamentul si remisiunea BPOC
este asociata cu ameliorarea IC [55, 140, 146, 170].

Totusi, IC si BPOC raman deseori nediagnosticate la varstnici [149]. Un studiu prospectiv
de cohorta a fost realizat printre persoanele cu varsta de 60 de ani sau mai mult: 201 pacienti cu
IC congestiva stabila, confirmatd ecocardiografic conform criteriilor Societdtii Europene de
Cardiologie, si 218 pacienti cu BPOC stabild, confirmatd clinic si prin spirometrie conform
criteriilor GOLD. Obstructia cailor respiratorii la pacientii cu IC congestiva a fost diagnosticata
in 37,3% cazuri, iar disfunctia VS la pacientii cu BPOC —in 17% cazuri [126].

Printre 174 de pacienti cu IC congestiva stabila (fractia de ejectie a VS <45%) cu varsta de
peste 65 de ani, BPOC nerecunoscuta anterior a fost diagnosticata in 27,6% cazuri [12]. Un
studiu transversal, realizat pe un esantion din 405 pacienti cu varsta >65 de ani si diagnostic de
BPOC stabila, constatat de medicul generalist, a relevat BPOC conform criteriilor GOLD in
60,2% cazuri si IC nerecunoscutd anterior in 20,5% cazuri. La 32% pacienti nu a fost depistata
nici IC si nici BPOC [173].

Printre persoanele multimorbide (3 si mai multe afectiuni cronice) cu varsta de 65 de ani
sau mai mult cu dispnee sau reducerea tolerantei la efort, incidenta cumulativa a cazurilor noi de
IC si BPOC a constituit 33,5% si 16,8%, respectiv [149].

Diagnostic. GOLD a recomandat criterii pentru diagnosticul si managementul BPOC la
populatia generald. Dovezile disponibile sugereaza existenta unor lacune ce limiteaza propriu-zis
activitatea practica in stabilirea diagnosticului si strategiilor de interventie terapeutica la pacientii
varstnici cu BPOC stabila, orientand astfel studiul si cercetarea stiintifica spre dezvoltarea si
completarea ghidurilor de practica clinica [4, 78, 124, 165, 199, 209].

Este important de mentionat ca BPOC la varstnici prezinta probleme atat in sensul
subdiagnosticarii, din cauza utilizdrii insuficiente a spirometriei, cat si supradiagnosticarii,
deoarece criteriile GOLD nu se adapteaza in mod adecvat la varsta. Problema supradiagnosticarii
BPOC are o mare importanta in randul persoanelor in varstd, sdnatoase, fara expunere la fum de
tigard, alte particule si gaze nocive, care au o functie pulmonarda redusa fiziologic datorita
imbatranirii. Deoarece raportul VEMS/CVF este invers proportional cu varsta, utilizarea unei

limite fixe pentru obstructia céilor respiratorii (raportul VEMS/CVF <70%) poate supraestima
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obstructia cdilor respiratorii la varstnici [35, 53, 57, 117, 165, 209]. Conform rezultatelor unor
studii, criteriile spirometrice GOLD identifica eronat circa 50% din adultii tineri cu obstructie a
cailor respiratorii ca fiind normali si circa 20% din adultii varstnici normali ca fiind cu obstructie
a cdilor respiratorii, fard a lua in considerare tabloul clinic si FR [165].

Diagnosticarea incorectd a BPOC poate duce la utilizarea inutild a medicamentelor si risc
crescut de efecte adverse [4, 35, 78, 165, 117, 126].

Cu scop de a reduce incidenta supradiagnosticarii BPOC la varstnici au fost propuse mai
multe abordari noi alternative. Unii autori au propus utilizarea limitei inferioare statistice a
VEMS/CVF, egala cu a 5-a percentild a distributie normale a unei populatii sdnatoase si
nefumatoare pentru a constata prezenta limitarii fluxului de aer, de a stabili astfel diagnosticul si
prognosticul [4, 53, 78, 117, 199].

Pentru asigurarea preciziei diagnosticului de obstructie a cailor respiratorii, alti savanti au
sugerat ca la pacientii cu varsta de 70 de ani si peste raportul normal VEMS/CVF sa fie redus de
la 70% la 65% pentru a tine cont de procesul fiziologic de imbatranire [124]. Cu acelasi scop a
fost propusa utilizarea diferitor praguri ale raportului VEMS/CVF pentru grupe de varsta
specifice: 70% pentru persoanele in varsta de pana la 70 de ani, 65% pentru subiectii cu varsta
cuprinsi intre 70 si 80 de ani si 60% pentru cei cu varsta de >80 de ani. Insi, aceasti ajustare in
dependenta de varsta nu este la fel de exacta ca utilizarea valorilor percentilei a 5-a specifice
fiecarei varste, sex si staturd [101].

Literatura de specialitate propune ca, indiferent de metoda spirometrica utilizata, decizia de
diagnostic si tratament a BPOC sid ia in considerare contextul clinic, pe langa rezultatele
spirometrice [7, 77, 104, 145, 199]. Insa si in acest caz, diagnosticul BPOC la varstnici prezinta
impedimente din cauza tabloului clinic atipic, suprapunerii simptomaticii BPOC cu alte
comorbiditati coexistente, constientizarii reduse a maladiei de catre populatia generald si medici,
toate anexate la utilizarea limitatd a spirometriei, in special la nivelul asistentei medicale
primare, si a dificultatilor de evaluare a functiei respiratorii la acest grup de populatie [53, 99].
Chiar si exacerbarile severe ale BPOC pot fi recunoscute tardiv datorita prezentarii atipice.

Comorbiditatile, tulburarile cognitive si afective, In special depresia si limitarea capacitatii
functionale fizice, de asemenea, au un impact major atat in evolutia, cat si pentru tratamentul
BPOC, pe langa faptul ca au implicatii prognostice majore [56, 62, 63, 156, 183, 188]. Pacientii
cu BPOC stabild frecvent prezintd disfunctie cognitiva: incidenta tulburdrilor cognitive variaza

de la 6% pana la 63%, inclusiv tulburari de memorie, dereglari ale functiei executive si atentiel,
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comparativ cu doar 12% la persoancle sanatoase de aceiasi varsta [62, 156, 207]. Cu toate
acestea, mecanismul dezvoltarii disfunctiei cognitive si a dementei in BPOC este inca
necunoscut. Se considera ca cresterea stresului inflamator si oxidativ pulmonar si inflamatia
sistemica provoacd inflamatie si leziuni ale organelor distale, inclusiv neuroinflamatia cu
degradare si disfunctie neuronala care pot contribui la dezvoltarea deficientelor cognitive [62].

Prima etapd pentru managementul optim al BPOC este definirea exactd a prezentei
obstructiei cronice a cdilor respiratorii, bazatd pe spirometrie. Cu toate acestea, la nivelul
asistentei medicale primare diagnosticul BPOC se bazeaza pe spirometrie in doar o minoritate de
cazuri. Pe de alta parte, deficitele motorii si senzoriale, dementa, depresia si Sarcopenia sunt
factorii care influenteaza negativ procedura de masurare [165].

Deoarece BPOC este o maladie complexd, cu multiple manifestdri pulmonare si
extrapulmonare, pacientii cu BPOC nu pot fi evaluati folosind doar severitatea limitarii fluxului
de aer. Abordarea multidimensionald a BPOC si a altor afectiuni respiratorii cronice la varstnici
trebuie sa includa, concomitent cu evaluarea functionald, estimarea severititii BPOC cu ajutorul
chestionarelor, propuse de GOLD: estimarea gradului de dispnee (scala severititii dispneei
modificata - mMMRC), evaluarea simptomelor (testul de evaluare a BPOC - CAT, chestionarul
clinic pentru BPOC - CCQ), cuantificarea calitatii vietii (chestionarul respirator a spitalului
”Sfintul Gheorghe” - SGRQ) si determinarea prognosticului (indicele BODE, testul de mers pe
jos de 6 minute - 6MWT) [44, 51, 79, 135, 188, 195].

BPOC pune si multe probleme de diagnostic diferential la pacientii varstnici. In IC
congestiva, dispnee poate fi cauzatd de staza pulmonard. Masurarea nivelurilor circulante ale
peptidelor natriuretice poate fi utila pentru a distinge dispneea cardiaca de cea respiratorie [165].

Se considera ca ETT este piatra de temelie in diagnosticul IC, iar cateva investigatii
diagnostice suplimentare, in special, peptidele natriuretice si electrocardiografia, pot imbunatati
detectarea IC la pacientii cu BPOC stabila [173]. Mai multe studii arata ca peptidele natriuretice
sunt indicatori de diagnostic ce permit selectarea pacientilor care trebuie supusi unui screening
ecocardiografic pentru a detecta IC necunoscuta anterior intr-o populatie de pacienti varstnici cu
BPOC stabila sau cu exacerbare acuta a BPOC. Masurarea peptidelor natriuretice in Unitatea de
Primiri Urgente imbunatateste managementul pacientilor varstnici cu dispnee acutd, reduce
timpul pana la externare, mortalitatea la 30 de zile si costul total al tratamentului [131, 146].

Totodatd, cooperarea adecvata intre medicii generalisti, pneumologi si cardiologi poate
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imbunatati rata de detectare si asigura astfel schema terapeuticd adecvata a IC la pacientii cu
BPOC.

Asadar, persoanele in varstd se confruntd cu obstacole semnificative de diagnostic -
diagnostic tardiv, eronat sau supradiagnostic. Diagnosticul precoce al BPOC este esential pentru
a preveni progresarea maladiei, pentru a oferi oportunitati de influentd pozitiva asupra activitatii
zilnice a pacientului, pentru a Tmbunatéti calitatea vietii acestora si a reduce impactul economic
suportat de sistemul public de sanatate [57, 97, 177].

Exacerbarea acutd. GOLD 2023 defineste exacerbarea acuta a BPOC ca: ,,un eveniment
caracterizat prin dispnee si/sau tuse si sputd care se agraveazd <14 zile, poate fi insotit de
tahipnee si/sau tahicardie si este adesea asociat cu cresterea inflamatiei locale si sistemice
cauzata de infectia cailor respiratorii, poluare sau alte insulte la adresa cailor respiratorii” [4, 78].

De fapt, GOLD propune cateva momente cheie cu privire la exacerbarea acutd a BPOC: o
acutizare prin debut acut a maladiei cu agravarea starii pacientului, accentuarea simptomelor
respiratorii (agravarea dispneei, cresterea volumului expectoratiei, sputd purulentd etc.),
reducerea capacitatii de activitate fizica si de exercitiu, moment declansator de cauza infectioasa
(virusi, bacterii), non-infectioasd sau factori neidentificati, manifestatd prin modificarea
variatiillor obisnuite zilnice ale indicatorilor $i necesitatea modificarii tratamentului sau
spitalizarii [61, 71, 79, 199].

Exacerbdrile acute reprezintd o povara semnificativa pentru pacientii cu BPOC moderat-
severd. Fiecare episod de exacerbare este frecvent asociat cu scdderea mai rapida a functiei
pulmonare, respitalizare, recuperare indelungata, calitate a vietii afectatd si reducerea
supravietuirii la 5 ani [10, 52, 58, 61, 94, 159, 205].

Recurenta si gravitatea exacerbarii acute a BPOC prezintd incidentd mai mare o datd cu
varsta si rezultatele clinice ale tratamentului administrat sunt mai slabe la varstnici decat la
pacientii mai tineri [120]. Pacientii care prezinta in medie 2,5-3 exacerbari acute ale BPOC anual
prezinta o calitate redusa a vietii, o scadere mai rapida a functiei pulmonare si rate mai mari de
respitalizari si mortalitate [1, 9, 53, 58, 59, 205, 211].

Varsta inaintatd este un FR independent pentru exacerbarea acutd a BPOC. Mai multe
studii au constatat ca riscul exacerbarii acute a BPOC creste cu 20% la fiecare 10 ani de varsta
sau cu 9% la fiecare 5 ani de varsta, rata spitalizarii creste cu 36% la fiecare 5 ani si rata

mortalitatii — cu 30% la fiecare 10 ani de varsta dupa 65 de ani [101].
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Analiza studiilor au constatat ca factorii independenti predictori ai esecului clinic la finele
tratamentului au fost exacerbarile mai frecvente, frecventa respiratorie crescutd si temperatura
corporald mai scazuta in timpul exacerbarii acute a BPOC, tratamentul cu medicamente
anticolinergice cu actiune indelungata si rezistenta bacterianda in vitro la medicamentul
administrat [159].

Riscul de mortalitate este, de asemenea, semnificativ mai mare la varstnicii cu exacerbare
acutd a BPOC, care necesitd adesea Ingrijiri dupa faza acutd. La persoanele in varstd cu BPOC
avansata rata mortalitatii spitalicesti a constituit 11% si rata mortalitatii la 1 an — 43% [1, 53,
120, 188].

Asadar, exacerbdrile acute ale BPOC la varstnici sunt asociate cu progresarea acceleratd a
maladiei, agravarea si aparitia mai multor simptome, afectarea performantelor functionale si
cognitive, calitatii vietii si prognosticului (cresterea mortalititii, ratei de spitalizare si a costurilor

pentru asistenta medicald).

1.2. Fiziopatologia, metodele de diagnostic si impactul hipertensiunii pulmonare la pacientii

varstnici cu bronhopneumopatie obstructiva cronica

Hipertensiunea pulmonara este o afectiune hemodinamica si fiziopatologica caracterizata
printr-o crestere a PAPmM >25 mm Hg in repaus sau >30 mm Hg la efort fizic maxim, masurata
prin cateterism cardiac drept [37, 68, 118, 162, 184, 186].

Epidemiologia hipertensiunii pulmonare. Modalitatea de estimare a prevalentei HP la
pacientii cu BPOC nu sunt concret stabilite, deoarece cateterismul cardiac drept nu se efectueaza
uzual la acest grup de pacienti, iar ETT este supusa unor limitari de diagnostic. Procesul de
estimare a prevalentei HP este complicat si mai mult de utilizarea diferitelor valori limita pentru
aprecierea si stabilirea diagnosticului de HP, de specificul grupului de pacienti studiati si de
modalitdtile diferite de diagnostic instrumental utilizate pentru evaluare in studiile anterioare [37,
68, 113, 161, 163, 189, 203].

Desi numeroase studii au avut drept scop evaluarea dereglarilor cardiovasculare de origine
pulmonara la pacientii cu BPOC, prevalenta exactd a HP si a cordului pulmonar in BPOC este
dificil de stabilit, este necunoscuti si variazi considerabil. In functie de populatia examinati,

definitia utilizata (PmAP >20 mm Hg sau >25 mm Hg), severitatea afectiunii pulmonare
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(VEMS) si metoda de masurare a PmAP (ETT sau cateterismul cardiac drept), 10-91% dintre
pacientii cu BPOC prezinta HP [14, 81, 115, 123, 125, 210].

Prevalenta HP, determinata prin ETT, la pacientii cu BPOC de severitate diferitd a fost de
38,02-62,4% [14, 86, 106], inclusiv HP de grad usor 37,6%, de grad moderat 10,1% si de grad
sever 14,7% [86]. Prevalenta minima a HP la pacientii cu cel putin 1 spitalizare pentru BPOC a
fost de 10-30%, iar printre pacientii cu BPOC avansat — 20% [69]. Studiile, realizate pe cohorte
mari de pacienti cu BPOC prin cateterism cardiac drept, au raportat o prevalenta a HP de
50,2% la subiectii cu maladie avansata care necesitau interventie chirurgicala de reducere a
volumului pulmonar [157], si de 30-70% la cei in stadiul final al maladiei, evaluati pentru
transplant pulmonar [112].

La pacientii cu BPOC fara exacerbari in ultimele 2 luni anterioare includerii in studiu, fara
disfunctie a VS si fara comorbiditati, prevalenta HP (PmAP in repaus >25 mm Hg) a constituit
27%. Prevalenta HP creste in functie de stadiul BPOC [14, 84, 92, 168]: 5% la pacientii cu
BPOC moderata (GOLD II), 27% la pacientii cu BPOC severa (GOLD III) si 53% la pacientii cu
BPOC foarte severa (GOLD IV) [84, 92, 168]. Nu exista informatii clare si exacte privind
prevalenta HP in grupul de pacienti cu BPOC usoara.

Etiopatogeneza hipertensiunii pulmonare in BPOC este complexa, multifactoriala si
evaziva. Dezvoltarea HP la pacientii cu BPOC, de regula, este conditionatd de o combinatie a
catorva factori, care pot avea o influentd activa sau pasiva asupra hemodinamicii pulmonare. in
cresterea PAP sunt responsabile mai multe verigi precum: factori locali vasculari structurali si
functionali ce determina rezistenta vasculara pulmonara, debitul cardiac, edemul periferic si
efortul fizic [84]. Hipoxia, inflamatia sistemica, disfunctia endoteliala si efectul produselor de
fum de tigard au un rol central in aparitia modificarilor vasculare pulmonare si dezvoltarea HP
[8, 17, 20, 68, 69, 84, 112, 157]. Cordul pulmonar apare ca raspuns compensator la HP
persistenta si progresiva [161, 210].

Mai multe mecanisme pot fi implicate in cresterea rezistentei vasculare pulmonare la
pacientii cu BPOC, care conduce la dezvoltarea HP secundare BPOC: 1) remodelare vasculara
(disfunctia endoteliala — 1ingrosarea intimei cu pierderea functiei celulelor endoteliale;
hipertrofia, proliferarea celulelor musculare netede sau schimbarea fenotipului celulelor
contractile, acumularea tesutului elastin-colagen cu pierderea functiei contractile in arterele si
arteriolele pulmonare; scaderea diametrului luminal, rezultat din modificarile endoteliului si

stratului muscular; procesul inflamator sistemic), 2) distrugerea patului vascular pulmonar prin
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emfizem cu reducerea numarului total de vase pulmonare si 3) hipoxia alveolara cronica si in

consecintd, hipoxemia, hipercapnia, acidoza, determind vasoconstrictia pulmonarda acuta

hipoxica a arterelor pulmonare musculare mici, neomuscularizarea arteriolelor pulmonare mici,

neovascularizare si policitemie cu vascozitate majoratd sanguind si 4) tromboza pulmonara [20,

37, 69, 81, 84, 112, 134]. Toate aceste mecanisme contribuie la rezistentd si rigiditate vasculara

pulmonara [8, 20, 69, 81, 112, 162, 167]. Se considera ca HP se dezvolta la pacientii cu BPOC

cu reducerea patului vascular pulmonar cu peste 50% sau cu distrugerea parenchimul pulmonar

cu peste 2/3 [86].

Cercetarile anterioare au stabilit faptul ca HP secundara BPOC poate fi proportionatd sau
disproportionata (PAP in repaus >35 mm Hg). HP proportionata se bazeaza pe presupunerea ca
procesul de remodelare parenchimatoasa subiacenta, insotit de hipoxie, are ca rezultat o crestere
a rezistentei vasculare pulmonare si o pierdere ,,naturald” vasculard totalad in zona sectiunii
transversale vasculare. HP disproportionatd presupune dezvoltarea subitd a HP din leziuni
parenchimatoase pulmonare. Acesti pacienti prezintd obstructie redusd a cailor respiratorii,
hipoxie mai severa si capacitate de difuzie redusa a dioxidului de carbon. Posibilele mecanisme
ale HP disproportionate sunt: 1) remodelarea vasculard progresiva, declansatd de boala
parenchimatoasa cronicd, independentd de disfunctia pulmonara sau 2) o manifestare
independenta, incidentald a afectiunii pulmonare prezente [84].

Desi, HP in BPOC este consideratd traditional consecinta a distrugerii emfizematoase
si/sau hipoxice a patului vascular, studiile recente au constatat ca nici unul dintre acesti factori
nu coreleaza semnificativ cu PAP. Datele umane si experimentale pe animale aratd cd HP la
pacientii cu BPOC este, probabil, un rezultat al leziunilor directe ale fumului de tutun sau altor
particule si gaze nocive asupra vaselor intrapulmonare cu productie anormald de mediatori
responsabili de vasoconstrictie, vasodilatatie si proliferarea celulard vasculara, ducand, in cele
din urma, la remodelare, arhitectonica si functionalitate vasculara aberanta [84, 186].

Modificarile anatomice si patofiziologice ale HP includ:

1. Cresterea PAP contribuie la cresterea presiunii in VD, distensia peretelui VD cu devierea
septului interventricular spre VS, afectarea umplerii si cresterea presiunii de umplere in VS si,
ca rezultat, disfunctia sistolica si diastolicd a VS.

2. Incircarea cronici progresivi cu presiune contribuie la remodelarea VD (initial hipertrofia si

ulterior dilatarea) cu instalarea insuficientei VD [20, 34, 69, 81, 84].
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Clasificarea hipertensiunii pulmonare. HP este o tulburare functionald care poate aparea
clinic ca o afectiune izolatd (HP idiopaticd) cu etiologia necunoscutd sau ca o complicatie
asociatd altor procese. Clasificarea clinica a HP, actualizata in 2013, include 5 categorii mari cu
mecanisme patogenetice comune. HP cauzata de afectiunile pulmonare reprezinta “Clasa III: HP
datorata bolii pulmonare si/sau hipoxiei”, este una dintre cele mai frecvente forme de HP, BPOC
fiind cauza principala [20, 68, 112, 175, 184, 186].

in ghidurile anterioare ale Societitii Europene de Cardiologie si Societitii Europene
Respiratorii (2009 si 2015) si la al 6-lea Simpozion mondial de Hipertensiune Pulmonara (2018)
a fost declarat ca PmAP 1in repaus este de 14,0+3,3 mm Hg, limita superioara — 20 mm Hg, iar
valorile normale variazd de la 8 mm Hg pana la 20 mm Hg. Valoarea PmAP >25 mm Hg,
misurata prin cateterism cardiac drept in repaus, este definita ca HP. In studiile mai vechi, HP a
fost definita ca PmAP >20 mm Hg [84, 112, 157, 167, 175, 184].

Al 6-lea Simpozion mondial de Hipertensiune Pulmonara (2018) a recomandat urméatoareca
clasificare hemodinamica a HP la pacientii cu BPOC:

1. BPOC fara HP: PmAP <21 mm Hg sau PmAP 21-24 mm Hg cu rezistenta vasculara

pulmonara <3 WU.

2. BPOC cu HP: PmAP 21-24 mm Hg cu rezistenta vasculard pulmonara >3 WU sau

PmAP 25-34 mm Hg.
3. BPOC cu HP severa: PmAP >35 mm Hg sau PmAP >25 mm Hg cu indicele cardiac
redus — <2,0 I/min/m? [20, 37, 81, 112, 175].

La majoritatea pacientilor cu BPOC stabili HP este usoard-moderata (PmAP
25-34 mm Hg), chiar si la pacientii cu afectiune avansata. Doar o minoritate de pacienti (1-5%)
prezinta HP severda (PmAP >35 mm Hg). O PmAP >40 mm Hg este foarte rarda in BPOC si
necesitd precizarea altei cauze a HP (afectiuni ale cordului stang, sindrom de apnee in somn,
embolie pulmonara etc.) [20, 112, 123, 167, 168].

Diagnosticul hipertensiunii pulmonare in BPOC este dificil, indeosebi in forma usoara,
si necesitd o suspiciune clinicd bazata pe tabloul clinic, simptomele subiective, examenul
obiectiv, istoricul bolii si anamnezad cu revizuirea unui set cuprinzator de investigatii pentru
confirmarea criteriilor de afectare vasculara secundara in scopul determindrii etiologiei si
severitatii functionale respiratorii si implicarii cardiovasculare secundare. Diagnosticul HP
implica douad etape: detectarea (determinarea cauzei simptomelor sau a HP la un pacient cu risc

sporit) si caracterizarea (determinarea contextului clinic specific al HP, inclusiv factori cauzali,
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maladii asociate, dereglarile hemodinamice si localizarea acestora si sechelele). Diagnosticul in
timp util al HP la pacientii cu BPOC este vital pentru a obtine un tratament adecvat [20, 69, 203].

Simptomele clinice ale HP la pacientii cu BPOC sunt subtile, nespecifice si dificil de
deosebit de manifestarile clinice ale BPOC. Prin urmare, este complicat sa se stabileasca clinic
diagnosticul HP secundare BPOC. Principalele simptome sunt, in mare parte, dispneea si
intoleranta la efort. Tusea si producerea sputei cauzate de BPOC si fumat sunt frecvente in
istoricul pacientului. Prima constatare care ridica suspiciuni este prezenta edemului periferic
provocat de disfunctia VD. Hemoptizia consecutiva rupturii arterei bronsice, disfonia provocata
de comprimarea nervului laringian sting de AP dilatata, respiratia suieratoare, durerea toracica
si/sau cardiopatia ischemica cauzate de ocluzia arterelor coronariene sunt alte acuze [20, 69, 84,
175].

Metode de diagnosticare. Constatarile examenului imagistic (radiografia, tomografia
computerizatd, imagistica prin rezonantd magnetica) sunt insuficiente pentru diagnosticul HP
secundare BPOC. Se identifica dilatarea trunchiului AP (>25 mm), cresterea dimensiunii hililor
pulmonari, dilatarea AD si VD in BPOC avansata [20, 68, 69, 84, 112, 175].

Testele functiei pulmonare §i esantionarea gazelor arteriale din sange sunt necesare pentru
diagnosticul diferential a bolilor pulmonare subiacente (a cailor respiratorii sau
parenchimatoase). In gazele sangvine arteriale ale pacientilor cu BPOC, PaO2 este scizuti, iar
presiunea partiala a bioxidului de carbon este normald sau crescutd. Vasoconstrictia pulmonara
hipoxica debuteaza la nivelul PaO2 <55-60 mm Hg [84, 175]. Hipercapnia cronica creste riscul
dezvoltarii HP datorita acidozei. Pe mdsura progresdrii obstructiei cailor respiratorii, caile
respiratorii periferice in expiratie pot mai usor colapsa, fapt care contribuie la cresterea presiunii
intraalveolare si a HP [84].

La electrocardiografie pot fi constatate urmatoarele modificari care sugereaza prezenta
HP: 1) unda P-pulmonara (dilatarea AD) in derivatiile II, III si aVF, 2) constatari ale hipertrofiei
VD: devierea spre dreapta a axei electrice a cordului >120°, cresterea amplitudinii undei R in
derivatia V1 si raportul R/S <1 in derivatiile V5-6, 3) axa electrica a cordului S1-S2-S3, 4) axa
electrica a cordului S1-Q3, 5) bloc incomplet/complet de ramura dreapta a fasciculului His, 6)
anomalii de depolarizare in derivatiile precordiale si inferioare, 7) cresterea amplitudinii undei
QRS si segmentul QT prelungit. Cel putin doua dintre aceste criterii sunt suficiente pentru a
suspecta hipertrofia VD [69, 84, 157, 175].
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Ecocardiografia transtoracica cu examinarea Doppler este prima metoda non-invaziva
pentru diagnosticarea HP si la pacientii cu BPOC, este fezabila si utila si, prin urmare, reprezinta
un instrument potential de screening, in pofida dificultatilor tehnice (hiperinflatia pulmonara).
Metoda este utilizatd pentru diagnosticul HP in 99% din institutiile medicale [68, 125, 129, 186,
187, 212].

ETT are un rol central in evaluarea primard a morfologiei si functiei VD in toate formele
de HP, oferind o perspectiva exacta asupra modificarilor fiziopatologice si purtdnd o importanta
valoare de diagnostic si prognostic [68, 129, 186]. ETT permite evaluarea hipertrofiei si/sau
dilatatiei VD, dinamicii fluxului de ejectie, oferd date directe si indirecte despre cresterea PAP,
etiologia si prognosticul acesteia. Trunchiul pulmonar apare dilatat (raportul dintre diametrul
trunchiului pulmonar si cel al aortei >1 este un semn de dilatatie a trunchiului pulmonar). Ins3, in
stadiul incipient al bolii datele pot fi normale, iar in stadiile mai avansate, din cauza hiperinflatiei
pulmonare si rotatiei cordului spre dreapta, se complica vizualizarea clara a structurii cordului si
se Ingusteaza ,,fereastra ecocardiografica” [20, 69, 125, 175, 186, 187].

Acordul dintre valorile HP determinate prin cateterism cardiac drept si prin ecocardiografie
au fost confirmate in multe studii [151, 186, 189]. Este important de mentionat, cd ETT a
supraestimat frecvent PAP in comparatie cu cateterismul cardiac drept, in special la femeile
hipertensive cu aritmii si pe tratament diuretic. Cu toate acestea, ecocardiografia transtoracica
este cu sigurantd un instrument de screening valid pentru clasificarea PAP [187].

Desi unele studii descriu subestimarea sau supraestimarea PAP prin ETT, a fost constatat
ca metoda poseda o sensibilitate buna (82-88%), specificitate rezonabild (68-74%) si o corelatie
de 0,7 cu masuratorile invazive. Cele mai multe abateri de la masuratorile prin cateterism cardiac
drept apar la pacienti cu HP severa [106].

Cand existd o crestere cronica a presiunii in VD la pacientii cu HP, ETT bidimensionala
poate detecta dilatarea VD, hipertrofia VD (norma - <4-5 mm, in HP grava grosimea peretilor
VD poate atinge 6-8 mm), ingrosarea septului interventricular, modificarea raportului intre
grosimea septului interventricular si grosimea peretelui posterior al VS >1, disfunctia sistolica
globala a VD, gradientul de presiune a insuficientei tricuspide, excursia sistolicd a planului
inelului tricuspidian. ETT cu examinarea Doppler este una dintre cele mai informative metode
non-invazive de estimare a PAP, poate determina presiunea sistolicd, diastolica si medie in AP

[20, 125, 129, 166, 175, 186].

24



Cateterismul cardiac drept este metoda de referinta si “standardul de aur” pentru
determinarea cu cea mai mare exactitate a HP si este utilizat in 36% din institutiile medicale.
Insa, metoda este rareori efectuata la pacientii cu BPOC, cu exceptia cazurilor de (1) confirmare
sau excludere a diagnosticului de HP la pacientii care necesitd transplant sau reducerea
volumului pulmonar, (2) suspectarea HP severe, (3) episoade repetate de insuficientd a VD,
(4) date ecocardiografice incerte cu indicatii clinice de coexistenta a HP. In prezent nu exista
studii care sa demonstreze utilitatea clinica a cateterismului cardiac drept in evaluarea de rutina a
BPOC [20, 37, 112, 125, 175, 187].

Cateterismul cardiac drept permite evaluarea hipertrofiei si/sau dilatatiet VD. Sunt
masurate presiunea venoasa centrald, presiunea in AD, presiunea in VD, PAP si presiunea
capilard pulmonara blocata. De asemenea, metoda permite evaluarea gradientului transpulmonar,
debitului cardiac, rezistentei vasculare pulmonare si testarea vasoreactivitatii la nivelul circulatiei
pulmonare. Cu toate acestea, metoda nu se aplica la fiecare pacient cu BPOC, deoarece este o
examinare invaziva [37, 84, 125, 157, 187].

Testele de efort cardio-pulmonar sunt utilizate pentru a evalua capacitatea functionala.
HP este declansatd de efortul fizic in 90% din cazuri si PmAP poate fi dublatd la efort fizic,
indiferent dacd existd sau nu HP in repaus. HP trebuie luatd in considerare, in special la pacientii
cu capacitate redusa de efort care nu este asociata cu simptome [68, 84, 175].

Testul de mers pe jos de 6 minute este o forma reproductibila, cu costuri mai mici, elaborat
in 1963. Inainte si dupa test sunt inregistrate ritmul cardiac, tensiunea arteriala, nivelul dispneei
si nivelul de oxihemoglobind conform scalei Borg. HP la pacientii cu BPOC este asociatd cu o
capacitate limitata de efort [68, 84].

Proteinele natriuretice. Nu existd nici un marker biochimic pentru screeningul HP
secundare BPOC. Proteinele natriuretice, BNP si precursorul sau NT-proBNP, sunt crescute la
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP secundara. Insi, specificitatea acestora este scizuti,
deoarece concentratia BNP si NT-proBNP creste si la pacientii cu BCV. Cu toate acestea,
proteinele natriuretice plasmatice, in special cresterea nivelului acestora in timpul monitorizarii,
este un predictor independent al mortalitatii la pacientii cu HP primara [20, 84, 125, 157, 175].

Prognosticul hipertensiunii pulmonare. Mai multe studii au aratat ca pacientii cu BPOC
si HP au o supravietuire redusa [112, 113, 203]. La pacientii cu BPOC si HP severa,

supravietuirea la un an a fost de 70% si supravietuirea la 3 ani — de 33%, semnificativ mai mica
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comparativ cu 83% si, respectiv, 55%, observate la pacientii cu BPOC cu HP usoara-moderata
[112].

La pacientii cu BPOC, evaluarea combinatiei ETT (PAP sistolica >56 mmHg), nivelului
plasmatic de NT-proBNP (>650 pg/mL) si raportului diametrului arterei pulmonare principale la
diametrul aortei ascendente (>0,93), determinate la tomografia computerizata toracica, prezice
HP severa cu sensibilitate si specificitate ridicate [113]. Cu toate acestea, sunt elaborate si alte
modele predictive pentru HP la pacientii cu BPOC care sa ofere estimari individualizate de risc

[203].

1.3. Utilitatea prognostica a NT-proBNP in exacerbarea bronhopneumopatiei obstructive

cronice la pacientii varstnici

Desi patogeneza nivelelor ridicate ale PN la pacientii cu BPOC stabild nu este studiata
complet, mai multe mecanisme ar putea explica cresterea concentratici BNP/NT-proBNP la
acesti pacienti [24, 41, 131]:

1. Obstructia cdilor respiratorii scade debitele expiratorii si determind hiperinflatia
pulmonard, care este asociata cu functia cardiaca scazuta si poate creste nivelul plasmatic de
PN.

2. Hipoxia cronica determind secretia PN prin doud mecanisme: 1) hipoxia este cel mai
important factor in dezvoltarea HP, prin inducerea vasoconstrictiei pulmonare, cresterea
presiunii end-diastolice a VD si distensia peretelui VD cu devierea septului interventricular,
afectarea umplerii si cresterea presiunii de umplere in VS , 2) hipoxia provoaca eliberarea directa
a PN din miocardul hipoxiat.

3. Nivelul PN poate fi, prin extensie, un indicator al inflamatiei pulmonare sau sistemice in
timpul exacerbarii acute a BPOC, care calitativ si/sau cantitativ diferiti de BPOC stabila.
Majorarea PN de cauzd inflamatorie poate fi datorata preincarcarii VS prin vasoconstrictie
sistemica sau hiperinflatie pulmonara, sau are loc gratie cresterii stresului asupra peretelui VS.

4. Exercitiul fizic prin cresterea sarcinii asupra sistemului cardiovascular [24, 41, 131].

Nivelurile plasmatice ale PN sunt crescute la pacientii cu BPOC stabila, insa datorita masei
miocardice mai mici, cresterile BNP/NT-proBNP legate de disfunctia VD, HP si cordul
pulmonar la pacientii cu BPOC sunt mai mici decat cele observate la pacientii cu disfunctie

cardiaca stanga [11, 24, 28, 127]. Acest lucru poate submina utilitatea PN in BPOC pe intreaga
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gama de aplicatii potentiale: precizie de diagnostic redusd pentru IC, afectarea stratificarii
riscului datoritd modificarilor tranzitorii sau asocierii slabe cu predictorii de prognostic si prin
corelarea cu factorii care nu raspund la tratament [91]. Varsta si insuficienta renald, de asemenea,
pot semnificativ afecta nivelul circulant de BNP si NT-proBNP, subminand potential valoarea
lor de diagnostic [204]. Cu toate acestea, unii savanti considera cd PN ar putea avea un rol in
detectarea precoce a HP la pacientii cu BPOC. In mai multe conditii asociate cu HP, nivelele PN
coreleaza cu gradul de afectare pulmonara functionala [24, 28].

Bronhopneumopatia obstructiva cronica stabila. Existd putine studii care au examinat
nivelele plasmatice ale PN la pacientii cu BPOC stabila, inclusiv fara HP sau fara cord pulmonar,
dezvoltare a HP secundare. Cu toate acestea, utilitatea acestui parametru la pacientii cu BPOC
stabila si la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC este inca limitat [67, 131].

Nivelele plasmatice de PN sunt semnificativ mai mari la pacientii cu BPOC stabila,
inclusiv fara HP si fard cord pulmonar, comparativ cu persoanele sandtoase, si la pacientii cu
exacerbare acuta a BPOC, comparativ cu pacientii cu BPOC stabila [66, 67, 95, 115]. Nivelele
plasmatice de NT-proBNP la pacientii cu BPOC stabila, cresc semnificativ concomitent cu
severitatea bolii conform clasificarii GOLD si coreleaza invers proportional cu VEMS [3, 67,
131].

Nivelele plasmatice de BNP au fost semnificativ mai mari la barbatii cu BPOC stabild in
stadiile II, III si IV, comparativ cu subiectii din lotul martor (barbati fumatori practic sdnatosi)
[131], la pacientii cu BPOC in stadiul III si IV, comparativ cu pacientii cu BPOC in stadiul II
[41], 1a pacientii cu insuficienta respiratorie cronica si cord pulmonar, comparativ cu pacientii cu
insuficienta respiratorie cronica fara cord pulmonar [41, 131].

Asadar, cresterea semnificativa a nivelelor plasmatice de PN concomitent cu severitatea
afectiunii, progresarea IRC si HP secundare, prezenta cordului pulmonar la pacientii cu BPOC
stabila sugereaza ca PN plasmatice pot fi un marker prognostic util pentru a monitoriza
progresarea BPOC si a identifica cazurile de HP secundara la pacientii cu BPOC stabila.

Nivelele BNP/NT-proBNP, masurate in timpul stabilitatii clinice a pacientilor cu BPOC,
este un predictor independent al exacerbarilor respiratorii, chiar si la indivizii fard BCV evidente,
ajuta la stratificarea riscului pacientilor si contribuie la personalizarea asistentei medicale de

ambulatoriu.
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Exacerbarea acuta a bronhopneumopatiei obstructive cronice. Nivelele plasmatice ale PN
au fost semnificativ mai mari la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC decat la pacientii cu
BPOC stabila (in perioada remisiunii) [67, 153]. Desi nivelele BNP/NT-proBNP variaza destul
de mult intre subiectii cu BPOC stabila, acestea cresc treptat, dar semnificativ in timpul unei
exacerbdrii la majoritatea subiectilor cu BPOC si se reduc la nivelul de referinta dupa recuperare.
Semnificatia clinica a acestor modificari nu este clard, dar dovezile unei disfunctii cardiace in
stadiul initial al exacerbarii acute a BPOC este In concordanta cu constatarile anterioare privind
majorarea rigiditatii arteriale peste cateva zile de la debutul exacerbarii [153].

Nivelul NT-proBNP este un predictor puternic pentru prognosticul nefavorabil pe termen
scurt (30 de zile) si pe termen lung (5 ani) printre pacientii internati cu exacerbare acuta a BPOC.
Mai mult, a existat o asociere puternica Intre nivelele BNP si necesitatea admiterii pacientilor in
UTI, dar nu a existat o corelatie semnificativa a nivelelor BNP cu mortalitatea. Posibil, o parte
din cresterea BNP la acesti pacienti poate fi determinatd de raspunsul inflamator observat in
exacerbarea acutda a BPOC, de IC concomitenta nesuspectata sau de HP semnificativa [5].

Cu toate acestea, a fost confirmat cd nivelul ridicat de NT-proBNP este un indicator
puternic in evaluarea severitdtii BPOC, prezicerea mortalitatii precoce (30 de zile) si tardive
(12 luni), identificarea precoce a riscului de dezvoltare a disfunctiei ventriculare clinice in randul
pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC, cu sau farda IC si independent de alti indicatori
prognostici cunoscuti. Baza fiziopatologicad pentru aceastd constatare nu este cunoscutd, dar
implicarea cardiaca acuta in exacerbarea acuta a BPOC poate fi un factor determinant important
de prognostic [206].

Niveluri ridicate de NT-proBNP au fost, de asemenea, observate la pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC fara BCV primare. Cordul pulmonar, HP secundara si hipoxemia reprezinta
stimuli importanti pentru eliberarea NT-proBNP din partea dreapta a inimii. Pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC cu niveluri crescute de NT-proBNP si fara IC aveau o duratd de
spitalizare si o probabilitate de internare in UTI mai mari. Astfel, sunt necesare studii
prospective de amploare pentru a valida aceste constatdri si pentru a evalua daca existd vreo
corelatie directa intre rezultatele adverse ale exacerbarii acute a BPOC si disfunctia inimii drepte
[66, 95].

Asadar, nivelul NT-proBNP plasmatic poate fi utilizat ca un biomarker de diagnostic si
prognostic util al BPOC si un bun predictor al exacerbarii. Prevalenta valorilor crescute ale PN a

fost constatatd la 16-60% pacienti cu exacerbare acutd a BPOC, chiar si in absenta HP, si a
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persistat la aproximativ 50% dintre pacienti la externare [91]. PN sunt utilizate, In principal,
pentru excluderea IC la pragul <125 pg/ml pentru NT-proBNP si <35 pg/ml pentru BNP [197].

Exista cateva posibile explicatii care pot justifica o crestere a concentratiei NT-proBNP la
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara semne clinice de IC. Pe de o parte, supraincarcarea cu
presiune a VD, generatd de vasoconstrictia pulmonara hipoxica, actioneazad ca un stimul pentru
secretia. BNP/NT-proBNP. Pe de altd parte, concentratiile crescute de NT-proBNP pot fi
consecinta disfunctiei subclinice a VS [178]. Exacerbarea acuta a BPOC are un impact asupra
nivelurilor plasmatice de BNP/NT-proBNP care nu este atribuibil 1C [153]. Nivelul crescut al
NT-proBNP la externare are rol prognostic (deces sau supravietuire) la pacientii spitalizati
pentru o exacerbare acutd a BPOC [153, 178].

Bronhopneumopatia obstructiva cronica si hipertensiunea pulmonara. Concentratia serica
a BNP/NT-proBNP este crescuta la pacientii cu HP, inclusiv cu HP secundara bolilor pulmonare
cronice, si poate fi un marker de prognostic util pentru monitorizarea progresarii si severitatii
BPOC stabile si HP [41, 131, 155]. Cu toate acestea, rolul sdu in detectarea HP asociate
maladiilor pulmonare cronice nu este bine stabilit [118].

Conform rezultatelor mai multor studii, concentratia serica de NT-proBNP poate fi utila in
diagnosticul HP la pacientii cu stadiu final al maladiei pulmonare cronice si functie normala a
VS. Insa la pacientii cu afectiune compensata sau cu HP usoard-moderatd, concentratia sericd a
NT-proBNP poate fi intr-un interval normal in pofida prezentei HP hemodinamic confirmate
[155].

Doua studii de cohortd au raportat ca valorile NT-proBNP <95 ng/mL pot fi eficiente in
excluderea HP determinatad prin ETT (gradient de presiune a regurgitarii tricuspidiene >40 mm
Hg, excursia sistolica a planului inelului tricuspidian <1,8 cm sau dilatarea VD) la pacientii cu
afectiuni pulmonare cronice. Mai mult, studiile au sugerat ca concentratiile BNP/NT-proBNP
sunt utile nu doar pentru identificarea pacientilor cu disfunctia VD si HP hipoxica, dar pot fi si
un marker prognostic pentru monitorizarea progresarii si severitatii BPOC, dar si a
diagnosticului cordului pulmonar la pacientii cu BPOC [41].

Bronhopneumopatia obstructiva cronica i insuficienta cardiaca. Evaluarea PN contribuie
la depistarea IC cronice asimptomatice, inclusiv a disfunctiei diastolice a VS, la pacientii cu
BPOC, care coreleaza cu severitatea maladiei [3, 21, 146]. Aceste niveluri sunt deosebit de
ridicate in BPOC, dar raman mai mici decat in IC. Un nivel BNP >500 pg/ml sau o valoare

NT-proBNP >1800 pg/ml la un pacient cu BPOC simptomaticd avertizeaza despre prezenta IC
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cronice evidente, indiferent daca se stie sau nu se stie despre prezenta IC la pacient. Aceste
nivele ale PN nu diferentiaza deteriorarea clinica cardiacd de cea pulmonard, dar indica
necesitatea administrarii tratamentului pentru IC. Nivelul BNP in limitele 100-500 pg/ml sau
valoarea NT-proBNP in limitele 300-1800 pg/ml indica prezenta IC drepte, IC stangi moderate
sau a ambelor afectiuni. Nivelul BNP <100 pg/ml sau valoarea NT-proBNP <300 pg/ml exclude,
dar nu complet, diagnosticul IC ca cauza a deteriorarii clinice. Cu toate acestea, ghidurile recente
recomandd un nivel BNP >400 pg/mL sau un nivel NT-proBNP >2000 pg/mL pentru
diagnosticul IC [146].

Concentratia sericdi a NT-proBNP a fost semnificativ statistic mai mare In grupul
pacientilor cu BPOC stabild sau cu exacerbare acutd a BPOC si BCV concomitente, comparativ
cu pacientii cu BPOC fara comorbiditati si, in fond, presupune un prognostic nefavorabil pe
termen scurt si lung. La pacientii cu dispnee cronica testarea nivelului seric de NT-proBNP este
utild 1n detectarea pacientilor cu probleme cardiovasculare, care necesita o abordare terapeutica
individualizata [114, 127, 172, 146].

Nivelele BNP si NT-proBNP au fost normale sau usor crescute la pacientii cu BPOC
stabila fara IC si au crescut de aproximativ 5 ori la pacientii cu disfunctie sistolicd a VS [91]. Cu
toate acestea, nu existd un nivel al PN care sa diferentieze perfect BPOC la pacientii cu sau fara
IC [153].

PN au fost intotdeauna semnificativ crescute la pacientii cu BPOC si IC sau DSVS
concomitente, comparativ cu cei fara aceste comorbiditati. Testul efectuat la pacientii varstnici
cu BPOC stabild a exclus IC cu o precizie rezonabila (toate valorile predictive negative erau
peste 0,85 cu valori predictive pozitive de aproximativ 0,4). La pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC, PN au demonstrat valori predictive negative ridicate (0,80-0,98). Cu toate acestea, ca si
in populatia cu BPOC stabild, valorile predictive pozitive au fost relativ scazute [91].

Un studiu prospectiv a constatat cd determinarea nivelului NT-proBNP este o metoda
sensibila si specifica de a distinge dispneea acuta pulmonara de cea cardiaca (IC stangd acuta) la
pacientii varstnici de 70 de ani sau mai mult (varsta medie 8147 ani). Valoarea mediand a
concentratiei NT-proBNP a fost de 7906 pg/mL la pacientii cu dispnee cardiaca, 786 pg/mL la
pacientii cu insuficientd respiratorie izolata si 1929 pg/mL la pacientii cu insuficienta respiratorie
asociatd cu disfunctia asimptomaticd a VS. Comparatia subgrupurilor a aratat diferente

semnificative intre subgrupul cu dispnee cardiacd si insuficientd respiratorie, insuficienta
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asimptomatica a VS. La o limitd de 2000 pg/mL, NT-proBNP a avut o sensibilitate de 86%, o
specificitate de 71% si o precizie generala de 80% pentru dispneea cardiaca [18].

Cu toate acestea, determinarea valorilor BNP/NT-proBNP nu pare sa ajute clinicienii in
definirea dispneei la persoanele in varsta cu diferite comorbiditati [70].

Semnificatia prognostica a peptidelor natriuretice in bronhopneumopatia obstructiva
cronica. O revizuire sistematica a literaturii si meta-analiza si un studiu retrospectiv de cohorta
mai recent au ilustrat in mod clar ca nivelurile NT-proBNP ridicate pot fi folosite ca predictori
independenti ai mortalitatii din toate cauzele, necesitdtii intubatiei si aplicarii ventilatiei
mecanice invazive la pacientii cu BPOC cu si fard exacerbare [66, 158]. Istoricul anterior de
BCV, cauze frecvente de crestere a PN, nu a influentat relatia intre NT-proBNP si mortalitatea
generald la pacientii cu BPOC. Valoarea predictiva a nivelurilor ridicate de NT-proBNP se
mentine atat la urmarire pe termen lung, cat si la urmarire pe termen scurt [158]. Nivelurile mai
ridicate de NT-proBNP au fost asociate semnificativ cu rata inalta de spitalizare, mortalitatea
precoce si pe termen lung. Determinarea nivelurilor NT-proBNP este de ajutor in diagnosticul
disfunctiei cardiace la pacientii cu BPOC, indeosebi in timpul exacerbarii acute [66].

Un studiu, realizat pe 192 de pacienti cu varsta cuprinsa intre 41 si 95 de ani (mediana 75
de ani) si exacerbare acutd a BPOC, a constatat o asociere a valorii NT-proBNP >587,9 pg/ml cu
o crestere semnificativd a mortalitatii la un an (OR=3,90; 95% IC 1,46-10,47; p=0,006) si a
valorii >782,2 pg/ml — cu decese cardio-pulmonare (OR=6,38; 95% IC 1,91-21,3; p=0,002).
Aceastd asociere a persistat dupd ajustarea pentru varstd, sex, nivelele de creatinind si ritm
cardiac. Valorile predictive negative pentru aceste valori prag au variat de la 89% pana la 97%.
Prin urmare, nivelele NT-proBNP sunt semnificativ crescute in timpul exacerbarilor acute ale
bolilor cronice pulmonare, in absenta IC aparente clinic, si ar putea fi utile in special pentru
stratificarea riscului pe termen scurt a pacientilor cu boli pulmonare cronice [141].

La pacientii varstnici cu exacerbare acuta a BPOC, determinarea si monitorizarea dinamicii
nivelului mediu de NT-proBNP este un indicator valoros in prezicerea mortalitdtii, necesitatii
ventilatiei mecanice non-invazive, necesitatii ventilatiei mecanice invazive si transferdrii la
respiratie de sine statdtoare [66].

in concluzie, analiza studiilor randomizate clinice, de caz-control si observationale
retrospective si prospective a permis constatarea unor particularitati principale ale BPOC Ia

varstnici care aplicate in practicad au drept scop imbunatatirea procesului diagnostic.
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BPOC este o afectiune complexa si frecventd la pacientii varstnici, caracterizatd prin rate
ridicate de simptome deranjante, risc semnificativ de declin cognitiv si functional, progresarea
maladiei, utilizarea frecventd a asistentei medicale, tratament extrem de dificil si mortalitate
crescutd. Exacerbdrile acute si comorbiditdtile au un impact negativ asupra pacientilor varstnici
cu BPOC, manifestandu-se prin cresterea ratei si duratei de spitalizare, cresterea ratei de
respitalizare si a ratei mortalitatii. Evaluarea multidimensionala si interventia multidisciplinara,
bine cunoscute in evaluarea respiratorie, trebuie aplicate si la populatia geriatrica.

Varsta si insuficienta renald pot semnificativ afecta nivelul circulant de BNP si
NT-proBNP, submindnd potential valoarea lor de diagnostic. La pacientii cu varsta peste 65 de
ani cu multe comorbiditati, NT-proBNP trebuie interpretat intotdeauna dupa examinarea
amanuntitad si atentd a intregului tablou clinic. Rezultatele studiilor sugereaza rolul PN ca
biomarkeri de diagnostic si prognostic relevant nu numai pentru pacientii cu boli
cardiovasculare, dar si pentru pacientii cu BPOC stabil sau cu exacerbare acuta a BPOC, asociat
cu hipertensiune pulmonara secundara si cord pulmonar, permitand selectarea unui subgrup de

pacienti cu risc mai mare, care necesita o atentie sporita si optimizarea tratamentului.
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2. MATERIAL SI METODE DE STUDIU

2.1. Caracteristica generala a metodologiei de cercetare

Lucrarea a fost indeplinita in cadrul Departamentului Medicina Interna (Disciplina de
Geriatrie si Medicina Muncii) al Universitatii de stat de Medicind si Farmacie “Nicolae
Testemitanu” si in sectiile Geriatrie nr. 1 si 2 ale Institutiei Medico-Sanitare Publice Spitalul
Clinic al Ministerului Sanatatii din Republica Moldova.

Pentru a estima HP la pacientii varstnici cu BPOC si a elabora un algoritm de diagnostic, a
fost efectuat un studiu analitic, observational, de caz-control cu utilizarea metodelor de cercetare,
bazat pe: (1) caracteristica clinica a pacientilor varstnici cu BPOC; (2) evaluarea parametrilor
clinico-paraclinici relevanti pentru diagnosticul HP secundare BPOC si (3) estimarea impactului
HP asupra aspectelor clinico-paraclinice si capacitatii functionale la pacientii cu BPOC. Datele
pacientilor au fost codificate 1n fise special elaborate pentru procesarea statistica.

Volumul esantionului reprezentativ a fost calculat in Programul F tests — ANOVA (Fixed
effects, omnibus, one-way analysis: a priori: Compute required sample size) in baza urmatorilor
parametri:

1. Intervalul de incredere pentru 95,0% de semnificatie a rezultatelor.

2. Puterea statistica — de 80,0%.

3. Rezultat =0,25.

4. Numarul de grupe — 2.

5. Raport dintre loturi — 1:1.

Rezultat: non-centrality parameter A=9,9375000, critical F=3,0540042, numerator df=2,
denominator df=175, total pentru cercetare 192 de pacienti.

Astfel, esantionul reprezentativ pentru o eroare admisa de 5% trebuie sd includa nu mai
putin de 192 de pacienti cu BPOC. In studiu au fost selectati 194 de pacienti varstnici (>65 de
ani) din sectiile Geriatrie 1 si 2 ale Institutiei Medico-Sanitare Publice Spitalul Clinic al
Ministerului Sanatatii. Lotul general de studiu a fost divizat in 2 subloturi in functie de prezenta
HP: sublotul 1 — 97 de pacienti cu BPOC fara HP, sublotul 2 — 97 de pacienti cu BPOC si HP

secundara.
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Datele au fost colectate de autoare, codificate si procesate statistic. La internarca
pacientilor cu BPOC, autoarea era anuntatd si se implica In procesul medical. Studiul a fost
realizat in decurs de 5 ani (2018-2022). Designul cercetarii este prezentat prin diagrama

CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials) (figura 1).

Pacient varstnic

criterii de includere+/excludere
acord informat+
codificarea datelor personale

evaluarea geriatrica complexa:
1. examen clinicc acuze, anamnestic, examen obiectiv, valorile tensiunii
arteriale, frecventei repiratorii, Sa02, frecventa contractiilor cardiace
evaluarea functionala: scala Lawton, scala Katz, 6 MWT
evaluarea statutului cognitiv: MMSE, Scala Hamilton depresie si anxietate

Wi

evaluarea multid‘ensionala a BPOC:
scala Borg, mMMRC, CAT, CCQ, SGRQ, CClI

examen respirator functional:
spirometria (clasificare GOLD), indicele BODE

examen paraclinic:
1. examen de laberator: hemoleucograma, VSH, examenul sputei, examenul
biochimic al singelui (ASAT, ALAT, amilaza totala, GGTP, glucoza, fosfataza
alcalina, ureea, creatinina, fibrinogenul), PCR, NT-proBNP, troponina;

2. examen instrumental: electrocardiograma, radiografia cutiei toracice,
ultrasonografia organelor interne, ecocardiografia

\

BPOC cu HP BPOC fara HP

analiza datelor
prelucra!a statistica

concluzii

recomandari

Figura 1. Designul studiului. Diagrama CONSORT a fluxului de pacienti.
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Cercetarea a fost realizatd in cateva etape metodologice: elaborarea conceptului de

cercetare, trasarea obiectivelor, selectarea metodelor de cercetare, stabilirea lotului de studiu,

acumularea datelor si prelucrarea matematico-statistica a acestora.

Pentru o acuratete mai buna a cercetarii, am respectat o serie de criterii de includere si

criterii de excludere, studiul fiind astfel mai bine delimitat si centrat pe un grup concret

reprezentativ.

Criterii de includere 1n studiu:

1.
2.

4.

Varsta pacientilor >65 de ani.

Prezenta BPOC de diverse grade de severitate (prezenta obligatorie a criteriilor de
diagnostic spirografic: VEMS/CVF < 70%, test postbronhodilatator negativ).

Prezenta capacitatilor mentale si fizice care permit intelegerea si respectarea cerintelor
studiului si indeplinirea metodelor de diagnostic: date anamnestice, obiective,
completarea chestionarelor, de laborator si instrumentale.

Acordul si semnarea consimtaimantului informat pentru includerea in studiu.

Criterii de excludere din studiu:

1.

3.
4.

Patologii concomitente grave care pot determina remodelarea miocardului sau dereglari
cardiovasculare de alta naturd decat BPOC (neoplasme, anomalii cardiace congenitale si
dobandite, cardiomiopatii, sindrom coronarian acut, infarctul miocardic acut,
tromboembolia AP, HTA de gradul 3 cu asocierea insuficientei cardiace stangi, ciroza
hepatica, hipertensiunea portald, pneumoniile virale/bacteriene si tuberculoza).

Prezenta maladiilor care modifica nivelul de NT-proBNP plasmatic: disfunctie renala
(creatinina serica >2,8 mg/dL), maladii infectioase, malignitate, interventii chirurgicale
recente, disfunctii severe endocrine si hepatice.

Grad sever de vulnerabilitate locomotorie.

Dezacordul de participare in studiu [67, 131, 141, 212].

Protocolul studiului a fost revizuit si aprobat de catre Comitetului de Etica a Cercetarii al

Universitdtii de stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”. Consimtdmant semnat

pentru participarea in studiu a fost obtinut de la fiecare pacient [141].

Dupa confirmarea eligibilitdtii si obtinerea consimtdmantului informat, pana la initierea

investigatiilor, pacientii inclusi in studiu au fost pe deplin informati despre scopul si obiectivele

studiului, cerintele clinice, beneficiile si riscurile investigatiilor efectuate conform protocolului

de studiu.
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Pentru confirmarea diagnosticului au fost folosite metode clinice, imagistice, functionale,

de laborator, consultarea cu specialistii din Departamentul Medicina Interna (Disciplina de

Geriatrie si Medicina Muncii) a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie “Nicolae

Testemitanu” si, la necesitate, cu alti specialisti.

Toti subiectii au fost supusi urméatoarelor examinari [67]:

1.

10.

Colectarea datelor clinice: caracteristica detaliatd a acuzelor (durata, caracterul si
accentul tusei, productiei de sputa, dispneei), istoricului anamnestic (rata exacerbarilor,
antecedente de fumat, expuneri la agenti nocivi ocupationali/casnici, infectii
respiratorii recurente, statutul socio-economic) si antecedentelor personale patologice
cu cuantificarea comorbiditatilor prin indicele de comorbiditate Charlson (CCI).
Examen clinic obiectiv general, tensiunii arteriale, frecventei contractiilor cardiace,
frecventei respiratorii si SaO2.

Evaluarea multidimensionala respiratorie cu aplicarea scalelor recomandate de GOLD:
scala Borg, indice BODE, mMRC, CAT, CCQ, SGRQ care permit caracterizarea si
gradatia acuzelor si impactului maladiei respiratorii.

Evaluarea geriatricdi complexd cu completarea si interpretarea chestionarelor
corespunzatoare (la stabilizarea pacientului in ziua 3 de la internare): scala Lawton,
scala Katz, MMSE, Scala Hamilton depresie si anxietate.

Examen radiologic: radiografia toracica conventionald in incidente postero-anterioara
si la necesitate laterala.

Investigatii de laborator: hemoleucograma, VSH, proteina C-reactiva (mg/dL),
examenul biochimic al sangelui (ASAT (U/L), ALAT (U/L), amilaza totala (U/L),
GGTP (U/L), glucoza (mmol/L), fosfataza alcalina (U/L), ureea (mmol/L), creatinina
(mmol/L), fibrinogenul (mg/dL), troponina (mcg/L)) si examenul sputei. Masurarea
NT-proBNP plasmatic (pg/mL) prin metoda ELISA, conform instructiunilor
producatorului.

Testele functionale pulmonare (spirometria si 6MWT).

Electrocardiografia standard in 12 derivatii.

Ultrasonografia organelor interne pentru determinarea diametrelor venei cave
inferioare, venelor suprahepatice si semnelor de congestie venoasa hepatica.
Ecocardiografia transtoracica conform protocolului standard pentru determinarea

dimensiunilor camerelor cordului, a presiunii sistolice in AP si calcularea PmAP.
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Pacientii cu BPOC au primit ingrijirile standard si de monitorizare conform protocoalelor
nationale de management spitalicesc si extraspitalicesc a acestui grup de pacienti. Informatia
necesara pentru studiu, rezultatele examinarilor clinice si complicatiile medicale au fost colectate

de la pacienti in cadrul vizitelor clinice, conform design-ului studiului.

2.2. Metode de investigatie si criterii de diagnostic

Toti pacientii inclusi in studiu au fost examinati in conformitate cu Protocolul de studiu,
care a inclus urmatoarele metode de cercetare: epidemiologic-analitic, istoric, clinic, anamnestic,
examindri complementare, de laborator si instrumentale. Studiul a inclus metodele inregistrate,
acoperite de Compania Nationald de Asigurari in Medicind, disponibile pe teritoriul Republicii
Moldova si in Institutia Medico-Sanitara Publica Spitalul Clinic al Ministerului Sanatatii, unde a
fost realizat studiul.

Acumularea datelor primare a fost efectuatd prin completarea chestionarului clinic
structurat si elaborat special pentru teza, prin extragerea datelor din documentatia medicala,
fixarea rezultatelor vizitei primare si vizitelor repetate, fixarea rezultatelor investigatiilor clinice,
instrumentale si de laborator. La toti pacientii au fost analizate urmadtoarele informatii:
caracteristicile clinice de baza, comorbiditatile, functia pulmonara, functia cardiaca, parametrii
antropometrici, clinici, functionali, imagistici si biochimici, nivelurile serice de NT-proBNP.
Datele obtinute au fost analizate comparativ in ambele subloturi de studiu.

Variabilele clinice, de laborator si ecocardiografice au fost obtinute in termen de 72 de ore
de la internare [21]. Scalele pentru evaluarea geriatrica complexa au fost efectuate la stabilizarea
pacientului ziua 3 de la internare.

Metode clinice. In scopul determinarii particularititilor tabloului clinic, unor indicatori
biochimici si serologici si rezultatelor examenului functional la pacientii cu BPOC, am utilizat
metode clinice generale de cercetare. Toti pacientii din studiu au fost evaluati prin metoda de
anchetare. Chestionarul clinic structurat, special elaborat, includea 190 de intrebari cu elemente
despre datele socio-demografice, FR, indicele de masa corporald, tabloul clinic, comorbiditati,
rezultatele examenului clinic obiectiv si functional, explordrilor paraclinice de laborator,
instrumentale si microscopice, chestionarelor pentru evaluarea simptomelor, calitatii vietii si a

prognosticului si chestionarelor de evaluare geriatrica.
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Greutatea a fost masurata pe cantare calibrate, iar indltimea cu stadiometru. IMC a fost
calculat prin impartirea greutatii in kilograme la patratul inaltimii exprimate in metri.
Subponderali au fost considerati pacientii cu IMC <18,49 kg/m?, cu greutate normald — cu IMC
in limitele 18,50-24,99 kg/m?, supraponderali — cu IMC in limitele 25,00-29,99 kg/m?.

Conform Simpozionului Canadian de Geriatrie (1998), exista 3 grupuri de varsta:

1. 65-74 de ani — grupul batran-tanar: functia este pastrata, mai ales activitatea ideatica si

cea culturala.

2. 75-84 de ani — grupul batrdn-matur: existd o instabilitate fiziologica, dar si a

functionalitatii unor aparate si sisteme; la cei anterior sanatosi se adauga o patologie.

3. >85 de ani — grupul batran-batran: multitudinea de schimbari fiziologice si organice, dar

schimbarile depind de fiecare persoana in parte [152].

Valorile medii ale tensiunii arteriale sistolice si diastolice si a FCC au fost calculate din
cel putin trei valori inregistrate.

Pentru a cuantifica gradul de comorbiditate am folosit Indicele Charlson (anexa 12) [15,
38].

In functie de starea fumatului, pacientii au fost divizati in fumatori actuali, fosti fumatori
sau persoane care nu au fumat niciodatd. Expunerea semnificativa la tabagism a fost definitd ca

IF >10 pachete/ani [145].

numarul tigarilor fumate in zi x experienta fumatului (ani) (1)

IF (pachete/ani) = o

Acest parametru reprezintd un indice integral, care reflectd intensitatea fumatului pe
parcursul vietii. Daca acest indice atinge valoarea de 10 pachete/an, pacientul se considerd
,.fumator neconditionat”. Dacd se fumeazd mai mult de 25 pachete/an pacientul se claseaza ca
fumator inveterat. Pacientul se considera fost fumator in cazul intreruperii fumatului pe o
perioada de 6 luni i mai mult [145].

Abordarea multidimensionald a BPOC la varstnici a inclus estimarea severitatii BPOC cu
ajutorul chestionarelor, propuse de GOLD: estimarea gradului de dispnee (scala severitatii
dispneei modificata — mMMRC, anexa 5), evaluarea simptomelor (testul de evaluare a BPOC -
CAT, anexa 9, chestionarul clinic pentru BPOC — CCQ, anexa 10), cuantificarea calitatii vietii

(chestionarul respirator a spitalului ”Sfintul Gheorghe” — SGRQ, anexa 11) si determinarea
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prognosticului (indicele BODE, anexa 7, testul de mers pe jos de 6 minute - 6MWT, anexa 6)
[44, 47,51, 79, 135, 195].

Evaluarea geriatricd complexa a fost efectuatd prin aplicarea unui set de scale de evaluare
specifice: scorul Katz (norma 12 puncte) — scorul activitatilor cotidiene (anexa 13), scorul
Lawton (norma 16 puncte) — scorul activitatilor cotidiene complexe ce necesita folosirea
instrumentelor (anexa 14), testul MMSE (norma 24-30 puncte) — mini test pentru examinarea
starii mentale (anexa 15), scala de depresie Hamilton (norma 0-4 puncte, anexa 16) si scala de
anxietate Hamilton (norma 0-4 puncte, anexa 17) [6, 100, 119, 121, 122, 179]. De asemenea,
pacientii varstnici au fost evaluati In ce priveste integrarea sociala si implicarea in munca.

Clasificarea gradului de dependentd a pacientilor geriatrici a fost efectuatd conform
clasificarii:

e gradul 1A -persoanele care si-au pierdut autonomia mentald, corporald, locomotorie,

sociald si pentru care este necesard prezenta continud a personalului de ingrijire;

e gradul IB - persoanele grabatare, lucide sau ale caror functii mentale nu sunt in totalitate
alterate si care necesitd supraveghere si ingrijire medicald pentru marea majoritate a
activitatilor vietii curente, noapte si zi. Aceste persoane nu isi pot efectua singure
activitatile de baza de zi cu zi;

e gradul IC - persoanele cu tulburari mentale grave (demente), care si-au conservat, in
totalitate sau in mod semnificativ, facultdtile locomotorii, precum si unele gesturi
cotidiene pe care le efectueazd numai stimulate. Necesitd supraveghere permanenta,
ingrijiri destinate tulburarilor de comportament, precum si Ingrijiri regulate pentru unele
dintre activitatile de igiena corporala;

e gradul IlA - persoanele care si-au conservat autonomia mentald si partial autonomia
locomotorie, dar care necesita ajutor zilnic pentru unele dintre activitatile de baza ale
vietii de zi cu zi;

e gradul 1IB - persoanele care nu se pot mobiliza singure din pozitia culcat in picioare, dar
care, o datd ridicate, se pot deplasa 1n interiorul camerei de locuit $i necesita ajutor
partial pentru unele dintre activitatile de baza ale vietii de zi cu zi;

e gradul 1IC - persoanele care nu au probleme locomotorii, dar care trebuie sa fie ajutate

pentru activitatile de igiend corporald si pentru activitatile instrumentale;
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e gradul IlIIA - persoancle care se deplaseaza singure in interiorul locuintei, se
alimenteaza si se Imbraca singure, dar care necesitd un ajutor regulat pentru activitatile
instrumentale ale vietii de zi cu zi;

e gradul IlIB - persoancle care nu si-au pierdut autonomia si pot efectua singure
activitatile vietii cotidiene [152].

Severitatea BPOC a fost clasificata in conformitate cu ghidul GOLD (2007), bazata pe
valoarea VEMS dupd administrarea unui bronhodilatator (% din valorile prezise, calculate
conform recomandarilor Societatii Americane Toracice [79, 143]):

1. Stadiul I (BPOC usoara), VEMS >80%.

2. Stadiul II (BPOC moderata), VEMS >50% si <80%.

3. Stadiul III (BPOC severd), VEMS >30% si <50%.

4. Stadiul IV (BPOC foarte severa), VEMS <30% sau VEMS <50% plus IRC [79, 95].

Categoriile ABCD ale BPOC din clasificarea combinata revizuita a BPOC (GOLD 2017)
sunt derivate exclusiv din simptome (MMRC si CAT) si din istoricul exacerbarilor. Spirometria
ramane “standardul de aur” pentru diagnosticul BPOC, evaluarea severitdtii fluxului de aer
(prognostic) si monitorizare (anexa 4) [19, 44, 79, 145].

Pacientii cu stadiile GOLD (2007) III si IV sau cu stadiile GOLD (2017) C si D au fost
combinate din cauza dimensiunilor mici ale esantioanelor.

La pacientii cu BPOC, exacerbarile au fost definite clinic ca agravare acuta a simptomelor
respiratorii existente, exprimate prin prezenta pentru cel putin doua zile consecutive a intensitatii
majorate a minimum a doud sau chiar trei simptome “majore” (dispnee, sputd purulenta,
cantititii de sputd), a unui simptom “major” si a unui simptom “minor” (respiratie suieratoare,
durere in gat, tuse, congestie nazala si/sau rinoree) sau aparitia altor simptome noi [110].

Paraclinic, exacerbarea a fost definitd la pacientii cu BPOC prin cresterea markerilor de
inflamatie care necesitd tratament ambulatoriu suplimentar cu antibiotice si/sau corticosteroizi
orali sau chiar tratament stationar [28].

Pacienti care au avut in medie 2 sau mai multe exacerbari ale BPOC pe an au fost
clasificati ca pacienti cu exacerbari frecvente, iar acei care au avut 1 sau mai putine exacerbari
ale BPOC pe an — pacienti cu exacerbari rare [202].

Clasificarea insuficientei respiratorii:

1. Gradul I - Sa02 >90-<94%

2. Gradul Il - Sa02 >75-<89%
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3. Gradul Il - Sa02 <75% [175].

Criteriile Societdtii Europene de Cardiologie au fost adoptate pentru a identifica
insuficienta cardiacd stanga. DSVS a fost definita ca fractia de ejectie a VS <50% [166].

Dupa severitatea dispneeli, clasificarea functionala a insuficientei cardiace stangi include:

1. Clasa I NYHA — dispneea apare la eforturi foarte mari, fara limitarea activitatii fizice.

2. Clasa Il NYHA — dispneea apare la eforturi medii, cu limitarea minima a activitatii

fizice.

3. Clasa Il NYHA — dispneea apare la eforturi mici, cu limitare importanta a activitatii

fizice.

4. Clasa IV NYHA — dispneea apare in repaus cu incapacitate de a efectua orice activitate

fizica [166].

Clasificarea gradelor HP a fost efectuatd in baza PmAP:

1. HP absentd — PmAP <25 mm Hg

2. HP usoarda — PmAP = 25-29 mm Hg

3. HP moderatd — PmAP = 30-34 mm Hg

4. HP severa - PmAP >35 mm Hg [175].

Metode biochimice. Probele de sange, colectate prin punctia venei cubitale, au fost
prelevate in termen de 24 de ore de la internare, In prima jumatate a zilei, in repaus alimentar de
12 ore, in tuburi cu EDTA. Imediat dupa recoltare, mostrele de sange au fost transportate la
laboratoare pentru efectuarea testarilor [54, 141, 204].

Analizele clinico-biochimice serice (hemoleucograma, examenul biochimic, proteina
C-reactiva) au fost determinate la momentul admiterii in studiu la analizatorul biochimic automat
Beckman Coulter AU5800 (Beckman Coulter Inc., Brea, CA) in Laboratorul Institutiei Medico-
Sanitare Publice Spitalul Clinic al Ministerului Sanatatii, conform metodelor aplicate sau
elaborate [83]. Determinarea nivelului de NT-proBNP in serul sangvin a fost efectuata in cadrul
Laboratoarelor medicale performante INVITRO si ALFA diagnostica, prin metode
imunochimice.

Hemoleucograma (leucocitoza — norma 4,0-9,0x10%/UL, VSH — norma 0-20 mm/or3)
permite aprecierea activitatii procesului patologic, evidentiaza prezenta sindromului policitemic
(norma 3,9-5,5x10°%/UL). Examenul biochimic al singelui se efectueazi pentru identificarea
exacerbdrilor (proteina C-reactiva - norma 0-6 mg/dL, fibrinogenul - norma 1,8-3,5 mg/dL) si

comorbiditatilor (examenul biochimic, troponina - norma <0,1 pg/L si NT-proBNP).
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Microscopia sputei, efectuata la toti pacientii, atesta caracterul si intensitatea procesului
inflamator in exacerbarea acuta a BPOC (cresterea vascozitatii si numarului de leucocite).

Nivelele serice de NT-proBNP au fost obtinute in decurs de 72 de ore dupa internare.
Toate probele au fost analizate individual cu ajutorul analizorului Abbott Architect i2000 de la
ABBOTT (lllinois, SUA) prin metoda chemoluminiscentei conform instructiunilor
producatorului. Rezultatele sunt prezentate in pg/mL [18, 54, 141, 204].

Valorile normale ale NT-proBNP depind de varsta: 125 pg/mL pentru pacientii in varsta de
75 de ani sau mai putin si 450 pg/mL pentru cei in varstd >75 de ani) [155, 166, 172, 204].
Nivelul NT-proBNP a fost evaluat in functie de severitatea BPOC (afectiune stabild si
exacerbare acuta), in corelare cu functia ventriculard si functia pulmonara pentru determinarea
riscului asociat cu nivelul NT-proBNP [91].

Metode instrumentale. Spirometria a evaluat starea functionala respiratorie prin
masurarea capacitatii pulmonare fortate (CVF), volumului expirator fortat intr-o secunda
(VEMS), indexul modificat Tiffnecau (VEMS/CVF) si efectuarea probei cu bronhodilatatori
(pana si la 30 de minute dupa inhalarea unui bronhodilatator — 200 pg de salbutamol). Am folosit
spirometrul electric computerizat Pony FX Cosmed (Cosmed.com, Roma, Italia). Cercetarea a
fost efectuatd intr-o incadpere aerisita in orele matinale (9-10) pe nemancate si in haine
confortabile. Bronhodilatatoarele au fost excluse cu 8 ore, 12 ore sau 24 de ore pana la cercetare
in dependentd de durata de actiune a medicamentului administrat anterior investigatiei.
Masurarea a fost efectuata in pozitie sezdnda cu folosirea unei pense nazale. Pacientul a fost
minutios instruit despre regulile de efectuare a procedurilor si manevrelor respiratorii. Fumatul a
fost evitat timp de o ora Tnainte de testare si pe toatd durata procedurii de testare. Datele obtinute
s-au comparat cu valorile prezise, calculate de cétre softul preinstalat in dependentd de inéltimea,
greutatea, varsta si sexul fiecarei persoane [131, 143].

Spirometria a fost repetatd de trei ori cu inregistrarea celor mai bune rezultate, in
conformitate cu recomandarile Societatii Toracice Americane si Societdtii Respiratorii Europene
[143]. Criteriul pentru confirmarea obstructiei bronsice in BPOC a fost prezenta unui raport
VEMS/CVF <70% la spirometrie consecutiv administrarii unui bronhodilatator. Acesta confirma
limitarea persistenta a fluxului de aer si, prin urmare, prezenta BPOC la pacientii cu simptome

adecvate si expuneri semnificative la stimuli nocivi [27, 79].
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Pulsoximetria a fost utilizata pentru masurarea si monitorizarea SaO2 (saturatia cu O3z) si
permite aprecierea saturatiei hemoglobinei cu oxigen in sangele arterial. Investigatia a fost
efectuata in timp real la dispozitivul portabil Avant 9700 [Nonin, SUA, 2019].

Electrocardiografia a fost folosita pentru diagnosticul cordului pulmonar, comorbiditatilor
cardiace, hipertrofiei cordului drept si dereglarilor de ritm cardiac. Investigatia a fost efectuata la
electrocardiograful ,,MAC 2000” GE Medical Systems Information Technologies, Inc.
(Milwaukee, WI, USA) dupa 20 de minute de repaus a pacientului. Au fost inregistrate
12 derivatii standard dupa metoda obisnuita.

Ecocardiografia transtoracica a fost folosita pentru determinarea si aprecierea semnelor si
gradului de HP, diagnosticul cordului pulmonar si a comorbiditatilor cardiace. Investigatia a fost
efectuatd la pacientii cu BPOC la aparatul GE Healthcare Versana Active (Japan Corporation,
Tokyo, Japan), de catre un specialist In imagistica ecograficd in conformitate cu recomandarile
Asociatiei Europene de Ecocardiografie [131]. Imaginile ETT au fost obtinute in decubit lateral
stang 1n vederi parasternale cu ax lung, ax scurt si apical, utilizdnd sistemul Philips Sparg.
Imaginile au fost stocate pe o statie de lucru QLab 10.8.5 si au fost analizate off-line de catre
specialistul in imagistica ecograficd [21]. Toate rezultatele au fost elaborate cu ajutorul setérilor
soft-ului preinstalat, specializat in ecocardiografie prin calculari automate in timp real [186].

ETT cu examinarea Doppler pulsatil a fost folosita pentru a masura presiunea sistolica in
AP prin evaluarea parametrilor fluxului sistolic sangvin in AP si in tractul de ejectie al VD cu
ajutorul programelor preinstalate de masurari cardiace, modul M. Pentru masurarea PmAP am
utilizat urmatoarea formula [14, 109, 189]:

PmAP=0,61 * presiunea sistolica in AP + 2 mm Hg (@)

Interpretarea finald a rezultatelor examenelor instrumentale a fost efectuatd de medicii
radiolog, pneumolog si imagist care nu cunosteau datele clinice ale pacientilor si rezultatele
NT-proBNP.

Testul de mers pe jos de 6 minute, pentru evaluarea diminudrii capacitatii de efort fizic, a
fost efectuat in conformitate cu Protocolul Standard al Societdtii Americane Toracice (anexa 6)
[36]. La inceputul si la sfarsitul testului a fost evaluat gradul de expresivitate a dispneei dupa
scala Borg (anexa 8), frecventa respiratorie (norma — 16-18 cicluri/minut), SaO2 (norma — >95%)
si pulsul (norma — 60-80 batai/minut). Testul se recomanda a fi intrerupt in caz de dispnee

pronuntatd, toracalgii, vertijuri, dureri in membrele inferioare si la scdderea SaO2 sub 86%,
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masuratd in decursul testului. Astfel de situatie pe parcursul cercetarii de fatd nu a fost
inregistrata.

Indicele BODE a fost calculat dupa toate 4 variabile necesare: IMC, gradul de obstructie a
fluxului de aer (VEMS), gradul de dispnee (mMRC) si capacitatea de exercitiu (6MWT) (anexa
7) [47, 79].

2.3. Metode de procesare statistica a rezultatelor

Pentru efectuarea procesarii statistice a datelor primare, au fost elaborate figse speciale cu
codificarea datelor personale, istoricului medical, factorilor de risc, tabloului clinic, rezultatelor
explorarilor paraclinice de laborator si instrumentale. Datele din chestionare au fost introduse
intr-o baza de date, pentru procesare Statistica si analiza digitala ulterioara.

Procesarea datelor primare a fost efectuatd computerizat cu ajutorul pachetelor statistice
»otatistical Package for the Social Science” (SPSS) versiunea 16.0 pentru Windows (SPSS Inc.,
Belmont, CA, USA, 2008) si Microsoft Office Excel 2019 prin metodele standard de analiza
statistica variationald, corelationala si discriminanta. Pacientii cu BPOC din subloturile de studiu
au constituit unitatile colectivitatii statistice.

Valorile numerice ale cercetarilor realizate au fost supuse analizei statistice, calculandu-se
frecventele (absolutd si relativd) si parametrii variationali (valorile medii, deviatia standard,
eroarea standard a mediei, mediana, intervalul interquartile a mediei, intervalul de incredere).

Procesarea materialului primar a inclus urmatoarele metode statistice [193]:

> prezentarea prin tabele de contingenta a dependentei statistice dintre parametrii calitativi

cu aplicarea criteriului y*> (dupa Pearson, dupd Pearson cu corectia lui Yates si metoda
exacta dupa Fisher) pentru verificarea ipotezei de independenta;

> testului Kolmogorov-Smirnov pentru estimarea normalitatii distributiei valorilor

variabilelor cantitative;

> pentru compararea valorilor medii intre esantioane independente am utilizat testul t (in

cazul distributiei normale a valorilor variabilelor) sau testul Mann-Whitney U (in cazul
distributiei asimetrice a valorilor variabilelor);

> pentru comparatii multiple a valorilor medii intre esantioane independente am utilizat

analiza de variantd in modulul One-Way ANOVA cu corectia Bonferroni (in cazul
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distributiei normale a valorilor variabilelor) sau cu testul non-parametric Kruskal-Wallis
(in cazul distributiei asimetrice a valorilor variabilelor);

» pentru determinarea dependentei intre modificarile indicatorilor a fost determinat
coeficientul de corelatie r al lui Pearson (in cazul distributiei normale a valorilor
variabilelor), coeficientul p al lui Spearman sau testul T al lui Kendall (in cazul
distributiei anormale a valorilor variabilelor);

> prezentarea datelor statistice prin procedee tabelare si grafice;

> semnificatia statisticd pentru valorile relative a fost determinatd pentru intervalul de
incredere de 95%;

> semnificatia statisticd pentru indicatorii tendintei centrale a fost determinatd pentru
criteriul t-Student;

> diferentele cu valoarea bilateralda p<0,05 au fost considerate statistic semnificative.
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3. BRONHOPNEUMOPATIA OBSTRUCTIVA CRONICA LA PACIENTII VARSTNICI
3.1. Caracteristica clinica si paraclinica a bronhopneumopatiei obstructive cronice la

pacientii varstnici

Date socio-demografice. In lotul general de studiu au fost selectati pentru includere
194 de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC in varsta de 65-90 de ani, inclusiv 135 (69,6%; 95%
Ii: 62,9-75,7) de barbati si 59 (30,4%; 95% II: 24,3-37,1) de femei (figura 2). Varsta medie a
constituit 71,84+5,85 ani (Md - 71,0, 11Q: 68,0-75,0). in functie de clasificarea persoanelor
conform varstei, 145 (74,8%; 95% 11 68,3-80,5) de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC faceau
parte din grupul batran-tanar (65-74 de ani), 40 (20,6%; 95% Ii: 15,4-26,7) de pacienti cu
exacerbare acuti a BPOC ficeau parte din grupul batran-matur (75-84 de ani) si 9 (4,6%; 95% Ii:
2,3-8,3) pacienti cu exacerbare acutd a BPOC faceau parte din grupul batran-batran (>85 de ani)
(figura 3).

= Barbati = Femei

Figura 2. Repartizarea pacientilor cu exacerbare acuti a BPOC
din lotul general de studiu (n=194) in functie de sex (%0).

Majoritatea pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC — 165 (85,1%; 95% Ii: 79,5-89,5) —
proveneau din mediul rural si 29 (14,9%; 95% Ii: 10,5-20,5) de pacienti — din mediul urban.
Majoritatea covarsitoare a pacientilor cu exacerbare acuti a BPOC — 186 (95,9%; 95% Ii:
92,4-98,0) — descriu conditiile lor de trai ca fiind satisfacatoare si doar 8 (4,1%; 95% Ii:

2,0-7,6) pacienti aveau conditii nesatisfacatoare de trai.
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= Grupul biatran-tanir (65-74 de ani) = Grupul batran-matur (75-84 de ani)
Grupul béitran-batran (=85 de ani)

Figura 3. Repartizarea pacientilor cu exacerbare acutia a BPOC din lotul
general de studiu (n=194) in functie de varsti (%).

Din punct de vedere social: 149 (76,8%; 95% Ii: 70,5-82,3) de pacienti cu exacerbare
acuti a BPOC erau casitoriti si 45 (23,2%; 95% II: 17,7-29,5) de pacienti erau vaduvi,
149 (76,8%; 95% Ii: 70,5-82,3) de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC erau integrati in familii
si 45 (23,2%; 95% Ii: 17,7-29,5) locuiau singuri.

In functie de statutul in societate, 55 (28,4%; 95% Ii: 22,4-35,0) de pacienti cu exacerbare
acutd a BPOC erau oameni intelectuali, 106 (54,6%; 95% Ii: 47,6-61,5) pacienti erau muncitori
si 33 (17,0%; 95% Ii: 12,2-22,8) de pacienti activau in sectorul agricol.

Peste % dintre pacientii cu exacerbare acutd a BPOC — 154 (79,4%; 95% Ii: 73,3-84,6) —
erau pensionari si nu activau in cdmpul muncii, iar 40 (20,6%; 95% Ii: 15,4-26,7) de pacienti
erau pensionari care activau in campul muncii.

Pacientii cu exacerbare acuta a BPOC din lotul nostru de studiu au fost spitalizati in mediu
9,38+1,0 zile (Md - 9,0, 11Q: 9,0-10,0). Numarul mediu de spitalizari in ultimul an a constituit
1,52+0,5 (Md — 1,5, 11Q: 1,0-2,0).

Starea psihica, somnul si dependenta. Starea psihica era clard la toti 194 (100,0%) de
pacienti cu exacerbare acutda a BPOC. Somnolenta pe parcursul zilei prezentau 127 (65,5%; 95%
1i: 58,6-71,9) de pacienti, insomnie de scurta durati (<3 siptimani) — 125 (64,4%; 95% Ii: 57,5-
70,9) de pacienti, insomnie cronicd (>3 saptamani) — 69 (35,6%; 95% Ii: 29,1-42,5) de pacienti,
caderi — 100 (51,5%; 95% Ii: 44,5-58,5) de pacienti.
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Frecventa insomniei de scurtd duratd era semnificativ statistic mai mare la pacientii cu
BPOC moderata, comparativ cu pacientii cu BPOC severa (76,1%; 95% 1i: 66,7-83,9 si 53,7%;
95% Ii: 43,7-63,5, respectiv; p<0,001), iar insomnia cronica era semnificativ statistic mai mare
la pacientii cu BPOC severd, comparativ cu pacientii cu BPOC moderati (46,3%; 95% Ii:
36,5-56,3 si 23,9%; 95% Ii: 16,1-33,3, respectiv; p<0,001).

Valoarea medie a scorului CAT avea doar o tendintd de crestere la pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC cu insomnie cronicd, comparativ cu cei cu insomnie de scurtd duratd —
27,20+£6,2 (Md - 27,0, 11Q: 22,5-32,0) puncte si 25,66+6,2 (Md - 25,0, 11Q: 22,5-30,0) puncte,
respectiv (p>0,05), iar valoarea medie a VEMS era semnificativ statistic mai mica la pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC cu insomnie cronicd, comparativ cu cei cu insomnie de scurtd duratd —
45,60+8,6% (Md - 45,0, 11Q: 41,5-50,5) si 49,80+8,6% (Md - 50,0, 11Q: 45,0-55,5), respectiv
(p<0,001).

In functie de gradul de dependentd, 1 (0,5%; 95% Ii: 0,1-2,4) pacient cu exacerbare acuti a
BPOC se incadra in gradul IIA, 5 (2,6%; 95% Ii: 1,0-5,6) pacienti — in gradul IIC, 161 (83,0%;
95% Ii: 77,2-87,8) de pacienti — in gradul IIIA si 27 (13,9%; 95% Ii: 9,6-19,3) de pacienti — in
gradul IIIB. Cauzele dependentei au fost urmatoarele: neurologice — in 112 (57,7%; 95% Ii:
50,7-64,5) cazuri, pulmonare — in 141 (72,7%; 95% Ii: 66,1-78,6) de cazuri, cardiovasculare — in
171 (88,1%; 95% Ii: 83,0-92,1) de cazuri, ortopedice — in 62 (32,0%; 95% Ii: 25,7-38,8) de
cazuri, somatice — in 78 (40,2%; 95% Ii: 33,5-47,2) de cazuri, psiho-emotionale (depresia,
anxietatea) — in 22 (11,3%; 95% Ii: 7,5-16,4) de cazuri.

EVALUAREA GERIATRICA COMPLEXA.

Acuze. In lotul general de pacienti, 192 (99,0%; 95% Ii: 96,7-99,8) prezentau tuse
productiva si doar 2 (1,0%; 95% Ii: 0,2-3,3) pacienti — tuse uscati. Tuse preponderent in orele
diminetii acuzau 115 (59,3%; 95% Ii: 52,3-66,0) pacienti, tuse pe parcursul zilei — 70 (36,1%;
95% Ii: 29,6-43,0) de pacienti. Expectoratii preponderent matinale au mentionat 129 (66,5%;
95% Ii: 56,6-75,3) de pacienti, pe parcursul intregii zilei — 56 (28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4) de
pacienti (figura 4).

Dispnee acuzau toti 194 (100,0%) de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC, dintre care de
tip expirator — 98 (50,5%; 95% Ii: 43,5-57,5) de pacienti si de tip mixt — 94 (48,5%; 95% Ii:
41,5-55,5) de pacienti. Dispnee la efort fizic moderat — 74 (38,2%; 95% Ii: 31,5-45,1) de
pacienti, dispnee la efort fizic minimal — 118 (60,8%; 95% I1: 53,8-67,5) pacienti si dispnee in

48



100 100 99

048

100

80

60
40

20

Tuse Dijs Ex Disc Respi,...  Subfap,..
Pnee Pecto,-ati'. Onfor¢ toraci: Irat; Suiera'toe br”'tat o
are

Figura 4. Frecventa acuzelor principale la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC
din lotul general de studiu (%).

repaos prezentau 2 (1,0%; 95% Ii: 0,2-3,3) pacienti. Respiratie suieritoare a fost constatata la
93 (47,9%; 95% I: 41,0-55,0) de pacienti.

Subfebrilitatea a fost constatati in 30 (15,5%; 95% Ii: 10,9-21,0) de cazuri, disconfort
toracic acuzat — in 184 (94,8%; 95% Ii: 91,0-97,3) de cazuri, inclusiv grad usor — in 64 (34,8%;
95% 11: 28,2-41,9) de cazuri, grad moderat — in 102 (55,4%; 95% Ii: 48,2-62,5) cazuri si grad
sever —in 18 (9,8%; 95% Ii: 6,1-14,7) cazuri.

Factorii de risc ai exacerbirii acute a BPOC. Fumau in prezent 28 (14,4%; 95% Ii:
10,0-19,9) de pacienti cu exacerbare acutda a BPOC, au fumat in trecut 58 (29,9%; 95% Ii:
23,8-36,6) de pacienti si nu au fumat niciodata 108 (55,7%; 95% Ii: 48,6-62,5) pacienti. Fumatul
ca factor de risc a BPOC a fost apreciat la 76 (88,4%; 95% Ii: 80,4-93,9) de pacienti cu
IF >10 pachete/an. Poluarea mediului casnic a fost constatatd in 89 (45,9%; 95% Ii: 39,0-52,9)
de cazuri si expunere indelungati la substante nocive profesionale —in 93 (47,9%; 95% Ii: 41,0-
55,0) de cazuri.

Patologia asociati. In lotul general de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC au fost
diagnosticate urmatoarele comorbiditati: afectiuni cardiovasculare la 188 (96,9%; 95% IIi:
93,7-98,7) de pacienti, HTA de gradul I si I la 184 (94,8%; 95% Ii: 91,0-97,3) de pacienti, HTA
sistolica izolatd la 1 (0,5%; 95% Ii: 0,1-2,4) pacient, cardiopatie hipertensiva la 177 (91,2%;
95% Ii: 86,6-94,6) de pacienti, cardiopatie ischemici la 89 (45,9%; 95% Ii: 39,0-52,9) de
pacienti, cardiopatie dismetabolica la 26 (13,4%; 95% I1: 9,2-18,7) de pacienti, infarct miocardic
vechi la 20 (10,3%; 95% I 6,6-15,2) de pacienti, diabet zaharat la 40 (20,6%; 95% Ii:
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15,4-26,7) de pacienti, afectiuni gastrice la 146 (75,3%; 95% Ii: 68,8-80,9) de pacienti, afectiuni
hepatice cronice la 130 (67,0%; 95% Ii: 60,2-73,3) de pacienti, afectiuni renale la 62 (32,0%;
95% Ii: 25,7-38,8) de pacienti, afectiuni cerebrovasculare la 157 (80,9%; 95% Ii: 73,9-85,2) de
pacienti, afectiune ale nervilor periferici la 79 (40,7%; 95% Ii: 34,0-47,7) de pacienti, afectiuni
osteoarticulare la 114 (58,8%; 95% Ii: 51,7-65,5) pacienti.

Insuficientd cardiaca prezentau 188 (96,9%; 95% Ii: 93,7-98,7) de pacienti, inclusiv clasa
functionali NYHA | — 1 (0,5%; 95% Ii: 0,1-2,5) pacient, clasa functionali NYHA Il —
144 (76,7%; 95% I: 70,2-82,2) de pacienti, clasa functionala NYHA Il — 42 (22,3%; 95% I1:
16,4-28,1) de pacienti si clasa functionala NYHA IV — 1 (0,5%; 95% If: 0,2-3,4) pacienti. Printre
dereglarile ritmului cardiac au fost constatate: extrasistole supraventriculare in 4 (2,1%; 95% Ii:
0,7-4,8) cazuri, extrasistole ventriculare in 5 (2,6%; 95% Ii: 1,0-5,6) cazuri, fibrilatie atriald in
36 (18,6%; 95% Ii: 13,6-24,5) de cazuri si tahicardie in 8 (4,1%; 95% Ii: 2,0-7,6) cazuri. Circa ¥%
dintre pacientii cu exacerbare acuti a BPOC — 141 (72,7%; 95% Ii: 66,1-78,6) — nu prezentau
dereglari ale ritmului cardiac.

Valoarea medie a numarului de comorbiditati in lotul general de studiu a constituit
8,33+2,5 (Md - 8,0, 11Q: 6,0-10,0).

Examenul obiectiv. Stare generald de gravitate medie prezentau 192 (99,0%; 95% Ii:
95,3-99,9) de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC din lotul general de studiu si Stare generala
grava — 2 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacienti.

Valoarea medie a greutatii corporale la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC din lotul
general de studiu reprezenta 85,27+12,3 kg (Md - 85,0, 11Q: 76,0-94,0), valoarea medie a staturii
constituia 1,71+0,08 m (Md — 1,72, 11Q: 1,65-1,76) si valoarea medie a IMC alcatuia
29,17+4,42 kg/m2 (Md — 28,6, 11Q: 26,28-32,11).

Edeme periferice prezentau 160 (82,5%; 95% Ii: 76,7-87,3) de pacienti, culoare a
tegumentelor roz-pali — 29 (14,9%; 95% Ii: 10,5-20,5) de pacienti, cianoza centrala (hipoxie si
eritrocitoza) — 22 (11,3%; 95% Ii: 7,5-16,4) de pacienti, acrocianoza (insuficientd cardiacd) —
143 (73,7%; 95% 1i: 67,2-79,5) de pacienti. Pozitia corpului era liberd la 118 (60,8%; 95% Ii:
50,9-70,1) pacienti si fortatd (evolutie severa a exacerbarii acute a BPOC) la 76 (39,2%; 95% Ii:
29,9-49,1) de pacienti.

Examenul obiectiv al cutiei toracice, releva sunet percutor hipersonor a fost determinat la
148 (76,3%; 95% Ii: 69,9-81,9) de pacienti, murmur vezicular diminuat — la toti 194 (100,0%)

de pacienti, raluri uscate difuze (ronflante si sibilante), care se accentueaza la expiratie fortata n

50



exacerbare — la 181 (93,3%; 95% Ii: 89,1-96,2) de pacienti, accentul zgomotului 1l la AP — la
159 (82,0%; 95% Ii: 76,1-86,9) de pacienti, suflu sistolic de insuficienta relativa a tricuspidei —
la 120 (61,9%; 95% Ii: 52,0-71,1) de pacienti.

Valoarea medie a TAS la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC din lotul general de studiu
a constituit 133,59+12,1 mm Hg (Md — 130,0, 11Q: 125,0-140,0), a TAD — 83,46+6,2 mm Hg
(Md - 82,0, 11Q: 80,0-90,0), a FCC — 72,85+11,1 batai pe minut (Md — 72,5, 11Q: 65,0-80,0), a
frecventei respiratorii — 20,26+1,4 cicluri pe minut (Md - 20,0, 11Q: 19,0-21,0), a Sa02 —
96,08+1,2% (Md - 96,0, 11Q: 95,0-97,0).

Valoarea medie a scorului Katz a alcatuit 11,03+1,1 puncte (Md - 11,0, 11Q: 10,0-12,0).
Peste 2/5 dintre pacientii cu exacerbare acuti a BPOC — 87 (44,9%; 95% Ii: 38,0-51,9) — se
prezentau independenti (0 itemi), un numir practic similar de pacienti — 85 (43,8%; 95% Ii:
37,0-50,8) — prezentau dependenti usoara (1-2 itemi), 21 (10,8%; 95% Ii: 7,0-15,8) de pacienti —
dependentd moderatd (3-4 itemi) si 1 (0,5%; 95% Ii: 0,1-2,4) pacient — dependenti severa
(5-6 itemi) (figura 5).

Valoarea medie a scorului Lawton a constituit 13,4442.2 puncte (Md - 14,0, 11Q: 12,0-
16,0). Circa 1/3 dintre pacientii cu exacerbare acuti a BPOC — 58 (29,9%; 95% Ii: 23,8-36,6) —
se prezentau independenti (0 itemi), peste 1/5 dintre pacienti — 43 (22,2%; 95% Ii: 16,8-28,4) —
prezentau dependenti usoara (1-2 itemi), peste 2/5 dintre pacienti — 79 (40,7%; 95% Ii: 34,0-
47,7) — dependentd moderata (3-5 itemi) si 14 (7,2%; 95% Ii: 4,2-11,5) pacienti — dependenti
severa (6-8 itemi).

Valoarea medie a scorului Hamilton de anxietate a alcatuit 9,15+2,8 puncte (Md - 10,0,
11Q: 7,0-11,0). Nu prezentau anxietate 14 (7,2%; 95% Ii: 4,2-11,5) pacienti, anxietate usoard a
fost determinati la 108 (55,7%; 95% Ii: 48,6-62,5) pacienti si anxietate moderata — la 72 (37,1%;
95% I1: 30,5-44,1) de pacienti. Anxietate severa nu a fost constatati nici la un pacient.

Valoarea medie a scorului Hamilton de depresie a constituit 6,514+3,1 puncte (Md - 6,0, 11Q:
4,0-9,0). Nu prezentau depresie 60 (30,9%; 95% Ii: 24,7-37,7) de pacienti, depresie usoari a fost
diagnosticatd la 75 (38,7%; 95% Ii: 32,0-45,6) de pacientii, depresic moderati — la
54 (27,8%; 95% 1i: 21,9-34,4) de pacienti si depresie severda — la 5 (2,6%; 95% 1i: 1,0-5,6)

pacienti. Depresie foarte severd nu a fost constatatd nici la un pacient.

51



30
24

25,79

18
11,03 13,44

12 9,15
6,51

6 1
0 ‘ ‘ ‘ ‘

s s s s s
OrulKay Ml Lawgo,, O Hamigy, o Ham, or MM

. e
ANXietate ®Presje

Figura 5. Evaluarea geriatricia complex:i la pacientii cCu exacerbare acuta
a BPOC din lotul general de studiu (puncte, valori medii).

Analiza de corelatie a evidentiat o asociere direct proportionald puternica si semnificativa
intre scorul Hamilton de depresie si scorul Hamilton de anxietate (p=0,701; p<0,001). Nu au fost
determinate asocieri semnificative intre scorul CAT cu scorul Hamilton de anxietate (p=0,126;
p>0,05) si intre scorul CAT cu scorului Hamilton de depresie (p=0,070; p>0,05).

Valoarea medie a scorului MMSE reprezenta 25,79+2,5 puncte (Md - 26,0, 11Q:
24,0-28,0). Nu prezentau tulburari cognitive (24-30 de puncte) 155 (79,9%; 95% Ii: 73,8-85,1)
de pacienti, tulburdri cognitive usoare (20-23 de puncte) prezentau 39 (20,1%; 95% Ii:
14,5-25,6) de pacientii. Dementa moderata (10-19 puncte) si severda (0-9 puncte) nu a fost
determinata nici la un pacient.

O crestere semnificativ statisticd a prevalentei tulburarii cognitive usoare a fost constatata
doar intre grupul de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC moderata (9 - 9,8%; 95% Ii: 5,0-17,1)
si severd (28 - 29,5%; 95% II: 21,0-39,2; p<0,001). Diferente semnificative a prevalentei
tulburarii cognitive usoare intre grupul de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC moderata si
foarte severa (9 - 9,8%; 95% Ii: 5,0-17,1 si 2 - 28,6%; 95% II: 6,5-64,8; p>0,05), intre grupul de
pacienti cu exacerbare acuti a BPOC severi si foarte severa (28 - 29,5%; 95% Ii: 21,0-39,2 si
2 - 28,6%; 95% Ii: 6,5-64,8; p>0,05) nu au fost constatate, probabil, din cauza numarului mic de
pacienti cu exacerbare acutda a BPOC in stadiul IV (7) si lipsei puterii statistice. Analiza de
corelatie a identificat o asociere invers proportionala slaba, dar semnificativ statistica intre scorul

MMSE si severitatea exacerbarii acute a BPOC (p=-0,181; p<0,05).
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Printre pacientii cu tulburdri cognitive usoare, valorile medii ale distantei parcurse la
6MWT (258,41+62,1 metri; Md - 243,0, 11Q: 220,0-302,0 si 295,92+56,9 metri; Md - 320,0, 11Q:
240,0-343,0, respectiv; p<0,001) si a VEMS (44,66+6,9%; Md - 45,0, 11Q: 42,0-49,0 si
49,22+9,0%; Md - 50,0, 11Q: 44,0-55,0, respectiv; p<0,01) erau mai mici, comparativ cu
pacientii fara tulburiri cognitive usoare. in lotul pacientilor cu tulburari cognitive usoare, scorul
Katz (activitatea vietii de zi cu zi — 9,85+1,1 puncte; Md - 10,0, 11Q: 9,0-11,0) si 11,32+1,0
puncte; Md - 12,0, 11Q: 11,0-12,0, respectiv; p<0,001) si scorul Lawton (activitatea
instrumentald a vietii de zi cu zi — 11,26+1,3 puncte; Md - 11,0, 11Q: 10,0-12,0 si 13,9942,0
puncte; Md - 14,0, 11Q: 12,0-16,0, respectiv; p<0,001) au fost mai mici, iar indicele BODE
(4,54+1,7 puncte; Md - 5,0, 11Q: 3,0-6,0 si 3,87+1,7 puncte; Md - 3,0, 11Q: 3,0-5,0, respectiv;
p<0,05) si scorul mMRC (2,1+0,8 puncte; Md - 2,0, 11Q: 2,0-3,0 si 1,74+0,8 puncte; Md - 2,0,
11Q: 1,0-2,0, respectiv; p<0,01) au fost mai mari decat in lotul pacientilor farda tulburari
cognitive. Scorul CAT prezenta doar o tendinta de crestere la pacientii cu tulburdri cognitive
usoare (27,51+6,2 puncte; Md - 29,0, 11Q: 23,0-33,0 si 25,88+6,2 puncte; Md - 26,0, 11Q: 22,0-
30,0, respectiv; p>0,05).

EXAMENUL CLINIC FUNCTIONAL.

La toti 194 (100,0%) de pacienti din lotul general de studiu, evolutia BPOC a fost prin
exacerbare de diverse grade. Exacerbare acuta a BPOC rara (<1) in anul precedent au mentionat
71 (36,6%; 95% Ii: 30,1-43,5) de pacienti si exacerbare acuti a BPOC frecventd (>2) —
123 (63,4%; 95% I 56,5-69,9) de pacienti.

in conformitate cu clasificarea GOLD (2007), lotul de studiu a fost repartizat in pacienti
cu BPOC moderata — 92 (47,4%; 95% Ii: 40,5-54,4) de cazuri, pacienti cu BPOC severa —
95 (49,0%; 95% Ii: 42,0-56,0) de cazuri si pacienti cu BPOC foarte severa — 7 (3,6%; 95% Ii:
1,6-7,0) pacienti. BPOC usoara nu a fost diagnosticata (figura 6).

in conformitate cu clasificarea GOLD (2017), pacientii cu exacerbare acuti a BPOC din
lotul general de studiu au fost repartizati in modul urmator: BPOC de tip B la 3 (1,5%; 95% Ii:
0,4-4,1) pacienti, BPOC de tip C la 6 (3,1%; 95% Ii: 1,3-6,3) pacienti si BPOC de tip D — la
185 (95,4%; 95% Ii: 91,7-97,7) de pacienti (figura 7).

Abordarea multidimensionald a exacerbarii acute a BPOC la pacientii vérstnici a
inclus, concomitent cu evaluarea functionala, si estimarea severitatii exacerbarii acute a BPOC

cu ajutorul chestionarelor, propuse de GOLD. Valoarea medie a scalei Borg a constituit
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Figura 7. Gradul de severitate (%) al BPOC conform clasificarii
GOLD 2017 1a pacientii din lotul general de studiu

2,71+£0,6 puncte (Md - 3,0, 11Q: 2,0-3,0), a scalei CAT — 26,21+6,2 puncte (Md - 26,0, 11Q:
22,75-32,0), a scorului total a chestionarului SGRQ — 62,23+14,7 puncte (Md — 61,78, 11Q:
50,5-73,8), a scorului pentru simptome a chestionarului SGRQ — 64,70+14,7 puncte (Md — 60,7,
11Q: 53,2-76,5), a scorului pentru activitate a chestionarului SGRQ — 69,64+11,4 puncte
(Md - 67,6, 11Q: 60,4-75,8), a scorului pentru impactul asupra activitati zilnice a chestionarului
SGRQ - 57,05+18,8 puncte (Md — 58,1, 11Q: 43,4-72,9), a scorului total CCQ — 3,52+0,9 puncte
(Md — 3,6, 11Q: 2,8-4,3), a scorului pentru simptome CCQ — 3,86+1,0 puncte (Md — 3,8, 11Q:
3,0-4,8), a scorului pentru starea functionala CCQ — 3,0+1,0 puncte (Md - 3,0, 11Q: 2,3-3,8), a
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scorului pentru starea mentala CCQ — 3,9+1,3 puncte (Md - 4,0, 11Q: 3,0-5,0), a indicelui BODE
4,01+1,7 puncte (Md - 4,0, 11Q: 3,0-5,0), a scalei de dispnee mMRC - 1,81+0,8 puncte
(Md - 2,0, 11Q: 1,0-2,0) (figura 8).

80 -
62,23
60 -
40 1 26,21
20 -
2,71 3,52 4,01
0 P ‘ —— 7
Scala BOrg scala CAT scOrul SGRQ totsjorul CCQ tOtaIIndiCele BODE
a,

Figura 8. Evaluarea multidimensionala a BPOC, exacerbare acutai,
cu ajutorul chestionarelor propuse de GOLD (puncte, valori medii)
in lotul general de studiu.

Analiza asocierii intre calitatea vietii legata de sandtate, evaluatd de chestionarul SGRQ,
CAT, CCQ si indicele BODE a relevat o afectare a calitatii vietii legatd de sanatate la pacientii
cu exacerbare acutdi a BPOC. Am observat corelatii semnificative intre indicele BODE si
componentele chestionarului SGRQ. Asocieri direct proportionale puternice a valorilor indicelui
BODE au fost constatate cu scorul total SGRQ (p=0,813, p<0,001) si cu scorul pentru impactul
asupra activitdti zilnice SGRQ (p=0,816, p<0,001). Asocieri direct proportionale medii a
valorilor indicelui BODE au fost determinate cu scorul pentru simptome SGRQ (p=0,683,
p<0,001), cu scorul pentru activitate SGRQ (p=0,671, p<0,001), cu scorul CAT (p=0,679,
p<0,001), cu scorul CCQ total (p=0,647, p<0,001), cu scorul CCQ pentru simptome (p=0,641,
p<0,001), cu scorul CCQ pentru starea functionala (p=0,603, p<0,001) si cu scorul CCQ pentru
starea mentala (p=0,414, p<0,001).

Scorul CAT corela direct proportional puternic si semnificativ statistic cu scorul CCQ total
(p=0,758, p<0,001), direct proportional mediu si semnificativ statistic cu scorul CCQ pentru
simptome (p=0,693, p<0,001), cu scorul CCQ pentru starea functionala (p=0,692, p<0,001) si cu
scorul CCQ pentru starea mentala (p=0,503, p<0,001).
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In baza valorii scalei de dispnee mMRC, pacientii cu exacerbare acuta a BPOC din lotul
general de studiu au fost repartizati in functie de expresivitatea dispneei: gradul 0 (absentd)
prezentau 6 (3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0) pacienti, gradul 1 (usoard) — 64 (33,0%; 95% Ii: 26,7-39,8)
de pacienti, gradul 2 (moderati) — 87 (44,8%; 95% II: 38,0-51,9) de pacienti, gradul 3 (severi) —
35 (18,0%; 95% Ii: 13,1-23,9) de pacienti si gradul 4 (foarte severa, in repaos) — 2 (1,0%; 95%
1i: 0,1-4,7) pacienti.

Valoarea medie a indicelui de comorbiditate Charlson a alcatuit 6,44+1,8 puncte
(Md - 6,0, 11Q: 5,0-7,0). Scor moderat al CCI (3-4 puncte) prezentau 26 (13,4%; 95% Ii:
9,2-18,7) de pacienti si scor inalt al CCI (>5 puncte) — 168 (86,6%; 95% Ii: 81,3-90,8) de
pacienti. In lotul general de studiu nu au existat pacienti fara comorbiditati (0 puncte) sau cu scor
redus al CCI (1-2 puncte).

Evaluarea testului 6MWT a constatat urmatoarele valori medii ale parametrilor:
TAS pre-test — 132,72+11,0 mm Hg (Md - 130,0, 11Q: 125,0-140,0), TAD pre-test —
83,07+6,0 mm Hg (Md - 81,0, 11Q: 80,0-87,0), FCC pre-test — 72,45+10,6 batai pe minut
(Md — 71,5, 11Q: 65,0-80,0), frecventa respiratorie pre-test — 20,22+1,4 cicluri pe minut
(Md - 20,0, 11Q: 19,0-21,0), SaO2 pre-test — 96,14+1,1% (Md - 96,0, 11Q: 95,0-97,0), scala Borg
pre-test — 2,71+0,6 puncte (Md - 3,0, 1lQ: 2,0-3,0), distanta parcursa 288,38+59,7 metri
(Md - 301,5, 11Q: 240,0-340,0) (tabelul 1).

In functie de rezultatele testului 6GMWT pacientii au fost repartizati in urmatoarele grupe:
2 (1,0%; 95% Ii: 0,2-3,3) pacienti cu toleranta foarte joasa la efort (distanta parcursd <150 m),
echivalentd clasei functionale NYHA IV, 94 (48,5%; 95% I1: 41,5-55,5) de pacienti cu toleranta
joasa la efort (distanta parcursd 151-300 m), echivalentd clasei functionale NYHA III,
96 (49,5%; 95% Ii: 42,5-56,5) de pacienti cu tolerantd moderati la efort (distanta parcursi
301-425 m), echivalentad clasei functionale NYHA 11, si2 (1,0%; 95% Ii: 0,2-3,3) pacienti cu
tolerantd inaltd la efort (distanta parcursd 426-549 m), echivalenta clasei functionale NYHA 1.
Nici unul dintre pacienti nu a parcurs distanta >550 m, echivalenta clasei functionale NYHA 0.

Insuficientd respiratorie cronici de gradul 0 prezentau 57 (29,4%; Ii: 27,0-31,9) de
pacienti, de gradul I — 126 (64,9%; 95% Ii: 57,7-71,1) de pacienti si de gradul II — 11 (5,7%;
95% Ii: 3,0-9,6) pacienti.
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Tabelul 1. Parametrii testului de mers pe jos de 6 minute constatat la pacientii
Cu exacerbare acutid a BPOC din lotul general de studiu

Parametrii Pana la test Dupa test p
Media 132,72 145,08
DS 11,0 11,5
TAS (mm Hg) Mediana 130 142 <0,001
1HQ 125-140 138-150
TAD (mm Hg) Media 83,07 91,45
DS 6,0 55
Mediana 81,00 90,0 <0,001
1HQ 80-87 89-95
FCC (batai pe minut) Media 72,45 85,49
DS 10,6 14,3
Mediana 71,50 84,0 <0,001
1HQ 65-80 75,8-92,0
Frecventa respiratorie | Media 20,22 27,45
(cicluri pe minut) DS 1,4 7,7
Mediana 20,00 27,0 <0,001
1nQ 19-21 25-29
Sa02 (%) Media 96,14 92,94
DS 1,1 2,1
Mediana 96,0 93,0 <0,001
1HQ 95-97 91-95
Scala Borg (puncte) Media 2,71 2,52
DS 0,6 1.2
Mediana 3,0 2.0 <0,001
nQ 2,0-3,0 2-3
Distanta parcursa (m) | Media 288,38
DS 59,7
Mediana 301,5
1nQ 240-340

INVESTIGATII PARACLINICE.

La spirometria simpla au fost determinati urmadtorii parametri functionali:
VEMS - 48,30+8,8% (Md - 49,0, 11Q: 43,0-54,0), CVF — 62,18+11,0% (Md - 62,0, 11Q:
56,0-69,0), VEMS/CVF - 59,85+7,6% (Md - 61,0, 11Q: 55,0-66,5) si FEF 25-75% -
39,39+12,4% (Md - 40,0, 11Q: 30,0-49,0) (figura 9).

Am constatat o valori medii semnificativ statistic mai mari la pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC 1n stadiul II (55,24+5,1%; Md - 54,5, 11Q: 51,25-57,0), comparativ cu pacientii in
stadiul IIT (43,06+5,4%; Md - 45,0, 11Q: 41,0-47,0; p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV
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Figura 9. Dinamica parametrilor evaluati prin spirometrie la pacientii cu
exacerbare acuta a BPOC din lotul general de studiu (valori medii).

(28,26+1,9%; Md — 28,8, 11Q: 26,0-30,0; p<0,001) pentru VEMS, la pacientii cu exacerbare
acuta a BPOC in stadiul II (66,58+8,4%; Md - 64,0, 11Q: 61,0-72,75), comparativ cu pacientii in
stadiul TIT (59,07+£11,2%; Md - 58,0, 11Q: 51,0-67,0; p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV
(46,57+10,3%; Md - 48,0, 11Q: 39,0-54,0; p<0,001) pentru CVF, la pacientii cu exacerbare acuta
a BPOC in stadiul II (64,13+4,6%; Md — 65,1, 11Q: 60,5-68,3) comparativ cu pacientii in stadiul
III (56,49+7,4%; Md - 58,0, 11Q: 49,0-62,0; p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV (49,27+8,5%;
Md - 53,0, 11Q: 42,3-54,0; p<0,001) pentru VEMS/CVF. Diferente statistic semnificative intre
stadiile III si IV ale BPOC nu au fost constatate.

A fost constatatda o corelatie invers proportionalda medie a scorului CAT cu VEMS
(p=-0,531; p<0,001) si cu 6MWT (distanta parcursa) (r=-0,650; p<0,001).

Examenul radiologic a determinat semne susceptibile pentru bronsita cronica in
177 (91,2%; 95% Ii: 86,6-94,6) de cazuri, semne susceptibile pentru emfizem pulmonar — in
40 (20,6%; 95% 1i: 15,4-26,7) de cazuri, dilatarea hililor pulmonari — in 70 (36,1%; 95% Ii:
29,6-43,0) de cazuri, accentuarea desenului bronho-vascular in lobii inferiori — in 150 (77,3%;
95% 1i: 68,3-84,8) de cazuri.

Pe traseele electrocardiografice ritm sinusal a fost constatat la 159 (82,0%; 95% Ii:
76,1-86,9) de pacienti, fibrilatie atriala — la 32 (16,5%; 95% Ii: 11,8-22,2) de pacienti, flutter
atrial — la 3 (1,5%; 95% Ii: 0,4-4,1) pacienti, extrasistole supraventriculare — la 12 (6,2%; 95%
Ii: 3,4-10,2) pacienti, extrasistole ventriculare — la 23 (11,9%; 95% Ii: 7,9-17,0) de pacienti.
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Semne de hipertrofie a AD — P-pulmonar in derivatiile Il, 1ll, aVF, V1-V2 — au fost
depistate la 35 (18,0%; 95% Ii: 13,1-23,9) de pacienti. Au fost constatate mai multe semne de
hipertrofie a VD: devierea axei electrice a inimii spre dreapta — la 83 (42,8%; 95% Ii: 32,9-52,4)
de pacienti, cresterea amplitudinii undei R in derivatiile Il, aVF, V1-V2 — la 76 (39,2%; 95% Ii:
29,9-49,1) de pacienti, subdenivelarea segmentului S-T in derivatiile Il, Ill, aVF, V1-V2 — la
64 (33,0%; 95% Ii: 26,7-39,8) de pacienti, unda T negativa si asimetrica in derivatiile 11, lI,
aVF, V1-V2 — la 41 (21,1%; 95% Ii: 15,8-27,3) de pacienti.

La ecocardiografie au fost determinate urmatoarele semne de hipertrofie a VD: cresterea
grosimii peretelui VD (>5 mm) — la 97 (50,0%; 95% Ii: 43,0-57,0) de pacienti si dilatarea VD
(>26 mm) — la 97 (50,0%; 95% Ii: 43,0-57,0) de pacienti.

Semnele HP constatate la ecocardiografie au inclus: diminuarea amplitudinii undei ,,a” la
vizualizarea valvei AP, care este in corelatie cu gradientul presiunii diastolice intre VD si
AP — la 96 (49,5%; 95% Ii: 42,5-56,5) de pacienti, Cresterea vitezei de deschidere a valvei AP —
la 85 (43,8%; 95% Ii: 37,0-50,8) de pacienti, Cresterea diametrului ramurii drepte a AP (peste
17,9 mm) — la 98 (50,5%; 95% Ii: 43,5-57,5) de pacienti.

Valoarea medie a PmAP a constituit 30,85+15,3 mm Hg (Md — 24,5, 11Q: 19,0-34,0).
HP (PAP >25 mm Hg) a fost determinata la 97 (50,0%; 95% Ii: 43,0-57,0) de pacienti, inclusiv
HP usoara (25-29 mm Hg) — la 6 (3,1%; 95% Ii: 1,3-6,3) pacienti, HP moderati
(30-34 mm Hg) — la 46 (23,7%; 95% Ii: 18,1-30,1) de pacienti si HP severa (>35 mm Hg) — la
45 (23,2%; 95% I 17,7-29,5) de pacienti.

Prevalenta HP a fost semnificativ statistic mai mica la pacientii cu exacerbare acuta a
BPOC in stadiul I (11 — 11,3%; 95% Ii: 6,2-18,8), comparativ cu pacientii cu exacerbare acuti a
BPOC in stadiul III (79 — 81,4%; 95% Ii: 72,8-88,2; p<0,001) si cu pacientii cu exacerbare acuta
a BPOC 1in stadiul IV (7 — 7,3 %; Ii: 3,3-13,6; p<0,001), la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC
in stadiul III (79 — 81,4%; 95% 1 72,8-88,2), comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC in stadiul IV (7 — 7,3%; Ii: 3,3-13,6; p<0,001). Analiza frecventei HP in functie de gradul
obstructiei pulmonare a constatat o prevalenta a HP semnificativ statistic mai mica la pacientii cu
insuficientd respiratorie de gradul 1 (6 — 9,1%; 95% Ii: 6,2-18.8), comparativ cu pacientii cu
insuficientd respiratorie de gradul 0 (9 — 15,8%, Ii: 10,7-22,4), insuficientd respiratorie de
gradul I (77 — 61,1%; 95% Ii: 51,9-71,1), comparativ cu pacientii cu insuficientd respiratorie de
gradul 11 (11 — 100%; 95% Ii: 72,8-88,2; p<0,001) (figura 10).
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Figura 10. Prevalenta hipertensiunii pulmonare in functie
de gradul insuficientei respiratorii (%0).

A fost determinata o corelatie invers proportionala medie intre valoarea medie a PmAP cu
toleranta la efort constatata cu ajutorul 6BMWT (r=-0,637; p<0,001).

Ultrasonografia organelor interne a determinat congestia venoasa a ficatului — in
58 (29,9%; 95% Ii: 23,8-36,6) de cazuri, dilatarea venelor suprahepatice (>10 mm) — in
58 (29,9%; 95% I1: 23,8-36,6) de cazuri, dilatarea venei cave inferioare (>20 mm) cu variatie
<50% la inspir —in 57 (29,4%; 95% Ii: 23,3-36,1) de cazuri, fira semne de hipertensiune portala
(splenomegalie, dilatarea venelor parietale abdominale, varice esofagiene, vena porte >15 mm;
vena lienalis >10 mm).

Examenul de laborator a depistat sindrom policitemic la 28 (14,4%; 95% Ii: 10,0-19,9)
de pacienti, leucocitoza neutrofilica cu sau fara devierea formulei leucocitare spre stinga — la
45 (23,2%; 95% 1Ii: 17,7-29,5) de pacienti, Cresterea vitezei de sedimentare a hematiilor in
exacerbare acuti a BPOC — la 67 (34,5%; 95% Ii: 28,1-41,4) de pacienti.

Valorile medii ale biomarkerilor serici au constituit: NT-proBNP — 972,9+1052,1 pg/mL
(Md — 277,6, 11Q: 135,0-1929,7), troponina serica — 0,036+0,01 pg/L (Md — 0,03, 1Q:
0,03-0,04), proteina C reactiva — 6,8+8,4 mg/dL (Md - 5,0, 11Q: 3,0-6,0) si fibrinogenul —
3,943,2 mg/dL (Md — 3,46, 11Q: 2,9-4,5).

Analiza de corelatie a constatat o asociere direct proportionala puternicd intre valorile
NT-proBNP si PmAP (p=0,820, p<0,001) (figura 11).

Desi 1n literatura de specialitate, relatia dintre peptidele natriuretice si VEMS sau PaO2 a

fost inconsecvent, iar relatia cu troponina moderatd [91], noi am constatat o asociere invers
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Figura 11. Analiza de corelatie intre valorile NT-proBNP
si presiunea medie in artera pulmonara

proportionala medie intre valorile NT-proBNP si SaO2 (p=-0,689, p<0,001) (figura 12), intre
valorile NT-proBNP si VEMS (p=-0,646, p<0,001) (figura 13) si o asociere direct proportionala
slaba, dar semnificativ statistica, intre valorile NT-proBNP si troponina serica (p=0,207, p<0,01).

Valoarea medie a NT-proBNP plasmatic a fost semnificativ statistic mai mica la pacientii
cu exacerbare acuta a BPOC in stadiul I (221,1£36,8 pg/mL; Md - 145,9, 11Q: 60,8-218,5),
comparativ cu pacientii in stadiul III (1597,4£104,5 pg/ml; Md - 1710,0, 11Q: 801,5- 2225,1;
p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV (2378,5+207,8 pg/ml; Md - 2110,0, 11Q: 2021,0-3036,0;
p<0,001). Diferente semnificative a nivelurilor plasmatice de NT-proBNP intre pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC in stadiul III si stadiul 1V nu au fost constatate, probabil, din cauza
numarului mic de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC in stadiul IV (7) si lipsei puterii statistice
(figura 14).

In plus, noi am constatat o valoare medie a NT-proBNP semnificativ mai mare la pacientii
cu exacerbare acutd a BPOC cu exacerbare frecventd (>2) anul precedent, comparativ cu cei cu
exacerbare rarda (<1): 1323,3£1087,9 pg/mL (Md - 1226,2, 11Q: 186,0-2120,5) si
365,9+632,0 pg/mL (Md - 161,0, 11Q: 86,0-256,7), respectiv (p<0,001).

In functie de stadiile ABCD a BPOC, valorile medii ale NT-proBNP alcituiau:
164,5+48,6 pg/ml (Md - 136,9, 11Q: 136,-169,9) in stadiul B, 234,1+149,6 pg/ml (Md - 163,1,
11Q: 147,0-325,1) in stadiul C si 1010,0£1063,3 pg/ml (Md - 287,6, 11Q: 130,2-1946,6) in
stadiul D. Diferente statistic semnificative intre stadiile BPOC nu au fost constatate.
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Figura 13. Analiza de corelatie intre valorile NT-proBNP
si volumul expirator maxim pe secunda

Valoarea medie a NT-proBNP plasmatic a fost semnificativ statistic mai mica la pacientii

cu exacerbare acutd a BPOC si insuficienta respiratorie cronica de gradul 0 (192,9+245,6 pg/mL;

Md — 136,45, 11Q: 61,8-218,2), comparativ cu pacientii cu insuficientd respiratorie cronica de

gradul T (1346,3£1094,7 pg/ml; Md — 1226,2, 11Q: 210,4-2152,0; p<0,001) si cu pacientii cu

insuficienta respiratorie cronica de gradul II (2084,2+77,4 pg/ml; Md — 2110,0,

1Q:

2028,4-2127,1; p<0,001) (figura 15).
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Figura 14. Valoarea medie a NT-proBNP in functie de stadiul BPOC (pg/ml).
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Figura 15. Valoarea medie a NT-proBNP in functie de gradul
insuficientei respiratorii cronice (pg/ml).

Pacientii cu exacerbare acuta a BPOC cu IC prezentau un nivel al NT-proBNP
semnificativ statistic mai mare, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara IC:
999,5+1057,9 pg/mL (Md - 285,75, 11Q: 136,75-1945,40) si 140,0£112,6 pg/mL (Md - 1134,
11Q: 39,85-265,92), respectiv (p<0,05).

Desi a fost constatatd o crestere a valorilor medii a NT-proBNP in functie de clasa
functionald a IC (NYHA II — 996,0+£1094,7 pg/mL; Md - 280,4, 11Q: 145,7-1917,6), NYHA 1l —
1031,44932,5 pg/mL (Md - 1060,6, 11Q: 120,3-2017,9), NYHA IV — 1060,7+1484,0 pg/mL
(Md - 1060,6, 11Q: 11,3-1060,65), aceste diferente nu au atins certitudine statistica. De
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mentionat ca clasa functionald a IC NYHA I a fost exclusa din studiu, deoarece a fost constatata
doar la 1 pacient.

Examenul sputei. Sputd cu caracter mucos prezentau 110 (56,7%; 95% Ii: 49,7-63,5)
pacienti, sputi cu caracter muco-purulent — 80 (41,2%; 95% Ii: 34,5-48,3) de pacienti si sputi cu
caracter purulent — 4 (2,1%; 95% Ii: 0,7-4,8) pacienti, Consistenta lichida a sputei — 50 (25,8%;
95% I 20,0-32,3) de pacienti si consistenta vascoasa a sputei — 144 (74,2%; 95% 1i: 67,7-80,0)
de pacienti.

La examenul microscopic al sputei au fost evidentiate 15,7+7,2 celule epiteliale
(Md - 16,0, 11Q: 10,0-20,0) in campul vizual, 6,44+4,1 macrofage (Md - 6,0, 11Q: 4,0-8,0) in
campul vizual si 20,43+10,8 leucocite (Md — 20,0, 11Q: 14,0-24,25) in campul vizual.

3.2. Caracteristica clinica si paraclinica a hipertensiunii pulmonare secundare bronho-

pneumopatiei obstructive cronice la pacientii varstnici

Date socio-demografice. In lotul de studiu au fost selectati 97 de pacienti cu exacerbare
acuta a BPOC si HP in varsta de 65-90 de ani, inclusiv 65 (67,0%; 95% I: 57,3-75,8) de barbati
si 32 (33,0%; 95% Ii: 24,2-42,7) de femei (figura 16). Varsta medie a constituit
73,35+6,4 ani (Md — 72,0, 11Q: 68,0-78,0). in functie de clasificarea persoanelor conform varstei,
61 (62,9%; 95% Ii: 53,0-72,0) de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC si HP ficeau parte din
grupul batran-tanar (65-74 de ani), 28 (28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4) de pacienti cu exacerbare acuti
a BPOC si HP faceau parte din grupul batran-matur (75-84 de ani) si 8 (8,2%; 95% Ii: 4,0-15,0)
pacienti cu exacerbare acutd a BPOC si HP faceau parte din grupul batran-batran (=85 de ani)
(figura 17).

Majoritatea pacientilor cu exacerbare acutid a BPOC si HP — 85 (87,6%; 95% Ii: 80,0-93,1)
proveneau din mediul rural si 12 (12,4%; 95% Ii: 6,9-20,0) pacienti — din mediul urban,
66 (68,0%; 95% Ii: 58,3-76,7) de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC si HP erau casatoriti si
31 (32,0%; 95% Ii: 23,3-41,7) de pacienti erau vaduvi. in functie de statutul social, 27 (27,8%;
95% Ii: 19,7-37,3) de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC si HP erau oameni intelectuali,
51 (52,6%; 95% Ii: 42,7-62,3) de pacienti erau muncitori si 19 (19,6%; 95% Ii: 12,6-28,3)
pacienti activau In sectorul agricol.

Majoritatea covarsitoare a pacientilor cu exacerbare acuta a BPOC si HP — 93 (95,9%;

95% Ii: 90,5-98,6) — descriu conditiile lor de trai ca fiind satisficitoare si doar 4 (4,1%;
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Figura 16. Repartizarea pacientilor cu exacerbare acuta a BPOC
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Figura 17. Repartizarea pacientilor cu exacerbare acuta a BPOC
si HP (n=97) in functie de varsta (%).

95% Ii: 1,4-9,5) pacienti aveau conditii nesatisfacatoare de trai, 65 (67,0%; 95% Ii: 57,3-75,8)
de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC si HP erau integrati in familii si 32 (33,0%; 95% Ii:
24,2-42,7) locuiau singuri. Peste 4/5 dintre pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP —
83 (85,6%; 95% Ii: 77,6-91,5) — erau pensionari si nu activau in campul muncii, iar 14 (14,4%;

95% Ii: 8,5-22,4) pacienti erau pensionari care activau in cimpul muncii.



Pacientii cu BPOC din lotul nostru de studiu au fost spitalizati in mediu 9,44+1,1 zile
(Md — 9,0, 11Q: 9,0-10,0). Numarul mediu de spitalizari in ultimul an a constituit 1,58+0,5
(Md - 2,0, 11Q: 1,0-2,0).

Starea psihicd, somnul si dependenta. Starea psihicd era clara la toti 97 (100,0%) de
pacienti cu exacerbare acuta a BPOC si HP. Somnolenta pe parcursul zilei prezentau 64 (66,0%;
95% Ii: 56,2-74,8) de pacienti, insomnie de scurtd durati (<3 saptimani) — 52 (53,6%; 95% Ii:
43,7-63,3) de pacienti, insomnie cronica (>3 saptamani) — 45 (46,4%; 95% Ii: 36,7-56,3) de
pacienti, caderi — 55 (56,7%; 95% Ii: 46,8-66,2) de pacienti.

In functie de gradul de dependenta, 4 (4,1%; 95% Ii: 1,4-9,5) pacienti cu exacerbare acuti
a BPOC si HP se incadrau in gradul IIC, 90 (92,8%; 95% Ii: 86,4-96,7) de pacienti — in gradul
A si 3 (3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0) pacienti — in gradul IIIB. Cauzele dependentei au fost
urmatoarele: neurologice — in 53 (54,6%; 95% 1i: 44,7-64,3) de cazuri, pulmonare — in
96 (99,0%; 95% Ii: 95,3-99,9) de cazuri, cardiovasculare — in 92 (94,8%; 95% Ii: 89,1-98,0) de
cazuri, ortopedice — in 25 (25,8%; 95% Ii: 17,9-35,1) de cazuri, somatice — in 28 (28,9%;
95% Ii: 20,6-38,4) de cazuri, psiho-emotionale (depresia, anxietatea) — in 13 (13,4%; 95% Ii:
7,7-21,2) cazuri.

EVALUAREA GERIATRICA COMPLEXA.

Acuze. Tuse productiva preponderent in orele diminetii acuzau 32 (33,0%; 95% Ii:
24,2-42,7) de pacienti si tuse pe parcursul zilei — 65 (67,0%; 95% Ii: 57,3-75,8) de pacienti.
Expectoratii matinale au mentionat 44 (45,4%; 95% II: 35,7-55,3) de pacienti si diurne —
53 (54,6%; 95% Ii: 44,7-64,2) de pacienti (figura 18).

Majoritatea pacientilor acuzau dispnee de tip mixt — 60 (61,9%; 95% Ii: 52,0-71,1), iar
dispnee expiratorie acuzau — 36 (37,1%; 95% II: 28,0-47,0) de pacienti. Dispnee in repaos
prezentau 2 (2,1%; 95% I1: 0,4-6,4) pacienti, dispnee la efort fizic minimal — 85 (87,6%; 95% Ii:
80,0-93,1) pacienti si dispnee la efort fizic moderat — 10 (10,3%; 95% Ii: 5,4-17,5) pacienti.
Respiratie suieritoare a fost constatati la 77 (79,4%; 95% Ii: 70,3-86,2) de pacienti.

Subfebrilitatea a fost constatatd in 28 (28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4) de cazuri, acuze la
disconfort toracic — in 95 (97,9%; 95% Ii: 93,6-99,6) de cazuri, inclusiv grad usor —in 9 (9,5%;
95% II: 4,8-16,6) cazuri, grad moderat — in 68 (71,6%; 95% II: 62,0-79,9) de cazuri si grad
sever —in 18 (18,9%; 95% Ii: 12,1-27,7) cazuri.
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Figura 18. Frecventa acuzelor principale la pacientii cu exacerbare acuta
a BPOC si HP (%).

Factorii de risc ai exacerbarii acute a BPOC si HP. Fumau in prezent 13 (13,4%;
95% Ii: 7,7-21,2) de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC si HP, au fumat in trecut 30 (30,9%;
95% Ii: 22,4-40,6) de pacienti si nu au fumat niciodatd 54 (55,7%; 95% II: 45,7-65,3) de
pacienti. Fumatul ca factor de risc a BPOC a fost apreciat la 39 (90,7%; 95% Ii: 79,4-96,8) de
pacienti cu IF >10 pachete/an. Poluarea mediului casnic a fost constatata in 40 (41,2%; 95% Ii:
31,8-51,2) de cazuri si expunere indelungata la substante nocive profesionale — in 55 (56,7%;
95% 11: 46,8-66,2) de cazuri.

Patologia asociati. In lotul general de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC si HP au fost
diagnosticate urmatoarele comorbiditati: afectiuni cardiovasculare la toti 97 (100,0%) de
pacienti, HTA de gradul I si I la 94 (96,9%; 95% Ii: 92,0-99,1) de pacienti, HTA sistolici
izolata la 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient, cardiopatie hipertensiva la 94 (96,9%; 95% Ii: 92,0-
99,1) de pacienti, cardiopatie ischemica la 50 (51,5%; 95% Ii: 41,7-61,3) de pacienti, cardiopatie
dismetabolica la 18 (18,6%; 95% Ii: 11,8-27,2) pacienti, infarct miocardic vechi la 11 (11,3%;
95% 1i: 6,2-18,8) de pacienti, diabet zaharat la 17 (17,5%; 95% Ii: 11,0-26,0) pacienti, afectiuni
gastrice la 62 (63,9%; 95% Ii: 54,1-73,0) de pacienti, afectiuni hepatice cronice la 59 (60,8%;
95% 1i: 50,9-70,1) de pacienti, afectiuni renale la 41 (42,3%; 95% Ii: 32,8-52,2) de pacienti,
afectiuni cerebrovasculare la 84 (86,6%; 95% Ii: 78,4-92,0) de pacienti, afectiune ale nervilor
periferici la 39 (40,2%; 95% Ii: 31,0-50,2) de pacienti, afectiuni osteoarticulare la 60 (61,9%;
95% I1: 52,0-71,1) de pacienti.
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Insuficienta cardiaca prezentau toti 97 (100,0%) de pacienti, inclusiv clasa functionala
NYHA Il — 73 (75,3%; 95% Ii: 66,0-83,0) de pacienti, clasa functionala NYHA III — 23 (23,7%;
95% 11: 16,1-32,9) de pacienti si clasa functionala NYHA IV — 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient.
Printre dereglarile ritmului cardiac au fost constatate: extrasistole supraventriculare in 4 (4,1%;
95% I1: 1,4-9,5) cazuri, extrasistole ventriculare in 4 (4,1%; 95% Ii: 1,4-9,5) cazuri, fibrilatie
atriala in 21 (21,6%; 95% Ii: 14,4-30,6) de cazuri si tahicardie in 5 (5,2%; 95% i 2,0-10,9)
cazuri. Circa 2/3 dintre pacientii cu exacerbare acuti a BPOC si HP — 63 (64,9%; 95% Ii:
55,1-73,9) — nu prezentau dereglari ale ritmului cardiac.

Valoarea medie a numarului de comorbiditati in lotul general de studiu a constituit 8,4+2,6
(Md - 8,0, 11Q: 6,0-10,0).

Examenul obiectiv. Stare generald de gravitate medie prezentau 95 (97,9%; 95% Ii:
92,8-99,4) de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC si HP si stare generala grava — 2 (2,1%;
95% 11: 0,6-7,2) pacienti.

Valoarea medie a greutatii corporale la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP
reprezenta 82,90+14,2 kg (Md — 83,0, 11Q: 72,0-91,0), valoarea medie a staturii constituia
1,70+£0,08 m (Md — 1,7, 11Q: 1,64-1,75) si valoarea medie a IMC alcdtuia 28,68+4,8 kg/m2
(Md — 27,5, 11Q: 24,95-32,40).

Edeme periferice prezentau 90 (92,8%; 95% II: 86,4-96,7) de pacienti, culoare a
tegumentelor roz-pald — 4 (4,1%; 95% Ii: 1,4-9,5) pacienti, cianozi centrald (hipoxie si
eritrocitozd) — 19 (19,6%; 95% Ii: 12,6-28,3) pacienti, acrocianoza (insuficientd cardiacid) —
74 (76,3%; 95% Ii: 67,1-83,9) de pacienti. Pozitia corpului era libera la 24 (24,7%; 95% I
17,2-34,2) pacienti si fortatd (evolutie severd a BPOC) la 73 (75,3%; 95% Ii: 65,8-82,8) de
pacienti.

Cutia toracica la examen obiectiv prezenta sunet percutor hipersonor, diminuarea excursiei
respiratorii pulmonare si murmur vezicular diminuat au fost determinate la toti 97 (100,0%) de
pacienti, raluri uscate difuze (ronflante si sibilante), care se accentueazad la expiratie fortata in
exacerbare — la 96 (99,0%; 95% Ii: 95,3-99,9) de pacienti, accentul zgomotului II la AP — la 95
(97,9%; 95% 11: 93,6-99,6) de pacienti, suflu sistolic de insuficienta relativi a tricuspidei — la 76
(78,4%; 95% Ii: 69,2-85,4) de pacienti.

Valoarea medie a TAS la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP a constituit
138,57+12,3 mm Hg (Md — 137,0, 11Q: 130,0-148,5), a TAD — 84,99+5,6 mm Hg (Md - 85,0,
11Q: 80,0-90,0), a FCC — 75,71+11,7 batai pe minut (Md - 75,0, 11Q: 66,5-84,0), a frecventei
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respiratorii — 20,91+1,5 cicluri pe minut (Md — 21,0, 11Q: 20,0-22,0), a SaO2 — 95,36+1,2%
(Md - 95,0, 11Q: 95,0-96,0).

Valoarea medie a scorului Katz a alcatuit 10,64+1,2 puncte (Md — 11,0, 11Q: 10,0-12,0).
Circa 1/3 dintre pacientii cu exacerbare acutda a BPOC si HP — 30 (30,9%; 95% Ii: 22,4-40,6) —
se prezentau independenti (0 itemi), circa % dintre pacienti — 48 (49,5%; 95% Ii: 39,7-59,3) —
prezentau dependenti usoara (1-2 itemi) si 19 (19,6%:; 95% Ii: 12,6-28,3) pacienti — dependenti
moderata (3-4 itemi) (figura 19).
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Figura 19. Evaluarea geriatrici complexi la pacientii cu exacerbare acuti
a BPOC si HP (puncte, valori medii).

Valoarea medie a scorului Lawton a constituit 12,62+2,0 puncte (Md — 12,0, 1Q:
11,0-14,0). Doar 13 (13,4%; 95% Ii: 7,7-21,2) dintre pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP
se prezentau independenti (0 itemi), circa 1/5 dintre pacienti — 19 (19,6%; 95% Ii: 12,6-28,3) —
prezentau dependentd usoard (1-2 itemi), peste % dintre pacienti — 55 (56,7%; 95% Ii:
46,8-66,2) — dependenti moderati (3-5 itemi) si 10 (10,3%; 95% II: 5,4-17,5) pacienti —
dependenta severa (6-8 itemi).

Valoarea medie a scorului Hamilton de anxietate a alcatuit 9,90+2,3 puncte (Md — 10,0,
11Q: 9,0-11,0). Nu prezentau anxietate 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti, anxietate usoara a fost
determinata la 48 (49,5%; 95% Ii: 39,7-59,3) de pacienti si anxietate moderatd — la 47 (48,5%;
95% 11: 38,7-58,3) de pacienti. Anxietate severa nu a fost constatati nici la un pacient.

Valoarea medie a scorului Hamilton de depresie a constituit 7,03+3,1 puncte (Md — 7,0,
11Q: 4,5-10,0). Nu prezentau depresie 24 (24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0) de pacienti, depresie usoar
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a fost diagnosticatd la 36 (37,1%; 95% Ii: 28,0-47,0) de pacientii, depresic moderatd — la
34 (35,1%; 95% II: 26,1-44,9) de pacienti si depresie severd — la 3 (3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0)
pacienti. Depresie foarte severd nu a fost constatata nici la un pacient.

Valoarea medie a scorului MMSE reprezenta 25,14+2,4 puncte (Md - 25,0, 11Q:
23,0-28,0). Nu prezentau tulburiri cognitive (24-30 de puncte) 67 (69,1%; 95% Ii: 59,4-77,6) de
pacienti, tulburari cognitive usoare (20-23 de puncte) prezentau 30 (30,9%; 95% Ii: 22,4-40,6)
de pacientii. Dementd moderata (10-19 puncte) si dementa severa (0-9 puncte) nu au fost

determinate nici la un pacient.

EXAMENUL CLINIC FUNCTIONAL.

La toti 97 (100,0%) de pacienti cu BPOC si HP, evolutia BPOC a fost prin exacerbare.
Exacerbare acutd a BPOC rari (<1) in anul precedent au mentionat 13 (13,4%; 95% Ii: 7,7-21,2)
pacienti si exacerbare acutd a BPOC frecventa (>2) — 84 (86,6%; 95% Ii: 78,8-92,3) de pacienti.

In conformitate cu clasificarea GOLD (2007), lotul de studiu a fost repartizat in pacienti
cu BPOC moderata — 11 (11,3%; 95% Ii: 6,2-18,8) cazuri, pacienti cu BPOC severda —
79 (81,4%; 95% I: 72,8-88,2) de cazuri si pacienti cu BPOC foarte severa — 7 (7,2%; 95% i
3,3-13,6) pacienti. BPOC usoara nu a fost diagnosticata.

in conformitate cu clasificarea GOLD (2017), pacientii cu exacerbare acuti a BPOC si
HP au fost repartizati in modul urmator: BPOC de tip C la 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient si
BPOC de tip D — la 96 (99,0%; 95% Ii: 95,3-99,9) de pacienti. BPOC de tip B nu a fost
determinat.

Abordarea multidimensionald a BPOC la pacientii varstnici cu HP a inclus, concomitent
cu evaluarea functionald, si estimarea severitatii BPOC cu ajutorul chestionarelor, propuse de
GOLD. Valoarea medie a scalei Borg a constituit 2,4+0,5 puncte (Md - 2,0, 11Q: 2,0-3,0), a
scalei CAT — 29,81+5,3 puncte (Md — 31,0, 11Q: 27,0-34,0), a scorului total a chestionarului
SGRQ - 71,73+12,1 puncte (Md — 72,8, 11Q: 64,58-78,92), a scorului pentru simptome a
chestionarului SGRQ — 74,63+12,7 puncte (Md — 76,19, 11Q: 66,16-83,03), a scorului pentru
activitate a chestionarului SGRQ — 75,40+11,1 puncte (Md — 75,79, 11Q: 67,63-83,34), a scorului
pentru impactul asupra activitati zilnice a chestionarului SGRQ - 68,69+15,2 puncte
(Md - 70,57, 11Q: 61,19-78,42), a scorului total CCQ — 4,08+0,8 puncte (Md — 4,3, 11Q: 3,6-4,6),
a scorului pentru simptome CCQ — 4,54+0,8 puncte (Md — 4,5, 11Q: 4,0-5,25), a scorului pentru
starea functionala CCQ — 3,57+0,8 puncte (Md — 3,75, 11Q: 3,0-4,25), a scorului pentru starea

70



mentala CCQ — 4,16+1,4 puncte (Md — 4,5, 11Q: 3,0-5,0), a indicelui BODE 5,04+1,5 puncte
(Md - 5,0, 11Q: 4,0-6,0), a scalei de dispnee mMMRC — 2,35+0,6 puncte (Md - 2,0, 11Q: 2,0-3,0)
(figura 20).
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Figura 20. Evaluarea multidimensionala a BPOC, exacerbare acuta si HP
cu ajutorul chestionarelor propuse de GOLD (puncte, valori medii)
la pacientii varstnici.

In baza valorii scalei de dispnee mMRC, pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP au
fost repartizati in functie de expresivitatea dispneei: gradul 1 (usoara) prezentau 3 (3,1%; 95% Ii:
0,9-8,0) pacienti, gradul 2 (moderati) — 59 (60,8%; 95% Ii: 50,9-69,9) de pacienti, gradul
3 (severd) — 33 (34,0%; 95% Ii: 25,4-43,9) de pacienti si gradul 4 (foarte severd, in repaos) —
2 (2,1%; 95% II: 0,6-7,2) pacienti. Gradul 0 (absentd) in acest grup de pacienti nu a fost
constatat.

Valoarea medie a indicelui de comorbiditate Charlson a alcatuit 6,56+1,8 puncte
(Md - 6,0, 11Q: 5,0-7,5). Scor moderat al CCI (3-4 puncte) prezentau 8 (8,2%; 95% Ii: 4,0-15,0)
pacienti si scor inalt al CCI (>5 puncte) — 89 (91,8%; 95% Ii: 85,0-96,0) de pacienti. In lotul
pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC si HP nu au existat pacienti fara comorbiditati (0 puncte)
sau cu scor redus al CCI (1-2 puncte).

Evaluarea testului 6MWT a constatat urmadtoarele valori medii ale parametrilor:
TAS pre-test — 137,32+10,9 mm Hg (Md - 135,0, 11Q: 130,0-145,0), TAD pre-test —
84,32+5,5 mm Hg (Md — 83,0, 11Q: 80,0-90,0), FCC pre-test — 75,13+11,3 batai pe minut
(Md — 74,0, IQ: 67,5-81,5), frecventa respiratorie pre-test — 20,84+1,5 cicluri pe minut
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(Md - 21,0, 11Q: 20,0-22,0), SaO2 pre-test — 95,45+1,1% (Md — 95,0, 11Q: 95,0-96,0), scala Borg
pre-test — 2,40+0,5 puncte (Md - 2,0, 1IQ: 2,0-3,0), distanta parcursa 255,19+53,3 m
(Md —242,0, 11Q: 225,0-273,5) (tabelul 2).

In functie de rezultatele testului 6GMWT pacientii au fost repartizati in urmatoarele grupe:
1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient cu tolerantd foarte joasa la efort (distanta parcursa <150 m),
echivalenta clasei functionale NYHA IV, 75 (77,3%; 95% Ii: 68,3-84,8) de pacienti cu toleranta
joasa la efort (distanta parcursda 151-300 m), echivalentd clasei functionale NYHA III si
21 (21,6%; 95% 1i: 14,4-30,6) de pacienti cu toleranti moderatd la efort (distanta parcursa
301-425 m), echivalentd clasei functionale NYHA II. Nici unul dintre pacienti nu a parcurs
distanta 426-549 m (tolerantd inaltd la efort echivalentd clasei functionale NYHA 1) si nici
distanta >550 m, echivalenta clasei functionale NYHA 0.

Insuficienta respiratorie cronica de gradul 0 prezentau 9 (9,3%; 95% Ii: 4,7-16,2) pacienti,
de gradul | — 77 (79,4%; 95% Ii: 73,3-84,6) de pacienti si de gradul II — 11 (11,3%; 95% Ii:
7,5-16,4) pacienti.

INVESTIGATII PARACLINICE.

La spirometria simpla au fost determinati urmatorii parametri: VEMS — 42.81+7,6%
(Md — 44,0, 11Q: 38,5-47,5), CVF —59,31+12,1% (Md — 59,0, 11Q: 51,0-69,0), VEMS/CVF —
56,17+7,7% (Md — 57,5, 11Q: 49,5-61,95) si FEF 25-75% — 32,44+11,2% (Md — 32,0, 1IQ:
24,0-39,0) (figura 21).

Examenul radiologic a determinat semne susceptibile pentru bronsita cronica in
96 (99,0%; 95% Ii: 94,4-99,8) de cazuri, semne susceptibile pentru emfizem pulmonar — in
34 (35,1%; 95% 1i: 26,3-45,0) de cazuri, dilatarea hililor pulmonari — in 48 (49,5%; 95% Ii:
39,8-59,3) de cazuri, accentuarea desenului bronho-vascular in lobii inferiori — in 87 (89,7%;
95% 11: 82,1-94,3) de cazuri.

Pe traseele electrocardiografice ritm sinusal a fost constatat la 78 (80,4%; 95% Ii:
71,7-87,4) de pacienti, fibrilatie atriald —1a 17 (17,5%; 95% I1: 11,0-26,0) pacienti, flutter atrial —
la 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti, extrasistole supraventriculare — la 6 (6,2%; 95% 1i:
2,6-12,3) pacienti, extrasistole ventriculare — la 14 (14,4%; 95% Ii: 8,5-22,4) pacienti.

Semne de hipertrofie a AD — P-pulmonar in derivatiile II, III, aVF, V1-V2 — au fost
depistate la 33 (34,0%; 95% Ii: 25,4-43,9) de pacienti. Au fost constatate mai multe semne de
hipertrofie a VD: devierea axei electrice a inimii spre dreapta — la 76 (78,4%; 95% Ii: 69,2-85,4)
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Tabelul 2. Parametrii testului de mers pe jos de 6 minute constatat

la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP

Parametrii Pana la test Dupa test p
Media 137,32 151,09
DS 10,9 11,4
TAS (mm Hg) Mediana 135,0 1490 <0,001
1HQ 130,0-145,0 142,0-160,0
TAD (mm Hg) Media 84,32 92,86
DS 5,5 6,3
Mediana 83,0 92,0 <0,001
1HQ 80,0-90,0 90,0-98,0
FCC (batai pe minut) Media 75,13 89,43
DS 11,3 16,1
Mediana 74,0 86,0 <0,001
1HQ 67,5-81,5 78,0-96,5
Frecventa respiratorie | Media 20,84 28,13
(cicluri pe minut) DS 1,5 7,8
Mediana 21,0 28,0 <0,001
1HQ 20,0-22,0 25,0-29,0
Sa02 (%) Media 95,45 91,78
DS 1,1 2,0
Mediana 95,0 92,0 <0,001
1HQ 95,0-96,0 91,0-93,5
Scala Borg (puncte) Media 2,40 2,58
DS 0,5 15
Mediana 2.0 2.0 >0,05
1nQ 2,0-3,0 2,0-2,0
Distanta parcursa (m) | Media 255,19
DS 53,3
Mediana 2420
1nQ 225,0-273,5

La ecocardiografie au fost determinate urmatoarele semne de hipertrofie a VD: cresterea
grosimii peretelui VD (>5 mm) — la 93 (95,9%; 95% II: 90,5-98,6) de pacienti si dilatarea
VD (>26 mm) — la 94 (96,9%; 95% Ii: 92,0-99,1) de pacienti.
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de pacienti, cresterea amplitudinii undei R in derivatiile III, aVF, V1-V2 —1a 75 (77,3%; 95% 1i:
68,0-84,5) de pacienti, subdenivelarea segmentului S-T in derivatiile II, III, aVF, V1-V2 —
la40 (41,2%; 95% Ii: 31,8-51,2) de pacienti, unda T negativa si asimetrica in derivatiile II, III,
aVF, V1-V2 —1a 24 (24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0) de pacienti.




80

56,17 57,58

60 |

40 -

20 -

0 _
p<0,001 p<0,001 p<0,01 p<0,01
VEMS (%) CVF (%) VEMS/CVF (%) FEF 25-75%

@ Spirometria simpla = Spirometria dupa testul de bronhodilatatie

Figura 21. Dinamica parametrilor evaluati prin spirometrie la pacientii
cu exacerbare acuta a BPOC si HP (valori medii).

Semnele HP constatate la ecocardiografie au inclus: diminuarea amplitudinii undei ,,a” la
vizualizarea valvei AP — la 95 (97,9%; 95% Ii: 93,6-99,6) de pacienti, cresterea vitezei de
deschidere a valvei AP — la 84 (86,6%; 95% Ii: 78,8-92,3) de pacienti, cresterea diametrului
ramurii drepte a AP (peste 17,9 mm) — la 96 (99,0%; 95% Ii: 95,3-99,9) de pacienti.

Valoarea medie a PmAP a constituit 42,44+14,0 mm Hg (Md — 34,0, 11Q: 32,0-54,5).
HP (PmAP >25 mm Hg), inclusiv HP usoara (PMAP 25-29 mm Hg) — la 6 (6,2%; 95% Ii:
2,6-12,3) pacienti, HP moderati (PmAP 30-34 mm Hg) — la 46 (47,4%; 95% Ii: 37,7-57,3) de
pacienti si HP severd (PmAP >35 mm Hg) — la 45 (46,4%; 95% Ii: 36,7-56,3) de pacienti.

Ultrasonografia organelor interne a determinat congestia venoasa a ficatului — in
56 (57,7%; 95% 1i: 47,8-67,2) de cazuri, dilatarea venelor suprahepatice (>10 mm) — in
58 (59,8%; 95% Ii: 49,9-69,1) de cazuri, dilatarea venei cave inferioare (>20 mm) — in
57 (58,8%; 95% Ii: 48,8-68,2) de cazuri, fard semne de hipertensiune portald (splenomegalie,
dilatarea venelor parietale abdominale, varice esofagiene, vena porta >15mm, vena lienalis
>10 mm).

Examenul de laborator a depistat sindrom policitemic la 20 (20,6%; 95% Ii: 13,5-29,5)
de pacienti, leucocitoza neutrofilicd cu sau fara devierea formulei leucocitare spre stanga — la
28 (28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4) de pacienti, cresterea vitezei de sedimentare a hematiilor in
exacerbarea acuti a BPOC — la 40 (41,2%; 95% Ii: 31,8-51,2) de pacienti.

Valorile medii ale biomarkerilor serici au constituit: NT-proBNP  —
1807,16+901,1 pg/mL (Md — 1925,5, 11Q: 1122,45-2445,70), troponina serica — 0,038+0,02 ug/L
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(Md - 0,04, 11Q: 0,03-0,05), proteina C reactiva — 7,78+8,6 mg/dL (Md — 5,0, 11Q: 4,0-6,8) si
fibrinogenul — 4,23+4,3 mg/dL (Md - 3,7, 11Q: 3,00-4,64).

Examenul sputei. Sputd cu caracter mucos prezentau 56 (57,7%; 95% Ii: 47,8-67,2)
pacienti, sputd cu caracter muco-purulent — 38 (39,2%; 95% Ii: 29,9-49,1) de pacienti si sputi cu
caracter purulent — 3 (3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0) pacienti, consistenta lichida a sputei — 22 (22,7%;
95% Ii: 15,2-31,7) de pacienti si consistenta vascoasa a sputei — 75 (77,3%; 95% Ii: 68,3-84,8)
de pacienti.

La examenul microscopic al sputei au fost evidentiate 17,41+7,2 celule epiteliale
(Md - 18,0, 11Q: 12,0-20,0) in campul vizual, 7,24+4,7 macrofage (Md — 6,0, 11Q: 5,5-8,5) in
campul vizual si 22,16+11,1 leucocite (Md — 20,0, 11Q: 16,0-27,0) in campul vizual.

3.3. Caracteristica clinica si paraclinica a bronhopneumopatiei obstructive cronice fara

hipertensiune pulmonara secundari la pacientii varstnici

Date socio-demografice. In lotul de studiu au fost selectati 97 de pacienti cu exacerbare
acutda a BPOC fara HP secundard in varsta de 65-86 de ani, inclusiv 70 (72,2%; 95% Ii:
62,7-80,3) de barbati si 27 (27,8%; 95% Ii: 19,7-37,3) de femei (figura 22). Varsta medie a
constituit 70,32+4,8 ani (Md — 70,0, 11Q: 67,0-72,0). in functie de clasificarea persoanelor
conform varstei, 84 (86,6%; 95% Ii: 78,8-92,3) de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC fara HP
faceau parte din grupul batran-tanar (65-74 de ani), 12 (12,4%; 95% Ii: 6,9-20,0) pacienti cu
exacerbare acutd a BPOC fara HP ficeau parte din grupul batran-matur (75-84 de ani) si
1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient cu exacerbare acutd a BPOC fara HP facea parte din grupul
batran-batran (=85 de ani) (figura 23).

Majoritatea pacientilor cu exacerbare acuti a BPOC fira HP — 80 (82,5%; 95% Ii:
74,0-89,0) — proveneau din mediul rural si 17 (17,5%; 95% Ii: 11,0-26,0) pacienti — din mediul
urban, 83 (85,6%; 95% Ii: 77,6-91,5) de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC fara HP erau
casatoriti si 14 (14,4%; 95% Ii: 8,5-22,4) pacienti erau viduvi. In functie de statutul social,
28 (28,9%; 95% If: 20,6-38,4) de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC fara HP erau oameni
intelectuali, 55 (56,7%; 95% Ii: 46,8-66,2) de pacienti erau muncitori si 14 (14,4%; 95% I1:

8,5-22,4) pacienti activau in sectorul agricol.
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Figura 22. Repartizarea pacientilor cu exacerbare acuta a BPOC fara HP
in functie de sex (%).
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Figura 23. Repartizarea pacientilor cu exacerbare acuta a BPOC fara HP
in functie de varsta (%).

Majoritatea covarsitoare a pacientilor cu exacerbare acutda a BPOC fara HP — 93 (95,9%;
95% Ii: 90,5-98,6) — descriu conditiile lor de trai ca fiind satisfacatoare si doar 4 (4,1%;
95% I1: 1,4-9,5) pacienti aveau conditii nesatisficitoare de trai, 84 (86,6%; 95% II: 78,8-92,3)
de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC fara HP erau integrati in familii si 13 (13,4%; 95% Ii:
7,7-21,2) locuiau singuri. Circa % dintre pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP —
71 (73,2%; 95% Ii: 63,8-81,2) — erau pensionari si nu activau in campul muncii, iar 26 (26,8%;

95% Ii: 18,8-36,2) pacienti erau pensionari care activau in cAmpul muncii.
76



Pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP din lotul nostru de studiu au fost spitalizati
in mediu 9,31+1,0 zile (Md — 10,0, 11Q: 9,0-10,0). Numarul mediu de spitalizari in ultimul an a
constituit 1,45+0,5 (Md — 1,0, 11Q: 1,0-2,0).

Starea psihica, somnul si dependenta. Starea psihica era clara la toti 97 (100,0%) de
pacienti cu exacerbare acutd a BPOC fara HP. Somnolentd pe parcursul zilei prezentau
63 (64,9%; 95% Ii: 55,1-73,9) de pacienti, insomnie de scurtd duratd (<3 siptimani) —
73 (75,3%; 95% Ii: 66,0-83,0) de pacienti, insomnie cronica (>3 saptamani) — 24 (24,7%; 95%
I 17,0-34,0) de pacienti, caderi — 45 (46,4%; 95% If: 36,7-56,3) de pacienti.

In functie de gradul de dependenti, 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient cu exacerbare acuti a
BPOC fara HP se incadra in gradul IIA, 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient — in gradul IIC,
71 (73,2%; 95% Ii: 63,8-81,2) de pacienti — in gradul IITA si 24 (24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0)
pacienti — in gradul IIIB. Cauzele dependentei au fost urmatoarele: neurologice — in 59 (60,8%;
95% 1Ii: 50,9-70,1) de cazuri, pulmonare — in 45 (46,4%; 95% Ii: 36,7-56,3) de cazuri,
cardiovasculare — in 79 (81,4%; 95% Ii: 72,8-88,2) de cazuri, ortopedice — in 37 (38,1%; 95% Ii:
28,9-48,0) de cazuri, somatice — in 50 (51,5%; 95% Ii: 41,7-61,3) de cazuri, psiho-emotionala
(depresia, anxietatea) —in 9 (9,3%; 95% Ii: 4,7-16,2) cazuri.

EVALUAREA GERIATRICA COMPLEXA.

Acuze. Tuse acuzau productiva acuzau 95 (97,9%; 95% Ii: 93,6-99,6) de pacienti si tuse
uscatd — 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti. La 76 (78,4%; 95% Ii: 69,4-85,6) de pacienti
cantitatea expectoratiei era mica (<30 ml) si la 21 (21,6%; 95% Ii: 14,4-30,6) de pacienti —
medie (31-60 ml). Cantitate mare a expectoratiei (>61 ml) nu a fost constatata in acest grup de
pacienti. Majoritatea pacientilor acuzau tuse preponderent in orele diminetii — 83 (85,6%;
95% II: 77,6-91,5) de pacienti. Expectoratii matinale au mentionat 85 (87,6%; 95% Ii: 80,0-93,1)
de pacienti si vesperale — 9 (9,3%; 95% Ii: 3,2-20,6) pacienti (figura 24).

In lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, dispnee de tip expirator acuzau
62 (63,9%; 95% Ii: 54,1-73,0) de pacienti si de tip mixt — 34 (35,1%; 95% II: 26,1-44,9) de
pacienti. Dispnee la efort fizic minimal prezentau 33 (34,0%; 95% Ii: 25,2-43,8) de pacienti si
dispnee la efort fizic moderat — 64 (66,0%; 95% Ii: 56,2-74,8) de pacienti. Dispnee in repaos nu
a mentionat nici un pacient din acest grup de studiu. Respiratie suierdtoare a fost constatata la
16 (16,5%; 95% i: 11,8-22,2) pacienti, iar accentuarea semnelor respiratorii in timpul vorbirii —

la 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient, la efort fizic minimal —1la 15 (15,5%; 95% Ii: 9,3-23,6)
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Figura 24. Frecventa acuzelor principale la pacientii cu exacerbare acuta
a BPOC fara HP (%).

pacienti, la efort fizic moderat — la 68 (70,1%; 95% Ii: 60,5-78,5) de pacienti si la efort fizic
accentuat — la 13 (13,4%; 95% Ii: 7,7-21,2) pacienti.

Subfebrilitatea a fost evidentiata in 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) cazuri, disconfort toracic — in
89 (91,8%; 95% Ii: 85,0-96,0) de cazuri, inclusiv de grad usor — in 55 (61,8%; 95% Ii:
51,5-71,4) de cazuri si de grad moderat — in 34 (38,2%; 95% Ii: 28,6-48,5) de cazuri.

Factorii de risc la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP. Fumau in prezent
15 (15,5%; 95% Ii: 9,3-23,6) pacienti cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, au fumat in trecut
28 (28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4) de pacienti si nu au fumat niciodatd 54 (55,7%; 95% Ii:
45,7-65,3) de pacienti. Fumatul ca factor de risc a BPOC a fost apreciat la 37 (86,0%; 95% Ii:
73,5-94,0) pacienti cu IF >10 pachete/an. Poluarea mediului casnic a fost constatatd in 49
(50,5%; 95% Ii: 40,7-60,3) de cazuri si expunere indelungata la substante nocive profesionale —
in 38 (39,2%; 95% I1: 29,9-49,1) de cazuri.

Patologia asociati. In lotul general de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC fara HP au
fost diagnosticate urmitoarele comorbiditati: afectiuni cardiovasculare la 91 (93,8%; 95% Ii:
87,7-97,4) de pacienti, HTA de gradul I si II la 90 (92,8%; 95% Ii: 86,4-96,7) de pacienti,
cardiopatie hipertensiva la 83 (85,6%; 95% Ii: 77,6-91,5) de pacienti, cardiopatie ischemici la
39 (40,2%; 95% Ii: 30,9-50,1) de pacienti, cardiopatie dismetabolicd la 8 (8,2%; 95% Ii:
4,0-15,0) pacienti, infarct miocardic vechi la 9 (9,3%; 95% Ii: 4,7-16,2) de pacienti, diabet
zaharat la 23 (23,7%; 95% Ii: 16,1-32,9) de pacienti, afectiuni gastrice la 84 (86,6%; 95% Ii:
78,8-92,3) de pacienti, afectiuni hepatice cronice la 71 (73,2%; 95% Ii: 63,8-81,2) de pacienti,
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afectiuni renale la 21 (21,6%; 95% Ii: 14,4-30,6) de pacienti, afectiuni cerebrovasculare la
73 (75,3%; 95% Ii: 66,0-83,0) de pacienti, afectiune ale nervilor periferici la 40 (41,2%; 95% Ii:
31,8-51,2) de pacienti, afectiuni osteoarticulare la 54 (55,7%; 95% Ii: 45,7-65,3) de pacienti.

Insuficientd cardiaca prezentau 91 (93,8%; 95% Ii: 87,7-97,4) de pacienti, inclusiv clasa
functionala NYHA 1 — 1 (1,0%; 95% 1i: 0,1-5,0) pacient, clasa functionala NYHA 1II —
71 (78,0%; 95% Ii: 68,7-85,6) de pacienti, clasa functionala NYHA III — 18 (19,8%; 95% Ii:
12,6-28,8) pacienti si clasa functionala NYHA IV — 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-5,0) pacient. Printre
dereglarile ritmului cardiac au fost constatate: extrasistole ventriculare in 9 (9,3%; 95% Ii:
4,7-16,2) cazuri, fibrilatie atriala in 15 (15,5%; 95% 1i: 9,3-23,6) cazuri. Peste 4/5 dintre
pacientii cu exacerbare acuti a BPOC fara HP — 81 (83,5%; 95% Ii: 75,2-89,9) — nu prezentau
dereglari ale ritmului cardiac.

Valoarea medie a numarului de comorbiditdti in lotul de studiu a constituit
8,26+2,4 (Md — 8,0, 11Q: 6,0-10,0).

Examenul obiectiv. Stare generala de gravitate medie prezentau toti 97 (100,0%) de
pacienti cu exacerbare acutd a BPOC fara HP.

Valoarea medie a greutdtii corporale la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP
reprezenta 87,65+9,6 kg (Md — 88,0, 11Q: 81,5-94,0), valoarea medie a staturii constituia
1,72+0,07 m (Md — 1,74, 11Q: 1,67-1,76) si valoarea medie a IMC alcatuia 29,65+4,0 kg/m2
(Md -29,1, 11Q: 27,1-31,4).

Edeme periferice prezentau 70 (72,2%; 95% Ii: 62,7-80,3) de pacienti, culoare roz-pala a
tegumentelor — 25 (25,8%; 95% Ii: 17,9-35,1) de pacienti, cianozi centrald (hipoxie si
eritrocitozd) — 3 (3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0) pacienti, acrocianozi (insuficientd cardiaci) —
69 (71,1%; 95% Ii: 61,6-79,4) de pacienti. Pozitia corpului era libera la 94 (96,9%; 95% Ii:
92,0-99,1) pacienti si fortata (evolutie severa a exacerbarii acute a BPOC) la 3 (3,1%; 95% Ii:
1,3-6,3) pacienti.

Cutia toracica la examen obiectiv prezintd sunet percutor hipersonor a fost determinat la
51 (52,6%; 95% Ii: 42,7-62,3) de pacienti, diminuarea excursiei respiratorii pulmonare — la
58 (59,8%; 95% Ii: 49,9-69,1) de pacienti, murmur vezicular diminuat — la toti 97 (100,0%) de
pacienti, raluri uscate difuze (ronflante si sibilante), care se accentueaza la expiratie fortata in
exacerbare — la 85 (87,6%; 95% Ii: 80,0-93,1) de pacienti, accentul zgomotului IT la AP — la 64
(66,0%; 95% Ii: 56,2-74,8) de pacienti, suflu sistolic de insuficienta relativi a tricuspidei — la 44
(45,4%; 95% Ii: 35,8-55,3) de pacienti.
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Valoarea medie a TAS la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP a constituit
128,61+9,8 mm Hg (Md — 127,0, 11Q: 120,0-134,5), a TAD — 81,93+6,5 mm Hg (Md — 80,0,
11Q: 80,0-85,0), a FCC — 69,98+9,7 batai pe minut (Md — 70,0, 11Q: 63,5-76,0), a frecventei
respiratorii — 19,62+0,8 cicluri pe minut (Md — 20,0, 11Q: 19,0-20,0), a SaO2 — 96,79+0,7%
(Md - 97,0, 11Q: 96,0-97,0).

Valoarea medie a scorului Katz a alcatuit 11,41+0,9 puncte (Md — 12,0, 11Q: 11,0-12,0).
Peste ' dintre pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fard HP — 57 (58,8%; 95% Ii: 48,8-68,2) —
se prezentau independenti (0 itemi), peste 1/3 dintre pacienti — 37 (38,1%; 95% Ii: 28,9-48,0) —
prezentau dependentd usoard (1-2 itemi), 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti — dependenti
moderata (3-4 itemi) si 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient — dependentd severa (5-8 itemi)
(figura 25).
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Figura 25. Evaluarea geriatrici complexi la pacientii cu exacerbare acuti
a BPOC fiara HP (puncte, valori medii).

Valoarea medie a scorului Lawton a constituit 14,26+2,0 puncte (Md — 15,0, 1Q:
12,0-16,0). Circa Y% — 45 (46,4%; 95% Ii: 36,7-56,3) — dintre pacientii cu exacerbare acuta a
BPOC fira HP se prezentau independenti (0 itemi), circa 4 — 24 (24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0) —
dintre pacienti prezentau dependenti usoara (1-2 itemi), circa Y% — 24 (24,7%; 95% Ii:
17,0-34,0) — dintre pacienti prezentau dependenti moderati (3-5 itemi) si 4 (4,1%; 95% Ii:
1,4-9,5) pacienti — dependenta severa (6-8 itemi).

Valoarea medie a scorului Hamilton de anxietate a alcatuit 8,4+3,1 puncte (Md — 9,0, 11Q:

6,0-11,0). Nu prezentau anxietate 12 (12,4%; 95% Ii: 6,9-20,0) pacienti, anxietate usoara a fost
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determinata la 60 (61,9%; 95% i 52,0-71,1) de pacienti si anxietate moderata — la 25 (25,8%;
95% I1: 17,9-35,1) de pacienti. Anxietate severa nu a fost constatata nici la un pacient.

Valoarea medie a scorului Hamilton de depresie a constituit 5,98+3,0 puncte (Md — 6,0,
11Q: 4,0-8,0). Nu prezentau depresie 36 (37,1%; 95% Ii: 28,0-47,0) de pacienti, depresie usoari a
fost diagnosticata la 39 (40,2%; 95% Ii: 30,9-50,1) de pacientii, depresie moderati — la
20 (20,6%; 95% Ii: 13,5-29,5) de pacienti si depresie severa — la 2 (2,1%; 95% 1i: 0,4-6,4)
pacienti. Depresie foarte severd nu a fost constatata nici la un pacient.

Valoarea medie a scorului MMSE reprezenta 26,43+2,4 puncte (Md — 27,0, 11Q:
25,0-28,0). Nu prezentau tulburiri cognitive (24-30 de puncte) 88 (90,7%; 95% Ii: 83,8-95,3) de
pacienti, tulburari cognitive usoare (20-23 de puncte) au fost diagnosticate la 9 (9,2%; 95% Ii:
4,0-15,0) pacienti.

EXAMENUL CLINIC FUNCTIONAL.

Dintre pacienti cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, 58 (59,8%; 95% Ii: 49,9-69,1) au
mentionat in anul precedent exacerbare acuti a BPOC rard (<1) si 39 (40,2%; 95% Ii:
30,9-50,1) de pacienti— exacerbare acutd a BPOC frecventa (>2).

In conformitate cu clasificarea GOLD (2007), lotul de studiu a fost repartizat in pacienti
cu BPOC moderata — 81 (83,5%; 95% Ii: 75,2-89,9) de cazuri si pacienti cu BPOC severd —
16 (16,5%; 95% Ii: 10,1-24,8) cazuri. BPOC usoard si BPOC foarte severa nu au fost
diagnosticate.

In conformitate cu clasificarea GOLD (2017), pacientii cu exacerbare acutia a BPOC fara
HP au fost repartizati in modul urmétor: BPOC de tip B la 3 (3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0) pacienti,
BPOC de tip C la 5 (5,2%; 95% Ii: 2,0-10,9) pacient si BPOC de tip D — la 89 (91,8%; 95% Ii:
85,0-96,0) de pacienti.

Abordarea multidimensionala la pacientii varstnici cu exacerbare acutd a BPOC fara HP
a inclus, concomitent cu evaluarea functionald, si estimarea severitatii cu ajutorul chestionarelor,
propuse de GOLD. Valoarea medie a scalei Borg a constituit 3,02+0,5 puncte (Md — 3,0, 11Q:
3,0-3,0), a scalei CAT — 22,61+4,8 puncte (Md — 23,0, 11Q: 21,0-25,0), a scorului total a
chestionarului SGRQ — 52,73+10,2 puncte (Md — 52,86, 11Q: 45,46-58,89), a scorului pentru
simptome a chestionarului SGRQ — 54,77+8,56 puncte (Md — 53,21, 11Q: 50,49-57,70), a
scorului pentru activitate a chestionarului SGRQ - 63,87+8,3 puncte (Md - 67,63, 1IQ:

60,33-67,63), a scorului pentru impactul asupra activitati zilnice a chestionarului SGRQ —
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45,41+14,25 puncte (Md — 44,74, 11Q: 34,73-55,14), a scorului total CCQ — 2,97+0,69 puncte
(Md - 3,0, 11Q: 2,45-3,50), a scorului pentru simptome CCQ - 3,17+0,69 puncte (Md - 3,0, 11Q:
2,75-3,50), a scorului pentru starea functionala CCQ — 2,43+0,76 puncte (Md — 2,5, 1IQ:
1,75-3,00), a scorului pentru starea mentala CCQ — 3,64+1,17 puncte (Md — 3,5, 11Q: 3,0-4,5), a
indicelui BODE - 2,97+1,15 puncte (Md — 3,0, 11Q: 2,0-3,0), a scalei de dispnee mMMRC —
1,27+0,6 puncte (Md — 1,0, 11Q: 1,0-2,0) (figura 26).
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Figura 26. Evaluarea multidimensionalid a BPOC, exacerbare acuta fira HP
cu ajutorul chestionarelor propuse de GOLD (puncte, valori medii)
la pacientii varstnici.

In baza valorii scalei de dispnee mMRC, pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP au
fost repartizati in functie de expresivitatea dispneei: gradul 0 (lipsea) prezentau 6 (6,2%; 95% Ii:
2,6-12,3) pacienti, gradul 1 (usoard) — 61 (62,9%; 95% Ii: 53,0-71,8) de pacienti, gradul 2
(moderati) — 28 (28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4) de pacienti si gradul 3 (severd) — 2 (2,1%; 95% Ii:
0,4-6,4) pacienti. Gradul 4 (foarte severa, In repaos) in acest grup de pacienti nu a fost constatat.

Valoarea medie a indicelui de comorbiditate Charlson a alcatuit 6,33+1,9 puncte
(Md — 6,0, 11Q: 5,0-7,0). Scor moderat al CCI (3-4 puncte) prezentau 18 (18,6%; 95% Ii:
11,8-27,2) pacienti si scor inalt al CCI (>5 puncte) — 79 (81,4%; 95% Ii: 72,8-88,2) de pacienti.
In lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC fira HP nu au existat pacienti fard comorbiditati
(0 puncte) sau cu scor redus al CClI (1-2 puncte).

Evaluarea testului 6MWT a constatat urmatoarele valori medii ale parametrilor:
TAS pre-test — 128,11+48,9 mm Hg (Md - 126,0, 11Q: 120,0-134,0), TAD pre-test —
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81,82+6,4 mm Hg (Md - 80,0, 11Q: 80,0-85,0), FCC pre-test — 69,77+9,2 batdi pe minut
(Md - 70,0, 11Q: 63,0-76,0), frecventa respiratorie pre-test — 19,60+0,8 cicluri pe minut
(Md — 20,0, 11Q: 19,0-20,0), SaO2 pre-test — 96,82+0,7% (Md — 97,0, 11Q: 96,0-97,0), scala Borg
pre-test — 3,01+0,5 puncte (Md — 3,0, 1lQ: 3,0-3,0), distanta parcursa 321,57+45,9 m
(Md — 340,0, 11Q: 311,5-345,0) (tabelul 3).

Tabelul 3. Parametrii testului de mers pe jos de 6 minute constatat
la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP

Parametrii Pana la test Dupa test p
Media 128,11 139,07
DS 8,9 8,0
TAS (mm Hg) Mediana 126,0 140,0 <0001
1HQ 120,0-134,0 133,0-142,5
TAD (mm Hg) Media 81,82 90,05
DS 6,4 4,3
Mediana 80,0 90,0 <0001
1HQ 80,0-85,0 88,0-91,0
FCC (batai pe minut) | Media 69,77 81,55
DS 9,2 11,0
Mediana 70,0 80,0 <0,001
1HQ 63,0-76,0 75,0-88,0
Frecventa respiratorie | Media 19,60 26,76
(cicluri pe minut) DS 0,8 7,5
Mediana 20,0 26,0 <0001
1HQ 19,0-20,0 24,0-28,0
Sa02 (%) Media 96,32 94,09
DS 0,7 14
Mediana 97,0 94,0 <0001
1HQ 96,0-97,0 93,0-95,0
Scala Borg (puncte) Media 3,01 2,45
DS 05 0,7
Mediana 3,0 2,0 >0.05
1HQ 3,0-3,0 2,0-3,0
Distanta parcursa (m) | Media 321,57
DS 45,9
Mediana 340,0
1HQ 311,5-345,0

In functie de rezultatele testului 6SMWT pacientii au fost repartizati in urmatoarele grupe:
1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient cu toleranti foarte joasa la efort (distanta parcursia <150 m),
echivalenti clasei functionale NYHA IV, 19 (19,6%; 95% II: 12,6-28,3) pacienti cu toleranti
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joasa la efort (distanta parcursd 151-300 m), echivalentd clasei functionale NYHA III,
75 (77,3%; 95% 11: 68,3-84,8) de pacienti cu tolerantd moderati la efort (distanta parcursa
301-425 m), echivalenta clasei functionale NYHA II si 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti cu
toleranta inalta la efort (distanta parcursa 426-549 m), echivalentd clasei functionale NYHA I.
Nici unul dintre pacienti nu a parcurs distanta >550 m, echivalenta clasei functionale NYHA 0.
Insuficienta respiratorie cronica de gradul 0 prezentau 48 (49,5%; Ii: 42,5-56,5) de pacienti

si de gradul 1 —49 (50,5%; 95% Ii: 43,5-57,5) de pacienti.

INVESTIGATII PARACLINICE.

La spirometria simpla au fost determinati urmatorii parametri: VEMS — 53,80+6,1%
(Md — 53,0, 11Q: 50,0-57,0), CVF — 65,05+£8,9% (Md — 63,0, 11Q: 59,0-69,5), VEMS/CVF —
63,53+5,4% (Md — 65,0, 11Q: 60,3-68,25) si FEF 25-75% — 46,33+9,4% (Md — 45,0, 11Q:
40,5-54,0) (figura 27).
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Figura 27. Dinamica parametrilor evaluati prin spirometrie la pacientii
cu exacerbare acutid a BPOC fara HP (valori medii).

Examenul radiologic a determinat semne susceptibile pentru bronsita cronica in
81 (83,5%; 95% Ii: 75,2-89,9) de cazuri, semne susceptibile pentru emfizem pulmonar — in 6
(6,2%; 95% 11: 2,6-12,3) cazuri, dilatarea hililor pulmonari —in 22 (22,7%; 95% Ii: 15,2-31,7) de
cazuri, accentuarea desenului bronho-vascular in lobii inferiori — in 63 (64,9%; 95% Ii: 55,1-
73,9) de cazuri.
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Pe traseele electrocardiografice ritm sinusal a fost constatat la 81 (83,5%; 95% Ii:
75,2-89,9) de pacienti, fibrilatie atriald — la 15 (15,5%; 95% Ii: 9,3-23,6) pacienti, flutter atrial —
la 1 (1,0%:; 95% II: 0,1-4,7) pacient, extrasistole supraventriculare — la 6 (6,2%; 95% Ii:
2,6-12,3) pacienti si extrasistole ventriculare — 1a 9 (9,3%; 95% Ii: 4,7-16,2) pacienti.

Semne de hipertrofie a AD — P-pulmonar in derivatiile II, III, aVF, V1-V2 — au fost
depistate la 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti. Au fost constatate mai multe semne de hipertrofie
a VD: devierea axei electrice a inimii spre dreapta — la 7 (7,2%; 95% Ii: 3,3-13,6) pacienti,
cresterea amplitudinii undei R in derivatiile III, aVF, V1-V2 — la 1 (1,0%; 95% I: 0,1-4,7)
pacient, subdenivelarea segmentului S-T in derivatiile II, III, aVF, V1-V2 — la 24 (24,7%;
95% Ii: 17,0-34,0) de pacienti, unda T negativa si asimetrica in derivatiile II, III, aVF, V1-V2 —
la 17 (17,5%; 95% Ii: 11,0-26,0) pacienti.

La ecocardiografie au fost determinate urmatoarele semne: diminuarea amplitudinii undei
»a~ la vizualizarea valvei AP — la 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient, cresterea vitezei de
deschidere a valvei AP — la 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient, cresterea diametrului ramurii
drepte a AP (peste 17,9 mm) — la 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4) pacienti.

Valoarea medie a PmAP a constituit 19,26+1,7 mm Hg (Md — 19,0, 11Q: 18,0-21,0). HP nu
a fost determinata in acest grup de pacienti.

Ultrasonografia organelor interne a determinat congestie venoasa a ficatului — in
2 (2,1%; 95% II: 0,4-6,4) cazuri, fard semne de hipertensiune portald (splenomegalie, dilatarea
venelor parietale abdominale, varice esofagiene, vena porte >15mm, vena lienalis >10 mm).

Examenul de laborator a depistat sindrom policitemic la 8 (8,2%; 95% Ii: 4,0-15,0)
pacienti, leucocitozd neutrofilica cu sau fara devierea formulei leucocitare spre stanga — la
17 (17,5%; 95% Ii: 11,0-26,0) pacienti, cresterea vitezei de sedimentare a hematiilor in
exacerbare acuta a BPOC fara HP — la 27 (27,8%; 95% Ii: 19,7-37,3) de pacienti.

Valorile medii ale biomarkerilor serici au constituit: NT-proBNP  —
138,65+81,8 pg/mL (Md — 136,0, 11Q: 60,25-209,25), troponina serica — 0,033+0,01 ug/L
(Md - 0,03, 11Q: 0,025-0,040), proteina C reactiva — 5,77+8,1 mg/dL (Md — 4,0, 11Q: 2,25-5,0) si
fibrinogenul — 3,47+0,9 mg/dL (Md - 3,3, 11Q: 2,8-4,2).

Examenul sputei. Sputd cu caracter mucos prezentau 54 (55,7%; 95% Ii: 45,7-65,3)
pacienti, sputd cu caracter muco-purulent — 42 (43,3%; 95% Ii: 33,8-53,2) de pacienti si sputi cu
caracter purulent — 1 (1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7) pacient, consistenta lichida a sputei — 28 (28,9%;
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95% Ii: 20,6-38,4) de pacienti si consistentd vascoasa a sputei — 69 (71,1%; 95% I 61,6-79,4)
de pacienti.

La examenul microscopic al sputei au fost evidentiate 13,994+6,9 celule epiteliale
(Md — 14,0, 11Q: 10,0-20,0) in campul vizual, 5,65+3,3 macrofage (Md — 6,0, 11Q: 4,0-8,0) in
campul vizual si 18,69+10,3 leucocite (Md — 16,0, 11Q: 10,0-22,0) in campul vizual.

in concluzie, evaluarea clinica a pacientilor varstnici cu EABPOC a evidentiat acuze
frecvente (tuse, dispnee, expectoratii, disconfort toracic, respiratie suieratoare, subfebrilitate),
factorii de risc prezenti (88,4% fumeaza sau au fumat in trecut 10 sau mai multe pachete de tigari
pe an), un numar semnificativ de comorbiditati (in medie 8,33+0,2), modificari corespunzatoare
ale datelor de laborator si instrumentale.

Pacientii varstnici cu BPOC au afectiuni cronice concomitente importante, care au un
impact semnificativ asupra evolutiei maladiei si prognosticului. Comorbiditétile frecvente includ
afectiuni cardiovasculare (96,9%), HTA (94,8%), afectiuni cerebrovasculare (80,9%), afectiuni
osteoarticulare (58,8%) si diabet zaharat (20,6%). Valoarea medie a CCI a constituit 6,44+0,1
puncte.

Aplicarea evaluarii geriatrice complexe conform scalelor recomandate de OMS: scorul
Katz, Lawton, MMSE, scorul de depresie si anxietate Hamilton permite notarea gradului de
afectare a independentei la populatia geriatrici cu EABPOC. Abordarea multidimensionala a
EABPOC a evidentiat valori anormale ale chestionarelor, propuse de GOLD: scala Borg
(2,71£0,04 puncte), scala CAT (26,21+0,4 puncte), scorul total a chestionarului SGRQ
(62,23+1,1 puncte), scorul total CCQ (3,52+0,07 puncte), indicele BODE (4,01+£0,1 puncte),
scala de dispnee mMRC (1,81+0,06 puncte). In conformitate cu GOLD (2017), lotul general de
studiu a fost clasificat in pacienti cu BPOC de tip B (1,5%; 95% Ii: 0,4-4,1), de tip C (3,1%;
95% 11: 1,3-6,3) si de tip D (95,4%; 95% 1i: 91,7-97,7).

Examenul radiologic a determinat semne susceptibile pentru bronsita cronica (91,2%; 95%
Ii: 86,6-94,6), semne susceptibile pentru emfizem pulmonar (20,6%; 95% Ii: 15,4-26,7) si
accentuarea desenului bronho-vascular in lobii inferiori (77,3%; 95% II: 68,3-84,8). La
ecocardiografie au fost evidentiate semne de hipertrofie a VD (cresterea grosimii peretelui VD —
50,0%; 95% I1: 43,0-57,0 si dilatarea VD — 50,0%; 95% Ii: 43,0-57,0, semne ale HP (diminuarea
amplitudinii undei ,,a” la vizualizarea valvei AP — 49,5%; 95% Ii: 42,5-56,5, cresterea vitezei de
deschidere a valvei AP — 43,8%; 95% Ii: 37,0-50,8 si cresterea diametrului ramurii drepte a AP —
50,5%; 95% Ii: 43,5-57,5). HP (PmAP >25 mm Hg) a fost determinata la 50,0% (95% i
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43,0-57,0) de pacienti, inclusiv HP usoara la 3,1% (95% Ii: 1,3-6,3) pacienti, HP moderati la
23,7% (95% 1i: 18,1-30,1) de pacienti si HP severa la 23,2% (95% Ii: 17,7-29,5) de pacienti.
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4. HIPERTENSIUNEA PULMONARA LA PACIENTII VARSTNICI CU
BRONHOPNEUMOPATIE OBSTRUCTIVA CRONICA
4.1. Impactul hipertensiunii pulmonare la pacientii varstnici cu bronhopneumopatie

obstructiva cronica

Date socio-demografice. in loturile de studiu au fost selectati 97 (50,0%; 95% Ii:
43,0-56,9) de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC si HP in varsta de 65-90 de ani si 97 (50,0%;
95% Ii: 43,0-56,9) de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC farda HP secundara in varstd de
65-86 de ani. Loturile de studiu erau similare in functie de sex, mediul de trai, statutul social,
conditiile de trai, factorii de risc (tabagism si poluarea mediului casnic), numarul de
comorbiditati, starea generald, durata spitalizarii actuale si numarul de spitalizari in ultimul an
(figura 28, tabelul 4). Expunerea la substante nocive profesionale a fost mai semnificativa in
grupul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC si HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare
acuta a BPOC fara HP (55 - 56,7%; 95% Ii: 46,8-66,2 si 38 - 39,2%; 95% Ii: 29,9-49.1,
respectiv; p<0,05).
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mExacerbare acuta a BPOC cu HP mExacerbare acuta a BPOC fara HP

Figura 28. Repartizarea pacientilor din loturile de studiu
in functie de sex (%0).

Varsta medie a fost semnificativ statistic mai mare in lotul pacientilor cu exacerbare acuta
a BPOC si HP (73,35+6,4 ani; Md — 72,0, 11Q: 68,0-78,0), comparativ cu pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC fara HP (70,32+4,8 ani; Md — 70,0, 11Q: 67,0-72,0; p<0,01). in lotul pacientilor cu
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Tabelul 4. Parametrii socio-demografici si factorii de risc

la pacientii din loturile de studiu

Exacerbare acuta a
BPOC si HP

Exacerbare acuta a
BPOC fara HP

Parametrii p
abs. %; 95% Ii abs. %:; 95% Ii

Sexul:
- barbati 65 | 67,0;57,3-75,8 | 70 | 72,2;62,7-80,3 | NS
- femei 32 | 33,0;24,2-42,7 | 27 | 27,8;19,7-37,3 | NS
Mediul de trai:
- rural 85 | 87,6;80,0-93,1 | 80 | 82,5;74,0-89,0 | NS
-urban 12 12,4; 6,9-20,0 17 | 17,5;11,0-26,0 | NS
Statutul social:
- intelectuali 27 | 27,8;19,7-37,3 | 28 | 28,9;20,6-38,4 | NS
- muncitori 51 | 52,6;42,7-62,3 | 55 | 56,7;46,8-66,2 | NS
- agricultori 19 19,6; 12,6-28,3 14 14,4; 8,5-22,4 NS
Conditii de trai:
- satisfacatoare 93 | 95,9;90,5-986 | 93 | 95,9;90,5-986 | NS
- nesatisfacatoare 4 41:1,4-95 4 41:1,4-95 NS
Tabagism:
- nu a fumat niciodata 54 55,7; 45,7-65,3 54 55,7: 45,7-65,3 | NS
- fost-fumator 30 | 30,9;22,4-406 | 28 | 28,9;20,6-38,4 | NS
- fumeaza 1n prezent 13 13,4; 7,7-21,2 15 15,5:; 9,3-23,6 NS
Indicele fumatului
(>10 pachete/an) 39 | 90,7;79,4-96,8 | 37 | 86,0;73,5-94,0 | NS
Poluarea mediului 40 | 41,2;31,8-512 | 49 | 50,5:40,7-60,3 | NS
casnic
Starea generala:
- gravitate medie 95 | 97,9;93,6-99.6 | 97 100,0 NS
- grava 2 2,1;0,4-6,4 0 0 NS
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exacerbare acutd a BPOC fard HP au fost inclusi semnificativ statistic mai frecvent pacienti ai
grupului batran tanar (84 - 86,6%; 95% I: 78,8-92,3 si 61 - 62,9%; 95% Ii: 53,0-72,0, respectiv;
p<0,001), iar In lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC si HP — pacienti din grupul batran
matur (28 - 28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4 si 12 - 12,4%; 95% 1i: 6,9-20,0, respectiv; p<0,01) si
batran batran (8 - 8,2%; 95% II: 4,0-15,0 si 1 - 1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7, respectiv; p<0,05)
(figura 29).
Pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP erau semnificativ statistic mai frecvent
casatoriti (83 - 85,6%; 95% Ii: 77,6-91,5 si 66 - 68,0%; 95% Ii: 58,3-76,7, respectiv; p<0,01),
integrati in familii (84 - 86,6%; 95% Ii: 78,8-92,3 si 65 - 67,0%; 95% Ii: 57,3-75,8, respectiv;
p<0,01), pensionari care activau in cAmpul muncii (26 - 26,8%; 95% Ii: 18,8-36,2 si 14 - 14,4%;

95% 1. 8,5-22,4, respectiv; p<0,05), iar pacienti cu exacerbare acuta a BPOC si HP erau
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Figura 29. Repartizarea pacientilor din loturile de studiu
in functie de varsta (%).

semnificativ statistic mai frecvent vaduvi (31 - 32,0%; 95% Ii: 23,3-41,7 si 14 - 14,4%; 95% Ii:
8,5-22,4, respectiv; p<0,01), locuiau singuri (32 - 33,0%; 95% Ii: 24,2-42,7 si 13 - 13,4%;
95% I1: 7,7-21,2, respectiv; p<0,01), erau pensionari si nu activau in cAmpul muncii (83 - 85,6%;
95% I1: 77,6-91,5 si 71 - 73,2%; 95% Ii: 63,8-81,2, respectiv; p<0,05).

Durata spitalizarii n perioada studiului (9,44+1,1 zile; Md — 9,0, 11Q: 9,0-10,0 la pacientii
cu exacerbare acuta a BPOC si HP si 9,31+1,0 zile; Md — 10,0, 11Q: 9,0-10,0 la pacientii cu
exacerbare acutda a BPOC farda HP; p>0,05) si numarul de spitalizari in ultimul an (1,58+0,5;
Md — 2,0, 11Q: 1,0-2,0 la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP si 1,45+0,5; Md — 1,0, 11Q:
1,0-2,0 la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP; p>0,05) erau similare in ambele loturi
de studiu.

Starea psihicd era clard la toti pacientii din ambele loturi de studiu, irascibilitatea
(50 - 51,5%; 95% Ii: 41,7-61,3 s1 34 - 35,1%; 95% Ii: 26,1-44,9, respectiv; p<0,05) si insomnia
cronica (45 - 46,4%; 95% I1: 36,7-56,3 si 24 - 24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0, respectiv; p<0,01) erau
semnificativ statistic mai frecvente la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP, iar insomnia
de scurtd durata (73 - 75,3%; 95% Ii: 66,0-83,0 si 52 - 53,6%; 95% Ii: 43,7-63,3, respectiv;
p<0,01) — semnificativ statistic mai frecventa la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP
(figura 30).

In functie de gradul de dependents, diferenta semnificative statistic au fost constatate doar

pentru gradul IlI: pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP semnificativ statistic mai frecvent
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Figura 30. Modificarile semnificative statistic ale starii psihice
la pacientii din loturile de studiu (%).

se incadrau in gradul IITA (90 - 92,8%; 95% Ii: 86,4-96,7 si 71 - 73,2%; 95% 1i: 63,8-81,2,
respectiv; p<0,001), iar pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP — semnificativ statistic
mai frecvent in gradul IIB (24 - 24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0 si 3 - 3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0,
respectiv; p<0,001).

Cauzele pulmonare (96 - 99,0%; 95% Ii: 95,3-99,9 si 45 - 46,4%; 95% Ii: 36,7-56,3,
respectiv; p<0,001) si cardiovasculare (92 - 94,8%; 95% I1: 89,1-98,0 si 79 - 81,4%; 95% Ii:
72,8-88,2, respectiv; p<0,01) ale dependentei au fost veridic mai frecvente la pacientii cu
exacerbare acuta a BPOC si HP, iar cauzele somatice (50 - 51,5%; 95% I: 41,7-61,3 si
28 - 28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4, respectiv; p<0,01) — semnificativ statistic mai frecvente la

pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP.

EVALUAREA GERIATRICA COMPLEXA.

Acuze. Tuse productiva acuzau majoritatea pacientilor din ambele loturi de studiu, similar
la pacientii cu exacerbare acutda a BPOC si HP si la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara
HP. Cantitate mica a expectoratiei (76 - 78,4%; 95% I1: 69,4-85,6 si 5 -5,2%; 95% 1i: 2,0-10,9,
respectiv; p<0,001) prezentau semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acuta a
BPOC fara HP, iar cantitate medie (48 - 49,5%; 95% Ii: 39,7-59,3 si 21 - 21,6%; 95% i
14,4-30,6, respectiv; p<0,001) si mare (44 - 45,4%; 95% Ii: 35,7-55,3 si 0%, respectiv; p<0,001)
a expectoratiei — semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP

(tabelul 5).
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Tabelul 5. Frecventa acuzelor pacientilor din loturile de studiu

Exacerbare acuta a Exacerbare acuta a
Parametrii BPOC si HP BPOC fara HP p
abs. %:; 95% Ii abs. %:; 95% Ii

Tuse 97 100,0 97 100,0 NS
Tipul tusei:
- uscata 0 0 2 2,1,0,4-6,4 NS
- productiva 97 100,0 95 97,9; 93,6-99,6 NS
Accentul tusei:
- preponderent 1n orele

diminetii 32 33,0; 24,2-42,7 83 85,6; 77,6-91,5 | <0,001
- preponderent seara 0 0 9 9,3; 4,7-16,2 <0,01
- tuse pe parcursul zilei 65 67,0; 57,3-75,8 5 5,2; 2,0-10,9 <0,001
Expectoratii 97 100,0 97 100,0 NS
Cantitate expectoratii:
- micd 5 5,2; 2,0-10,9 76 78,4; 69,4-85,6 | <0,001
- medie 48 49,5; 39,7-59,3 21 21,6; 14,4-30,6 | <0,001
- mare 44 45,4; 35,7-55,3 0 0 <0,001
Tipul expectoratiilor:
- matinale 44 45,4; 35,7-55,3 85 87,6; 80,0-93,1 | <0,001
- vesperale 0 0 9 9,3; 3,2-20,6 <0,01
- diurne 53 54,6; 44,7-64,3 3 3,1;0,9-8,0 <0,001
Dispnee 97 100,0 97 100,0 NS
Tipul dispneei:
- inspiratorie 1 1,0; 0,1-4,7 1 1,0; 0,1-4,7 NS
- expiratorie 36 37,1; 28,0-47,0 62 63,9; 54,1-73,0 | <0,001
- de tip mixt 60 61,9; 52,0-71,1 34 35,1; 26,1-44,9 | <0,001
Aparitia dispneei:
- in repaos 2 2,1:0,4-6,4 0 0 NS
- la efort fizic minimal 85 87,6; 80,0-93,1 33 34,0; 25,2-43,8 | <0,001
- la efort fizic moderat 10 10,3; 5,4-17,5 64 66,0; 56,2-74,8 | <0,001
Accentuarea semnelor respiratorii:
- in timpul vorbirii 8 8,2; 4,0-15,0 1 1,0; 0,1-4,7 <0,05
- la efort fizic minimal 73 75,3; 66,0-83,0 15 15,5; 9,3-23,6 <0,001
- la efort fizic moderat 13 13,4; 7,7-21,2 68 70,1; 60,5-78,5 | <0,001
- la efort fizic accentuat 3 3,1;0,9-8,0 13 13,4;7,7-21,2 <0,05
Respiratie suierdtoare 77 79,4, 70,3-86,2 16 16,5; 10,4-25,1 | <0,001
Disconfort toracic 95 97,9; 93,6-99,6 89 91,8; 85,0-96,0 NS
Gradul disconfortului toracic:
- grad usor 9 9,5; 4,8-16,6 55 61,8; 51,5-71,4 | <0,001
- grad moderat 68 71,6; 62,0-79,9 34 38,2; 28,6-48,5 | <0,001
- grad sever 18 18,9; 12,1-27,7 0 0 <0,001
Subfebrilitate 28 28,9; 20,6-38,4 2 2,1:0,4-6,4 <0,001
Exp_unere 1nd§lungata la substante 55 56.7: 46,8-66.2 38 39.2: 29,9-49.1 <0,05
nocive profesionale

Tuse preponderent in orele diminetii (83 - 85,6%; 95% : 77,6-91,5 s1 32 - 33,0%; 95% I:
24,2-42.7, respectiv; p<0,001) si tuse preponderent seara (9 - 9,3%; 95% Ii: 4,7-16,2 si 0 - 0%,

92



respectiv; p<0,01) acuzau semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC fard HP, iar tuse pe parcursul intregii zile (65 - 67,0%; 95% Ii: 57,3-75,8 si 5 - 5,2%;
95% I1: 2,0-10,9, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC si HP. Expectoratii matinale (85 - 87,6%; 95% 1i: 80,0-93,1 si 44 - 45,4%; 95% 1i:
35,7-55,3, respectiv; p<0,001) si vesperale (9 - 9,3%; 95% I1: 3,2-20,6 si 0 - 0%, respectiv;
p<0,01) au mentionat semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acuta a BPOC
fara HP, iar expectoratii pe parcursul intregii zile (53 - 54,6%; 95% Ii: 44,7-64,3 si 3 - 3,1%j;
95% Ii: 0,9-8,0, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC si HP.

Dispnee acuzau toti pacientii din ambele loturi de studiu, insa tipul dispneei era diferit la
pacientii din loturile de studiu. Dispnee expiratorie (62 - 63,9%; 95% Ii: 54,1-73,0 si 36 - 37,1%;
95% 1i: 28,0-47,0, respectiv; p<0,001), dispnee la efort fizic moderat (64 - 66,0%; 95% Ii:
56,2-74,8 si 10 - 10,3%; 95% Ii: 5,4-17,5, respectiv; p<0,001), accentuarea semnelor respiratorii
la efort fizic moderat (68 - 70,1%; 95% Ii: 60,5-78,5 si 13 - 13,4%; 95% Ii: 7,7-21,2, respectiv;
p<0,001) si la efort fizic accentuat (13 - 13,4%; 95% Ii: 7,7-21,2 si 3 - 3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0,
respectiv; p<0,01) au mentionat semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acuta
a BPOC fara HP.

Dispnee de tip mixt (60 - 61,9%; 95% Ii: 52,0-71,1 si 34 - 35,1%; 95% Ii: 26,1-44,9,
respectiv; p<0,001), dispnee la efort fizic minimal (85 - 87,6%; 95% Ii: 80,0-93,1 si 33 - 34,0%;
95% Ii: 25,2-43,8, respectiv; p<0,001), respiratie suieratoare (77 - 79,4%; 95% 1i: 70,3-86,2 si
16 - 16,5%; 95% Ii: 10,4-25,1, respectiv; p<0,001), accentuarea semnelor respiratorii in timpul
vorbirii (8 - 8,2%; 95% Ii: 4,0-15,0 si 1 - 1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7, respectiv; p<0,05) si la efort
fizic minimal (73 - 75,3%; 95% Ii: 66,0-83,0 si 15 - 15,5%; 95% Ii: 9,3-23,6, respectiv;
p<0,001) si subfebrilitate (28 - 28,9%; 95% Ii: 20,6-38,4 si 2 - 2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4, respectiv;
p<0,001) acuzau semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP.

Desi disconfortul toracic a fost similar in ambele loturi de studiu (89 - 91,8%; 95% i
85,0-96,0 la pacientii cu exacerbare acutda a BPOC fara HP si 95 - 97,9%; 95% 1i: 93,6-99,6 la
pacientii cu exacerbare acuti a BPOC si HP), disconfort de grad usor (55 - 61,8%; 95% Ii:
51,5-71,4 si 9 - 9,5%; 95% Ii: 4,8-16,6, respectiv; p<0,001) prezentau semnificativ statistic mai
frecvent pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, iar disconfort de grad moderat
(68 - 71,6%; 95% II: 62,0-79,9 si 34 - 382%; 95% Ii: 28,6-48,5, respectiv; p<0,001) si
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disconfort sever (18 - 18,9%; 95% Ii: 12,1-27,7 si 0 - 0%, respectiv; p<0,001) — semnificativ
statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP.

Patologia asociati. Afectiuni cardiovasculare (97 - 100,0% si 91 - 93,8%; 95% Ii:
87,7-97,4, respectiv; p<0,05), cardiopatie hipertensiva (94 - 96,9%; 95% Ii: 92,0-99,1 si 83 -
85,6%; 95% Ii: 77,6-91,5, respectiv; p<0,01), dereglari de ritm cardiac in total (34 — 35,1%; 95%
Ii: 26,1-44,9 si 19 - 19,6%; 95% IM: 12,6-28,3, respectiv; p<0,05), insuficientd cardiaca
(97 — 100,0% si 91 - 93,8%; 95% Ii: 87,7-97 4, respectiv; p<0,05), afectiuni renale (41 - 42,3%j;
95% II: 32,8-52,2 si 21 - 21,6%; 95% Ii: 14,4-30,6, respectiv; p<0,01) au fost diagnosticate
semnificativ statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP, iar afectiuni
gastrice (84 - 86,6%; 95% Ii: 78,8-92,3 si 62 - 63,9%; 95% Ii: 54,1-73,0, respectiv; p<0,001) —
semnificativ statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP. Frecventa
celorlalte patologii asociate (HTA, cardiopatie ischemica, cardiopatiec dismetabolica, infarct
miocardic vechi, diabet zaharat, afectiuni hepatice cronice, afectiuni cerebrovasculare, afectiuni
ale nervilor periferici, afectiuni osteoarticulare) era similara in ambele loturi de studiu.

Valoarea medie a numarului de comorbiditati, de asemenea, era similard in ambele loturi
de studiu — 8,4+2,6; Md — 8,0, 11Q: 6,0-10,0) la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP si
8,26+2,4; Md — 8,0, 11Q: 6,0-10,0) la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP (p>0,05).

Examenul obiectiv. Valoarea medie a greutatii corporale (87,65+9,6 kg; Md — 88,0, 11Q:
81,5-94,0 si 82,90+14,2 kg; Md — 83,0, 11Q: 72,0-91,0), respectiv; p<0,01) si valoarea medie a
staturii (1,72+0,07 m; Md — 1,74, 11Q: 1,67-1,76 si 1,70+0,08 m; Md — 1,70, 11Q: 1,64-1,75),
respectiv; p<0,05) erau semnificativ statistic mai mari la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC
fara HP. Valoarea medie a IMC era similara la pacientii din ambele loturi de studiu: 28,68+4,8
kg/m2; Md — 27,5, 11Q: 24,95-32,40 la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP si 29,65+4,0
kg/m2; Md — 29,1, 11Q: 27,10-31,43 la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP (p>0,05)
(figura 31, 32, 33).

La examenul obiectiv, pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP prezentau semnificativ
statistic mai frecvent edeme periferice (90 - 92,8%; 95% Ii: 86,4-96,7 si 70 - 72,2%; 95% Ii:
62,7-80,3, respectiv; p<0,001), cianoza centrald (19 - 19,6%; 95% M: 12,6-28,3 si 3 - 3,1%j;
95% 1i: 0,9-8,0, respectiv; p<0,001), pozitie fortata a corpului (73 - 75,3%; 95% 1i: 66,0-83,0 si
3 - 3,1%; 95% I1: 0,9-8,0, respectiv; p<0,001), participarea activi in actul de respiratic a
muschilor respiratorii suplimentari (93 - 95,9%; 95% Ii: 90,5-98.6 si 22 - 22,7%;
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Figura 31. Valoarea medie a greutitii corporale la pacientii
din loturile de studiu.
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Figura 32. Valoarea medie a iniltimii la pacientii din loturile de studiu.

95% Ii: 15,2-31,7, respectiv; p<0,001), sunet percutor hipersonor (97 - 100,0% si 51 - 52,6%;
95% 1i: 42,7-62.3, respectiv; p<0,001), raluri uscate difuze, care se accentueaza la expiratie
fortatd (96 - 99,0%; 95% Ii: 95,3-99,9 si 85 - 87,6%; 95% Ii: 80,0-93,1, respectiv; p<0,01),
accentul zgomotului 11 la AP (95 - 97,9%; 95% I1: 93.6-99,6 si 64 - 66,0%; 95% I1: 56,2-74,8,
respectiv; p<0,001), suflu sistolic de insuficientd relativa a tricuspidei (76 - 78,4%; 95% Ii:

69,2-85,4 si 44 - 45,4%; 95% Ii: 35,7-55,3, respectiv; p<0,001).
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Figura 33. Valoarea medie a indexului de masé corporala
la pacientii din loturile de studiu.

Valorile medii ale TAS (138,57+12,3 mm Hg; Md - 137,0, 11Q: 130,0-148,5 si
128,61+9,8 mm Hg; Md — 127,0, 11Q: 120,0-134,5, respectiv; p<0,001), TAD (84,99+5,6 mm
Hg; Md — 85,0, 11Q: 80,0-90,0 si 81,93+6,5 mm Hg; Md — 80,0, 11Q: 80,0-85,0, respectiv;
p<0,001), FCC (75,71£11,7 batai pe minut; Md — 75,0, 11Q: 66,5-84,0 si 69,98+9,7 batai pe
minut; Md — 70,0, 11Q: 63,5-76,0, respectiv; p<0,01), frecventei respiratorii (20,91+1,5 cicluri pe
minut; Md — 21,0, 11Q: 20,0-22,0 si 19,62+0,8 cicluri pe minut; Md — 20,0, 11Q: 19,0-20,0,
respectiv; p<0,001) erau semnificativ statistic mai inalte la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC
si HP, iar valoarea medie a SaO2 mai inaltd (96,79+0,7%; Md — 97,0, 11Q: 96,0-97,0) si
95,36+1,2%; Md — 95,0, 11Q: 95,0-96,0, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai
frecventa la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP (figura 34, 35, 36).

La examenul obiectiv, la pacientii cu exacerbare acutda a BPOC fara HP au fost constatate
semnificativ statistic mai frecvent culoarea tegumentelor roz-pala (25 - 25,8%; 95% Ii: 17,9-35,1
si 4 - 4,1%; 95% Ii: 1,4-9,5, respectiv; p<0,001), pozitie liberd a corpului (94 - 96,9%; 95% Ii:
92,0-99,1 si 24 - 24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0, respectiv; p<0,001) si lipsa participarii active in actul
de respiratie a muschilor respiratorii suplimentari (75 - 77,3%; 95% Ii: 68,3-84.8 si 4 - 4,1%;
95% 1i: 1,4-9,5, respectiv; p<0,001).

Valorile medii a scorului Katz (11,41+0,9 puncte; Md - 12,0, 11Q: 11,0-12,0 si
10,64+1,2 puncte; Md — 11,0, 11Q: 10,0-12,0, respectiv; p<0,001), a scorului Lawton

96



200
150

100

= + 5

[ TA sistolica (mmHg)
M TA diastalica (mmHg)
W FCC (batai pe minut)

MNu Da

Hipertensiune pulmonara

Figura 34. Valoarea medie a tensiunii arteriale sistolice, tensiunii arteriale
diastolice si frecventei contractiilor cardiace
la pacientii din loturile de studiu.
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Figura 35. Valoarea medie a frecventei respiratorii
la pacientii din loturile de studiu.

(14,26+2,0 puncte; Md — 15,0, 11Q: 12,0-16,0 si 12,62+2,0 puncte; Md — 12,0, 11Q: 11,0-14,0,
respectiv; p<0,001) si a scorului MMSE (26,434+2,4 puncte; Md — 27,0, 11Q: 25,0-28,0 si
25,1442 .4 puncte; Md — 25,0, 11Q: 23,0-28,0, respectiv; p<0,001) au fost semnificativ statistic
mai mari In lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, fapt ce denota capacitatea

pastrata a acestora de a-si mentine activitatea fizica si ideaticd, iar valorile medii ale scorului
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Figura 36. Valoarea medie a saturatiei in oxigen a sangelui arterial
la pacientii din loturile de studiu.

Hamilton de anxietate (9,90+2,3 puncte; Md — 10,0, 11Q: 9,0-11,0 si 8,4+3,1 puncte; Md — 9,0,
1Q: 6,0-11,0, respectiv; p<0,001) si a scorului Hamilton de depresie (7,03£3,1 puncte;
Md — 7,0, 1Q: 4,5-10,0 si 5,98+3,0 puncte; Md — 6,0, 11Q: 4,0-8,0, respectiv; p<0,05) —
semnificativ statistic mai mari in lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC si HP, fapt care
reflectd impactul BPOC complicat cu HP asupra sferei emotionale (figura 37).

Conform scorului Katz, pacientii independenti (57 - 58,8%; 95% Ii: 48,8-68,2 si
30 - 30,9%; 95% Ii: 22,4-40.6, respectiv; p<0,001) erau semnificativ statistic mai multi 1n lotul
cu exacerbare acutd a BPOC fari HP, pacientii cu dependentd moderati (19 - 19,6%; 95% Ii:
12,6-28,3 si 2 - 2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai multi in
lotul cu exacerbare acuti a BPOC si HP, iar pacientii cu dependenta usoara (48 - 49,5%; 95% Ii:
39,7-59,3 in lotul cu exacerbare acutd a BPOC si HP si 37 - 38,1%; 95% I1: 28,9-48.,0 in lotul cu
exacerbare acutda a BPOC fara HP, respectiv; p>0,05) si pacientii cu dependentd severa
(0 - 0% in lotul cu exacerbare acuta a BPOC si HP si 1 - 1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7 in lotul cu
exacerbare acutd a BPOC fara HP, respectiv; p>0,05) erau similari in ambele loturi de studiu.

Conform scorului Lawton, pacientii independenti (45 - 46,4%; 95% Ii: 36,7-56,3 si
13 - 13,4%:; 95% 11: 7,7-21,2, respectiv; p<0,001) erau semnificativ statistic mai multi in lotul cu
exacerbare acuti a BPOC fira HP, pacientii cu dependenti moderatd (55 - 56,7%; 95% Ii:
46,8-66,2 si 24 - 24,7%; 95% I1: 17,0-34,0, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai multi
in lotul cu exacerbare acuta a BPOC si HP, iar pacientii cu dependenta usoara (24 - 24,7%;
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Figura 37. Evaluarea geriatrici complexi la pacientii din loturile de studiu
(puncte, valori medii).

95% I1: 17,0-34,0 in lotul cu exacerbare acutd a BPOC fara HP si 19 - 19,6%; 95% I1: 12,6-28,3
in lotul cu exacerbare acuta a BPOC si HP; p>0,05) si pacientii cu dependenta severa (4 - 4,1%;
95% II: 1,4-9,5 in lotul cu exacerbare acutd a BPOC fara HP si 10 - 10,3%; 95% Ii: 5,4-17,5 in
lotul cu exacerbare acuta a BPOC si HP; p>0,05) erau similari in ambele loturi de studiu.

Conform scorului Hamilton de anxietate, nu prezentau anxietate (12 - 12,4%; 95% Ii:
6,9-20,0 si 2 - 2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4, respectiv; p<0,001) semnificativ statistic mai frecvent
pacientii cu exacerbare acuti a BPOC fira HP, anxietatea moderata (47 - 48,5%; 95% Ii:
38,7-58,3 si 25 - 25,8%; 95% Ii: 17,9-35,1, respectiv; p<0,001) a fost depistatd semnificativ
statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP, iar frecventa anxietatii
usoare (60 - 61,9%; 95% Ii: 52,0-71,1 la pacientii cu exacerbare acuti a BPOC fara HP si 48 -
49,5%; 95% Ii: 39,7-59,3 la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP; p>0,05) era similara in
ambele loturi de studiu.

Conform scorului Hamilton de depresie, depresie moderata (34 - 35,1%; 95% Ii: 26,1-44,9
si 20 - 20,6%; 95% I1: 13,5-29,5, respectiv; p<0,05) prezentau semnificativ statistic mai frecvent
pacientii cu exacerbare acuti a BPOC si HP, iar lipsa depresiei (24 - 24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0 de
pacienti cu exacerbare acuti a BPOC si HP si 36 - 37,1%; 95% Ii: 28,0-47,0 de pacienti cu
exacerbare acutd a BPOC fara HP; p>0,5), depresia usoara (36 - 37,1%; 95% I1: 28,0-47,0 de
pacienti cu exacerbare acuti a BPOC si HP si 39 - 40,2%; 95% Ii: 30,9-50,1 de pacienti cu
exacerbare acuti a BPOC fara HP; p>0,05) si depresia severa (3 - 3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0 pacienti
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cu exacerbare acutd a BPOC si HP si 2 - 2,1%; 95% I1: 0,4-6,4 pacienti cu exacerbare acuta a
BPOC fara HP; p>0,05) erau similare in ambele loturi de studiu.

Conform scorului MMSE, lipsa tulburarilor cognitive (88 — 90,7%; 95% Ii: 83,8-95,3 si
67 - 69,1%; 95% Ii: 59,4-77,6, respectiv; p<0,001) a fost semnificativ statistic mai frecventa la
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, tulburirile cognitive usoare (30 - 30,9%; 95% Ii:
22,4-40,6 51 9 - 9,2%; 95% I1: 4,0-15,0, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai frecvente

la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP.

EXAMENUL CLINIC FUNCTIONAL.

Desi evolutia BPOC prin exacerbare a fost constatata la toti pacientii din ambele loturi de
studiu, exacerbarea acutda a BPOC rara (<1) in anul precedent a fost mentionatd semnificativ
statistic mai frecvent de pacientii cu exacerbare acuti a BPOC farda HP (58 - 59,8%; 95% Ii:
49,9-69,1 si 13 - 13,4%; 95% IM: 7,7-21,2, respectiv; p<0,001), iar exacerbarea acuti a BPOC
frecventa (>2) — semnificativ statistic mai frecvent de pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si
HP (84 - 86,6%; 95% I1: 78,8-92,3 si 39 - 40,2%; 95% I1: 30,9-50,1, respectiv; p<0,001).

In conformitate cu clasificarea GOLD (2007), BPOC moderata (81 - 83,5%; 95% Ii:
75,2-89,9 si 11 - 11,3%; 95% Ii: 6,2-18,8, respectiv; p<0,001) a fost diagnosticata semnificativ
statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, iar BPOC severa
(79 - 81,4%; 95% Ii: 72,8-88,2 si 16 - 16,5%; 95% Ii: 10,1-24,8, respectiv; p<0,001) si BPOC
foarte severa (7 - 7,2%; 95% Ii: 3,3-13,6 si 0 - 0%, respectiv; p<0,01) — semnificativ statistic
mau frecvent la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP (figura 38).

in conformitate cu clasificarea GOLD (2017), doar BPOC de tip D a fost depistat
semnificativ statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acutda a BPOC si HP (96 - 99,0%;
95% I1: 95,3-99,9 si 89 - 91,8%; 95% Ii: 85,0-96,0, respectiv; p<0,05), iar BPOC de tip B
(0 - 0% la pacientii cu exacerbare acuti a BPOC si HP si 3 — 3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0 la pacientii
cu exacerbare acutd a BPOC fara HP; p>0,05) st BPOC de tip C (1 - 1,0%; 95% 1i: 0,1-4,7 la
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP si 5 — 5,2%; 95% Ii: 2,0-10,9 la pacientii cu
exacerbare acuta a BPOC fara HP; p>0,05) au fost diagnosticate similar in ambele loturi de
studiu (figura 39).

Abordarea multidimensionala a BPOC a constatat valoarea medie a scalei Borg
semnificativ statistic mai mare in lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC fara HP

(3,02+0,5 puncte; Md — 3,0, 11Q: 3,0-3,0 si 2,4+0,5 puncte; Md — 2,0, 11Q: 2,0-3,0, respectiv;
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Figura 38. Gradul de severitate (%) a BPOC conform clasificarii
GOLD 2007 la pacientii din loturile de studiu.
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Figura 39. Gradul de severitate (%) a BPOC conform clasificarii
GOLD 2017 l1a pacientii din loturile de studiu.

p<0,001). In lotul pacientilor cu exacerbare acutd a BPOC si HP au fost determinate semnificativ
statistic mai mari urmatoarele valori medii: a scalei CAT (29,81£5,3 puncte; Md — 31,0, 11Q:
27,0-34,0 si 22,61+4,8 puncte; Md — 23,0, 11Q: 21,0-25,0, respectiv; p<0,001), a scorului total a
chestionarului SGRQ (71,73+12,1 puncte; Md — 72,8, 11Q: 64,58-78,92 si 52,73+10,2 puncte;
Md — 52,86, 11Q: 45,46-58,89, respectiv; p<0,001), a scorului pentru simptome a chestionarului
SGRQ (74,63+12,7 puncte; Md — 76,19, 11Q: 66,16-83,03 si 54,77+8,6 puncte; Md — 53,21, 11Q:
50,49-57,70, respectiv; p<0,001), a scorului pentru activitate a chestionarului SGRQ
(75,40+11,1 puncte; Md — 75,79, 11Q: 67,63-83,34 si 63,87£8,3 puncte; Md — 67,63, 11Q:
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60,33-67,63, respectiv; p<0,001), a scorului pentru impactul asupra activitati zilnice a
chestionarului SGRQ (68,69+15,2 puncte; Md — 70,57, 11Q: 61,19-78,42) si 45,41+14,2 puncte;
Md — 44,74, 11Q: 34,73-55,14, respectiv; p<0,001), a scorului total CCQ (4,08+0,8 puncte;
Md — 4,3, 1Q: 3,6-4,6 si 2,97+0,7 puncte; Md — 3,0, 11Q: 2,45-3,5, respectiv; p<0,001), a
scorului pentru simptome CCQ (4,54+0,8 puncte; Md — 4,5, 11Q: 4,0-5,25 si 3,17+0,7 puncte;
Md - 3,0, 1IQ: 2,75-3,50, respectiv; p<0,001), a scorului pentru starea functionala CCQ
(3,57+0,8 puncte; Md — 3,75, 11Q: 3,00-4,25 si 2,43+0,8 puncte; Md — 2,5, 11Q: 1,75-3,00,
respectiv; p<0,001), a scorului pentru starea mentala CCQ (4,16+1,3 puncte; Md — 4,5, 11Q:
3,0-5,0 si 3,64+1,2 puncte; Md — 3,5, 11Q: 3,0-4,5, respectiv; p<0,01), a indicelui BODE
(5,04+£1,5 puncte; Md — 5,0, 11Q: 4,0-6,0 si 2,97+1,2 puncte; Md — 3,0, 11Q: 2,0-3,0, respectiv;
p<0,001) si a scalei de dispnee mMMRC (2,35+0,6 puncte; Md — 2,0, 11Q: 2,0-3,0 si
1,27+0,6 puncte; Md — 1,0, 11Q: 1,0-2,0, respectiv; p<0,001) (figura 40).
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Figura 40. Evaluarea multidimensionalid a BPOC, exacerbare acuti in
ambele loturi de studiu cu ajutorul chestionarelor propuse de
GOLD (puncte, valori medii) la pacientii varstnici.

Evaluarea scalei mMRC a constatat cd gradul 0 (6 - 6,2%; 95% Ii: 2,6-12.3 si 0 - 0%,
respectiv; p<0,05) si gradul 1 de dispnee (61 - 62,9%; 95% Ii: 52,9-71,8 st 3 - 3,1%; 95% i
0,9-8,0, respectiv; p<0,001) prezentau semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare
acuti a BPOC fara HP, gradul 2 (59 - 60,8%; 95% I1: 50,9-70,1 si 28 - 28,9%:; 95% Ii: 20,6-38,4,
respectiv; p<0,001) si gradul 3 de dispnee (33 - 34,0%; 95% II: 25,4-43,9 si 2 - 2,1%; 95% Ii:
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0,6-7,2, respectiv; p<0,001) — semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acuta a
BPOC si HP, iar gradul 4 de dispnee (2 - 2,1%; 95% 1M: 0,6-7,2 1a pacientii cu exacerbare
acutd a BPOC si HP si 0 - 0% la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP) era similar in
ambele loturi de studiu.

Desi valoarea medie a indicelui de comorbiditate Charlson era similara in ambele loturi
de studiu (6,56+1,8 puncte; Md — 6,0, 11Q: 5,0-7,5 la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP
sl 6,33+£1,9 puncte; Md — 6,0, 11Q: 5,0-7,0 la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP), scor
moderat al CCI (3-4 puncte) prezentau semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare
acutid a BPOC fara HP (18 - 18,6%; 95% Ii: 11,8-27,2 si 8 - 8,2%; 95% Ii: 4,0-15,0, respectiv;
p<0,05) si scor inalt al CCI (=5 puncte) — semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu
exacerbare acuta a BPOC si HP (89 - 91,8%; 95% 11: 85,0-96,0 si 79 - 81,4%; 95% Ii: 72,8-88,2,
respectiv; p<0,05).

Evaluarea parametrilor pana la realizarea testului 6MWT a constatat valori medii a
distantei parcurse (321,57+45,9 m; Md — 340,0, 11Q: 311,5-345,0 si 255,19+53,3 m; Md — 242,0,
11Q: 225,0-273,5, respectiv; p<0,001) semnificativ statistic mai mari la pacientii cu exacerbare
acuta a BPOC fard HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP.

Conform rezultatelor testului 6MWT, numarul de pacienti cu tolerantd joasd la efort
(75 - 77,3%; 95% Ii: 68,3-84.8 si 19 - 19,6%; 95% II: 12,6-28,3, respectiv; p<0,001) a fost
semnificativ statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP, cu toleranta
moderata la efort (75 - 77,3%; 95% I1: 68,3-84,8 si 21 - 21,6%; 95% Ii: 14,4-30,6, respectiv;
p<0,001) — semnificativ statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP,
iar cu tolerantd foarte joasa la efort (1 - 1,0%; 95% IM: 0,1-4,7 1a pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC si HP si 1 - 1,0%; 95% IM: 0,1-4,7 la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fard HP;
p>0,05) si cu toleranta inalta la efort (0 - 0% la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP si
2 -2,1%:; 95% I1: 0,4-6,4 la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fard HP; p>0,05) era similar in
ambele loturi de studiu.

Insuficientd respiratorie cronica de gradul O prezentau semnificativ statistic mai frecvent
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP (48 — 49,5 %; 95% I1: 39,7-59,3 si 9 — 9,3 %;
95% Ii: 4,7-16,2, respectiv; p<0,001), insuficienta respiratorie cronica de gradul I (77 — 79,4%;
95% 1II: 70,3-86,2 si 49 — 50,5%; 95% II: 43,5-57,5, respectiv; p<0,001) si insuficientd
respiratorie cronica de gradul II (11 — 11,3%; 95% Ii: 7,5-16,4 si 0 - 0%, respectiv; p<0,05) —

semnificativ statistic mai frecvent pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP.
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INVESTIGATII PARACLINICE.

Evaluarea parametrilor spirometriei simple a constatat valori medii semnificativ statistic
mai mici la pacientii cu exacerbare acutda a BPOC si HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare
acuta a BPOC fara HP: VEMS (42,81+7,6%; Md — 44,0, 11Q: 38,5-47,5 si 53,80+6,1%;
Md - 53,0, 11Q: 50,0-57,0, respectiv; p<0,001), CVF (59,31+£12,1%; Md — 59,0, 11Q: 51,0-69,0 si
65,05+8,9%; Md - 63,0, 11Q: 59,0-69,5, respectiv; p<0,001), VEMS/CVF (56,17+7,7%;
Md - 57,5, 11Q: 49,50-61,95 si 63,53+5,4%; Md — 65,0, 11Q: 60,30-68,25, respectiv; p<0,001) si
FEF 25-75% (32,44+11,2%; Md — 32,0, 11Q: 24,0-39,0 si 46,33+9,4%; Md — 45,0, 1IQ:
40,5-54,0, respectiv; p<0,001) (figura 41).
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Figura 41. Parametrii spirometriei simple (valori medii) la pacientii
cu exacerbare acuta a BPOC cu si fara HP

Parametrii spirometriei dupa testul de bronhodilatatie aveau aceiasi tendinta:
VEMS (45,64+7,7%; Md — 46,0, 11Q: 42,85-50,50 si 55,90+6,0%; Md — 55,0, 11Q: 51,5-59,0,
respectiv; p<0,001), CVF (62,03+12,5%; Md - 61,0, 11Q: 52,75-69,70 si 67,02+9,1%;
Md — 68,0, 11Q: 60,0-72,0, respectiv; p<0,01), VEMS/CVF (57,58+7,9%; Md — 58,0, 11Q:
52,45-64,00 si 64,03+4,8%; Md — 64,2, 11Q: 62,2-68,6, respectiv; p<0,001) si FEF 25-75%
(35,54+10,2%; Md — 36,0, 11Q: 28,5-42,5 si 46,94+9,6%; Md — 48,0, 11Q: 42,0-51,0), respectiv;
p<0,001) (figura 42).

Examenele radiologic, electrocardiografic, ecocardiografic, de laborator si ultrasonografia
organelor interne au determinat mai multi parametri semnificativ statistic mai frecvent la
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Figura 42. Parametrii spirometriei dupa testul de bronhodilatatie (valori medii)
la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC cu si fara HP

pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC fara HP.

La examenul radiologic: semne susceptibile pentru bronsita cronica (96 - 99,0%; 95% Ii:
95,3-99,9 si 81 - 83,5%; 95% Ii: 75,2-89,9, respectiv; p<0,001), semne susceptibile pentru
emfizem pulmonar (34 - 35,1%; 95% Ii: 26,3-44,9 si 6 - 6,2%; 95% Ii: 2,6-12,3, respectiv;
p<0,001), dilatarea hililor pulmonari (48 - 49,5%; 95% Ii: 39,7-59,3 si 22 - 22,7%; 95% Ii:
15,2-31,7, respectiv; p<0,001) si accentuarea desenului bronho-vascular in lobii inferiori
(87 - 89,7%; 95% 11: 82,1-94,3 si 63 - 64,9%; 95% Ii: 55,1-73,7, respectiv; p<0,001).

La examenul electrocardiografic: P-pulmonar in derivatiile II, III, aVF, V1-V2 (semn de
hipertrofie a AD) — 33 (34,0%; 95% Ii: 25,2-43,8) si 2 (2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4, respectiv;
p<0,001) si semne de hipertrofie a VD: devierea axei electrice a inimii spre dreapta (76 - 78,4%;
95% Ii: 69,2-85,4 si 7 -7,2%; 95% Ii: 3,3-13,6, respectiv; p<0,001), cresterea amplitudinii undei
R in derivatiile III, aVF, V1-V2 (75 - 77,3%; 95% Ii: 68,3-84,8 si 1-1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7,
respectiv; p<0,001) si subdenivelarea segmentului S-T in derivatiile II, III, aVF, V1-V2
(40 - 41,2%; 95% Ii: 31,8-51,2 si 24 - 24,7%; 95% Ii: 17,0-34,0, respectiv; p<0,05).

La ecocardiografie: cresterea grosimii peretelui VD peste 5 mm (93 - 95,9%; 95% Ii:
90,5-98,6 si 4 - 4,1%; 95% : 1,4-9,5, respectiv; p<0,001) si dilatarea VD peste 26 mm
(94 - 96,9%; 95% I1: 92,0-99,1 si 3 - 3,1%; 95% Ii: 0,9-8,0, respectiv; p<0,001). Semnele HP
constatate la ecocardiografie au inclus: diminuarea amplitudinii undei ,,a” la vizualizarea valvei
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AP (95 - 97,9%; 95% Ii: 93,6-99,6 si 1 - 1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7, respectiv; p<0,001), cresterea
vitezei de deschidere a valvei AP (84 - 86,6%; 95% Ii: 78,8-92,3 si 1 - 1,0%; 95% Ii: 0,1-4,7,
respectiv; p<0,001), cresterea diametrului ramurii drepte a AP peste 17,9 mm (96 - 99,0%;
95% I1: 95,3-99,9 si 2 - 2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4, respectiv; p<0,001) si valoarea medie a PmAP
(42,44+14,0 mm Hg; Md — 34,0, 11Q: 32,0-54,5 si 19,26+1,7 mm Hg; Md — 19,0, 11Q: 18,0-21,0,
respectiv; p<0,001).

La ultrasonografia organelor interne: dilatarea venelor suprahepatice peste 10 mm
(58 - 59,8%; 95% I1: 49,9-69,1 si 0 - 0%, respectiv; p<0,001), dilatarea venei cave inferioare
peste 20 mm (57 - 58,8%; 95% Ii: 48,8-68,2 si 0 - 0%, respectiv; p<0,001) si congestia venoasa
a ficatului (56 - 57,7%; 95% Ii: 47,8-67,2 si 2 - 2,1%; 95% Ii: 0,4-6,4, respectiv; p<0,001).

La examenul de laborator: sindrom policitemic (20 - 20,6%; 95% Ii: 13,5-29,5 si
8 - 82%; 95% Ii: 4,0-15,0, respectiv; p<0,05) si valorile medii ale NT-proBNP
(1807,16+£901,1 pg/mL; Md — 1925,5, 11Q: 1122,45-2445,70 si 138,65+81,8 pg/mL; Md — 136,0,
11Q: 60,25-209,25, respectiv; p<0,001), proteina C reactiva (7,78+8,6 mg/dL; Md — 5,0, 11Q:
4,0-6,8 si 5,77+8,1 mg/dL; Md — 4,0, 11Q: 2,25-5,00, respectiv; p<0,001) si fibrinogenul
(4,23+4,3 mg/dL; Md — 3,7, 1IQ: 2,99-4,64 si 3,47+0,9 mg/dL; Md — 3,3, 11Q: 2,78-4,20,
respectiv; p<0,05). Astfel, valoarea medie a NT-proBNP a fost de 13 ori mai mare la pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC si HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP.

La examenul macroscopic al sputei, caracterul si consistenta sputei erau similare in
ambele loturi de studiu. La examenul microscopic al sputei, celulele epiteliale (17,41+7,2;
Md — 18,0, 11Q: 12,0-20,0 si 13,99+6,9; Md — 14,0, 11Q: 10,0-20,0 in campul vizual, respectiv;
p<0,01), macrofagele (7,24+4,7, Md — 6,0, 11Q: 5,5-8,5 si 5,65+3,3; Md — 6,0, 11Q: 4,0-8,0 in
campul vizual, respectiv; p<0,01) si leucocitele (22,16+11,1; Md — 20,0, 11Q: 16,0-27,0 si
18,69+10,3; Md — 16,0, 11Q: 10,0-22,0 in campul vizual, respectiv; p<0,01) au fost evidentiate
semnificativ statistic mai frecvent la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC si HP, comparativ cu
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP.

in concluzie, evaluarea geriatricd complexi a evidentiat la pacientii cu exacerbare acuti

a BPOC cu HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara HP, semnificativ
statistic mai frecvent acuze mai severe, comorbiditati mai frecvente, indicatori mai severi ai
examenului clinic obiectiv, a estimarii severitatii BPOC cu ajutorul chestionarelor, a examenului

clinic functional, a aborddrii multidimensionale a BPOC si a examenului paraclinic (radiologic,
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electrocardiografic, ecocardiografic, de laborator, macroscopic si microscopic al sputei si
ultrasonografia organelor interne).

In lotul general de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC valoarea medie a NT-proBNP a
constituit 972,91£75,5 pg/mL. Acest parametru era semnificativ statistic mai mare la pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC si HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fara
HP (1807,16+£91,5 pg/mL si 138,65+8,3 pg/mL, respectiv; p<0,001). Valoarea plasmatica a
NT-proBNP poate fi un marker de prognostic util al progresdarii BPOC si poate ajuta la

identificarea cazurilor de HP secundara la pacientii cu BPOC.
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5. ALGORITM DE DIAGNOSTIC A HIPERTENSIUNII PULMONARE SECUNDARE
BRONHOPNEUMOPATIEI OBSTRUCTIVE CRONICE

Bronhopneumopatia obstructiva cronica este o afectiune frecventa, care poate fi prevenita
si tratatd, caracterizata prin persistenta simptomelor respiratorii si limitarea progresiva si partial
ireversibila a fluxului de aer, determinate de un raspuns inflamator cronic progresiv in caile
respiratorii si plamani cauzate de expunerca semnificativa la particule nocive sau gaze si
influentata de factorii gazda [79, 145].

Conform raportului GOLD 2020-2023, BPOC raméne o problema de sanatate publica in
ascensiune cu 0 povara socio-economica semnificativa, cu nivele inalte de prevalenta (11,7%) si
mortalitate (6%) la nivel mondial [22, 62, 78, 80, 88, 200].

BPOC afecteaza predominant populatia varstnica (18,8-25%) [26, 59, 160], maladia fiind
mai grava, adesea nerecunoscuta si netratatd pand cand nu progreseaza la simptome mai severe,
asociatd in medie cu 9 comorbiditdti, rate de mortalitate mai mari, rdspuns mai mic la
interventiile terapeutice si reducerea semnificativa a calitatii vietii [16].

Exacerbarile acute ale BPOC sunt evenimente nefavorabile in evolutia afectiunii pentru
majoritatea pacientilor. GOLD defineste exacerbarea acutd a BPOC ca o acutizare prin debut
acut a maladiei cu agravarea starii pacientului, in primul rand accentuarea simptomelor
respiratorii (agravarea dispneei, cresterea volumului expectoratiei, sputd purulentd etc.),
reducerea capacitatii de activitate fizicd si de exercitiu, declansata de cauze infectioase (virusi,
bacterii), non-infectioase sau factori neidentificati, manifestatd prin modificarea variatiilor
obisnuite zilnice ale indicatorilor, si necesitatea modificarii tratamentului sau necesitatea
spitalizarii [61, 71, 79].

Se estimeaza ca anual 22-46% din pacientii cu BPOC experimenteaza cel putin o
exacerbare moderatd sau severa, 9-16% - 2 sau mai multe exacerbari si 19-20% necesita
spitalizare [61, 137, 138].

Exacerbarile acute ale BPOC la varstnici sunt asociate cu progresarea accelerata a
maladiei, agravarea si aparitia mai multor simptome, afectare semnificativa a performantelor
functionale si cognitive, a somnului, calitatii vietii si prognosticului [62, 63, 80, 93, 111]. Prin
urmare, determinarea particularitdtilor evolutiei BPOC la pacientii varstnici este importanta
pentru diagnosticul precoce a maladiei, implementarea interventiilor eficiente si pentru reducerea

impactului economic suportat de sistemul public de sanatate [7, 57, 97, 101, 117].
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In plus, depistarea afectirii cardiovasculare secundare la pacientii cu BPOC prezinti
deficiente, din moment ce modalitatile de diagnostic non-invaziv al acestora nu ofera mereu date
relevante, iar metodele de diagnostic invazive sunt dificile de a fi efectuate, necesitand
momentului de afectare cardiovasculara la pacientii cu BPOC va permite elucidarea metodei
paraclinice relevante pentru depistarea HP, cu aplicarea strategiei de tratament adaptata.
Diagnosticul exact oportun si managementul ulterior a HP secundare BPOC sunt foarte
importante, deoarece, in pofida progresului terapeutic, supravietuirea acestui grup de pacienti
ramane suboptimala [125, 175].

Astfel, reiesind din cele mentionate anterior, Scopul lucrarii prezente consta in evaluarea
clinico-paraclinica a hipertensiunii pulmonare la pacientii varstnici cu bronhopneumopatie
obstructivd cronica si elaborarea unui algoritm eficient de diagnostic al acesteia. Pentru
realizarea scopului in studiu au fost selectati pentru includere 194 de pacienti varstnici (>65 de
ani), din sectiile Geriatrie 1 si 2 ale Institutiei Medico-Sanitare Publice Spitalul Clinic al
Ministerului Sanatatii. Lotul general de studiu a fost divizat in 2 subloturi in functie de prezenta
HP: sublotul 1 — 97 de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC fara HP, sublotul 2 — 97 de pacienti
cu exacerbare acuta a BPOC si HP secundara.

Varsta medie a pacientilor din studiul nostru (71,84+5,85 ani, de la 65pana la 90 de ani)
era putin mai mare decat varsta unui lot din 110 pacienti cu exacerbare acutda a BPOC tratati in
UTI (69 ani, de la 61 pana la 76 de ani) [66], practic similara cu varsta medie a unui lot din 99 de
pacienti cu exacerbare acuta a BPOC din Norvegia (71,5+9,0 ani) [95], a unui lot din 45 de
pacienti cu exacerbare acuta a BPOC din Coreea (70,5+7,1 ani) [102], a unui lot din 155 de
pacienti varstnici cu exacerbare acutd a BPOC din Spania (70,0£9,5 ani) [139] si a unui lot din
86 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC din Turcia (71,8+9,56 ani), dar putin mai mica decat
varsta unui lot din 99 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC din Spania (74 ani, de la 45 pana
la 85 de ani) [178]. Insi aceste diferente ale valorilor medii de varstd depind de limitele de vérsta
a pacientilor inclusi in studii.

Pacientii cu BPOC prezinta o varietate de simptome care afecteaza semnificativ calitatea
vietii legatda de sanatate. Cel mai frecvent simptom la pacientul cu BPOC a fost dispneea
(72,5-100,0%) [185], inclusiv circa 71% dintre pacientii varstnici (>70 de ani) prezentau dispnee
(23-37% dispnee moderat-severa si 32% — dispnee usoara) [97]. Celelalte simptome sunt tusea
(48,0-58,7%), expectoratia (26,063,6%), respiratia suieratoare (41,7%) si durerile toracice
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(2,67-28,3%) [185]. Pacientii cu exacerbare acutd a BPOC din studiul nostru acuzau dispnee
(100,0%), preponderent la efort fizic minimal (60,8%), tuse (100,0%), preponderent productiva
(99,0%) si matinala (59,3%), expectoratii (99,0%), preponderent matinale (66,5%) si in cantitate
mica (41,8%), disconfort toracic (94,8%), preponderent moderat (55,4%) si respiratie suieratoare
(47,9%).

Simptomele nocturne si matinale sunt foarte perturbatoare si afecteaza mult starea
pacientilor. Astfel, pacientii cu exacerbare acuta a BPOC din studiul nostru acuzau tuse
preponderent matinala in 59,3% cazuri, tuse preponderent vesperala — in 4,6% cazuri si tuse pe
parcursul zilei —in 36,1% cazuri. Expectoratii matinale au mentionat 66,5% pacienti, vesperale —
4,6% pacienti si diurne — 28,9% pacienti.

Scaderea calitatii somnului in randul pacientilor cu BPOC trece frecvent neobservata de
catre medici si subraportatd de catre pacienti, desi este o sursd majora de deteriorare a calitatii
vietii pacientilor. Un studiu multicentric, observational, non-interventional a inclus un lot la nivel
national din 3454 de pacienti cu BPOC stabila cu o varsta >40 de ani (varsta medie 69 de ani).
Autorii au constatat ca 8-14% dintre pacienti au raportat afectare frecventd si foarte frecventa a
calitatii somnului, 24-35% au raportat tulburdri ocazionale nocturne de somn si 51-68% au
raportat lipsa sau tulburari foarte rare de somn nocturn [111].

In studiul nostru, toti 100,0% pacienti au acuzat insomnie, inclusiv 64,4% insomnie de
scurtd duratd si 35,6% insomnie cronica, iar 65,5% — somnolenta excesiva pe timpul zilei.
Valoarea medie a scorului CAT avea doar o tendintd de crestere la pacientii cu exacerbare acuta
a BPOC cu insomnie cronica, comparativ cu cei cu insomnie de scurtd duratd (27,20+0,7 puncte
st 25,66+0,6 puncte, respectiv; p>0,05), iar valoarea medie a VEMS era semnificativ statistic
mai mica la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC cu insomnie cronica, comparativ cu cei cu
insomnie de scurta durata (45,60+1,0% si 49,80+0,8%, respectiv; p<0,001). Frecventa insomniei
de scurta durata era semnificativ statistic mai mare la pacientii cu BPOC moderata, comparativ
cu pacientii cu BPOC severa (76,1% st 53,7%, respectiv; p<0,001), iar insomnia cronicad era
semnificativ statistic mai mare la pacientii cu BPOC severd, comparativ cu pacientii cu BPOC
moderata (46,3% si 23,9%, respectiv; p<0,001).

Monitorizarea ponderii corporale este importanta la pacientii cu BPOC — efect negativ are
atat obezitatea cat si malnutritia. Mai frecvent, diferite studii au evidentiat pacienti cu BPOC
supraponderali. Printre 45 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC din Coreea cu varsta de 40 de

ani si mai mult (varsta medie — 70,5£7,1 ani) valoarea medie a IMC a constituit
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23,6+3,5 kg/m2 [102]. La 4552 de pacienti cu BPOC stabila in varsta de 40 de ani si mai mult
(varsta medie — 67,1+10,0 ani) valoarea medie a IMC a constituit 28+4,3 kg/m2 [150]. Un
studiu, realizat pe 40 de pacienti cu BPOC asociata cu IC, a constatat urmatoarele valori medii
ale greutatii, staturii si IMC — 88,10+14,73 kg, 172,55+7,71 cm si 29,22+6,06 kg/m2, respectiv
[170]. Intr-o cohortd din 1398 de pacienti cu BPOC cu varsta medie de 66,0+9,0 ani, IMC a
constituit 26,8+5,5 kg/m2 [132]. Printre 257 de pacienti cu BPOC cu varsta medie de 65 de ani
din asistenta medicald primara rurala, IMC a alcatuit 29,0+5,3 kg/m2 [98]. Evaluarea uni lot din
155 de pacienti varstnici cu exacerbare acutd a BPOC si varsta medie de 70,0+£9,5 ani, a
determinat o valoare medie a IMC de 27,7+SD5,5 kg/m2 [139]. in lotul nostru de pacienti cu
exacerbare acutd a BPOC 1in varsta de 65-90 de ani, acesti indicatori erau practic similari si
reprezentau 85,27+0,9 kg pentru greutatea corporald, 1,71+0,005 m pentru statura si 29,17+0,3
kg/m2 pentru IMC.

Fumatul, reprezentand principala si cea mai frecventa cauza a BPOC [170, 172, 185],
contribuie la o crestere cu 50% a riscului de IC, iar sistarea fumatului este cel mai bun marker al
posibilei ameliorari a ambelor maladii [170, 172]. Cu toate acestea, prevalenta fumatului la
pacientii cu BPOC este inalta si difera semnificativ in functie de varsta pacientilor si severitatea
maladiei. Un studiu, realizat pe 4552 de pacienti cu BPOC stabila in varsta de 40 de ani si mai
mult a constatat ca 26,2% persoane erau fumatori actuali, 64,1% — fosti fumatori si 9,7% nu au
fumat niciodata [150]. In loturile de pacienti cu BPOC stabili de ambulatoriu in varstd de 40 de
ani sau mai mult, 18,3-22% erau fumatori actuali [87, 116], 54,5% — fosti fumatori si 27,2% nu
au fumat niciodata [87]. Printre 45 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC cu varsta de 40 de
ani si mai mult, 27,9% erau fumitori actuali si 72,1% — fosti fumatori [102]. Intr-un lot din 155
de pacienti varstnici cu exacerbare acutd a BPOC cu varsta medie de 70,0+£9,5 ani, 34,0%
persoane erau fumdtori actuali, 63,0% — fosti fumatori si 4,0% nu au fumat niciodata [139]. In
lotul nostru de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC 1in varstd de 65-90 de ani, fumau in prezent
14,4%, au fumat in trecut 29,9% pacienti si nu au fumat niciodata 55,7% pacienti.

Cele mai multe studii de cercetare ale pacientilor cu BPOC definesc o ,.expunere
semnificativa” la tigari ca consumul a 10 sau mai multe pachete de tigari pe an [145]. Conform
datelor unor studii, pacientii cu BPOC fumeaza anual in medie cate 40-44,3 pachete de tigari [98,
116, 150, 172], iar pacientii cu exacerbare acuta a BPOC — 51,4-63,0 pachete de tigari [102,
139]. in studiul nostru, printre pacientii fumitori (in prezent sau in trecut), 88,4% au fumat sau

fumeaza 10 sau mai multe pachete de tigari pe an.
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Unul dintre principalii factori care contribuie la prognosticul oricarei maladii este prezenta
unor afectiuni comorbide, care complicd si mai mult evolutia, prognosticul si gestionarea
maladiei. Comorbiditatile afecteaza o proportie mare de pacienti cu BPOC, in special la
varstnicii, cu un impact semnificativ asupra evolutiei si prognosticului maladiei [79, 145]. In
functie de varsta pacientilor si severitatea BPOC, comorbidittile cele mai frecvente includ bolile
cardiovasculare (HTA — 72,9-85%, afectiuni coronariene — 4,7-60%, ICC — 7,1-31,3%, alte boli
cardiovasculare — 29-70%), supraponderalitatea sau obezitatea (82,2%), disfunctiile musculo-
scheletice, dislipidemiile (24,6-70,0%), sindromul metabolic (21-57%), diabet zaharat
(11,0-45,0%), osteoporoza (21-66%), depresia (16,5-27,4%), anxietatea si cancerul pulmonar
(3,8-8,0%) [31, 79, 98, 169, 170]. Un studiu, care a evaluat 866 de pacienti cu BPOC stabila si
varsta medie de 69,8+9,7 ani, a evidentiat cele mai frecvente comorbiditati: HTA (57,1%),
hipercolesterolemia (33,2%), diabetul zaharat (31,2%), IC (23,0%), fibrilatia atriala (19,0%),
afectiunile vasculare periferice (17,3%) si cardiopatia ischemica (16,4%) [65]. Printre 155 de
pacienti varstnici cu exacerbare acutda a BPOC cu varsta medie de 70,0+9,5 ani, mult mai
frecvent au fost diagnosticate comorbiditati: afectiuni cardiovasculare (74,0%), ICC (20,0%),
HTA (59,0%), aritmii cu predominanta fibrilatiei atriale (20%), diabet zaharat (26,0%), afectiuni
maligne (17,0%) [139]. Printre 121 de pacienti spitalizati cu exacerbare acutda a BPOC in varsta
de 80 de ani si mai mult au fost constatate urmatoarele comorbiditati: HTA (79,3%), IC (58,7%),
fibrilatie atriald (42,1%), diabet zaharat (32,2%), cardiopatie ischemica (23,1%), accident
vascular cerebral (22,3%) afectiuni renale (17,4%) [192].

In lotul general de pacienti cu exacerbare acutia a BPOC din studiul nostru frecvent au fost
diagnosticate comorbiditati: afectiuni cardiovasculare (96,9%), IC (97,4%), HTA (94,8%),
infarct miocardic vechi (10,3%), diabet zaharat (20,6%), afectiuni gastrice (75,3%), afectiuni
hepatice cronice (67,0%), afectiuni renale (32,0%), afectiuni cerebrovasculare (80,9%), afectiuni
osteoarticulare (58,8%).

Asocierea BPOC cu afectiunile cardiovasculare este o problema majora de sanatate cu
frecventa inalta si in crestere si cu o mare povara asupra pacientilor si comunitatii [127, 170]. Cu
toate acestea, afectiunile pulmonare si cardiovasculare coexista frecvent chiar si la nefumatori,
indicand ca existd alte mecanisme care leagd aceste maladii. Conform datelor literaturii de
specialitate, bolile cardiovasculare pot fi detectate la peste 55% dintre pacientii internati cu
exacerbare acuti a BPOC [127]. In studiul nostru afectiunile cardiovasculare au fost

diagnosticate la 96,9% pacienti varstnici cu exacerbare acutd a BPOC.
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Prevalenta IC sistolice sau diastolice la pacientii cu BPOC constituie pana la 30% [81] si
variaza de la 20% pana la 70% [79, 127], prevalenta ICC a fost raportata de la 13,5% pana la
24,4% [127, 169], iar prevalenta bolilor coronariene — de la 22% pana la 33,6% [169]. IC
cronicd, diagnosticatd de novo, la pacientii varstnici cu BPOC in asistenta medicald primara
alcatuieste 20,5% [173]. Prevalenta BPOC la pacientii cu IC variaza de la 19% pana la 48%
[126].

Printre 40 de pacienti cu BPOC asociatd cu IC, distributia in conformitate cu clasificarea
NYHA a fost urmatoarea: 42,5% pacienti prezentau clasa functionala NYHA III si 57,5% — clasa
functionala NYHA 1l [170]. Dupa cum am mentionat anterior, IC in lotul nostru general de
pacienti varstnici CU exacerbare acutda a BPOC a fost diagnosticata in 97,4% cazuri, inclusiv
0,5% pacienti cu clasa functionalda NYHA I, 76,7% pacienti cu clasa functionald NYHA II,
22,3% pacienti cu clasa functionald NYHA III si 0,5% pacienti cu clasa functionald NYHA IV.

Prevalenta obezitatii la pacientii cu BPOC a fost estimatd intre 29,1% si 43%, cu
prevalentd mai mare in BPOC mai putin severa, iar prevalenta diabetului zaharat — de pana la
23% la o populatie de pacienti spitalizati pentru exacerbare acuta a BPOC [169]. Rezultate
similare au fost obtinute si in studiul nostru. In functie de valoarea IMC, 16,5% pacienti varstnici
cu exacerbare acuta a BPOC aveau greutate normald (<25 kg/m2), 41,8% pacienti erau
supraponderali (25,00-29,99 kg/m2) si 41,8% pacienti au fost considerati obezi (>30,00 kg/m2).
Prevalenta diabetului zaharat in lotul nostru de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC a constituit
20,6%.

Au fost elaborati mai multi indici pentru a descrie povara comorbiditatilor si a evalua
impactul acestora asupra supravietuirii. CCI este o metodd simpla, validata si usor de aplicat de
estimare a riscului de deces din cauza comorbiditatii, a fost utilizata pe scara larga ca predictor al
prognosticului si supravietuirii pe termen lung si are o capacitate predictivd mai mare pentru
mortalitate [73].

Conform datelor mai multor studii, la pacientii cu BPOC existd mai multe comorbiditati,
decat la populatia generald, si la pacientii varstnici cu BPOC, comparativ cu pacientii cu BPOC
mai tineri [65]. Circa 86-98% dintre pacientii cu BPOC au cel putin o afectiune cronica
comorbida, 77,1% au 2 sau mai multe comorbiditdti, iar numarul mediu de comorbiditati la o
persoana este de 1,2-4 (de la 0 pana la 9 comorbiditati) [98]. Valoarea medie a numarului de
comorbiditati in lotul general din studiul nostru (pacienti varstnici cu exacerbare acuta a BPOC

in varsta de 65-90 de ani) era dublu, comparativ cu datele literaturii — 8,4+2,48 (de la 3 pana la
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15 comorbiditéti). Un studiu de proportii mari, care a inclus o cohortd din 1398 de pacienti cu
BPOC cu varsta medie de 66,0+9,0 ani, a constatat o valoare medie a CCI egala cu 4,16+2,4
puncte [132]. In studiul nostru, valoarea medie a CCI era de asemenea mai mare fatd de datele
internationale, constituind — 6,44+1,85.

Un studiu observational, transversal, multicentric, care a evaluat 866 de pacienti cu BPOC
stabila si varsta medie de 69,8+9,7 ani, a relevat o crestere a CCI concomitent cu stadiul BPOC:
scorul mediu CCIl a constituit 2,2 puncte pentru stadiul | (usoara), 2,3 puncte pentru
stadiul 1l (moderatd), 2,5 puncte pentru stadiul Il (severa) si 2,7 puncte pentru stadiul IV (foarte
severa). Diferenta semnificativ statistica a fost constatatd intre stadiul I si IV (p<0,05) [65]. In
studiul nostru nu am observat diferente semnificativ statistice a CCI in functie de severitatea
exacerbarii acute a BPOC: 6,18 puncte la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC moderata,
6,74 puncte la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC severa si 5,86 puncte la pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC foarte severa (p>0,05).

Asadar, exacerbarea acuta a BPOC la pacientii varstnici este asociatd cu afectiuni cronice
concomitente importante, care au un impact semnificativ asupra evolutiei maladiei si
prognosticului maladiei. Comorbiditatile frecvente includ afectiuni cardiovasculare (96,9%),
HTA (94,8%), afectiuni cerebrovasculare (80,9%), afectiuni osteoarticulare (58,8%) si diabet
zaharat (20,6%). Valoarea medie a CCI a constituit 6,44+1,85 puncte. Prevalenta diferitor
comorbiditati poate varia in functie de factorii demografici, socio-economici si geografici, de
severitatea BPOC si de mediul de ingrijire a sa@natatii (ambulatoriu sau spital) [73].
Recunoasterea impactului comorbiditatilor la pacientii cu BPOC reprezintd un prim pas de
identificare a strategiei pentru imbunatatirea rezultatelor [82, 170].

BPOC este o afectiune complexa cu mai multe componente, care este asociatd cu o gama
largd de probleme psihologice si sociale. BPOC afecteaza nu doar sistemul respirator, dar
conduce si la o serie de probleme serioase fizice si psihice. Sunt justificate studiile pentru
evaluarea impactului sanatatii psihologice si capacitatii functionale de exercitiu. Intoleranta la
exercitiu si dispneea limiteaza foarte mult activitatile vietii zilnice la pacientii cu BPOC [56, 63,
105, 119, 177, 207].

Un studiu, realizat pe un lot din 661 de pacienti varstnici cu BPOC de 80 de ani sau mai
mult (varsta medie 91,29+7,77 ani), a evaluat activitatea vietii de zi cu zi (scorul Katz) si

activitatea instrumentald a vietii de zi cu zi (scorul Lawton). Peste 1/3 (35,6%) dintre pacienti au

.....
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a vietii de zi cu zi. In functie de categorii, au fost determinate urmatoarele dizabilitati a activitatii
vietii de zi cu zi: dependentd usoard (19,4%), dependenta moderata (6,4%), dependenta severa
fost repartizate cum urmeazd: dependentd usoard (15,3%), dependenta moderatd (21,2%),
dependenti severi (46,1%) si lipsa dependentei (13,5%) [119]. in studiul nostru, 55,2% pacienti
cu exacerbare acuta a BPOC 1in varsta de 65-90 de ani au prezentat dizabilitati a activitatii vietii
de zi cu zi si 70,1% — dizabilititi a activitatii instrumentale a vietii de zi cu zi. In functie de
scorul Katz, 43,8% pacienti prezentau dependenta usoara, 10,8% — dependentd moderata, 0,5% —
dependenti severd si 44,9% — lipsa dependentei. In functie de scorul Lawton, 22,2% pacienti
prezentau dependenta usoara, 40,7% — dependentd moderata, 7,2% pacienti — dependenta severa
s129,9% — lipsa dependentei.

Un studiu prospectiv, unic-orb la un singur centru, realizat pentru evaluarea acuratetei de
diagnostic, a constatat o corelatie semnificativa puternica a scorului Lawton cu scorul MMSE
(r=0,73; p<0,001) [89]. In studiul nostru am obtinut rezultate similare: analiza de corelatic a
evidentiat o asociere direct proportionala medie si semnificativa statistic intre scorul Katz si
scala MMSE (p=0,563; p<0,001), intre scorul Lawton si scala MMSE (p=0,574; p<0,001).

Depresia si anxietatea sunt comorbiditati frecvente la pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC si necesita a fi evaluate, deoarece severitatea maladiei si calitatea vietii pacientilor este
legata de aparitia simptomelor depresiei si/sau anxietatii [6, 121, 183]. Conform datelor unui
studiu, prevalenta depresiei la pacientii cu BPOC variaza de la 10% péana la 79% [63, 183].

Printre 124 de pacienti cu BPOC cu varsta de 44-83 de ani (varsta medie 61,2+8,1 ani),
scorului Hamilton de anxietate a constituit 13,0+5,2 puncte [2]. Intr-o cohorta de 307 pacienti cu
exacerbare acutd a BPOC in varstd de 34-95 de ani (varsta medie 68,5£10,6 ani), o proportie
considerabilad (63,5%) prezentau simptome depresive si/sau de anxietate, iar la 36,5% astfel de
simptome lipseau [105]. Valoarea medie a scorului CAT a constituit 21,9+9,2 puncte, a scorului
Hamilton de anxietate — 19,3+11,0 puncte si a scorului Hamilton de depresie — 12,6+9,5 puncte.
Analiza de corelatie a evidentiat o asociere pozitivd semnificativa a scorului CAT cu scorul
Hamilton de anxietate (0,586; p<0,001) si cu scorului Hamilton de depresie (0,587; p<0,001)
[46, 121]. Intr-un lot din 50 de barbati cu BPOC cu vérsta cuprinsd intre 40 si 70 de ani,
prevalenta anxietatii usoare a constituit 56%, a anxietatii moderate — 12%, a depresiei usoare —

96% si a depresiei moderate — 2% [105].
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In studiul nostru, valoarea mediec a scorului Hamilton de anxictate a alcatuit
9,1542,8 puncte si valoarea medie a scorului Hamilton de depresie — 6,51+3,1 puncte. Prezentau
anxietate 92,8% pacienti, inclusiv anxietate usoarda — 55,7% pacienti si anxietate moderata —
37,1% pacienti. Depresie a fost diagnosticata la 69,1% pacienti, inclusiv depresie usoara — la
38,7% pacientii, depresie moderata — la 27,8% pacienti si depresie severd — la 2,6% pacienti.
Analiza de corelatie a evidentiat o asociere direct proportionald puternicd si semnificativa
statistic intre scorul Hamilton de depresie si scorul Hamilton de anxietate (p=0,701; p<0,001).
Nu au fost determinate asocieri semnificative intre scorul CAT cu scorul Hamilton de anxietate
(p=0,126; p>0,05) si intre scorul CAT cu scorului Hamilton de depresie (p=0,070; p>0,05).

Prin urmare, desi valorile medii ale scorului Hamilton de anxietate si a scorului Hamilton
de depresie in studiul nostru sunt mai mici, dereglarile severe sunt mai frecvente. Avand in
vedere prevalenta inalta a depresiei si anxietatii, impactul acestor comorbiditati asupra calitatii
vietii, severitdtii si prognosticului maladiei, se impune evaluarea obligatorie a dereglarilor
depresive si de anxietate la pacientii cu BPOC, indeosebi la pacientii varstnici cu exacerbare
acutd a BPOC.

Functia cognitiva este afectatd la pacientii cu BPOC, comparativ cu persoanele sandtoase.
Incidenta dereglarilor cognitive in acest grup de pacienti, determinatd in baza studiilor
populationale si evaludrii neuropsihologice, variaza de la 10% la 61%. Mecanismul propus
pentru afectarea cognitiva la pacientii cu BPOC sunt leziunile neuronale mediate de hipoxie si
cauzate de BPOC sau de comorbiditati, cum ar fi afectiunile vasculare, care negativ afecteaza
creierul. Efectele disfunctiei cognitive asupra prezentarii clinice, evolutiei si rezultatului BPOC
au fost examinate intr-un numar limitat de studii si au demonstrat rezultate controversate [207].

Cu toate acestea, deficientele cognitive au implicatii clinice si medicale importante la
pacientii cu BPOC. Disfunctia cognitiva poate rezulta intr-un risc de exacerbare acuta a BPOC si
reducerea activitatilor de baza ale vietii cotidiene. Prin urmare, determinarea prevalentei si
severitatii disfunctiei cognitive, evaluarea asocierii dintre severitatea BPOC si nivelul functiei
cognitive la pacientii cu BPOC, indeosebi la pacientii varstnici, are o mare aplicare practica.
Nivelul functiei cognitive a acestor pacienti trebuie luat in considerare inainte de planificarea
masurilor de auto-ingrijire si posibilitatea de adaptare la capacitatea si necesitatile individuale ale
pacientului [179].

Conform rezultatelor unui studiu de mari proportii, varsta si nivelul de educatie afecteaza

scorurile MMSE. Acest test ramane 0 metoda standard, cea mai frecvent utilizata si citata la
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persoanele varstnice. La pacientii varstnici internati pentru exacerbare acutd a BPOC, scorurile
MMSE au fost scazute. Deficienta cognitiva a fost demonstrata la 77% dintre pacientii cu BPOC
[63]. In studiul nostru, dereglarile cognitive au fost evaluate in conformitate cu scala MMSE.
Valoarea medie a scorului MMSE reprezenta 25,79+2,5 puncte (de la 19 pana la 30 de puncte).
Tulburari cognitive prezentau 20,1% pacienti varstnici cu exacerbare acutd a BPOC, inclusiv
tulburari cognitive usoare — 20,1% pacienti. Dementa moderata si severa nu a fost determinata.

O revizuire sistematicd a literaturii a constatat o relatie semnificativd intre severitatea
BPOC si disfunctia cognitiva doar la pacientii cu BPOC severad si foarte severa [179]. La
pacientii varstnici cu exacerbare acuta a BPOC din studiul nostru, o crestere semnificativ
statistica a prevalentei disfunctiilor cognitive a fost constatata doar intre grupul de pacienti cu
exacerbare acutd a BPOC moderata (9,8%) si severa (29,5%; p<0,001). Diferente semnificative a
prevalentei disfunctiilor cognitive intre grupul de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC moderata
si foarte severa (9,8% si 28,6%; p>0,05), intre grupul de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC
severd si foarte severd (29,5% si 28,6%; p>0,05) nu au fost constatate, probabil, din cauza
numadrului mic de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC in stadiul IV (7 pacienti) si lipsei puterii
statistice. Analiza de corelatie a identificat o asociere invers proportionala slaba, dar semnificativ
statistica intre scorul MMSE si severitatea exacerbarii acute a BPOC (p=-0,181; p<0,05).

Un studiu, realizat pe 91 de pacienti cu BPOC stabila moderat-severa in varsta de 40 de ani
sau mai mult (varsta medie 61,94+7,9 ani), a constatat tulburari cognitive la 17,6% pacienti. La
pacientii cu deficientd cognitiva a fost determinata 0 valoare medie a distantei parcurse mai mica
la. 6MWT, comparativ cu pacientii fara deficienta cognitiva (285,94+£136,92 metri si
358,89+103,70 metri, respectiv; p<0,05). In lotul pacientilor cu deficienti cognitiva, scorul
activitatii instrumentale a vietii de zi cu zi a fost semnificativ mai mic (19,19+£3,9 puncte si
22,13£3,1 puncte, respectiv; p<0,01), iar scorurile CAT (17,5+1,4 puncte si 12,79+7,4 puncte,
respectiv; p<0,05) si BODE (4,63+2,9 puncte si 2,91+2,3 puncte, respectiv; p<0,05) au fost
semnificativ mai mari, comparativ cu lotul pacientilor fara deficienta cognitiva. A fost relevata o
corelatie independenta intre scorul activitatii instrumentale a vietii zilnice si scorul MMSE
(p<0,05). Autorii au concluzionat ca pacientii cu BPOC cu deficientd cognitiva prezintd
hipoxemie mai severa si activitati limitate ale vietii cotidiene [207].

In studiul nostru am obtinut rezultate similare — tulburiri cognitive au fost diagnosticate la
20,1% pacienti. Printre pacientii cu deficienta cognitiva, valorile medii ale distantei parcurse la
6MWT (258,41+62,1 metri si 295,92+56,9 metri, respectiv; p<0,001) si a VEMS (44,66+6,9% si
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49,2249,0%, respectiv; p<0,01) erau semnificativ statistic mai mici, comparativ cu pacientii fara
deficienta cognitiva. In lotul pacientilor cu deficienta cognitiva, scorul Katz (9,85+1,1 puncte si
11,32+1,0 puncte, respectiv; p<0,001) si scorul Lawton (11,26+1,3 puncte si 13,99+2,0 puncte,
respectiv; p<0,001) au fost semnificativ statistic mai mici, iar indicele BODE (4,54+1,7 puncte si
3,87+1,7 puncte, respectiv; p<0,05) si scorul mMRC (2,10+0,8 puncte si 1,74+0,8 puncte,
respectiv; p<0,01) au fost semnificativ statistic mai mari decat in lotul pacientilor fara deficienta
cognitiva. Scorul CAT prezenta doar o tendintd de crestere la pacientii cu deficienta cognitiva
(27,51+6,2 puncte si 25,88+6,2 puncte, respectiv; p>0,05).

Scorul MMSE corela direct proportional puternic si semnificativ statistic cu scorul Lawton
(r=0,714; p<0,001), direct proportional mediu si semnificativ statistic cu scorul Katz (r=0,683,;
p<0,001) si cu 6MWT (r=0,332; p<0,001), direct proportional slab si semnificativ statistic cu
VEMS (r=0,166; p<0,05), invers proportional mediu si semnificativ statistic cu scala mMRC
(r=-0,324; p<0,001), invers proportional slab si semnificativ statistic cu indicele BODE
(r=-0,141; p<0,05). Nu am constatat o asociere semnificativ statistica a scorului MMSE cu scorul
CAT (p=-0,110; p>0,05).

Asadar, pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si disfunctie cognitiva prezinta hipoxemie
mai severi, afectare mai frecventi a tolerantei la exercitii si a activitatii vietii cotidiene. In baza
rezultatelor studiului nostru, screening-ul regulat al functiilor cognitive cu testul MMSE poate fi
benefic in selectarea strategiilor de management pentru pacientii cu exacerbare acutd a BPOC
care prezinta activitate limitata sau hipoxemie.

Actualmente, este utilizatd abordarea complexd a BPOC (sistemul ABCD) bazat pe
evaluarea functiei pulmonare, rata exacerbarilor BPOC si scorurile simptomatice (testul mMRC
sau CAT). Aceasta evaluare combinatd a BPOC are ca rezultat clasificarea pacientilor in unul din
cele patru grupuri: A — risc scazut, mai putine simptome; B — risc scdzut, mai multe simptome;
C — risc ridicat, mai putine simptome; D — risc ridicat, mai multe simptome [79, 145]. Intr-un
esantion mare, reprezentativ la nivel national, de adulti cu varsta de 40 de ani sau mai mult cu
BPOC, 56,4% prezentau afectiune usoard (stadiul GOLD 1), 36,3% — afectiune moderata (stadiul
GOLD 1), 6,5% — afectiune severa (stadiul GOLD III) si 0,9% — afectiune severa (stadiul GOLD
V) [72].

Printre 45 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC din Coreea cu varsta de 40 de ani si mai
mult (varsta medie de 70,5+7,1 ani) stadiul GOLD 1 a fost determinat in 8,9% cazuri, stadiul
GOLD Il —1n 62,2% cazuri, stadiul GOLD III — in 22,2% cazuri si stadiul GOLD IV —1n 6,7%
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cazuri [102]. Un studiu, realizat pe 218 pacienti cu BPOC in varsta de 60 de ani sau mai mult
(varsta medie 69,8+6,9 ani), a inclus 55 (25,2%) de pacienti cu stadiul GOLD |, 112 (51,4%)
pacienti cu stadiul GOLD IlI, 35 (16%) de pacienti cu stadiul GOLD III si 16 (7,3%) pacienti cu
stadiul GOLD 1V [126]. Printre 86 de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC cu varsta medie de
71,8+9,56 ani, stadiul GOLD I prezentau 2,3%, stadiul GOLD Il — 32,6%, stadiul GOLD Il -
33,7% si stadiul GOLD IV — 31,4% [5]. In alt studiu de proportii mari, care a evaluat o cohorta
din 1398 de pacienti cu BPOC cu varsta medie de 66,0+9,0 ani, 7% dintre pacienti au fost in
stadiul I dupa clasificarea GOLD, 31% — in stadiul II, 41% — in stadiul III si 21% — in stadiul IV
[132].

In conformitate cu clasificarea GOLD (2007), lotul nostru de studiu a fost repartizat in
pacienti cu BPOC moderata — 92 (47,4%) de cazuri, pacienti cu BPOC severa — 95 (49,0%) de
cazuri si pacienti cu BPOC foarte severd — 7 (3,6%) pacienti. BPOC usoara nu a fost
diagnosticata.

Potrivit clasificarii GOLD (2017), pacientii cu BPOC au fost divizati in 4 grupuri: stadiul
A (mai putine simptome, risc scazut), stadiul B (mai multe simptome, risc mai mic), stadiul C
(mai putine simptome, risc crescut) si stadiul D (mai multe simptome, risc crescut). Conform
acestei clasificari, printre 109 pacienti cu BPOC in varstd de 30-70 de ani, stadiul A a fost
determinat in 43,1% cazuri, stadiul B — in 27,5% cazuri, stadiul C — in 13,8% cazuri si stadiul D
—1n 15,6% cazuri [86]. Printre 86 de pacienti cu exacerbare acuta a BPOC cu varsta medie de
71,8+9,56 ani, stadiul A prezentau 0%, stadiul B — 0%, stadiul C — 2,3% si stadiul D — 97,7%
[5]. Pacientii cu exacerbare acuta a BPOC din lotul general din studiul nostru au fost repartizati
practic similar: BPOC de tip B la 3 (1,5%) pacienti, BPOC de tip C la 6 (3,1%) pacienti si BPOC
de tip D — la 185 (95,4%) de pacienti.

Spirometria este metoda cea mai reproductibila si obiectiva a limitarii fluxului de aer [79].
GOLD pune un mare accent pe spirometria de 1naltd calitate, care este esentiald pentru
diagnosticul BPOC, dar este extrem de subutilizata in practica clinica [79, 145]. Cu toate acestea,
obiectivele de evaluare a BPOC trebuie sa determine nu doar severitatea limitarii fluxului de aer,
dar, de asemenea, starea de sdnatate auto-perceputd specifica bolii pacientilor si riscul
evenimentelor adverse viitoare, inclusiv a exacerbarilor [102].

Pentru a estima severitatea simptomelor specifice bolii si impactul lor asupra calitatii vietii,

au fost elaborate numeroase chestionare de evaluare acceptate si bine validate. Cel mai notabil si
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mai larg acceptat dintre acestea este chestionarul SGRQ, dar complexitatea si dificultatea sa
asociata cu calculele il face dificil de utilizat [102].

Scala modificata Borg a fost elaborata pentru evaluarea subiectiva a severitatii dispneei la
pacientii cu BPOC. Printre 53 de pacienti cu varsta cuprinsd intre 16 si 70 de ani cu BPOC si
astm, valoarea medie a scalei Borg a constituit 3,39+1,87 puncte. A fost determinata o corelatie
inversi intre scala modificatd Borg si spirometrie: pentru VEMS R?=-0,3418 (p<0,001) si pentru
CVF R?=-0,2407 (p<0,001) [90].

La pacientii varstnici cu exacerbare acutd a BPOC din studiul nostru, valoarea medie a
scalei Borg a constituit 2,71+0,6 puncte (de la 2 pana la 4 puncte). A fost determinata o corelatie
invers proportionald medie si semnificativ statistica a valorilor scalei Borg cu VEMS (p=-0,532;
p<0,001) si cu CVF (p=-0,258; p<0,001).

Mai multe chestionare privind starea de sanatate si/sau instrumente privind calitatea vietii,
cum ar fi chestionarele SGRQ, CCQ si testul CAT au fost elaborate datorita constientizarii
crescande a importantei starii de sanatate si elaborarii unui instrument sigur pentru utilizarea in
practica clinica [144].

Chestionarul SGRQ a fost utilizat pentru a evalua eficienta interventiilor farmacologice sau
a reabilitarii respiratorii. Acest chestionar nu a fost conceput pentru a evalua starea de sanatate in
faza stabila si de evolutie a maladiei, iar complexitatea face ca implementarea lor in practica
clinica de rutina sa fie dificila [74, 87, 102, 116].

Pentru evaluarea starii de sanatate la pacientii cu BPOC, ghidurile recomanda utilizarea, ca
alternative la chestionarul SGRQ, a instrumentelor simple, dar cuprinzatoare — testul CAT si
chestionarul CCQ (ca alternativa pentru testul CAT) [102, 103]. in acest sens, testul CAT este un
scurt chestionar validat s1 autoadministrat cu 8 intrebari, care are o corelatie excelentd cu SGRQ
si permite evaluarea impactului BPOC asupra starii de sdndtate doar in cateva minute. CAT este
util pentru a evalua severitatea BPOC stabile si a exacerbarii acute a BPOC, cu toate acestea,
utilizarea acestuia ca marker de evaluare a raspunsului la tratament si de prognostic a evolutiei
BPOC a fost studiata insuficient [74, 75, 87, 103, 116, 202].

Un studiu international, multicentric, observational, transversal, care a inclus 3452 de
pacienti cu BPOC 1in varsta de 40 de ani si mai mult (varsta medie 66,1£8,6 ani) din 11 tari din
Europa Centrala si de Est, a constatat un scor mediu CAT de 17,5+7,8 puncte (de la 15,1 puncte
pana la 21,2 puncte). Scorul CAT corela semnificativ si negativ cu VEMS (r=-0,34; p<0,001) si
cu BMWT (r=-0,43; p<0,001) [144]. In studiul nostru, a fost constatati o corelatic invers
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proportionala medie si semnificativ statistica a scorului CAT cu VEMS (p=-0,531; p<0,001) si
cu 6MWT (r=-0,650; p<0,001).

Printre 4552 de pacienti cu BPOC stabila in varsta de 40 de ani si mai mult (varsta medie —
67,1+10,0 ani), VEMS a constituit 48,3+21% si CVF — 70,9+£29% [150].

Abordarea multidimensionala a unui lot din 45 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC din
Coreea cu varsta de 40 de ani si mai mult (varsta medie de 70,5+7,1 ani) a constatat urmatoarele
valori medii initiale: VEMS — 60,6+18,1%, CVF — 94,8+20,8%, VEMS/CVF — 43,0+11,2%,
scorul SGRQ — 40,3+19,5 puncte, scorul mMMRC — 1,4+0,8 puncte, distanta parcursa la 6MWT —
443,0+£109,7 metri, scorul CAT — 19,5+8,4 puncte si scorul CCQ — 2,1+1,0 puncte [102].

Un lot din 106 pacienti, 91 de barbati si 15 femei, cu exacerbare acutd a BPOC cu o varsta
medie de 71,1+9,8 ani, prezentau la internare 0 valoare medie VEMS de 45,2+14,7%, CVF — de
68,1+18,4%, VEMS/CVF — de 49,2+10,9% si un scor mediu CAT de 24,7+7,1 puncte [74].

Printre 495 de pacienti de ambulatoriu cu BPOC, in varsta de cel putin 40 de ani (varsta
medie 69,4+8,8 ani) si cu istoric de cel putin o exacerbare a BPOC in ultimele 12 luni, scorul
mediu CAT a fost de 14,8+7,7 puncte. Circa 48% dintre pacienti au avut un scor CAT de
10-19 puncte, iar 49% — au avut 2 sau mai multe exacerbari acute ale BPOC in anul precedent.
Valoarea medie a VEMS a fost de 47,0% (de la 13,0% péana la 121,0%) [116].

Valorile medii ale VEMS, CVF, VEMS/CVF si scalei CAT la pacientii cu exacerbare
acuta a BPOC din studiul nostru au constituit la internare, respectiv 48,30+8,8% (de la 23 pana la
70%), 62,18+11,0% (de la 31 pana la 96%), 59,85+7,6% (de la 37,9 pana la 69,5%) si
26,21+6,2 puncte (de la 10 pana la 39 de puncte).

Studiile prospective au aratat ca cel mai important factor de risc pentru exacerbarile
viitoare este un istoric al pacientului cu exacerbdri anterioare. Exacerbare frecventa a BPOC a
fost constatata la pacienti care au suportat in medie >2 exacerbari pe an, iar exacerbare rara — la
cei care au suportat <1 exacerbare pe an [202]. Printre 257 de pacienti cu BPOC cu varsta medie
de 65 de ani din asistenta medicala primara rurald, exacerbari in anul precedent nu au prezentat
16,2% pacienti, 1 exacerbare au mentionat 49,3% si 2 sau mai multe exacerbari — 34,5% [98]. In
studiul nostru, exacerbare acuta a BPOC rara (<1) in anul precedent au mentionat 36,6% pacienti
si exacerbare acutd a BPOC frecventa (>2) — 63,4% pacienti.

Un studiu cu 165 de pacienti cu BPOC stabil (varsta medie 65,01£9,9 ani) a evidentiat un
VEMS mediu egal cu 43,7% si un scor mediu CAT de 21,2+7,56 puncte. A existat 0 asociere

buna intre VEMS si scorurile CAT (p<0,0001). Pacientii cu exacerbare acutd a BPOC prezentau
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un scor CAT semnificativ mai mare, comparativ cu pacientii cu BPOC stabil (24,8+6,7 puncte si
17,5+6,5 puncte, respectiv; p<0,0001) [202].

Testul CAT si obstructia fluxului de aer (VEMS) sunt ambele metode fiabile pentru
evaluarea raspunsului la tratament si a progresarii severitatii maladiei la pacientii cu BPOC.
A existat o asociere semnificativa intre VEMS si scorul CAT (r=-0,55, p<0,001) [75].

Rezultate similare am obtinut si in studiul nostru: valoarea medie a VEMS constituia
48,3048,8% (de la 23 pana la 70%) si a scalei CAT — 26,21+6,2 puncte (de la 10 pana la 39 de
puncte). Ambii parametri corelau invers proportional mediu si semnificativ statistic —
p=-0,531 (p<0,001). Acest fapt sugercaza ca CAT este legat de severitatea limitarii fluxului de
aer si de clasificarea GOLD la pacienti cu BPOC stabild. Starea de sandtate masurata prin CAT
se agraveaza concomitent cu severitatea de limitare a debitului de aer [75, 202].

Calitatea vietii legata de sanatate este un aspect important al sdnatatii raportat de pacient,
deoarece deprecierea calitatii vietii in BPOC este observata chiar si la niveluri de limitare relativ
modesta a fluxului de aer [132]. Chestionarele privind calitatea vietii sunt utile pentru descrierea
perceptiei de catre pacienti a bolii sale si a impactului acesteia. Existd o asociere intre calitatea
vietii legata de sdnatate, evaluatd de chestionarul SGRQ, si indicele BODE in intregul spectru al
severitatii BPOC. Chiar si in stadiile incipiente ale bolii si indicele BODE egal cu zero, calitatea
vietii legata de sanatate este deja afectata [154].

Printre 253 de pacienti cu BPOC si varsta medie de 66,048,7 ani, valorile medii a indicelui
BODE a constituit 3,1+2,0 puncte, a distantei parcurse la 6MWT — 444496 m, a scorului total a
chestionarului SGRQ — 52,3+19,0 puncte, a scorului pentru simptome a chestionarului SGRQ —
49,7421,1 puncte, a scorului pentru activitate a chestionarului SGRQ — 67,22+0,9 puncte, a
scorului pentru impactul asupra activitdti zilnice a chestionarului SGRQ — 45,1+22.4 puncte si a
scalei de dispnee mMMRC — 2,0+1,2 puncte [154].

Un studiu de cohortd pe un lot de 1398 de pacienti cu BPOC si varsta medie de
66,0+9,0 ani au fost determinate urmatoarele valori medii ale parametrilor evaluarii
multidimensionale: VEMS — 46,0+18,0%, indicele BODE — 3,63+2,5 puncte, a distantei parcurse
la 6MWT — 387,0+130,0 metri, scorul total SGRQ — 49,0+20,4 puncte, scorul SGRQ simptome —
54,2424,0 puncte, scorul SGRQ impact — 39,4+£22,0 puncte, scorul SGRQ activitate —
65,3+24,6 puncte si a scalei de dispnee mMRC — 2,12+1,1 puncte [132]. Alt studiu, realizat pe
514 pacienti cu BPOC cu varsta medie de 64,1+9,1 ani, a determinat urmatoarele valori medii ale

acestor parametri: VEMS — 48,6+20,0%, scorul CAT — 21,546,6 puncte, a distantei parcurse la
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6MWT — 426+124 metri, scorul total SGRQ — 61,0+17,4 puncte, scorul SGRQ simptome —
61,5£19,0 puncte, scorul SGRQ impact — 49,5421,2 puncte, scorul SGRQ activitate —
79,9+18,8 puncte si a scorului CCQ — 2,6£1,0 puncte [96]. Un studiu, realizat pe un lot din
120 de pacienti cu varsta de 40-80 de ani (varsta medie 57,82+7,58 ani) a constatat scorul mediu
al SGRQ si al indicelui BODE — 44,77+13,81 puncte si 3,04+2,06 puncte, respectiv [182].
Printre 86 de pacienti cu exacerbare acutd a BPOC cu varsta medie de 71,849,56 ani au fost
constatate urmatoarele valori medii ale unor parametri de evaluare multidimensionala: MMRC —
3,59+7,5 puncte, CAT - 25,1649,34 puncte, CCI — 2,15+1,03 puncte, exacerbari anul
precedent — 1,97+0,98 [5].

In studiul nostru, scorul total al chestionarului SGRQ a constituit 62,23+14,7 puncte,
scorul pentru simptome a chestionarului SGRQ — 64,70+14,7 puncte, scorul pentru activitate a
chestionarului SGRQ — 69,64+11,4 puncte, scorul pentru impactul asupra activitati zilnice a
chestionarului SGRQ — 57,05+18,8 puncte, scorul indicelui BODE — 4,01+1,7 puncte si a scalei
de dispnee mMMRC — 1,81+0,8 puncte.

Valoarea medie a VEMS a fost mai mare la pacientii cu BPOC stabila in stadiul II
(56,0%), comparativ cu pacientii in stadiul III (41,0%) si cu pacientii in stadiul IV (28,0%).
Rezultate similare au fost obtinute si pentru CVF (75,0%, 64,0% si 53.5%) si
VEMS/CVF (53,0%, 46,0 si 42,0%). Diferente statistic semnificative intre stadiile BPOC nu au
fost constatate [41].

In studiul nostru am constatat o valori medii semnificativ statistic mai mari la pacientii cu
exacerbare acutd a BPOC in stadiul II (55,2445,1%), comparativ cu pacientii in stadiul III
(43,06+5,4%; p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV (28,26+1,9%; p<0,001) pentru VEMS, la
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC 1in stadiul II (66,58+8,4%), comparativ cu pacientii in
stadiul 11T (59,07+11,2%; p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV (46,57+10,3%; p<0,001) pentru
CVF, la pacientii cu exacerbare acutdi a BPOC in stadiul II (64,13+4,6%), comparativ cu
pacientii in stadiul IIT (56,49+7,4%; p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV (49,2748,5%; p<0,001)
pentru VEMS/CVF. Diferente statistic semnificative intre stadiile III si IV ale BPOC nu au fost
constatate.

Testul BMWT este un test sigur, bine tolerat, cu complicatii rare, care reflecta activitatile
zilnice si poate fi usor utilizat in practica clinica. Testul ofera informatii despre capacitatea
functionald, raspunsul la tratament si prognosticul intr-o serie de afectiuni cardio-pulmonare

cronice. Testul 6MWT este utilizat pentru evaluarea obiectivd a capacitatii functionale a
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pacientilor cu BPOC moderat-severa. Mai mult, 6MWT este sensibil si poate determina
raspunsul la tratamentele conventionale ale BPOC — reabilitarea pulmonara cu suplimentarea cu
oxigen, utilizarea pe termen lung a corticosteroizilor inhalatori si reducerea chirurgicala a
volumului pulmonar [76].

Distanta medie parcursd de la pacientii cu BPOC moderata pand la severda este de
283-388 metri, iar distanta <350 de metri este asociatd cu un risc crescut de spitalizare si/sau
mortalitate. La pacientii cu BPOC avansata, pentru care chirurgia de reducere a volumului
pulmonar este consideratd o optiune, distanta parcursd la 6MWT sub 200 metri Inainte de
interventie este asociatd cu rezultate adverse [76]. Printre 45 de pacienti cu exacerbare acutd a
BPOC cu varsta de 40 de ani si mai mult (varsta medie de 70,5+7,1 ani) valoarea medie a
distantei parcurse la 6MWT a constituit 443,0+109,7 metri [102], intr-un lot din 253 de pacienti
cu BPOC si varsta medie de 66,0+£8,7 ani — 444+96 metri [154], iar printre 1398 de pacienti cu
BPOC si varsta medie de 66,0£9,0 ani — 387+130 metri [132]. In studiul nostru, care a inclus
194 de pacienti varstnici spitalizati cu exacerbare acutd a BPOC in varsta de 65-90 de ani (varsta
medie 71,84+5,85 ani), distanta medie parcursa la 6MWT a fost de 288,38+59,7 metri.

Distanta parcursa la 6MWT a pacientilor cu HP idiopatica, care administreaza tratament
(varsta medie: 37 de ani) si grupul de control (potrivit varstei) a fost de 297 metri si, respectiv,
655 metri [76]. In studiul nostru, valoarca medie a distantei parcurse la 6MWT a fost
semnificativ statistic mai mare la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC fara HP
(321,57+£45,9 m), comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC si HP (255,19+£53,3 m;
p<0,001).

Un studiu, care a revizuit semnificatia 6MWT in BPOC, nu a constatat corelatii
semnificative intre 6MWT si obstructia fluxului de aer sau calitatea vietii [76]. Cu toate acestea,
mai multe studii au indicat o asociere semnificativda si negativa a scorului CAT cu VEMS
(r=-0,34; p<0,001) si cu distanta parcursa la 6MWT (r=-0,43; p<0,001) [144], a scorului total
SGRQ cu VEMS (r=-0,519, p<0,001) si cu distanta parcursa la 6MWT (r=0,370, p<0,001) [182],
a valorii PAP cu distanta parcursa la 6MWT (r=-0,55; p<0,01) [92].

In studiul nostru, a fost constatati o corelatie invers proportionald medie si semnificativ
statisticd a scorului CAT cu VEMS (p=-0,531; p<0,001) si cu distanta parcursd la 6MWT
(r=-0,650; p<0,001), a PAP cu distanta parcursa la 6MWT (r=-0,637; p<0,001), o corelatie

invers proportionald medie si semnificativ statistici a scorului SGRQ cu VEMS (p=-0,673;

124



p<0,001) si o corelatie invers proportionald puternica si semnificativ statistica a scorului SGRQ
cu distanta parcursa la 6MWT (r=-0,736; p<0,001).

Asadar, abordarea multidimensionald a EABPOC a evidentiat valori medii patologice ale
chestionarelor, propuse de GOLD: scala Borg (2,71 puncte), scala CAT (26,21 puncte), scorul
total a chestionarului SGRQ (62,23 puncte), scorul total CCQ (3,52 puncte), indicele BODE
(4,01 puncte), scala de dispnee mMRC (1,81 puncte). Indicele BODE, CAT si chestionarul
SGRQ sunt instrumente de valoare in evaluarea pacientilor varstnici cu BPOC. Calitatea vietii
masuratd prin SGRQ este afectatd la pacientii cu BPOC si se agraveaza concomitent cu
severitatea BPOC, evaluata conform clasificarii GOLD 2007 si prin indicele BODE. Ambele
instrumente — SGRQ si indicele BODE — ofera informatii complementare in evaluarea
pacientilor cu BPOC [132]. Studiul nostru confirma ca abordarea geriatrica cuprinzatoare este
esentiala in gestionarea pacientilor varstnici cu BPOC [192].

Cateterismul cardiac drept este considerat in prezent metoda de referintd si standardul de
aur pentru diagnosticul si evaluarea HP, Tnsd metoda este o procedurd invaziva care nu este
adecvata pentru aplicare pe scard larga si poate avea complicatii. Ca alternativa si metoda extrem
de fezabila este recomandatd ETT, considerdndu-se cea mai bund metodologie pentru
diagnosticarea HP, evaluarea afectarii hemodinamice cardiace, monitorizarea tendintei maladiei
in timp, identificarea unor factori de prognostic si evaluarea eficientei tratamentului. Cu toate
acestea, existd si factori care limiteaza vizualizarea $i masurarea exactd a jetului de regurgitare
tricuspidiana [68, 106, 187].

HP este o tulburare severa definita de o presiune medie a arterei pulmonare >25 mm Hg in
repaos. HP poate aparea ca afectiune izolata sau ca o consecintd a unor maladii subiacente —
insuficienta cardiaca si BPOC [106, 186]. Studiile au concluzionat ca HP este foarte raspandita
in formele avansate de BPOC si este asociatd cu un risc semnificativ ridicat de mortalitate si
morbiditate [86]. Conform opiniei savantilor, pana la 90% dintre pacientii cu BPOC prezinta o
valoare medie a PmAP >20 mm Hg in repaus [81].

Desi adevarata prevalentda a HP in BPOC nu este cunoscuta, o crestere a PmAP a fost
constatatd la 20-90% dintre pacientii cu BPOC, determinatd prin cateterism cardiac drept, in
functie de severitatea afectiunii [92, 106, 181].

In functie de definitie, HP a fost diagnosticati la 21,9-62,4% pacienti cu BPOC in varsti de
40 de ani si mai mult [86, 106, 151], inclusiv la 16,67-39,62% dintre pacientii cu BPOC usoara,
40,32-54,55% dintre pacientii cu BPOC moderata, 35,06-68,0% dintre pacientii cu BPOC severa
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si 83,33% dintre pacientii cu BPOC foarte severa [86, 106]. HP a fost prezenta in 62,4% cazuri,
inclusiv de grad usor (37,6%), grad moderat (10,1%) si grad sever (14,7%) [86]. In studiul
nostru, printre pacientii cu exacerbare acutd a BPOC, fara dovezi ale disfunctiei VS, valoarea
medie a PmAP a constituit 30,85+£15,3 mm Hg (de la 16 pana la 95 mm Hg). HP usoara
(25-29 mm Hg) a fost determinata la 6 (3,1%) pacienti, HP moderatd (30-34 mm Hg) — la
46 (23,7%) de pacienti si HP severa (=35 mm Hg) — la 45 (23,2%) de pacienti.

Printre 98 de pacienti cu BPOC de ambulatoriu in varsta de 40-75 de ani, fara dovezi ale
disfunctiei VS, prevalenta HP (PmAP >25 mm Hg) a constituit 27%, prevalentd mai mica
comparativ cu estimarile publicate. In functie de clasificarea BPOC (GOLD 2007) prevalenta HP
a alcdtuit 5-7% la pacientii cu stadiul II, 25-27% la pacientii cu stadiul III si 22-53% la pacientii
cu stadiul 1V [92, 168].

In studiul nostru, evaluarea clinici complexa a evidentiat la pacientii cu exacerbare acuti a
BPOC si HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC fard HP, semnificativ statistic
mai frecvent acuze mai severe (expectoratii diurne, cantitate medie si mare a expectoratiei, tuse
pe parcursul zilei, dispnee de tip mixt, dispnee la efort fizic minimal, respiratie suierdtoare,
accentuarea semnelor respiratorii in timpul vorbirii si la efort fizic minimal, subfebrilitate,
disfonie, dureri toracice moderate si severe), comorbidititi mai frecvente (afectiuni
cardiovasculare, cardiopatie hipertensiva, deregldri de ritm cardiac in total si afectiuni renale), o
evolutie mai severd a BPOC.

Prevalenta HP a fost semnificativ statistic mai mic la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC
in stadiul II (11 - 12,0%), comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a BPOC in stadiul III
(79 - 83,2%; p<0,001) si cu pacientii cu exacerbare acuta a BPOC in stadiul IV
(7 - 100,0%; p<0,001), la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC 1in stadiul III
(79 - 83,2%; p<0,001), comparativ cu pacientii cu exacerbare acutda a BPOC in stadiul IV
(7 - 100,0%; p<0,001).

Un studiu a analizat datele de la 139 de pacienti cu BPOC si varsta medie de 63,0+8,0 ani
cu cateterismul inimii drepte in repaus. PAP a constituit 20,0£8,0 mmHg in lotul general de
studiu, fara diferente semnificative in functie de severitatea maladiei: 18,0£6,0 mm Hg la
pacientii cu BPOC moderata, 21,0+9,0 mm Hg la pacientii cu BPOC severa si 21,0+£6,0 mm Hg
la pacientii cu BPOC foarte severa [168]. In studiul nostru, valoarea medie a PAP a fost
semnificativ statistic mai mica la pacientii cu BPOC in stadiul II (20,73£5,7 mm Hg),

comparativ cu pacientii cu BPOC 1n stadiul III (38,87+14,5 mm Hg; p<0,001) si cu pacientii cu
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BPOC in stadiul IV (55,0+21,7 mm Hg; p<0,05). Nu au fost constatate diferente semnificativ
statistice a valorii medii PAP la pacientii cu BPOC 1n stadiul III si stadiul IV (p>0,05).

Un studiu observational, prospectiv, care a inclus 572 de barbati si femei, in varsta de
40-91 de ani cu BPOC, HP a fost prezenta in 21,9% cazuri. Valoarea mediana a PAP a fost
semnificativ statistic mai mare la pacientii cu BPOC si HP (38,8 mm Hg), comparativ cu
pacientii cu BPOC fara HP (27,0 mm Hg; p<0,01). Scorul total CAT (16,0 puncte si 11,0 puncte,
respectiv; p<0,01), scorul SGRQ total (42,0 puncte si 22,1 puncte, respectiv; p<0.01), scorul
SGRQ de activitate (60,2 puncte si 36,5 puncte, respectiv; p<0,01) si scorul SGRQ de impact
(31,0 puncte si 11,9 puncte, p<0,01), de asemenea, au fost semnificativ statistic mai mari la
pacientii cu BPOC cu HP, comparativ cu cei cu fara HP. Valorile medii ale VEMS
(68,1£20,8% si 61,4+24,2%, respectiv; p>0,05) si VEMS/CVF (55,2% si 53,6%, respectiv;
p>0,05) au fost similare la pacientii cu BPOC cu si fara HP [151].

Noi am obtinut rezultate similare. Valoarea medie a PmAP a fost semnificativ statistic mai
mare la pacientii cu BPOC si HP (42,44+14,0 mm Hg), comparativ cu pacientii cu BPOC fara
HP (19,26+£1,7 mm Hg; p<0,001). Scorul total CAT (29,8145,3 puncte si 22,61+4,8 puncte,
respectiv; p<0,001), scorul SGRQ total (71,73+12,1 puncte si 52,73+10,2 puncte, respectiv;
p<0,001), scorul SGRQ activitate (75,40+11,14 puncte si 63,87+8,3 puncte, respectiv; p<0,001),
scorul SGRQ impact (68,69+15,2 puncte si 45,41+14,2 puncte, respectiv; p<0,001) si scorul
SGRQ simptome (74,63+12,7 puncte si 54,77+8,6 puncte, respectiv; p<0,001), de asemenea, au
fost semnificativ statistic mai mari la pacientii cu BPOC cu HP, comparativ cu cei cu fard HP.
VEMS (42,81+7,6% si 53,80+6,1%, respectiv; p<0,001) si VEMS/CVF (56,17+7,7% si
63,53+5,4%, respectiv; p<0,001) au fost semnificativ statistic mai mici la pacientii cu BPOC cu
HP, comparativ cu cei cu fara HP [151].

Conform rezultatelor unui studiu, valoarea medie a PmAP a fost asociatd negativ cu
rezultatele 6BMWT (r=-0,55; p<0,01) [92]. Noi am obtinut rezultate similare: a fost determinata o
corelatie invers proportionald medie si semnificativ statistica intre valoarea medie a PmAP cu
toleranta la efort conform distantei parcurse la 6MWT (r=-0,637; p<0,001).

Asadar, pacientilor varstnici cu HP secundara BPOC le este caracteristic acuze si datele de
afectare obiectivd frecvent severe, indice de comorbiditate inalt (6,56+1,8 puncte), valori
frecvent anormale ale scorurilor de evaluare geriatrica complexd, grad sever de obstructie

bronsica, tip D, cu impact relevant asupra simptomatologiei, capacitdtii de activitate zilnica,
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starii functionale respiratorii si generale, cu valoarea medie a PmAP de 42,44+14,0 mm Hg, in
majoritate grad moderat si sever al PmAP la acesti pacienti.

Impactul hipertensiunii pulmonare instalate pe fon de BPOC mai sever rezulta din datele
comparatiei celor doud loturi de studiu cu prezenta la pacientii lotului cu BPOC si HP
semnificativ statistic mai frecvent a acuzelor mai grave, indicatori mai severi ai examenului
clinic obiectiv, deteriorare mai frecventd a autonomiei pacientului, a starii cognitive si psiho-
emotionale, a indicilor abordarii multidimensionale a BPOC si a datelor examenului paraclinic,
cu confirmarea corelatiei peptidelor natriuretice cu gradul insuficientei respiratorii, hipertensiunii
pulmonare si gradele insuficientei cardiace.

Existd un interes crescand rapid pentru utilizarea biomarkerilor In BPOC. Identificarea
rolului biomarkerilor in modelele de predictie a prognosticului BPOC (exacerbare, deces) nu a
fost inca definita si este necesara [79, 114].

Nivelul NT-proBNP este inclus in abordarea multiparametrica de evaluare a riscului HP.
Cu toate acestea, nivelele PN (BNP si NT-proBNP) au fost studiate insuficient la pacientii cu
maladii pulmonare complicate cardiac, in special in BPOC asociata cu HP. Date despre PN la
pacientii varstnici sunt foarte rare, iar examinarea BNP/NT-proBNP plasmatic la pacientii cu
BPOC in Republica Moldova au fost putin studiate [67, 70, 133, 141]. De fapt, la pacientii
varstnici, caracterizati prin afectiuni in faze mai avansate si comorbiditati multiple, evaluarea
BNP/NT-proBNP este dificil de interpretat, creand confuzie diagnostica [70].

Pacientii cu BPOC au un risc cardiovascular crescut. PN (BNP si NT-proBNP), sintetizate
in miocard si eliberate in circulatia sangvind ca urmare a stresului parietal prelungit
(supraincarcare cu volum sau presiune a ventriculilor), sunt utile in identificarea bolilor
cardiovasculare, stratificarea riscului si ghidarea terapiei, sunt predictori puternici independenti
de deces si evenimente adverse in ICC [91], sunt utili pentru a diagnostica dispneea din cauza
ICC [70, 146] si de a diferentia dispneea de etiologie pulmonara de cea cardiaca la pacientii
varstnici [18, 146].

Nivelurile mai ridicate de NT-proBNP reflecta, probabil, starile cardiace subiacente mai
grave. Cu toate acestea, NT-proBNP la varstnici poate creste nu numai In afectiunile cardiace,
dar si In maladiile pulmonare si inflamatorii cronice sau in orice altd comorbiditate care creste
solicitarea ventriculard cardiaca. Cresterea PN se datoreaza, cel putin partial, contractiel
arteriolelor pulmonare mici mediata de hipoxie, rezultdnd in cresterea PMAP si, in consecinta, a

stresului cardiac. Prin urmare, BPOC, indeosebi cu HP, poate reprezenta un stimul pentru
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eliberarea PN din inima dreaptd, indeosebi in timpul exacerbarii acute, si in lipsa IC cunoscute.
Prin urmare, nivelul NT-proBNP este un marker non-invaziv al disfunctiei ventriculului drept
[95, 131, 155, 192]. Avand in vedere acest fapt, dar si fenotipurile cardiovasculare recunoscute
in cadrul BPOC, utilizarea biomarkerilor cardiovasculari merita de a fi explorati [91, 192].

PN sunt adesea crescute la pacientii cu BPOC, reflectind trei aspecte complexe in relatie
reciproca ale continuumului cardiopulmonar: remodelarea vasculard pulmonara si remodelarea
inimii drepte; disfunctie diastolica si sistolica a inimii stangi; risc cardiovascular global si
comorbiditati. Cresterea suplimentara a peptidelor natriuretice in timpul exacerbarilor este,
probabil, un marker atat pentru solicitarea acuta cat si pentru diferite grade de afectare
cardiopulmonara subiacenta [91].

Exista cel putin doud mecanisme posibile pentru cresterea PN. In primul rand, hiperinflatia
pulmonara are potential pentru efect semnificativ asupra functiei cardiovasculare in BPOC si
exacerbarea acuta a BPOC, care duce la supraincarcarea atriului drept si a ventriculului drept, si
se caracterizeazd prin agravarea hiperinflatiei pulmonare. In al doilea rand, PN pot reflecta
inflamatia sistemica sau pulmonara in timpul exacerbarii acute a BPOC care este diferit calitativ
sau cantitativ de BPOC stabil. Aceasta modificare a inflamatiei poate fi legata de preincarcarea
VS prin vasoconstrictie sistemica sau, alternativ hiperinflatia pulmonara sau inflamatia
pulmonara pot provoca cresterea nivelului de PN prin cresterea stresului asupra peretelui VS
[67]. In general, NT-proBNP plasmatic este crescut la pacientii cu HP secundari si boli
pulmonare cronice cu suprasolicitare ventriculara dreapta [41].

Exacerbarea acutd a BPOC este o problema majora de sandtate publica, iar recunoasterea
disfunctiei cardiace comorbide la acesti pacienti este adesea dificild. Valoarea prognostica a
nivelurilor NT-proBNP la pacientii cu afectiuni pulmonare, indeosebi la pacientii internati din
cauza exacerbarii acute a BPOC este insuficient studiatd [95, 141, 146]. Conform rezultatelor
unei revizuiri sistematice, nivelurile PN au fost mai mici in BPOC stabila, comparativ cu
exacerbarea BPOC, si au crescut semnificativ cu disfunctia ventriculard stanga sau cordul
pulmonar concomitente. Valorile PN corelau constant cu PAP (BNP r=0,5, p<0,01) [91, 141,
155] si fractia de ejectie a VS (BNP r=-0,41, p<0,05), dar nu cu functia pulmonara (VEMS) sau
saturatia cu oxigen [91].

In studiul nostru am obtinut rezultate similare. In lotul general de pacienti cu exacerbare
acuta a BPOC valoarea medie a NT-proBNP a constituit 972,91+1052,07 pg/mL (de la 10 pana

la 3962,4 pg/mL), si era semnificativ statistic mai mare la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC
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st HP, comparativ cu pacientii cu exacerbare acuta a BPOC farda HP (1807,16+901,13 pg/mL si
138,65+81,85 pg/mL, respectiv; p<0,001). Printre 110 pacienti cu exacerbare acuta a BPOC si
varsta medie de 69 de ani (61-76 de ani), tratati in UTI, valoarea medie a NT-proBNP a fost
semnificativ mai mare — 5434 pg/mL [66], printre 99 de pacienti cu exacerbare acutda a BPOC cu
varsta medie de 74 de ani (45-85 de ani) — era de 1,3 ori mai mare (1.289 pg/ml) [178], iar
intr-un lot din 99 de pacienti cu exacerbare acutda a BPOC cu varsta medie de 71,5 ani — era de
2,3 ori mai mica (423,3 pg/ml) [95].

Un studiu, realizat pe 1051 de pacienti cu BPOC stabild (stadiul GOLD 1-4) in varsta de
40-90 de ani, a constatat o valoare medie a NT-proBNP de 608,9 pg/ml [114]. Alt studiu, care a
inclus 192 de pacienti in varsta de 41-95 de ani cu exacerbarea afectiunilor pulmonare (BPOC si
astmul reprezentand 92%) in absenta IC aparente clinic a constatat o valoare mediand a
NT-proBNP de 517,1 pg/ml. Nivelul NT-proBNP a fost semnificativ crescut in timpul
exacerbdrilor acute, chiar in absenta IC aparente clinic [141]. Valoarea NT-proBNP la acesti
pacienti este semnificativ mai mica, comparativ cu valoarea medie obtinuta in studiul nostru.
Aceastd diferenta poate fi explicata prin varsta mai mica (40-90 si 41-95 de ani) si lipsa IC
aparente clinic. In studiul nostru au fost inclusi 194 de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC in
varsta de 65-90 de ani, inclusiv 189 (97,4%) dintre acestia prezentau insuficienta cardiaca.

Dimpotriva, valoarea medie a NT-proBNP printre 121 de pacienti spitalizati cu exacerbare
acutd a BPOC cu varsta mai inaintata (>80 de ani) a fost semnificativ mai mare (3077 pg/mL),
comparativ cu rezultatele studiului nostru [192]. In plus, noi am constatat o valoare medie a
NT-proBNP semnificativ mai mare la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC cu exacerbari
frecvente (>2) 1in anul precedent, comparativ cu cei cu exacerbari rare (<1):
1323,38+1087,90 pg/mL si 365,85+632,03 pg/mL, respectiv; p<0,001).

Un studiu, care a inclus 61 de pacienti cu BPOC stabila, a constatat un nivel de
NT-proBNP plasmatic semnificativ statistic mai mic in stadiul II (112,0 pg/ml), comparativ cu
pacientii cu stadiul III (151,0 pg/ml, p<0,05) si cu stadiul 1V (250,0 pg/ml, p<0,05). Nu exista
diferente semnificative ale nivelurilor plasmatice de NT-proBNP intre pacienti cu stadiul III si cu
stadiul 1V, probabil, din cauza numarului mic de pacienti cu BPOC in stadiul IV (7 pacienti) si
lipsei puterii statistice [41]. In plus, nivelurile plasmatice de NT-ProBNP corelau semnificativ cu
insuficienta respiratorie cronica si exacerbarea [28, 41].

Un studiu, realizat pe 1051 de pacienti cu BPOC stabila in varstda de 40-90 de ani, a

constatat urmadtoarele valori medii ale NT-proBNP conform stadiilor ABCD a BPOC:
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580,5+£652,0 pg/ml in stadiul A, 574,9£728,6 pg/ml in stadiul B, 629,1+£731,0 pg/ml in
stadiul C si 758,4£1519,9 pg/ml in stadiul D. Diferenta statistic semnificativa a fost constatata
doar intre stadiile B si D (p<0,05) [114].

In studiul nostru am obtinut rezultate similare. Valoarea medie a NT-proBNP plasmatic a
fost semnificativ statistic mai micd la pacientii cu exacerbare acutd a BPOC 1in stadiul Il
(221,06+353,43 pg/mL), comparativ cu pacientii in stadiul III (1597,44+1018,71 pg/ml,
p<0,001) si cu pacientii in stadiul IV (2378,47+549,74 pg/ml, p<0,001). Diferente semnificative
a nivelurilor plasmatice de NT-proBNP intre pacientii cu exacerbare acuta a BPOC in stadiul 111
si stadiul IV nu au fost constatate, probabil, din cauza numarului mic de pacienti cu exacerbare
acuta a BPOC in stadiul IV (7 pacienti) si lipsei puterii statistice.

In functie de stadiile ABCD ale BPOC, valorile medii ale NT-proBNP alcituiau:
164,5+48,59 pg/ml in stadiul B, 234,13+149,59 pg/ml in stadiul C si 1010,0+1063,26 pg/ml in
stadiul D. Diferente statistic semnificative intre stadiile BPOC nu au fost constatate.

Valoarea medie a NT-proBNP plasmatic a fost semnificativ statistic mai mica la pacientii
cu exacerbare acuta a BPOC si insuficientd respiratorie cronicd de gradul O
(192,88+245,57 pg/mL), comparativ cu pacientii cu insuficienta respiratorie cronicd de gradul I
(1346,28+1094,69 pg/ml, p<0,001) si cu pacientii cu insuficientd respiratorie cronicd de
gradul 11 (2084,18+77,41 pg/ml, p<0,001).

In alt studiu, realizat pe 99 de pacienti cu exacerbare acuti a BPOC cu varsta medie de
71,5 ani, pacientii cu antecedente de IC au avut o concentratie de NT-proBNP nesemnificativ
statistic mai mare, comparativ cu pacientii fara IC (valoarea mediana 1554 pg/mL si 400 pg/mL,
respectiv; p>0,05) [95].

In studiul nostru, pacientii cu exacerbare acuti a BPOC cu IC prezentau un nivel al
NT-proBNP semnificativ statistic mai mare, comparativ cu pacientii cu exacerbare acutd a
BPOC fara IC (999,49+77,2 pg/mL si 140,00+46,0 pg/mL, respectiv; p<0,05). Analiza de
corelatie a constatat o asociere direct proportionala puternica intre valorile NT-proBNP si PmAP
(p=0,820, p<0,001) (vezi figura 11). Desi in literatura de specialitate, relatia dintre peptidele
natriuretice si VEMS sau PaO2 a fost inconsecventa, iar relatia cu troponina moderata [91], noi
am constatat o asociere invers proportionala medie si semnificativ statisticd intre valorile
NT-proBNP si Sa02 (p=-0,689, p<0,001) (vezi figura 12), intre valorile NT-proBNP si VEMS
(p=-0,646, p<0,001) (vezi figura 13), si o asociere direct proportionala slaba, dar semnificativ

statistica, intre valorile NT-proBNP si troponina serica (p=0,207, p<0,01).
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Rezultatele obtinute de noi coincid cu datele altor autori. Printre pacientii cu BPOC stabila,
nivelul de BNP plasmatic corela semnificativ cu VEMS (r=-0,489; p<0,01) si PAP
(r=0,489; p<0,01) [131], iar nivelul de NT-proBNP — cu VEMS (r=-0,557; p<0,001) si PAP
(r=0,435; p<0,001) [41].

Asadar, noi am determinat trei constatari majore: nivelurile plasmatice de NT-proBNP la
pacientii cu exacerbare acutd a BPOC a crescut semnificativ concomitent cu severitatea maladiei,
cu severitatea insuficientei respiratorii cronice si cu severitatea HP secundare. Rezultatele
noastre sugereaza ca NT-proBNP in plasma poate fi un marker de pronostic util al progresarii
BPOC. Acest factor poate ajuta, de asemenea, la identificarea cazurilor de HP secundara,
screening-ul pacientilor cu risc de deces sau risc de a dezvolta o disfunctie ventriculara
simptomatica la pacientii cu exacerbare acuta a BPOC [41].

In baza datelor bibliografice internationale si a celor personale, rezultate din cercetare, am
elaborat algoritmul de diagnostic al pacientilor cu HP secundara BPOC. Propunem aplicarea
spirometriei incadratd in contextul clinic, evaluarea geriatricd complexa si abordarea
multidimensionald respiratorie, si a peptidelor natriuretice in algoritmul de diagnosticare a
BPOC la persoanele varstnice, care ar permite diagnosticarea mai sigura a gravitdtii obstructiei

bronsice, precum si asocierea HP la pacientii varstnici cu BPOC (figura 43).
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Figura 43. Algoritm de diagnostic al pacientilor cu HP secundara BPOC.
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CONCLUZII GENERALE

1. BPOC este o maladie grava cu impact semnificativ asupra pacientului varstnic, agravate de
asocierea hipertensiunii pulmonare cu consecinte negative asupra calitdtii vietii, capacitatii
functionale generale, autonomiei si celei respiratorii, ce necesitd aplicarea diagnosticului
combinat instrumental si de laborator.

2. Evaluarea complexd a pacientilor varstnici cu exacerbarea acutd a BPOC a relevat acuze
frecvente (tuse, dispnee, respiratie suieratoare, disfonia, durerea toracica), factorii de risc
prezenti (fumat cu 88,4% dintre fumatori cu IF>10 pachete/an, poluarea mediului casnic si
expunere indelungata la substante nocive profesionale), indice de comorbiditate inalt, cu
povara maladiei obiectivizata prin datele chestionarelor abordarii multidimensionale a BPOC,
examenului functional respirator prin spirometrie si 6MWT, datele examenului instrumental
(electrocardiografie: semne de hipertrofie a atriului drept la 18,0%; 95% Ii: 13,1-23,9;
devierea axei electrice a inimii spre dreapta 42,8%; 95% Ii: 32,9-52,4; semne de hipertrofie a
ventricolului drept la 39,2%; 95% Ii: 29,9-49,1; ecocardiografia cu valoarea medie a PmAP
30,85£15,3 mm Hg, Md - 24,5, 11Q: 19,0-34,0) si de laborator (valoarca medie a
NT-proBNP 972,9+£1052,1 pg/mL (Md — 277,6, 11Q: 135,0-1929,7).

3. Pacientilor varstnici cu hipertensiune pulmonara secundard BPOC le este caracteristic acuze si
datele de afectare obiectivd frecvent mai severe, valori frecvent anormale ale scorurilor de
evaluare geriatrica complexa, gradul sever de obstructie bronsica, tip D, cu impact relevant
asupra simptomatologiei, capacitatii de activitate zilnica, starii functionale respiratorii i
generale, cu valoarea medie a PmAP de 42,44+14,0 mm Hg (Md — 34,0, 11Q: 32,0-54,5), in
majoritate grad moderat si sever al PmMAP si valoarea inaltd a peptidelor natriuretice
NT-proBNP (1807,16+901,1 pg/mL; Md — 1925,5, 11Q: 1122,45-2445,70).

4. Asocierea hipertensiunii pulmonare la BPOC in cazul pacientilor varstnici are loc pe fon de
afectare respiratorie mai grava (reflectate prin gradul obstructiei bronsice mai severa si valori
anormale ale scalelor evaludrii respiratorii multidimensionale) si demonstreazd un impact
mutual negativ, fapt demonstrat in cadrul studiului prin severitatea aspectului clinic (acuze
mai frecvent grave, indicatori mai severi ai examenului clinic obiectiv), prin deteriorarea
functionald si psiho-emotionald mai semnificativd (afectare mai frecventa a autonomiei
pacientului, a stdrii cognitive si psiho-emotionale, tolerantei la efort conform 6MWT),

abaterile depistate la examenul instrumental (electrocardiografie, ecocardiografie) si de
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laborator, cu confirmarea corelatiet NT-proBNP cu gradul insuficientei respiratorii,
hipertensiunii pulmonare si prezenta insuficientei cardiace.

. In baza datelor bibliografice internationale, nationale si a celor personale rezultate din
cercetare, propunem algoritmul de diagnosticare a BPOC la persoanele varstnice, care ar
permite diagnosticarea mai sigurd a gravitatii obstructiei bronsice si asocierea hipertensiunii

pulmonare la pacientii varstnici cu BPOC.
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RECOMANDARI PRACTICE

1. Luand in considerare frecventa 1nalta a afectiunilor bronhopulmonare la pacientii geriatrici, se
recomanda efectuarea masurarii volumelor respiratorii sub forma spirometriei la toti pacientii
internati pentru tratament stationar cu integrarea rezultatelor obtinute pe grupe de varsta si in
contextul clinic.

2. In scopul gestiondrii pacientilor varstnici cu BPOC este necesard corelarea datelor in ce
priveste autonomia, statutul emotional si cognitiv obtinute in cadrul evaludrii geriatrice
complexe (scorul Katz, scorul Lawton, testul MMSE, scala de depresie Hamilton si scala de
anxietate Hamilton) cu gradul afectdrii respiratorii, estimatd iIn mod complex (spirometrie,
examen functional si chestionarele evaludrii multidimensionale respiratorii).

3. Introducerea evaludrii peptidelor natriuretice in protocolul diagnostic al pacientilor varstnici
cu bronhopneumopatie obstructiva cronicd, care ar putea confirma sau exclude diagnosticul

de insuficienta cardiaca dreapta.
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Anexa 1. Clasificarea combinata a BPOC (ABCD, 2011) [196]

Pacient Caracteristici Clasificarea | Numarul mMMRC CAT
spirometrica | exacerbarilor
anuale

A Risc redus, GOLD 1-2 <1, fara 0-1 <10
simptomatologie spitalizare
redusa

B Risc redus, GOLD 1-2 <1, fara >2 >10
simptomatologie spitalizare
bogata

C Risc crescut, GOLD 3-4 >2 sau>1 cu 0-1 <10
simptomatologie GOLD 2 spitalizare
redusa

D Risc crescut, GOLD 3-4 >2 sau>1 cu >2 >10
simptomatologie GOLD 2 spitalizare
bogata
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Anexa 2. Clasificarea combinata revizuita a BPOC (ABCD, 2017) [4, 175, 196]

Diagnostic Evaluarea Evaluare
confirmat prin obstructiei flusului simpbome/risc de
spirametrie de ser din clile exacerbiri
respiratorii
Istaricul de
exacerbdr
FEV./FVC < 0.7 FEVL _ A T
post-bronhodilatator % din prezis) | p e o
GOLD 1 = BO i 2la
GOLD 2 50-79 | spitalizare |
GOLD 3 30-49 A
GOLD 4 <30 : Dsaul
! (Fard & B
i spitalizare]

mMRCO-1 mMRC=2
CAT < 10 CAT = 10

Simptome
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Anexa 3. Scala severititii dispneei (nMRC) [4]

mMRC grad 0 absenta dispneei, dificultate de respiratie doar la efort
sustinut
mMRC grad 1 dispnee usoard — la mers rapid sau la urcarea unei

pante usoare

mMRC grad 2 dispnee moderata — mers mai lent decat la persoanele
de aceeasi varsta datorita dispneei sau necesitatea de a
se opri la urcarea unui etaj in ritmul propriu

mMRC grad 3 dispnee severa oprirea dupa 100 m de mers in ritm
propriu sau dupa cateva minute la urcatul unui etaj

mMRC grad 4 dispnee foarte severd — prea dispneic pentru a parasi
casa sau pentru a se imbraca sau dezbraca.
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Anexa 4. Testul de mers pe jos de 6 minute (6MWT) [4, 116]

Aspecte tehnice ale 6MWT. Testul a fost realizat in interiorul cladirii pe o suprafata plana,
dreapta, de obicei pe coridor, zona slab sau deloc circulata. Distanta a fost de 30 m, iar marcarea
s-a facut din 3 1n 3 metri. Punctele de plecare-sosire au fost marcate ca si cele de intoarcere, prin
conuri.

Echipamentul necesar:

. Cronometru.

. Conuri de marcare.

. Scaune.

. Coli de hartie.

. Sursa de oxigen.

. Manometru.

. Telefon.

. Defibrilator electric automat.

Pregatirea pacientului:

1. Haine si incaltaminte confortabile.

2. Pacientii si-au continuat tratamentul medicamentos in mod regulat.

3. Masa servita inaintea testdrii a fost ugoara.

4. Incetarea activitatii fizice cu 2 ore inaintea testarii.

Aprecierea testului 6GMWT:

(1) — indice prezis.

IMC=greutatea/iniltime? (kg/m?).

Calcularea valorilor normale individuale la barbati:

6MWD(i) = 1140(i) - (5,61 x IMC, kg/m2) - (6,94 x varsta, ani)

Limita inferioara a normei: 6MWD(i) = 153 m.

Calcularea valorilor normale individuale la femei:

6MWD(i) = 1017(i) - (6,24 x IMC, kg/m2 ) - (5,83 x varsta, ani)

Limita inferioara a normei: 6MWD(i) = 139m.

Aprecierea rezultatelor testului 6MWT:

¢ <150 m — toleranta la efort foarte joasa (corespunde IC clasa functionala IV NYHA).

¢ 151-300 m — toleranta la efort joasa (corespunde IC clasa functionala Il NYHA).

¢ 301-425 m — toleranta la efort moderata (corespunde IC clasa functionala Il NYHA).

¢ 426-549 m — toleranta la efort inalta (corespunde IC clasei functionala | NYHA).

¢>550 m — IC clasa functionala 0 NYHA.

Aprecierea rezultatelor testului 6MWT dupa distantele parcurse si punctele valorice
acordate de indicele BODE:

e pentru o distanta >350 m - O puncte.

e pentru o distanta de 250-349 m - 1 punct.

e pentru o distanta de 150-249 m - 2 puncte.

e pentru o distanta <149 m - 3 puncte.

Testul are o scala de 10 puncte, in care scoruri mai mari indica un risc mai mare de deces.

O~NO O, WN P
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Anexa 5. Indicele BODE [4]

Indicele BODE cuprinde 4 parametri: IMC, gradul de obstructie a fluxului de aer (VEMS),

gradul de dispnee (MMRC) si capacitatea de exercitiu (6MWT).

. Indicele Bode

Variabile 0 1 > 3
IMC (kg/m?) >21 <21
VEMS (% de la prezis) >65 50-64 36-49 <35
6MWT (distanta) >350 250-349 | 150-249 <149
mMRC (scor dispnee) 0-1 2 3 4

Rata aproximativa de supravietuire pe 4 ani 1n functie de severitate, bazata pe sistemul de

puncte index BODE, este urmatoarea: BODE 1 (0-2 puncte - 80%), BODE 2 (3-4 puncte - 67%),

BODE 3 (5-6 puncte - 57%), BODE 4 (7-10 puncte - 18%).
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Anexa 6. Scala Borg [90]

Scala Borg determina semicantitativ (in puncte) intensitatea dispneei si se apreciaza pre- si

post-efort fizic:

0 dispnee prezenta fara efort O
1 dispnee dupa un efort extrem de slab O
2 dispnee dupa efort slab O
3 dispnee dupa efort mediu O
4 dispnee dupa efort mai intens d
5 dispnee dupa efort intens (puternic) O
6 dispnee dupa efort foarte intens O
7 dispnee dupa efort foarte intens O
8 dispnee dupa efort de mare intensitate O
9 dispnee dupa efort de mare intensitate O
10 dispnee dupa efort maximal O
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Anexa 7. Testul de evaluare BPOC (COPD Assessment Test) [144]

Numele dvs.: w

s COPD Asses t Test
Data de astazi: ssessment Tes

Cum este BPOC? Efectuati testul de evaluare BPOC (COPD Assessment Test™,
CAT)

Acest chestionar va va ajuta pe dvs. si personalul medical care se ocupa de dvs. sa masurati
impactul pe care il are BPOC (boala pulmonara obstructiva cronica) asupra starii de bine si vietii
dvs. zilnice. Raspunsurile dvs. si scorul obtinut |a test pot fi utilizate de catre dvs. si de
personalul medical care se ocupa de dvs. pentru a ajuta la imbunatatirea gestionarii BPOC si la
obtinerea celor mai bune rezultate de pe urma tratamentului.

Pentru fiecare afirmatie de mai jos, puneti un semn (X) in casuta care indica cel mai bine starea
dvs. din prezent. Va rugam sa selectati cate un singur raspuns pentru fiecare intrebare.

Exemplu: Sunt foarte fericit(a) | 0| )(l 2| 3| 4| 5| Sunt foarte trist(a)

Nu tusesc niciodata Tusesc tot timpul

LT 111711
Pieptul meu este plin de
flegma

Nu am deloc flegma in piept

ST [ I [ e
Nu simt nicio tensiune in Simt o tensiune puternica in
piept piept
0 1 2| 3| 4 5| A 2
Cand urc un deal sau o scara I | I | I I | Cand urc un deal sau 0 scara
de la un etaj la altul, nu gafai dela unsla) lasalul, gata
’ foarte mult
Nu sunt limitat privind I °| ‘| 2I 3] “I 5| Sunt foarte limitat in privinta
desfasurarea niciunei activitatilor desfasurate
activitati acasa acasa
Am incredere sa plec de I °| 1] 2| 3[ 4| 5| Nu am deloc incredere sa
acasa, in ciuda bolii mele plec de acasa din cauza bolii

pulmonare mele pulmonare

Dorm profund I 0| 1| 2| 3I 4| 5| Nu dorm profund din cauza
P bolii mele pulmonare

1 O DDDDDDE

0 1 2] 3 4 5
Am multa energie I | I | I | | Nu am deloc energie

SCORTOTAL [ [ ]

Testul de evaluare COPD a fost dezvoltat de un grup multidisciplinar de experti internationali din domeniul COPD, sustinuti de GSK. Activitatile
GSK legate de Testul de evaluare COPD au fost supravegheate de un consiliu director care include experti externi independenti, unul dintre
acestia fiind presedintele consiliului.

CAT, Testul de evaluare COPD si sigla CAT sunt marci comerciale apartinand grupului de companii GSK. ©2009 GSK. Toate drepturile rezervate.
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Raspuns

Scor

Nu tusesc niciodata 012345 | Tusesc tot timpul

Nu am deloc flegma in piept 012345 | Pieptul meu este plin de flegma

Nu simt nicio tensiune in 012345 | Simt o tensiune puternica in piept

piept

Cand urcun deal sauoscara | 012345 | Cand urc un deal sau o scard de la

de la un etaj la altul, nu gafai un etaj la altul, gafi foarte mult

Nu sunt limitat privind 012345 | Sunt foarte limitat in privinta

desfasurarea niciunei activitatilor desfasurate acasa

activitati acasa

Am incredere sa plec de 012345 | Nuam deloc incredere sa plec de

acasa, in ciuda bolii mele acasa din cauza bolii mele

pulmonare pulmonare

Dorm profund 012345 | Nudorm profund din cauza bolii
mele pulmonare

Am multa energie 012345 | Nuam deloc energie

Scor total (0-40)

Interpretarea chestionarului CAT - impact asupra calitatii vietii:

0-10 - impact usor;
11-20 - impact mediu;
21-30 - impact inalt;

>30 - impact foarte Tnalt.
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Anexa 8. Chestionarul clinic pentru BPOC (Clinical COPD Questionnaire) [199]

Numarul pacientului:

Data:

CHESTIONAR CLINIC PRIVIND BPOC

Va rugam sa incercuiti numarul raspunsului care descrie cel mai bine cum v-ati simtit in ultimele 24 de ore.
ur raspuns pentru fiecare intrebare).

(Céte un sin

5.

6.

7.

in medie, in ultimele 24 de ore,
cat de des ati simtit:

Ca vi se taie respiratia in stare
de repaus?

Ca vi se taie respiratia in
timpul activitatilor fizice?

Ca sunteti ingrijorat/a sa nu
raciti sau sa nu vi se
inrdutateasca respiratia?

Ca sunteti deprimat/a (trist/a)

din cauza problemelor
dumneavoastra respiratorii?

in general, in ultimele 24 de ore,
cat de frecvent:

Ati tusit?

Ati produs flegma?

in medie, in ultimele 24 de ore,
cat de mult v-au fost limitate
urmatoarele activititi din cauza
problemelor dumneavoastra de
respiratie:

Activitati fizice solicitante
(cum ar fi urcatul scarilor,
graba, practicarea
sporturilor)?

Activitati fizice moderate
(cum ar fi mersul, treburile
casnice, caratul)?

Activitatile zilnice de acasa
(cum ar fi imbracatul, spalatul
pe corp)?

. Activitati sociale

(cum ar fi conversatia, statul
cu copiii, vizitarea prietenilor/
rudelor)?

niciodata

deloc
limitate

foarte rar

foarte usor
limitate

de cateva
ori

usor
limitate

de mai
multe ori

moderat
limitate

deseori

foarte
limitate

foarte des

extrem de
limitate

aproape
tot timpul

total
limitate /
imposibil
de facut

“CCQ este sub incidenta drepturilor de autor. Prezentul chestionar nu poate fi modificat, vindut (nici tipirit, nici in
format electronic), tradus sau adaptat pentru un alt mijloc fira permisiunea lui T. van der Molen, Dept. Of General
Practice, University of Groningen, Antonius Deusinglaan 1, 9713 AV Groningen, The Netherlands.
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Anexa 9. Chestionarul respirator al Spitalului ”Sfantul Gheorghe”

(St. George’s Respiratory Questionnaire) [48]

Chestionarul Spitalului “Sfantul Gheorghe” referitor
la problemele respiratorii
PARTEA |

Intrebari despre céat de des ati avut probleme respiratorii in ultimele 3 luni.

Va rugam sa bifati (v') o cdsutd pentru fiecare intrebar

Majoritatea Mai multe  Cateva Numai Deloc
zilelor din zile pe zile pe cand am
sdptamanad sdptamana  luna avut infectii
pulmonare
1. Tn ultimele 3 luni, am tusit: ] ] ] ] ]
2. Inultimele 3 luni, am expectorat flegma ] [l ] O ]
3. in ultimele 3 luni, am avut greutate in
respiratie ] ] ] O O
4. Tn ultimele 3 luni, am avut crize de
respiratie suieratoare: O O O O O

5. in ultimele 3 luni, de cate ori ati avut probleme
respiratorii grave sau foarte neplacute?

Va rugam sa bifati (v') o cdsuta:

mai mult de 3 ori

de 3 ori

de 2 ori

o data

niciodata

ooooo

6. Catde mult a durat cea mai grava problema
respiratorie pe care ati avut-0?
(Treceti la intrebarea 7 daca nu ati avut episoade severe)
Va rugam sa bifati (v') o césuta:
0 saptamana sau mai mult
3 sau mai multe zile
1 sau 2 zile
mai putin de o zi

oodo

7. In ultimele 3 luni, cate zile bune (cu probleme
respiratorii minore) ati avut intr-o sdptamana obignuita?
Va rugam sa bifati (v') o casuta:
nici o zi buna
1 sau 2 zile bune
3 sau 4 zile bune
aproape fiecare zi a fost buna
fiecare zi a fost buna

oooog

8. Daca aveti respiratie suieratoare, este mai grava
dimineata, cand va treziti?
V3 rugam sa bifati (v') o casuta:

Nu ]

Da O
Romania / Romanian version 2
“Past three months” version continuare...
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Chestionarul Spitalului “Sfantul Gheorghe” referitor
la problemele respiratorii
PARTEA a ll-a

Sectiunea 1
Cum ati descrie starea Dvs. respiratorie?
Va rugam sa bifati (v') o casutéa:
Este cea mai importanta problema pe care o am
Tmi creeaza multe probleme
imi creeaza putine probleme
Nu-mi creeaza probleme

oodg

Daca ati efectuat vreodata o munca platita.
Va rugam sa bifatj (v') o casuta:
Problemele mele respiratorii m-au impiedicat complet sa lucrez

Problemele mele respiratorii au influenta asupra muncii mele
sau m-au facut s&-mi schimb locul de munca ]

Problemele mele respiratorii nu-mi afecteaza munca O

Sectiunea 2
intrebéri despre activititile care de obicei va fac sd simtiti greutate in respiratie, in ultimele zile.

Va rugam sa bifati (v') in fiecare casuta dupa cum vi

se potriveste, in ultimele zile:

Adevarat Neadevarat

Sezand sau culcat linistit
Spalandu-va sau imbracandu-va
Plimbandu-va prin casa
Plimbandu-va afara, pe un teren plat
Urcand un etaj pe scari
Urcand un deal
Facand sport sau luand parte la jocuri

OOoooogn
OO00oogn

Romania / Romanian version 3

“Past three months” version continuare...
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Chestionarul Spitalului “Sfantul Gheorghe” referitor
la problemele respiratorii
PARTEA a ll-a

Sectiunea 3

Cateva intrebari suplimentare despre tusea Dvs. si greutatea in respiratie, in ultimele zile.

Va rugam sa bifati (v') in fiecare casuta
dupa cum vi se potriveste, in ultimele zile:

Adevarat Neadevarat

Tusea imi provoaca dureri

Tusea ma oboseste

Am greutate in respiratie cand vorbesc

Am greutate in respiratie cand ma aplec

Tusea sau respiratia mea imi deranjeaza somnul
Ma simt cu usurinta la capatul puterilor

OOodoon
OOdOoon

Sectiunea 4
Intrebari in legétura cu alte efecte datorate problemelor respiratorii in ultimele zile.

Va rugam sa bifati (v') in fiecare casuta
dupa cum vi se potriveste, in ultimele zile:

Adevarat Neadevarat

Tusea sau respiratia mea sunt stanjenitoare in prezenta altor persoane
Problemele mele respiratorii sunt suparatoare pentru familie, prieteni sau vecini
mi este frica sau intru in panica cand nu pot s3-mi recapat suflarea

Simt ca nu-mi pot controla problemele respiratorii

Nu cred ca problemele mele respiratorii se vor imbunatati

Am devenit un bolnavicios sau un invalid din pricina problemelor respiratorii
Efortul fizic este riscant pentru mine

Totul pare un efort prea mare pentru mine

Oooooodnd
OOooooodn

Sectiunea 5
Intrebéri privind medicatia Dvs. Dacé nu aveti medicatie, treceti direct la sectiunea 6.

Va rugam sa bifati (v') in fiecare casuta
dupa cum vi se potriveste, in ultimele zile:

Adevarat  Neadevarat

Medicatia prescrisa nu ma ajuta foarte mult O O
Ma deranjeaza sa-mi iau medicatia in prezenta altor persoane [l ]
Medicatia prescrisa are efecte secundare neplacute asupra mea U U]
Medicatia prescrisa imi afecteaza mult viata [l L]
Romania / Romanian version 4
“Past three months” version continuare...
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Chestionarul Spitalului “Sfantul Gheorghe” referitor
la problemele respiratorii
PARTEA a ll-a

Sectiunea 6
Acestea sunt intrebari cu privire la activitatile care ar putea fi afectate de respiratia Dvs.

Va rugam sa bifati (v') in fiecare cdsuta dupa
cum vi se potriveste, referitor la respiratia Dvs.:
Adevarat Neadevarat
Tmi ia foarte mult timp s& ma spal ori s& ma imbrac
Nu pot sa fac baie sau dus sau imi iau mult timp

Merg mai incet decat ceilalti sau ma opresc sa ma odihnesc

Activitati cum ar fi cele din gospodarie imi iau mult timp sau trebuie
sa ma opresc pentru a ma odihni

Daca urc un etaj pe scari, trebuie sa merg incet sau sa ma opresc

Daca ma grabesc sau merg repede, trebuie sa ma opresc
sau sa incetinesc

O oo ood
O OO Odd

Respiratia mea ingreuneaza activitati, cum ar fi: urcarea unui deal,
caratul lucrurilor pe scari, activitati usoare de gradinarit cum ar fi plivitul,
dansul sau jocul de popice

[]
L]

Respiratia mea ingreuneaza activitati, cum ar fi: caratul greutatilor,
sapatul gradinii sau curatatul zapezii, alergatul sau mersul repede
(cu 8 Km pe ora), jocul de tenis sau inotul ] ]

Respiratia mea ingreuneaza activitati, cum ar fi: munca
manuala foarte grea, alergatul, mersul pe bicicleta,
notul rapid sau participarea la sporturi care cer efort mare ] U]

Sectiunea 7
Am dori sa stim in ce fel problemele Dvs. respiratorii va afecteaza in general viata de zi cu zi.

Va rugam sa bifati (v') in fiecare casuta dupa cum
vi se potriveste, referitor la problemele Dvs. respiratorii:
Adevarat Neadevarat
Nu pot face sport sau lua parte la jocuri
Nu pot iesi pentru distractie sau recreere
Nu pot iesi la cumparaturi

Nu pot sa fac treburi gospodaresti

oooog
ooonod

Nu ma pot migca departe de pat sau scaun

Romania / Romanian version 5

“Past three months” version continuare...
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165




Chestionarul Spitalului “Sfantul Gheorghe” referitor

la problemele respiratorii

lata o lista cu alte activitati pe care problemele Dvs. respiratorii va pot impiedica sa le faceti. (Nu
trebuie sa bifati aici, ele va amintesc numai modul in care greutatea in respiratie va poate afecta):

Sa va plimbati sau sa va plimbati cainele

Sa faceti anumite activitati in casa sau Tn gradina

Sa aveti relatii sexuale

Sa mergeti la biserica, la bar, la spectacole sau intr-un loc in care sa va distrati
Sa mergeti afara cand e vreme rea sau sa intrati intr-o camera cu fum de tigara

Sa va vizitati familia sau prietenii sau sa va jucati cu copiii

Va rugam scrieti orice alte activitati importante pe care problemele Dvs. respiratorii va impiedica sa le

faceti:

Acum va rugam sa bifati (v') o singura casuta care credeti ca este cea mai relevanta cu privire la

modul in care sunteti afectat de problemele Dvs. respiratorii:
Nu ma impiedica sa fac ceea ce mi-ar placea
Ma impiedica sa fac unul sau doua lucruri pe care mi-ar placea sa le fac
Ma impiedica sa fac majoritatea lucrurilor pe care mi-ar placea sa le fac

Ma Tmpiedica sa fac toate lucrurile pe care mi-ar placea sa le fac

V& multumim pentru completarea acestui chestionar. inainte de final v-am ruga sa verificati daca afi raspuns

la toate intrebadrile.

O 0O O

O

Romania / Romanian version 6
“Past three months” version
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Anexa 10. Indicele de comorbiditate Charlson (Charlson comorbidity index) [15]

1. Varsta 1-50 ani: Op
50-59 ani: 1p
60-69 ani: 2p
70-79 ani: 3p
>80 ani: 4p
2. Are pacientul antecedente de infarct miocardic? nu
da 1p
3. Afost pacientul spitalizat sau tratat pentru insuficienta nu
cardiaca congestiva? dalp
4. Are pacientul patologie vasculara periferica? nu
da lp
5. A avut pacientul accident cerebro-vascular in antecedente cu
sau fara consecinte sau atacuri ischemice tranzitorii? nu
dalp
6. Are pacientul hemiplegie? nu
da 2p
7. Are pacientul astm, patologie pulmonara cronica,
bronsita cronica sau emfizem? nu
dalp
8. Are pacientul diabet care necesita corectie medicamentoasa? nu
da lp
8 a. Are pacientul complicatii ale diabetului zaharat
(retinopatie, neuropatie, nefropatie) nu
da2p
9. Are pacientul patologie renala moderata sau severa? nu
da 2p
10. Are pacientul patologie hepatica cronica de grad usor? nu
da 1p
10.a. Are pacientul patologie hepatica de grad moderat pana la sever? nu
da 3p
11. A avut pacientul ulcer gastric sau peptic? nu
dalp

12. A avut pacientul maladii oncologice
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13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

(exceptie facand cancerul cutanat de origine din celule bazale)?

Daca da, tumora solida localizata
limfom
leucemie
12.a. Are pacientul o tumora metastatica?
Mamara
Colon
Prostata
Plamani
Melanom
Altele
Are pacientul maladia Alzheimer, dementa
sau alte dereglari cognitive?
Are pacientul patologie reumatica sau a tesutului conjunctiv?
Are pacientul HIV sau SIDA?

Are pacientul hipertensiune arteriala?

A avut pacientul ulcer de decubit, ulcere cutanate periferice,
sau episoade repetate de celulita?

Are pacientul depresie?

Are pacientul tratament cu warfarina sau coumadin?

168

nu

dalp

nu

da 1p

nu
da 6p

nu
da 1p
nu
da 2p

nu
da 1p

nu

da lp



FORMULA
Variabila

Infarct miocardic

Insuficienta cardiaca
congestiva

Afectiuni vasculare
periferice

Accident cerebro-vascular
sau atac ischemic tranzitoriu

Dementa
BPOC

Afectiuni ale tesutului
conjunctiv

Boala ulceroasa

Patologia hepatica de grad
usor

Diabet zaharat fara
complicatii

Depresie

Ulcere cutanate sau celulita

Definitie

Istoric de infarct miocardic probabil sau
definit (schimbari electrocardiografice sau
enzimatice)

Dispnee nocturna paroxistica sau de efort care
cedeaza la preparate digitalice, diuretice si
preparate de reducere a postsarcinii

Claudicatia intermitenta sau bypass anterior
pentru insuficienta arteriala cronica, istoric de
gangrena sau insuficienta arteriala acuta sau
anevrism toracic sau  abdominal netratat
(>6 cm)

Istoric de accident cerebro-vascular cu
consecinte minore sau absente si atacuri
ischemice tranzitorii

deficit cognitiv cronic

Istoric de tratament ale ulcerului gastro-
duodenal sau istoric de hemoragie din ulcer

Hepatita cronica usoara sau ciroza fara
hipertensiune portala

Pacienti care administreazd  tratament
antidepresiv fie farmacologic sau psihoterapie,
sau indicatori ai prezentei starii depresive
probabile sau definite

Pierderea partiald a grosimii cutanate pe
picioare si spate cu ulcere deschise sau 2 sau
mai multe episoade de celulita ce necesita
tratament cu antibiotic indiferent de etiologie
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Hipertensiunea arteriala

Hemiplegie

Afectiune renala moderata
spre severa

Complicatii ale diabetului
zaharat

Tumora solida localizata
Leucemie
Limfom

Afectiune hepatica de grad
moderat spre sever

Tumora solida metastatica

SIDA

Se adauga 1 punct pentru fiecare decada de ani la pacientii peste 50 de ani, maximum 4 puncte.

FACTS & FIGURES

10-year survival = 0,9837(e*“' * %), where CCI = Charlson Comorbidity Index.

TAS >140 mm Hg si/sau TAD>90 mm Hg in
afara pacientilor cu diabet si patologie renala,
hipertensiune stabild; sau pacientii cu diabet

sau patologie renala care au
TAS >140 mm Hg sau TAD>80 mm Hg.

Severa = tratament prin dializa, status post-
transplant cu uremie moderata si creatinina
>3 mg/dL (,.27 mmol/L)

Sever = ciroza si hipertensiune portala cu
istoric de hemoragie variceala

moderat = ciroza si hipertensiune portala fara
istoric de hemoragie variceala
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Anexa 11. Scorul Katz — scorul activitatilor cotidiene [119]

Activitatea Criterii Scorul
Maninca Maninca fara ajutor 2
Necesita ajutor doar la taierea carnii si la
ungerea painii CU unt 1
Necesita ajutor la mincare sau este hranit
intravenos 0
Se imbraca Se imbraca fara ajutor 2
Necesita ajutor doar la legarea sireturilor la
incaltaminte 1
Necesita ajutor la imbracare Sau ramane
partial dezbracat 0
Se spala Se spala fara ajutor 2
(spalare cu buretele, dus, | Necesita ajutor doar la spalarea unei parti a
saponire) corpului (de ex. spatele) 1
Necesita ajutor la spalarea mai multor parti
ale corpului sau nu este apt de a se spdla de
sine statator. 0
Transferul Se transfera in pat si de pe pat sau scaun fara
ajutor (dar poate folosi bastonul sau 2
deambulatorul)
Necesita ajutor la transferul in pat si de pe
pat sau scaun 1
Nu se deplaseaza din pat 0
Toaleta Merge la baie, foloseste toaleta, se ingrijeste
de sine insesi, aranjeaza hainele si revine in
camera fara ajutor (dar poate folosi bastonul
sau deambulatorul pentru sprijin, poate folosi
oala noaptea) 2
Necesita ajutor pentru a merge la baie, folosi
toaleta, a se ingriji pe sine insesi, a aranja
hainele si a reveni. 1
Nu merge la baie 0
Continenta Isi controleaza functia intestinului si a vezicii
urinare complet (fara accidente ocazionale) 2
Ocazional pierde controlul asupra
intestinului sau a vezicii urinare 1
Necesita supraveghere pentru a controla
functia intestinului si a vezicii urinare,
necesita cateter sau este incontinent 0
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Anexa 12. Scorul Lawton — scorul activititilor cotidiene ce necesita folosirea

instrumentelor [100]

Activitatea Criterii Scorul
Sunteti in Stare sa va Fara ajutor 2
preparati de sine statator | Cu un ajutor oarecare sau 1
mancare? Sunteti complet inapt de a vid pregati
mancare? 0
Sunteti in stare sa Fara ajutor 2
efectuati de sine statator | Cu un ajutor oarecare sau 1
lucrul prin casa sau lucrul | Sunteti complet inapt de a efectua lucrul prin
manual? casa? 0
Sunteti in Stare sa va Fara ajutor 2
spalati de sine statator | Cu un ajutor oarecare sau 1
hainele? Sunteti complet inapt de a va spala hainele? 0
Vi administrati sau Fara ajutor (adica doze corecte si la timp 2
sunteti in stare de a adecvat)
administra medicamentele | Cu un ajutor oarecare (adicd cineva va
prescrise? pregateste medicamentele sau va aminteste sa
le luati)sau 1
Sunteti complet inapt de a administra
medicamente fara ajutor? 0
Sunteti in stare sa reveniti | Fara ajutor 2
la locul de pornire dupa | Cu un ajutor oarecare sau 1
ce ati facut o plimbare? | Sunteti complet inapt de a calatori cu toate ca
toate momentele de cdlatorie sunt prevazute 0
Sunteti in Stare sa mergeti | Fara ajutor 2
la cumparaturi? Cu un ajutor oarecare sau 1
Sunteti complet inapt de a merge la
cumparaturi? 0
Sunteti in Stare s va Fara ajutor 2
gestionati banii? Cu un ajutor oarecare sau 1
Sunteti complet inapt de a va gestiona banii? 0
Sunteti in stare sa folositi | Fara ajutor 2
telefonul? Cu un ajutor oarecare sau 1
Sunteti complet inapt de a va folosi de
telefon? 0

Unele intrebari sunt specifice pentru genul feminin sau masculin.
Scorul maxim este de 16, cu toate cd scorul se apreciazd pentru fiecare pacient.
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Anexa 13. Testul MMSE — mini test pentru examinarea stirii mentale [63]

Orientare in timp Correct Incorect

in ce data suntem? ] o

In ce luna suntem? m| i

in ce an suntem? m] )

in ce zi suntem? ] )

in ce anotimp suntem? ] )
Total:

Orientare in spatiu

in ce local suntem? | o

in ce camera suntem? O m]

in ce oras suntem? ) m)

In ce tara suntem? m| m|

in ce regiune suntem? ] )
Total:__

Memorie imediata
Intrebati daca puteti testa memoria pacientului. Apoi spuneti “minge”, “steag”, “copac” clar si rar. Dupa ce ati
pronuntat toate cele 3 cuvinte, rugati pacientul sa le repete — prima repetare determina scorul (0-3):

Minge O O
Steag | O
Copac O |
Total:
Atentia

A) Rugati persoana ca incepand cu 100 sa scada din fiecare cifra obtinuta ca rezultat al scaderii cite 7. Va opriti
dupa 5 scaderi.
Apreciati scaderea corectd .

93 m| m|
86 m] O
79 m] m]
72 m] |
65 m] m]
Total:

N A

B) Rugati persoana sa numeasca pe litere cuvantul "POPOR” incepand cu sférsitul cuvantului. Se apreciaza fiecare
literd numita 1n ordine corecta.

R O m|
O O m]
P O m]
O O O
P O m]
Total:

Memorizare verbala intarziata
Rugati persoana sa va numeasca cele 3 cuvinte amintite anterior.

Minge o O

Steag O O

Copac | O
Total:

Aprecierea vizuala
Ardtati-i persoanei un ceas si stilou si intrebati ce vede.

Ceas O O

Stilou O O
Total:

Repetare

Rugati persoana sa repete:

“Nu daca, si, sau dar” O O
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Ordonare in 3 etape
Dati-i persoanei , o foaie de hartie si rugati: “Luati foaia in mana Dvs, indoiati-0 in 2, si aruncati-0 pe podea.”

Apucare ] O
indoiere O =]
Aruncare m] O

Total:
Citire

Dati-i persoanei o foaie de hartie si propuneti-i sa citeasca ceea ce € SCris si sa repete intocmai insarcinarea propusa.
“INCHIDETI OCHII”

| o
Scriere
Rugati persoana sa scrie 0 propozitie care sa contind partile principale ale propozitiei si sa fie cu sens:
| O
Copiere

Dati-i persoanei o foaie de hartie cu un desen din 2 figuri si propuneti-i sa-I copie intocmai.
Se apreciaza cu un punct dacé copierea este corecta. Trebuie sa fie prezente toate unghiurile figurilor, si figura
trebuie sa aibad un unghi ce se suprapune.

O O

Scorul total:
Apreciere

Scorul maxim al testului de evaluare a statutului mental este 30.

Categoriile posibile:

24-30: scor normal

20-23: dereglare cognitiva usoara sau posibil stadiul incipient/usor al maladiei Alzheimer
10-19: stadiu mediu sau moderat al maladiei Alzheimer

0-9: stadiu tardiv/sever al maladiei Alzheimer.
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Anexa 14. Scala de depresie Hamilton [121]

1. Dispozitie depresiva

0 = Absenta.
1 = Aceasta afirmatie este indicata doar la
interogare.

2 = Aceasta afirmatie este indicata spontan.

3 = Starea este redata fara comunicare verbald —
expresia fetei, postura, tendinta de a plange

4 = Pacientul relateaza virtual doar despre aceste
stari depressive prin comunicare verbald si non-

verbala.

2. Lucrul si activitati

0 = Fara dificultati.

1 = Ganduri si sensatii de incapacitate,
fatigabilitate sau slabiciune atribuitd activitatilor,
lucrului, hobby-ului.

2 = Pierderea interesului fata de activitati, hobby
si lucru — fie relatate direct de pacient, fie
observate prin prezenta apatiei, indiciziei,
ezitarii (sensatie de a fi impus de sine insusi sa
lucreze sau sa activeze).

3 =Reducerea timpului de efectuare a
activitatilor si sciderea productivititii muncii. in
conditii de spital, in caz daca pacientul nu
petrece cel putin 3 ore in activitatea sa zilnica
(lucrul la spital sau hobby) exclusiv treburi
gospodaresti.

4 = Stoparea lucrului din cauza patologiei
prezente. in conditii de spital — daca pacientul
refuza sau nu este in stare sa indeplineasca
sarcinile ce tin de persoana sa, chiar fiind
ajutorat de personal.

3. Interpretare sociologica

0 = Contacteaza cu alte personae ca de obicei.

1 = Este mai putin interesat de a cotacta cu
oamenii.

2 = Interactioneazd mai putin cu alte personae in
diferite situatii sociale (optionale).

3 = Interactioneaza mai putin cu alte personae in
situatii de lucru sau familie. (adicd daca este
necesar).

4 = Excluderea din participarea la viata de
familie si activitate profesionala.

4. Simptome genitale

0 = Absente.
1 = Usoare.
2 = Severe.

5. Simptome somatice - GI

0 = Niciunul.

1 = Scaderea poftei de mancare, dar mananca
daca se insista. Sensatii de discomfort ugoare in
abdomen..

2 =Dificultatea de a manca fara ca sa se insiste.
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Necesita laxative sau medicatie pentru
ameliorarea functiei intestinale.

6. Sciaderea masei corporale

0 = Nu este.

1 = Pierdere probabila asociata cu patologii
preexistente.

2 = Conform spuselor pacientului — pierdere
certa a masei corporale.

7. Adaos in masa corporala

0 = Nu este.

1 = Adaos probabil datorita depresiei recente.
2 = Conform spuselor pacientului adaos cert ca
rezultat al simptomaticii depresive.

8. Cresterea poftei de mancare

0 = Nu este majorata.

1 = Dorinta de a manca usor majorata in
comparatie cu cea obisnuita.

2 = Dorinta de a manca majorata in comparatie
cu cea obisnuita.

3 = Dorinta de a minca exagerat majorata in
comparatie cu cea obisnuita.

9. Cresterea aportului de produse alimentare
0 = Nu manancd mai mult decat de obicei.

1 = Mananca putin mai mult decat de obicei.

2 = Minanca mai mult decat de obicei.

3 = Mainanca cu mult mai mult decat de obicei.

10. Schimbarea preferintelor gustative

0 = Nu este chimbarea preferintelor gustative.

1 = Dorinta majoratad sau consumul mai frecvent
al dulciurilor decat anterior.

2 = Dorinta majorata sau consumul cu mult mai
frecvent al dulciurilor decat anterior.

3 = Dorinta irezistibila si consumul exagerat al
dulciurilor.

11. Insomnia timpurie

0 = Nu sunt dificultati in adormire.

1 = Plangeri sau dereglari ocazionale in
adormire mai mult de 1/2 ora.

2 = Plangeri la insomnie nocturna.

12. Insomnia - Usoara

0 = Nu sunt dificultati.

1 = Pacientii acuza fatigabilitate si insomnie
nocturna.

2 = Treziri nocturne — mai mult de 2 ridicari din
pat (exceptie - nicturia).



13. Insomnia tardiva

0 = Nu sunt dificultati.

1 = Treziri matinale, dar cu adormire ulterior.
2 = Imposibilitate de a adormi odata ce s-a
ridicat din pat.

14. Hipersomnia
0 = Nu este majorata perioada somnului.
1 =Cel putin 1 ora in surplus.

2=2ore+.
3=3ore+.
4=4ore+.

15. Simptome somatice - Generale

0 = Nu sunt.

1 = Greutate in membre, spate, cap. Lumbalgii,
cefalee, mialgii. Pierdere de energie,
fatigabilitate.

2 = Intensificarea simptomelor.

16. Fatigabilitatea

0 = Nu se simte mai oboist decat de obicei.

1 = Se simte cu mult mai oboist decat de obicei
dar functionalitatea generala nu este perturbata.
2 = Cu mult mai oboist decat de obicei — cel
putin 1 ora pe zi, cel putin 3 zile pe saptamana.
3 = Oboseala in marea majoritate a zilei .

4 = Oboseala aproape permanenta.

17. Sentimentul culpabilitatii

0 = Absent.

1 = Autoacuzare, vinovat de faptul ca a ofensat
pe cineva.

2 =Idei de vinovatie 1n toate situatiile
intdmplate.

3 = Patologia prezenta este o pedeapsa. Iluzia de
vinovatie.

4 = Halucinatii auditive §i vizuale cu character
de acuzare.

18. Suicidul

0 = Absent.

1 = Sentimentul ca viata nu e demna de trait .
2 = Dorinta de a muri.

3 =Idei suicidale cu tentative de suicid.

4 = Tentative serioase de suicid (cel putin 4).

19. Anxietate - psihica

0 =Nu este.

1 = Tensiune subiectiva, iritabilitate.

2 = Ingrijorare fata de maruntisuri.

3 = Atitudine de Ingrijorare in timpul
conversatiilor.

4 = Exprimarea fricii fara a fi interogat.

20. Anxietate - Somatica

0 = Absenta.
1 = Usoara.

2 = Moderata.
3 = Severa.

4 = Incapacitate.

21. Hipocondrii

0 = Absente

1 = Inglobarea in sindroame (bodily).

2 = Preocupare de sanatate.

3 = Plangeri frecvente, apel de ajutor, etc.
4 = Deluzii hipocondriace.

22. Negare

0 = De accord ci este bolnav si depresiv.

1 =De accord ci este bolnav dar din cauza
alimentatiei proaste, climei, suprasolicitarii,
virozei, etc.

2 = Neaga boala.

23. Retard motric

0 = Gandire si vorbire normala.

1 = 0O usoara intarziere la intervievare.
2 = Intarziere evidenta la intervievare.
3 = Intervievare dificila.

4 = Stupor complet.

24. Agitatie

0 = Nu este.

1 = Usoara.

2 = Se joacd cu parul, mainile, etc.
3 = Se misca fara sens.

4 = Ridicarea mainilor, ticuri.

Numele, prenumele pacientului

Virsta

TOTAL :

(maximum = 15)

0 - 4 normal, in dependenta de varsta,

educatie, acuze
5 - 8 usoard
8 - 11 moderata

12 - 15 severda



Anexa 15. Scala de anxietate Hamilton [121]

ITEM

Absent

Usor

Moderat

Sever

sever

Dispozitie anxioasa

— neliniste, anticipare a ceea ce este
mai rdu, anticiparea producerii unui
lucru ingrozitor, iritabilitate, griji,

presimtiri Inspaimantatoare.

Tensiune

— sentiment de tensiune (incordare),
oboseala, reactii de tresarire,
tendinta de a plange foarte usor,
tremuraturi, sentimentul nelinistii,
incapacitate de a se relaxa,

fatigabilitate, raspuns speriat.

Fobii
— frica de intuneric, de persoane
straine, de a fi lasat singur, de

animale, de trafic, de aglomeratie.

Insomnii

— dificultati de adormire, somn
intrerupt, somn neindestuldtor si
oboseala la trezire, vise, cogsmaruri,

spaime nocturne.
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Deficiente de concentrare 0
— dificultati de concentrare, memorie

slaba.

Dispozitie depresiva 0
— lipsé de interes, lipsa de placere in
hobby-uri, depresie, trezire matinala,

agitatie in timpul zilei.

Simptome somatice musculare 0
— dureri, contractii musculare,
scrasnirea dintilor, voce nesigura, tonus
muscular crescut, ticuri nervoase,
crispari, tresariri musculare, voce

nesigura.

Simptome somatice senzoriale 0
— tiuit in urechi, vedere incetosata,
transpiratii reci si calde, sentiment de
slabiciune, senzatia unor intepaturi,

senzatia de inepenire.

Simptome cardiovasculare 0
— tahicardie, palpitatii, dureri in piept,
senzatii de lesin, oftat, dispnee (respiratie
grea), perceperea vibratiei vaselor,

impresia de oprire a inimii.

Simptome respiratorii 0
— presiune si apasare in piept,

senzatie de sufocare, oftat, dispnee.

Simptome gastrointestinale 0
— dificultati de inghitire, dureri
abdominale, senzatie de arsuri la
stomac, senzatii de stomac plin, greata,
varsaturi, pierdere in greutate, diaree,
constipatie, meteorism, balonarea

abdominala.
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1 | Simptome genito-urinare 0
2 | — urinari frecvente, urgenta la urinare,

amenoree, frigiditate, ejaculare precoce,
pierderea libidoului, impotenta, senzatie

de necesitate imperioasa de a urina,

metroragie.
1 | Simptome vegetative 0
3 | — gura uscatd, imbujorari, paloare,

transpiratie, ameteli, durere de cap
intensd, flush, zapaceala, tensiune,

cefalee, “piele de gaina”.

1 | Comportament in timpul interviului 0
4 | — agitatie, neliniste, tremurul mainilor,
frunte incretita, fata incordata, suspine
sau respiratie rapida, inghitituri, tahipnee,
paloare faciala, deglutitie in gol,
ragaituri, contracturi ale tendoanelor,

pupile dilatate, exoftamis.

SCOR TOTAL

0-4  Normal

11-16 Anxietate moderata
5-10  Anxietate usoara

+17  Anxietate severa
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VALORIFICAREA REZULTATELOR CERCETARII

Acte de implementare

APROBAT:

Prorector pentru activitatea stiintifica
USMF ,Nicolae Testemitanu”
Dr.hab.in mwfesnr universitar

Gh.Rojnoveanu

ACTUL N2. 28
DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
( in procesul stiintifico — didactic)

1.Denumirea ofertei pentru implementare: , Tratamentul complex: ozonoterapia in pneumoniile
nosocomiale la pacientii varstnici.”
2.Autorii: Bodrug Nicolae, Luca Ecaterina, Barba Doina, Negara Anatol, Zlatovcena Alla, Baraniuc
Ludmila, Botezatu Adriana, Nicolau Natalia, Chetrari Alisa.
3.Numarul inovatiei: 5402
4.Sursa de informatie.
1. Anexuna, C.I1. O3onoTepanusi: KIMHHYeCKHe M OKcnepumenTaibHbie acnextsl. H. Hosropoa:
Jlutepa, 2003. — 240 c.
2. American Thoracic Society Documents. Guidelines for the management of adults with hospital-
aquired, ventilator-associated and healthcare associated pneumonia. The official statement of the
American Society and the Infectious Diseases Society of America. Am J Respir Crit Care Med
2005;171:388-416.
3. Centers for Disease Control and Prevention. Guidelines for prevention of nosocomial pneumonia.
MMWR 1997;46(No. RR-1):45-67.
4. Ghid de Supraveghere si Control in Infectiile Nosocomiale. Editia II. Chisinau 2009:64-68.
5. Sindesc D. Noile ghiduri de management al pneumoniilor nosocomiale. Actualitafi in anestezie,
terapie intensiva si medicind de urgenta. Timisoara 2006;172-186.
6. Zilberberg MD, Shorr AF. Ventilator-Associated Pneumonia: The Clinical Pulmonary Infection
Score as a Surrogate for Diagnostics and Outcome. Clinical Infectious Diseases 2010:51(S1):S131-
S135.
5.Unde si cind a fost implementata: Procesul stiintific si cercetare a avut loc in cadrul IMSP SCMS
sectia Geriatrie in colaborare cu Clinica Medicala nr.6, IP USMF «Nicolae Testemitanu» la cursuri,
lucrdri de laborator si lucrari practice la tema: . Tratamentul complex: ozonoterapia in pneumoniile
nosocomiale la pacientii varstnici.”, din februarie 2014.
6.Eficacitatea implementarii: Semnificatia stiintifica a implementarii propuse in procesul stiintifico-
didactic consta in noutatea stiintifica, accesibilitatea si eficacitatea ¢i in cazul patologiei geriatrice, cu
aplicarea tratamentulul complex contemporan, care include asocierea terapiei cu ozon, cu influenta
etiopatogenetica in cazul pneumoniilor nosocomiale la varstnici.
7.0biectii/ propuneri: nu sunt.

Prezenta inovatie este implementata conform descrierii in cererea de inovatie, cu numarul
certificatului de inovator.

Sef Clinicii Medicale Nr. 6, N .
profesor universitar, dr.hab ]( Nicolae Bodrug

Sef. Sectici Inovare,marketing &%%

5i transfer tehnologic Eugenia Groza

180




APROB
Prorector pentru activitatea stiintifica

IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”

By y. med., prof. univ.
¥ -J 1

Gh. Rojnoveanu

ACTULnr. J &

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
( in procesul stiintifico — didactic)

1.Denumirea ofertei pentru implementare: Terapia cu ozon in pneumoniile virale la virstnici
2.Autorii: Bodrug Nicolae, Luca Ecaterina, Barba Doina, Antonova Natalia, Calancea Valentin,
Cobileanschii Eeugeniu, Botezatu Adriana, Cotaga Igor, Chetrari Alisa, Baxan Mihaela
3.Numarul inovatiei: 5453
4.Sursa de informatie:
1. Asexuna, C.I1. O3oHOTepanus: KIMHHYECKHe M OSKcIepuMeHTaibHbie acrekTel. H. Hosropo:
Jlurepa, 2003. — 240 c.
2. American Thoracic Society Documents. Guidelines for the management of adults with hospital-
aquired, ventilator-associated and healthcare associated pneumonia. The official statement of the
American Society and the Infectious Diseases Society of America. Am J Respir Crit Care Med
2005;171:388-416.
3. Centers for Disease Control and Prevention. Guidelines for prevention of nosocomial pneumonia.
MMWR 1997;46(No. RR-1):45-67.
4. Ghid de Supraveghere si Control in Infectiile Nosocomiale. Editia II. Chiginau 2009:64-68.
5. Zilberberg MD, Shorr AF. Ventilator-Associated Pneumonia: T he Clinical Pulmonary Infection
Score as a Surrogate for Diagnostics and Outcome. Clinical Infectious Diseases 2010;51(S1):S131-
S135.
5.Unde si cind a fost implementatd: Procesul stiintific si cercetare a avut loc in cadrul IMSP SCMS
sectia de Geriatrie in colaborare cu Disciplina de Geriatrie, IP USMF «Nicolae Testemifanu» la
cursuri, lucrari de laborator si lucrari practice la tema: Terapia cu ozon in pneumoniile virale la
virstnici.
6.Eficacitatea implementdrii: Semnificatia stiintifica a implementarii propuse in procesul stiintifico-
didactic consta in noutatea stiintifica, accesibilitatea si eficacitatea ei in cazul patologiei infectioase, cu
aplicarea tratamentului complex contemporan, care include asocierea terapiei cu ozon, cu influenta
etiopatogenetica in cazul pneumonilor virale la varstnici.
7.0biectii/ propuneri: nu sunt.

Prezenta inovatie este implementata conform descrierii in cererea de inovatie.

Sef Disciplina de Geriatrie,

Centrul National de Geriatrie i Gerontologie,
conf. univ., dr. st. med. Negara Anatolie

Sef. Departament $tiin{a % = Ghenadie Curocichin

prof. univ., dr. hab. st. med.
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APROB

Prorector pentru activitatea stiintifica

ACTULnr. S 7

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
( in procesul stiintifico — didactic)

1.Denumirea ofertei pentru implementare: Terapia cu ozon In pneumoniile comunitare la virstnici
2.Autorii: Bodrug Nicolae, Luca Ecaterina, Barba Doina, Botezatu Adriana, Baraniuc Ludmila.,
Cotaga Igor, Gurjui Eugenia, Nicolau Natalia, Podoroghin Marina, Grigoriu Liudmila
3.Numarul inovatiei: 5454
4.Sursa de informatie:
1. Anexuna, C.II. O3oHOTepanus: KIMHHYECKHE W SKCIEpPHMEHTaIbHble acnektsl. H. Hosropox:
JIntepa, 2003. — 240 c.
2. American Thoracic Society Documents. Guidelines for the management of adults with hospital-
aquired, ventilator-associated and healthcare associated pneumonia. The official statement of the
American Society and the Infectious Discases Society of America. Am J Respir Crit Care Med
2005;171:388-416.
3. Centers for Disease Control and Prevention. Guidelines for prevention of nosocomial pneumonia.
MMWR 1997;46(No. RR-1):45-67.
4. Ghid de Supraveghere si Control in Infectiile Nosocomiale. Editia II. Chisindu 2009:64-68.
5. Zilberberg MD, Shorr AF. Ventilator-Associated Pneumonia: The Clinical Pulmonary Infection
Score as a Surrogate for Diagnostics and Outcome. Clinical Infectious Diseases 2010;51(S1):S131—
S135.
5.Unde si cind a fost implementatd: Procesul stiintific si cercetare a avut loc in cadrul IMSP SCMS
sectia de Geriatrie in colaborare cu Disciplina de Geriatrie, [P USMF «Nicolae Testemitanu» la
cursuri, lucrdri de laborator si lucrari practice la tema: Terapia cu ozon in pneumoniile comunitare la
virstnici.
6.Eficacitatea implementdrii: Semnificatia stiintifica a implementarii propuse in procesul stiintifico-
didactic consta in noutatea stiintifica, accesibilitatea si eficacitatea ei in cazul patologiei infectioase, cu
aplicarea tratamentului complex contemporan, care include asocierea terapiei cu ozon, cu influenta
etiopatogenetica in cazul pneumonilor comunitare la varstnici.
7.0biectii/ propuneri: nu sunt.

Prezenta inovatie este implementata conform descrierii in cererea de inovatie.

Sef Disciplina de Geriatrie,

Centrul National de Geriatrie si Gerontologie, ‘/4 %

conf. univ., dr. st. med. Negard Anatolie

Sef. Departament Stiinta oo Ghenadie Curocichin
prof. univ., dr. hab. st. med.
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APROB

Prorector pentru activitatea stiintifica

IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”
STy

ped., prof. univ.

Gh. Rojnoveanu

ACTUL nr. lﬁ ,2

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
(in procesul stiintifico — didactic)

1.Denumirea ofertei pentru implementare: Metodd de tratament complex cu ozon a
bronhopneumopatiilor cronice obstructive la virstnici
2.Autorii: Bodrug Nicolae, Luca Ecaterina, Barba Doina, Calancea Valentin, Antonova Natalia,
Cosciug Irina, Botezatu Adriana, Baraniuc Ludmila, Cotaga Igor, Baxan Mihaela
3.Numarul inovatiei: 5456
4.Sursa de informatie:
1. American Thoracic Society. Standards for the diagnosis and care of patients with chronic
obstructive pulmonary disease//Am.J.Respir.Crit.Care Med. — 1995. —Vol.152. — p.77-121.
2. Anthonisen N.R., Manfreda J., Warren C.P. et al. Antibiotic therapy in exacerbations of cronic
obstructive disease//Ann.Intern.Med.-1987.-p.106-204 Enright P.L., Sherill D.L. Reference equations
for the six minute walk in healthy adults/Am.J.Respir.Crit.Care Med. — 1998. — Vol.158. — p.1384-
1387.
3. Gibson P.G. Wlodarezyk S.H. Wilson A.S. Severe exacerbation of chronic obstructive airways
disease: health nsource use in general practice and hospital.S Qual Clin Pract.-1998, 18.-p.125-133.
4. Bodrug N.; Barba D.; Istrati V.; Boteazatu A. Eficacitatea terapiei cu ozon in medicind. Monografie.
Chisinau, 2012, p. 11.
5.Unde si cind a fost implementatd: Procesul stiintific si cercetare a avut loc in cadrul IMSP SCMS
sectia de Geriatrie in colaborare cu Disciplina de Geriatrie, I[P USMF «Nicolae Testemitanu» la
cursuri, lucrdri de laborator si lucrdri practice la tema: Metodd de tratament complex cu ozon a
bronhopneumopatiilor cronice obstructive la virstnici
6.Eficacitatea implementdrii: Semnificatia stiintifica a implementarii propuse in procesul stiintifico-
didactic consta in noutatea stiintifica, accesibilitatea si eficacitatea ei in cazul patologiei pulmonare
cronice, cu aplicarea tratamentului complex contemporan, cu influenta etiopatogenetica bine
argumentatd in cazul bronhopneumopatiilor cronice obstructive la varstnici.
7.0biectii/ propuneri: nu sunt.

Prezenta inovatie este implementata conform descrierii in cererea de inovatie.

Sef Disciplina de Geriatrie,

Centrul National de Geriatrie si Gerontologie, e

conf. univ., dr. st. med. qﬂ ‘ Negard Anatolie

Sef. Departament Stiinta : - Ghenadie Curocichin
prof. univ., dr. hab. st. med.

183



Brevete de inventie, Certificate a obiectelor dreptului de autor

>

>

>

>

>

>

>

g REPUBLICA MOLDOVA
O Agentia de Stat pentru

> : S
=1 Proprietatea Intelectuala
>

>

=

= BREVET
-

DE INVENTIE
DE SCURTA DURATA

Nr. 1561

Eliberat in temeiul Legii nr. 50/2008 privind protectia inventiilor

Titlul: Metoda de tratament complex al infectiei cu virusul
SARS-COV-2

Titular: IP UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA SI
FARMACIE "NICOLAE TESTEMITANU" DIN
REPUBLICA MOLDOVA, MD

Data depozit: 2021.02.25

Durata brevetului: 6 ani

Descrierea inventiei, revendicarile si desenele constituie parte
integranta a prezentului brevet de inventie de scurta durata

Director General

0090990900000 \

CHISINAU

0.0,

184



BReeee e EIEIEE IB6IIB e

kSl GG o e IE T I e
o N
=% e

=

=

@é REPUBLICAMOLDOVA

@?% Agentia de Stat pentru
@% Proprietatea Intelectuala

- CERTIFICAT

= DE INREGISTRARE A OBIECTELOR
= DREPTULUI DE AUTOR SI DREPTURILOR CONEXE

= SERIA O NR. 7302
2 DIN 28.07.2022

o Eliberat in temeiul Legii nr.139/2010 privind dreptul de autor
== si drepturile conexe, obiectul de pe verso a fost inregistrat in Registrul
@:%@ de Stat al obiectelor protejate de dreptul de autor si drepturile conexe

Director General

CHISINAU

T

185



Seria: O

Numarul de inregistrare: 7302

Data inregistrarii: 11.07.2022

Numarul cererii: 2085

Denumirea obiectului: ,,PARTICULARITATI ALE PNEUMONIILOR
COMUNITARE PROVOCATE DE INFECTIA
CU VIRUSUL SARS-COV-2 LA PACIENTII
VARSTNICI”

Autori:

Luca Ecaterina IDNP: 2003002124183

Bodrug Nicolae IDNP: 0952807895030

Botezatu Adriana IDNP: 2000042077639

Antoci Elmira IDNP: 2004019027144

Curov Igor IDNP: 0991712429800

Ursu Catélina IDNP: 2008044001869

Titularul drepturilor patrimoniale:

Institutia Publicd Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie "Nicolae

Testemitanu" din Republica Moldova IDNO: 1007600000794

EXTRAS
din Legea nr. 139/2010 privind dreptul de autor si drepturile conexe:

Art. 5 alin. (6): Protecfia dreptului de autor se extinde asupra formei de exprimare, dar
nu se extinde asupra ideilor, teoriilor, descoperirilor stiinfifice, procedeelor, metodelor
de functionare sau asupra conceptelor matematice ca atare §i nici asupra invenfiilor
cuprinse intr-o operd, oricare ar fi modul de preluare, explicare sau de exprimare.

.S, R berom Sefi Directie Drept de Autor

AGENTIA DE STAT
PENTRU PROPRIETATEA INTELECTUALA
A REPUBLIC! MOLDOVA
FOCYAAPCTBERHOE ArEHCTBO
N0 MHTEIEKTYANBHOA COBCTBERHOCTH
PECNYBAMKM MONAOBA

186



F-01-BI-026-I-04-0307

L o]

AGEMTIA ERE ET_.ﬁT PEMTELU PROPRIETATEA STATE ACEMCY ON INTELLECTLAL PROMEETY
INTELECTLIALA & REPLIBLICIE FACH LD A GF THE REPLIBLIC OF SOLDOVA
CASECT1A BEEVETE = - J'I] FATEMTS DIRECTION
AR

[ =Rlat Lol R E

NOVIKOVA Valeria, IMSP Institutul de

ap, 2060 Medicina Urgenti
O uBae str. T. Ciorba 1, MD-2004, Chisinin,
i e Eepublica Moldova

HOTARARE
er 10228 dn 20230307

I wma examiniri desarului cererii de trevet de iovenis de soutd durati:

(21) Nr. depomit: 52022 0064

(21) Data depozit 2022.09.2%

(54) Titln- Metoda de tratament al bronbhopnenmopatiel obstrociive cromice asociate
cu psoriazis volgar diseminat Ia pacienti de virsta a treia

51 I temeiul art. 52(3) din Legea nr. 302008 privind proteciia imvengislor, Direcfia Brevets,
Secfia Examinare . .
HOTARASTE
Acordarea brevernhui de imvengie de scurtl duratd confinind urmdtearsle date:

(1Y
(51) Iné C1- A6IK 3606 (2006.01) A8IK 4736 (2006.01)
ASIE 3856 (2006.01)  A&LP 11400 (2006.01)
ASIE 4708 (2006.01) AELP 17406 (2006.01)
(21) 5 2072 Do
(21) X022.09 .20 .
(71} (73) IP UMIVERSITATEA DE 5TAT DE MEDICIMA 5I FARMACIE "NICOLAE
TESTEMITANWU" DIN FEPUBLICA MOLDOVA MD
(71) BODEUG Micelas, MD; LUCA Ecaterina, MD:; BOTEZATU Adriara MDD
CALANCEA Valentin, MD;, CUROV Izor, MD; URSU Catalina, MDY
(54) Metoda de fratament al bronhoprenmopatiel shstructve cronice asociate oo
pseriazis valgar diseminat la pacienti de varsta a treia

187



F-01-BI-026-1-04-0307

-

AGENTIA DE STAT PENTRU PROPRIETATIA STATE AGENCY ON INTELLECTUAL PROPERTY
INTELECTUALA A REPUBLICH MOLDOVA @ OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA
DRECTIA BREVETE = PATENTS DIRECTION
fCE)
NOVIKOVA Valeria, IMSP Institutul de
w. . 3536 Medicina Urgenta
- 2023.0317 str. T. Ciorba ur. 1, MD-2004, Chiginiu,

Republica Moldova
povikova.valeriaagmail com

HOTARARE
or. 10235 din 202303.17

In wma examininii dosarului cererii de brevet de invenpe de scurth durati:

(21) Nr. depozit: 5 2022 0065

(22) Data depozit- 2022.09.29

(54) Tithe: Metodi de tratament al bronhopaeumopatiei obstructive cromice
complicati cu cord pulmonar la pacienti de virsta a treia

i In temeiul art 52(3) din Legea nr. 502008 privind protecia inventitlor, Direcia Brevete,
Secpa Examinare & .
HOTARASTE

Acordarea breverului de invengie de scurtd duratd confinind unmitoarele date:

a3y
(51) Int.Cl: A61K 3606 2006.01) A61IK 47/36 (200601)
ASIK 38/56 Q00601) A6IP 9/60 (2006.01)
AGIK 47/08 (200601) A6IP 11/00 (2006.01)
(21) 5 2022 0065
(22) 2022.09.2¢ >
(71) (73) IP UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA $I FARMACIE "NICOLAE
TESTEMITANU" DIN REPUBLICA MOLDOVA, MD
(72) BODRUG Nixolae, MD; LUCA Ecaterina MD. BOTEZATU Adrama MD;
CALANCEA Valentin, MD; CUROV Igor, MD; URSU Catilina, MD
(54) Metodi de tratament al bronhopneumopatiei obstructive cromice complicati cu
cord pulmonar la pacienti de varsta a treia

188




Certificate de inovator

W((@ /

N
A )
M2

ey,

O
vvv:’}‘(‘

Republica Moldova
Ministerul San&titii

CERTIFICAT oz INOVATOR

Nr 453

SLTRxY

P

ARRAS

Pentru inovatia cu titlul

Terapia cu ozon in pneumoniile virale
la virstnici

T

i ‘i&\‘;‘_’. xRt
ARAY

“ =
S 5
5% =

> =

Ay
A
A

Inovatia a fost inregistrata pe data de 15.04.2015
la Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
“Nicolae Testemitanu”

NS
KT
"" n

v,
l“‘%{

Se recunoaste calitatea de autor(i)
Bodrug Nicolae, Luca Ecaterina,
Barba Doina, Antonova Natalia, Calancea
Valentin, Cobileanschii Eeugeniu, Botezatu
driana, Chetrari Alisa

Y

O I

W,

ST
%%

X7

i

i

\ 4
WU TNy

189

S
((((((((««««(‘., >

QA %
LT OO AT

o
NupessoLe

= nw"‘}«
~




)

SN Ministerul Sanatatii E ey

Y v.'A'A"A:AV i}
ALY (
c; . &
VA / S 2 )
wesvevsull ~

4
WY

= s 2

= ¢ = o . 4
et et
Seioee o e <
a;_, % & P = ; F

i
% ’
INY
AN
biue,
vy,
Vny

Sl
p
Rl

Nr 3454

-~
ENG

Pentru inovatia cu titlul

Ep ol Terapia cu ozon in pneumoniile comunitare é; peadl,
s la pacientii varstnici e
X2 = : A 5de
feent , ookt
A <] . A . o= ¢ s ' 3
B ,%5 Inovatia a fost inregistrata pe data de M Fok
28 %5 la Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie o+ %
I “Nicolae Testemitanu” &t 5|
%‘;\ 7= Nie t %3\ 2

Se recunoaste calitatea de autor(i)

Bodrug Nicolae, Luca Ecaterina, Barba Doina,
Botezatu Adriana, Baraniuc Ludmila., Gurjui

¥

) 54 8
S ‘? o e A o
S, PN 3 BN
S S2esreSl | = o <E
S st E ] S
= = = »)
= S o % 4
= S| [ 0% K =
5% S B <F
= S sesaseg s
< S S oS O =
S 'S S e e T
52 8 = o N =
S =i | 88 5 2|
M = % SO0, 3|
= =
i 3 o A e )
& 3. BISS ZZ34
= ERS 58 22
= g =N, 77
=\ 3 8 3 =
= = N .=
N = XD
¥

vevayy,

i B TN OSIANEE st -o:,.p% - 2
E f‘ﬁ ‘ﬂw\“,{‘!"/ o ,"'.n' KRR 7% nv'n’ ARl ﬂﬂ\,

U R R RORIRROR R R ¥ A AR B Ny )
Qe Wiy >

AWl N T e

190



RS

: ‘»V)

20

0
)

)
)

N

»
./r"

3]
>
Q
)
—_
=)
=
[3M]
O
ot

Republ

Y
m—4.4.;.»4!54»4»4».»‘,’4.43.—‘.54%%%&%»

tii

CERTIFICAT »z INOVATO

isterul Sa

mn

M

RN

NIRRT AR

9

i

.

1C

virstn

la

)

)}

O wx,

Y\

e XX
LN TR AN

%
4
&‘k Wty
CARAATT S ALARAT

o
QY

e,

Y4 4%!

s
VYV

.\mt&“i:s
oSt

d

Wy

ZZ

N

U

(
W

.m}'&mwg .sot:.n\\...i»

NN
TR

(@@

ST

«

@

191



LISTA PUBLICATIILOR LA TEMA TEZEI SI MANIFESTARILOR STIINTIFICE

la care au fost prezentate rezultatele cercetarilor la teza de doctor in stiinte medicale, cu
tema: , Hipertensiunea pulmonard la pacientii varstnici cu bronhopneumopatie cronica
obstructiva”, realizata in cadrul Disciplinei de Geriatrie si Medicina Muncii, Departamentul de
Medicina Interna a dnei Luca Ecaterina, Institutia Publica Universitatea de Stat de Medicina si
Farmacie ”Nicolae Testemitanu”.

e Articole in reviste stiintifice peste hotare:
v articole in reviste ISI, SCOPUS si alte baze de date internationale*

1. Luca E., Bodrug N. The frequency of pulmonary hypertension in chronic obstructive
pulmonary disease of geriatric patients: a narrative literature review. In: The Egyptian
Journal of Internal Medicine. 2022; 34 (1): 1-7, E-ISSN 2090-9098.
doi: 10.1186/s43162-022-00135-7.

2. Bodrug N., Luca E. Natriuretic peptides in elderly patients with chronic obstructive
pulmonary disease. In: The Egyptian Journal of Bronchology. 2022; 16 (1): 1-7,
E-ISSN 2314-8551. doi: 10.1186/543168-022-00132-y.

e Articole in reviste stiintifice nationale acreditate:
v articole in reviste de categoria B

1. Bodrug N., Luca E., Calancea V., Botezatu A., Tofan E. Particularitatile clinice ale
bronhopneumopatiei obstructive cronice la varstnici. In: Buletinul Academiei de Stiinte
a Moldovei. Stiinfe Medicale. 2021; 71 (3): 72-77. ISSN 1857-0011.

2. Luca E., Bodrug N., Calancea V., Zagorneanu C. Diagnosticul contemporan a
bronhopneumopatiei obstructive cronice la varstnici. in: Buletinul Academiei de Stiinte
a Moldovei. Stiinfe Medicale. 2021; 71 (3): 67-71. ISSN 1857-0011.

v’ articole in reviste de categoria C

1. Bodrug N., Barba D., Calancea V., Luca E. Optimizarea tratamentului complex al
pacientilor cu bronhopneumopatie cronica obstructiva asociata cu cardiopatie ischemica
la pacientii varstnici. In: Revista stiintifico-practica” Info-Med". 2016; 28 (2): 143-148.
ISSN 1810-3936.

e Rezumate/abstracte/teze in lucrarile conferintelor stiintifice nationale si internationale

1. Ungureanu S., Istrati V., Bodrug N., Luca E., et al. Eficienta endoscopiei d magnificatie
in complex cu cromoendoscopia pentru diagnosticarea esofagului Barrett. Abstracts of
the XXXVI-th National Congres of Gastroenterology, Hepatology and digestive
endoscopy. In: Journal of gastrointestinal and liver diseases. 8-11 lunie. Cluj-Napoca.
Romanina: 2016; 25(2); pp. 124-125.

2. Calancea V., Martiniuc C., Sirbu 1., Nichita S., Luca E., Cosciug I., Ghicavii N. Chronic
obstructive pulmonary disease (COPD) and myocardial ischemia (MI) comorbidity.
2020 ERS International Congress. In: European Respiratory Journal. 2020: 56 (64).
ISSN: 1399-3003.

192



3. Calancea V., Martiniuc C., Luca E., Bodrug N., Barba D., Terna E., Sirbu L, s.a.
Effects of Diltiazem on pulmonary hemodynamics and right heart function in patients
with chronic obstructive pulmonary disease (COPD). 2020 ERS International Congress.
In: European Respiratory Journal. 2020: 56 (64). ISSN: 1399-3003.

4. Luca E., Bodrug N. Diagnosticul contemporan al pacientilor varstnici cu
bronhopneumopatie obstructiva cronica cu dereglari hemodinamice asociate. Al XIV-
lea Congres National de Geriatrie si Gerontologie cu participare internationald. In:
Romanian journal of gerontology and geriatrics. 20-23 Octombrie. Bucuresti. Romania:
2022; 11(1), 2022; pp. 77-79, ISSN-L 0254-2307.

5. Bodrug N., Luca E., Ursu C., Calancea V., Barba D., s.a. Diagnosticul contemporan al
pacientilor varstnici cu bronhopneumopatie cronicd obstructiva. in: Sandtate Publicd,
Economie si Management in Medicina. Materialele I-lui Congres National de geriatrie
si gerontologie din Republica Moldova, cu participare internationala. Chisinau: 2021;
3(90), pp. 37-38. ISSN 1729-8687.

6. Bodrug N. Luca E., Ursu C., Calancea V., Barba D., s.a. Tratamentul complex al
pacientilor varstnici cu bronhopneumopatie cronici obstructive. In: Sandtate Publicd,
Economie si Management in Medicina. Materialele I-lui Congres National de geriatrie
si gerontologie din Republica Moldova, cu participare internationala. Chisinau: 2021;
3(90), pp. 38-39. ISSN 1729-8687.

7. Luca E., Bodrug N. Bronhopneumopatia obstructiva cronica si expunerea profesionala.
In: Arta Medica. Chisindu: 2022; 4( 85), pp. 127. ISSN 1810-1852.

e Brevete de inventii, patente, certificate de inregistrare, materiale la saloanele de inventii

1. Luca E., Turcanu G., Ursu C., Antoci E., Calancea V., Zlatovcena A., Gusan I., Bodrug
N. Metoda de tratament complex al infectiet SARS-CoV-2. Brevet de inventie MD
1561 Y. BOPI nr.8/2021.

2. Luca E., Bodrug N., Botezatu A., Antoci E., Curov L., Ursu C. Particularitati ale
pneumoniilor comunitare provocate de infectia SARS-COV-2 la pacientii varstnici.
Certificat de inregistrare a obiectelor dreptului de autor si drepturilor conexe. Seria O,
Nr. 7302 din 28.07.2022.

e Participari cu comunicari la forumuri stiintifice:
v’ internationale

1. Luca E. Diagnosticul contemporan al pacientilor varstnici cu bronhopneumopatie
cronica obstructive asociat cu dereglari hemodinamice. Al XIV-lea Congres National de
Geriatrie si Gerontologie cu participare internationala. Abordarea multidimensionala a
longevitatii active. Bucuresti. 20-23 octombrie 2022.

2. Calancea V., Bodrug N. Luca E. Heart rhythm disorders in patients with stable chronic
obstructive pulmonary disease. Simpozionul Centenarul Medicinei Interne Romdnesti.
Cluj-Napoca. 25-26 octombrie 2019.

v’ nationale

1. Luca E. Diagnosticul contemporan al pacientilor varstnici cu bronhopneumopatie
cronicd obstructive. I Congres National de Geriatrie si Gerontologie cu participare
internationald din Republica Moldova. 23-24 septembrie 2021.

193



2. Lujan E. (Luca E.), s.a. Rezultatele utilizarii ozonului in caz de cord pulmonar cronic,
bronhopneumopatie obstructiva cronica complicatd. Conferinta stiintifico-practica cu
participare internationala ~Actualitati in bronhopneumopatia obstructiva cronica . 20
noiembrie 2013.

3. Lujan E. (Luca E.), s.a. Prezentare de caz clinic cu BPOC. Conferinta stiintifico-
practica cu participare internationala “Actualitati in bronhopneumopatia obstructiva
cronica . 20 noiembrie 2013.

194



DECLARATIA PRIVIND ASUMAREA RASPUNDERII
Subsemnatul, declar pe raspundere personald, ca materialele prezentate in teza de doctorat

sunt rezultatul propriilor cercetari si realizari stiintifice. Constientizez ca, in caz contrar, urmeaza
sa suport consecintele in conformitate cu legislatia in vigoare.

LUCA Ecaterina

16.10. 2023

195



