
BPCO ED ENFISEMA

La bronchite cronica ostruttiva è globalmente la terza causa di morte. Nel mondo
occidentale, è la quinta dopo la malattia ischemica di cuore, la malattia
cerebrovascolare, il cancro del polmone e le infezioni delle basse vie respiratorie
(polmonite).
La BPCO è una malattia sociale essendo una delle tipiche malattie croniche che
caratterizzano l’invecchiamento. Sappiamo che una delle conquiste dei nostri
decenni è un aumento vertiginoso della speranza di vita, che ora nel nostro paese
è sugli 80-82 anni per l’uomo e sugli 87-89 per la donna. Queste persone che
invecchiano però non sono persone sane: nella stragrande maggioranza dei casi
presentano una o più patologie croniche quali ipertensione, cardiopatia
ischemica, scompenso cardiaco, insufficienza renale cronica, cirrosi, diabete,
BPCO, artropatie, ecc. .

Il fattore di rischio nella stragrande maggioranza dei casi di BPCO è il fumo di
sigaretta, e se facessimo sparire il fumo di sigarette questa malattia quasi
sparirebbe se non in alcune piccole situazioni rare di predisposizione genetica
come il deficit di α1-antitripsina.

1



Caso clinico
Questo è un uomo di 58 anni che da alcuni anni soffre di lieve dispnea da esercizio
e da qualche mese sviluppa dispnea al minimo esercizio con un netto
aggravamento della sua sintomatologia e comincia ad accusare dispnea a riposo.
La situazione è talmente grave che passa tutte le notti su una sedia tentando di
dormire. È presente tosse produttiva, soprattutto mattutina, con un escreato
giallastro-brunastro.
Non ha dolore toracico, non ha febbre, non ha brivido o edema agli arti inferiori e
ha fumato sin dall’età di 15 anni due pacchetti di sigarette al giorno.
Qualche mese fa è stato in ospedale per un aggravamento dei sintomi e ha
ricevuto una prescrizione di qualche farmaco inalatore dei quali non ricorda il
nome.

All’EO presenta pressione normale, 96 di frequenza cardiaca, FR 28 quindi molto
elevata, e un BMI quasi da cachessia con 18 kg/m2. Sta sedendo su una sedia, con
il busto inclinato in avanti e con le braccia che abbracciano le ginocchia: questa è
la tipica posizione di colui che vuole aumentare il più possibile la sua capacità
ventilatoria; (un paragone forse inappropriato ma assolutamente calzante è quello
di un corridore che a fine gara assume quella posizione per aumentare il più
possibile la loro capacità respiratoria).
All’EO toracico ci sono rumori secchi e ronchi bilateralmente diffusi, il diametro
antero-posteriore del torace è aumentato e all’EO cardiologico-auscultazione
cuore i toni cardiaci sono parafonici e lontani, poiché si interpone aria tra la
superficie del torace e il cuore.

La diagnosi più probabile è BPCO.
Quello che dobbiamo valutare è lo stato di ossigenazione con un EGA (eventuale
ipossiemia, ipercapnia o acidosi respiratoria) e iniziare il trattamento con ossigeno
seguito da farmaci broncodilatatori e steroidi per la componente
antinfiammatoria.

Il quadro clinico e la storia naturale sono abbastanza tipici, ma c’è da notare una
cosa: qualche mese fa il MMG gli aveva prescritto qualche farmaco per via
inalatoria di cui non ricordava nemmeno il nome: uno dei problemi di queste
malattie croniche è la compliance terapeutica.
Noi sappiamo che abbiamo potenzialmente terapie estremamente efficaci per
tutte queste malattie croniche come le statine per la cardiopatia ischemica e qui
abbiamo tutti questi farmaci inalatori come corticosteroidi, i LAMA, i LABA e sono
farmaci estremamente efficaci, tutti per via inalatoria. Ad esempio la terapia
massimale per questa persona sono farmaci a lunga durata sia beta-stimolanti che
antagonisti anticolinergici più corticosteroidi e questa è la terapia completa per via
inalatoria. Se un paziente con cardiopatia ischemica, al quale vengono prescritte
statine, ha un’aderenza del 70-80%, qui la % di aderenza è largamente inferiore:
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questa va dal 10 al 20%. Questa prescrizione di farmaci per via inalatoria è
difficilmente eseguibile dal paziente perché sono somministrati tramite dispositivi
complicati da utilizzare.
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La broncopneumopatia cronica ostruttiva (BPCO) è definita come uno stato
patologico caratterizzato da una limitazione del flusso d'aria irreversibile o non
completamente reversibile.
La BPCO comprende:
 Enfisema, una condizione anatomicamente definita caratterizzata da

distruzione dei setti inter-alveolari con allargamento degli spazi alveolari;
 Bronchite cronica, una condizione clinica caratterizzata da flogosi cronica

bronchiale con tosse cronica ed escreato spesso purulento;
 Malattia delle piccole vie aeree, caratterizzata da stenosi bronchiolare diffusa.

• La BPCO è caratterizzata da ostruzione cronica irreversibile delle vie aeree
definita alla spirometria come FEV1 <80 del valore predetto, e FEV1/FVC <0.7.

• Malattia cronica progressiva associata al fumo di sigaretta tipica dell’età media
e avanzata

• Sintomi: dispnea e tosse produttiva nella maggior parte dei giorni per tre mesi
di due anni consecutivi. La bronchite cronica senza ostruzione cronica del
flusso d'aria non è inclusa nella BPCO.

• Sono attribuibili alla BPCO 2,5 milioni di morti l’anno.
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DIAGNOSI - LA SPIROMETRIA
La spirometria misura i volumi polmonari funzionali, ossia quelli che indicano le 
capacità di scambio dei gas nel soggetto. 
Si misurano dapprima i volumi dinamici, tra cui i più importanti sono la Capacità 
Vitale Massimale (o Forzata - FVC) ed il Volume Espiratorio Forzato in 1 secondo 
(FEV1).
Per misurare la FVC si invita il paziente a respirare a fondo e a vuotare 
completamente il contenuto aereo del polmone nello spirometro. 
Per il FEV1 si invita il paziente ad espirare in maniera massimale nello spirometro, 
viene calcolato qual è il volume in 1 secondo, e progressivamente viene misurata 
la FVC. 
Su questi due parametri, ottenuti dalla curva tempo-volume, si basa tutta la 
diagnostica dell’insufficienza respiratoria di tipo ostruttivo.
La FEV1 e FVC in litri, devono essere confrontate con delle tabelle che indicano il 
valore di riferimento in base a età, sesso, altezza.
Il rapporto FEV1/FVC (indice di Tiffenau) è importante per la diagnosi di deficit ostruttivo  
I valori normali di FEV1 sono superiori all’80% del valore predetto
I valori normali di FVC sono superiori all’80% del valore predetto
I valori normali di FEV1/FVC sono 75-80%
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SPIROMETRIA - CURVA TEMPO VOLUME
Nei difetti ostruttivi (asma e bronchite cronica ostruttiva) vediamo che entrambi 
questi parametri possono essere ridotti, ma in particolare FEV1/FVC.
Nei difetti restrittivi (versamento pleurico, fibrosi polmonare idiopatica, un 
difetto della gabbia toracica nella sua espansibilità o motilità, malattie del 
connettivo, polmoniti interstiziali, tutto ciò che occupa spazio) invece FEV1/FVC è 
normale, ma manca una parte di polmone funzionante quindi avremo una 
riduzione della FVC.

5



SPIROMETRIA - CURVA (LOOP) FLUSSO-VOLUME 
misura il flusso a vari volumi polmonari. 
Pattern caratteristici sono osservati nelle seguenti condizioni: 
• ostruzione delle vie aeree intra-toraciche (asma, enfisema), 
• ostruzione delle vie aeree extra-toraciche (stenosi tracheale)
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La misurazione dei volumi polmonari statici (per esempio mediante diluizione dell’elio) 
completa la spirometria. Le misurazioni comuni includono la capacità polmonare totale 
(TLC), la capacità residua funzionale (FRC) e il volume residuo (RV).
 La riduzione dei volumi polmonari suggerisce una malattia restrittiva se 

accompagnata da un rapporto FEV1 / FVC normale o aumentato. 
 L'aumento dei volumi polmonari suggerisce iperinflazione statica dovuta a patologie 

ostruttive delle vie aeree se accompagnata da un rapporto FEV1 / FVC ridotto. 

7



8



La misurazione della capacità di diffusione del monossido di carbonio corretta per
volume alveolare (DLCO) valuta la capacità della barriera alveolo-capillare di scambiare
gas. Viene calcolato misurando l'assorbimento di monossido di carbonio da un singolo
inspirio in un tempo standard (di solito 10 secondi) corretta per il volume polmonare
misurato mediante diluizione dell'elio. Un DLCO ridotto accompagnato da una malattia
restrittiva suggerisce una malattia polmonare intrinseca, mentre un DLCO normale
accompagnato da una malattia restrittiva suggerisce una causa non polmonare di
restrizione. Un DLCO notevolmente diminuito accompagnato da una malattia ostruttiva
delle vie aeree suggerisce un enfisema. Un DLCO ridotto con volumi polmonari normali
suggerisce possibili malattie vascolari polmonari.
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MALATTIE POLMONATI OSTRUTTIVE E RESTRITTIVE
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La BPCO è la terza causa di mortalità globale 
La BPCO è la quinta causa di mortalità nel mondo ocidentale
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MECCANISMI PATOGENETICI COESISTENTI
 Bronchite cronica  flogosi bronchiale (fumo), ipersecrezione di muco,

stenosi bronchiolare dispnea prevalentemente espiratoria
 Enfisema  flogosi alveolare (fumo), distruzione dei setti inter-alveolari,

dilatazione delle vie aeree terminali facilitato dall’intrappolamento dell’aria da
stenosi bronchiolare e dallo sforzo espiratorio. Flogosi alveolare 
reclutamento di cellule infiammatorie che a loro volta secernono una serie di
enzimi proteolitici che promuovono il rimodellamento della matrice inducendo
enfisema e, in parte, riparazione del parenchima polmonare (fibrosi).
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INSUFFICIENZA RESPIRATORIA
Può essere causata da ipoventilazione e/o alterato scambio alveolo-capillare di
O2
In entrambi i casi si determina ipossiemia (PaO2 <60 mmHg all’EGA). In caso di
ipoventilazione si determina anche ipercapnia (PaCO2 > 45 mm Hg all’EGA)
DEFINIZIONI
Insufficienza respiratoria di tipo 1 ipossia con normo- o ipo-capnia
Insufficienza respiratoria di tipo 2 ipossia con ipercapnia
 Meccanismi di accumulo di CO2
La CO2 diffonde molto più facilmente dell’ossigeno ed è sufficiente una porzione
di parenchima polmonare con ventilazione mantenuta per mantenere normale la
CO2 pur in presenza di ipossiemia. L’ipoventilazione alveolare diffusa è la causa
più comune di ipercapnia. [Cause di ipoventilazione: broncospasmo diffuso,
alterata espansibilità della gabbia toracica, depressione dei centri respiratosi a
livello del SNC]. In un grave e diffuso coinvolgimento alveolare l’ipossia può
essere associata ad ipercapnia (per es. edema polmonare acuto).
 Meccanismi di alterato scambio alveolo-capillare di O2

• Alterata diffusione alveolo-capillare: questa avviene se c’è una
alterazione della membrana alveolo-capillare (fibrosi, edema,
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aumentato spessore dello spazio fra alveolo e capillare)
• Mismatch ventilazione/perfusione (V/Q): nel polmone vi sono aree

ventilate ma non perfuse (embolia polmonare) oppure are perfuse ma
non ventilate (polmonite) (vedi figura centrale). In questi casi l’ipossia
stimolando i centri respiratori stimola l’iperventilazione che può causare
ipocapnia (ipossia con ipocapnia è tipica dell’embolia polmonare ma in
generale in tutte le situazione di iperventilazione)

 Altri meccanismi di ipossia:
• Shunt Destro-Sinistro: si verifica quando sangue venoso entra nella

circolazione sistemica arteriosa senza attraversare il polmone ventilato
(ad es. malformazioni cardiache congenite). Tipicamente, i livelli di
ossigeno arterioso non aumentano in risposta all'ossigenoterapia.

• O2 insufficiente nell’aria ambiente: tipico in alta montagna 4000-8000
m, oppure in piccoli ambienti industriali saturi di CO2 (produzione di
bevande, birra, utilizzo di ghiaccio secco, ecc.) [da non confondersi con
l’avvelenamento da monossido di carbonio CO che nel sangue si lega
all’emoglobina in competizione con O2 formando carbossiemoglobina]

CAUSE DI INSUFFICIENZA RESPIRATORIA DI TIPO 1 (mantenimento della
ventilazione con o senza iperventilazione compensatoria  ipocapnia 
eventuale alcalosi respiratoria)
• Polmonite.
• Edema polmonare cardiogeno
• Embolia polmonare
• Asma (nelle prime fasi dell’attacco d’asma la ventilazione è mantenuta)
• Enfisema.
• Fibrosi polmonare.
CAUSE DI INSUFFICIENZA RESPIRATORIA DI TIPO 2 (ipoventilazione alveolare, con
o senza mismatch V/Q ipercapnia eventuale acidosi respiratoria )
• Malattia polmonare: asma, BPCO, polmonite, fibrosi polmonare molto

avanzata, sindrome da apnea notturna.
• Depressione dei centri respiratori: farmaci sedativi (oppiacei, benzodiazepine,

anestetici), tumori o traumi del SNC.
• Malattie neuromuscolari: lesione del midollo cervicale, paralisi diaframmatica,

poliomielite, miastenia grave, sindrome di Guillain-Barré.
• Malattie della parete toracica: fratture, torace del flail, cifoscoliosi, lembo

costale mobile (volet costale, flail chest). [VOLET COSTALE: vedi chir. toracica,
movimento paradosso di un gruppo di almeno tre costole che hanno subìto una
frattura in almeno due punti distinti. In fase inspiratoria, mentre la gabbia
toracica si espande, il gruppo di costole (detto "segmento") si porta verso
l'interno, schiacciando il polmone adiacente; in fase espiratoria, invece, mentre
la gabbia toracica si riduce in termini di volume, il segmento tende a muoversi
verso l'esterno.]

OSSIGENOTERAPIA
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 Insufficienza respiratoria di tipo 1:
• Trattare la causa sottostante (per es. diuretici nel caso di edema

polmonare acuto)
• Somministrare ossigeno (24–60%) con maschera facciale di Venturi.
• Titolare il flusso di O2 in base alla saturazione di Hb. Target 94-98% al

pulsossimetro
• Ventilazione assistita se PaO2 <60 mm Hg nonostante O2 al 60%

 Insufficienza respiratoria di tipo 2:
Il centro respiratorio è stimolato dall’ipossia che mantiene la ventilazione
così controllando i livelli di CO2. Se i livelli di O2 sono normalizzati dalla O2-
terapia viene meno lo stimolo alla ventilazione e la CO2 sale. La
somministrazione di O2 non deve essere quindi in eccesso nel caso di
insufficienza respiratoria di tipo 2. In ogni caso la PaO2 deve essere > 60
mm Hg anche a costo di aumenti della CO2. Se eccessivo aumento della
CO2 ventilazione assistita
• Trattare la causa sottostante (per es. broncodilatatori nel caso di BPCO

riacutizzata)
• Ossigenoterapia controllata: inizio al 24% di O2.
• Non lasciare l'ipossia non trattata.
• Ricontrollare la saturazione dopo 20 minuti. Se PaCO2 è stabile o si è

ridotta, aumentare il flusso di O2 al 28%.
• Titolare il flusso di O2 in base alla saturazione di Hb. Target 90-92% al

pulsossimetro
• Se PaCO2 è aumentata> 10 mm Hg e il paziente è ancora ipossico,

considerare la ventilazione assistita non invasiva (ad es. NIPPV, ovvero
ventilazione a pressione positiva non invasiva).

• Se non efficace considerare l'intubazione e la ventilazione meccanica.

COMPLICANZA DELL’IPERCAPNIA  ACIDOSI RESPIRATORIA
Terapia dell’acidosi respiratoria  aumento della ventilazione con farmaci
broncodilatatori o ventilazione assistita non-invasiva o meccanica
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Diagnosi di acidosi respiratoria
• Osservare il pH, se <7.35 acidosi
La CO2 è un acido se una sua modificazione è congruente con la modifica del pH è la
causa diretta dell’alterazione acido-base se non è congruente la modificazione della CO2
è compensatoria all’alterazione acido-base compenso ventilatorio: si realizza
rapidamente in minuti.
• Osservare la CO2, se >45 mm Hg acidosi respiratoria
I bicarbonati HCO3

- sono alcali, se una loro modificazione è congruente con la modifica
del pH sono causa diretta dell’alterazione acido-base se non è congruente la
modificazione dei bicarbonati è compensatoria all’alterazione acido-base compenso
renale: si realizza lentamente in giorni.
• Osservare i bicarbonati, se >28 mEq/L  acidosi respiratoria CRONICA con

compenso renale; se 22-28 mEq/L acidosi respiratoria ACUTA senza compenso
renale (indicazione alla ventilazione meccanica?)

• Valutare quantitativamente il compenso renale: nell’acidosi respiratoria ACUTA i
bicarbonati aumentano di 1 mEq/L per ogni aumento di 10 mm Hg di PCO2;
nell’acidosi respiratoria CRONICA i bicarbonati aumentano di 3.5 mEq/L per ogni
aumento di 10 mm Hg di PCO2. E’ molto importante distinguere le due situazioni per
decidere sull’urgenza e necessità del supporto ventilatorio. L’ipercapnia cronica è in
genere sopportata bene, non quella acuta.
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Diagnosi di acidosi metabolica
Osservare il pH, se <7.35 acidosi
Osservare la CO2, se <35 mm Hg  modificazione compensatoria (iperventilazione
compensatoria associata ad acidosi metabolica)
Osservare i bicarbonati, se <22 mEq/L  acidosi metabolica: da perdita di bicarbonati
intestinale (diarrea) o renale (insufficienza renale, acidosi tubulari renali) i; da consumo di
bicarbonati per tamponare valenze acide derivanti da aumentata produzione/ingestione
(acido lattico nello shock, chetoacidosi diabetica, salicilati, glicole etilenico) o ridotta
escrezione renale (urati, fosfati nella CKD). Diagnosi differenziale in base al gap
anionico (vedi)

Diagnosi di alcalosi respiratoria
Osservare il pH, se >7.45 alcalosi
Osservare la CO2, se <35 mm Hg alcalosi respiratoria
Osservare i bicarbonati, se <24 mEq/L  alcalosi respiratoria con diverso grado di
compenso renale (acuta o cronica)
Cause : iperventilazione di qualsiasi origine  icrus cerebrale, emorragia subaracnoidea,
meningiti, asma lieve/moderata, stato d’ansia, permanenza in altitudine, iperpiressia,
embolia polmonare, intossicazione da salicilati.

Diagnosi di alcalosi metabolica
Osservare il pH, se >7.45 alcalosi
Osservare la CO2, se >40 mm Hg  alcalosi metabolica con diverso grado di compenso
ventilatorio (ipoventilazione)
Osservare i bicarbonati, se >28 mEq/L  alcalosi metabolica da perdita di acido
cloridrico con il vomito, da ingestione di alcali, da ipopotassiemia per schift intracellulare
di idrogenioni in scambio con cationi potassio.
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MECCANISMI PATOGENETICI DI IPOSSIA
1. Ipoventilazione
2. Shunt destro-sinistro
3. Mismatch ventilazione-perfusione (V/Q)
4. Ostacolo alla diffusione alveolo-capillare
5. Ridotta pressione ambientale di ossigeno

MECCANISMI COMPENSATORI DI IPOSSIEMIA
ACUTI
• Aumento della ventilazione
• vasocostrizione arteriosa polmonare per ridurre la perfusione agli alveoli 

ipoventilati;
• stimolazione adrenergica per aumentare la frequenza e la gittata cardiaca
CRONICI
• aumento della massa dei globuli rossi
• diminuzione della domanda di ossigeno nei tessuti.
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I pazienti con BPCO vengono tradizionalmente classificati in pink puffers a blue bloater
anche se questi due fenotipi rappresentano le estremità di uno spettro con diverse
forme intermedie.
Nei pink puffers prevale l’enfisema. Presentano aumentata ventilazione alveolare senza
mismatch V/Q, che determina una PaO2 quasi normale e una PaCO2 normale o bassa.
Tendono ad essere dispnoici e tachipnoici ma non cianotici. Sono generalmente
malnutriti o cachettici per l’eccesso di lavoro respiratorio, la flogosi sistemica cronica che
provoca anorressia e atrofia muscolare. La flogosi cronica causa osteoporosi e malattia
corlonarica. Questi pazienti evolvono verso l’insufficienza respiratoria di tipo 1.
Nei blue bloaters prevale la bronchite cronica e la broncocostrizione. Presentano ridotta
ventilazione alveolare con mismatch V/Q, bassa PaO2 ed elevata PaCO2. Sono cianotici
ma generalmente non dispnoici. Tendono a sviluppare cuore polmonare cronico ed
edemi periferici (l’ipossia alveolare provoca vasocostrizione polmonare che
determinando ipertensione polmonare può evolvere verso il cuore polmonare cronico).
Sono spesso obesi. I loro centri respiratori sono relativamente insensibili alla CO2, il
drive respiratorio è mantenuto dall’ipossiemia  attenzione all’eccessiva
somministrazione di ossigeno che potrebbe precipitare una grave ipercapnia.
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Manifestazioni cliniche dovute all’attivazione dei meccanismi di compenso acuti
e cronici all’ipossiemia
Un paziente con attacco d’asma iperventila, è tachicardico e sudato. Sono segni di
attivazione simpatica per aumentare la distribuzione di ossigeno in periferia.
Un altro meccanismo di compenso importante è che quando c’è una ridotta
perfusione da alcuni alveoli — polmonite ad esempio — c’è una vasocostrizione
consensuale delle arterie polmonari che irrorano quel settore. Quindi
praticamente se noi abbiamo un mismatch ventilazione perfusione spesso
abbiamo una tendenza ad avere una ipertensione polmonare da questa
vasocostrizione polmonare per cercare di deviare il flusso dove c’è bisogno e
questo è un importante meccanismo. I meccanismi cronici sono noti: quando c’è
un’ipossiemia cronica abbiamo un aumento dei Globuli Rossi circolanti, la
cosiddetta policitemia del bronchitico cronico e la riduzione delle richieste di
ossigeno da parte dell’intero organismo.

Il pink puffer è il paziente che ha l’enfisema, il che significa avere una distruzione
sia della componente ventilatoria, sia di quella perfusoria; quindi in realtà il
mismatch NON c’è più di tanto: il paziente che ha un enfisema, anche grave, può
mantenere la sua ventilazione, può mantenere la sua CO2 normale e anche O2
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normale, a discapito però di un gran lavoro respiratorio.
Nel blue bloater invece c’è una bronchite cronica, il mismatch

ventilazione/perfusione esiste, e c’è una tendenza ad avere una vasocostrizione
polmonare che è un po’ la causa dell’evoluzione cardiovascolare del bronchitico
cronico con prevalente difetto ostruttivo. Per cui il paziente con bronchite cronica
ostruttiva con prevalente broncocostrizione tende ad essere pletorico, cioè avere
edemi periferici, avere un’ipertensione polmonare, avere una tendenza al
cosiddetto cuore-polmonare. Ecco un po’ i motivi per cui ci sono questi due
paradigmi che raramente vediamo in forma pura.

CLINICA
Sintomi: tosse produttiva, dispnea, wheezing (fischi, siblii gemiti)
Segni: tachipnea, uso dei muscoli accessori della respirazione, aumento del
volume della cassa toracica, riduzione della distanza cricosternale, riduzione
espansibilità toracica (basi ipomobili da enfisema), suono timpanico alla
percussione (enfisema), all’auscultazione murmure vescicolare ridotto (enfisema),
wheezing (stenosi bronchiolare) o rumori umidi (rantoli a medie grosse bolle da
flogosi bronchiale), eventuale cianosi (ipossiemia), cuore polmonare (scompenso
cardiaco destro da ipertensione polmonare).
Complicazioni:
1. esacerbazioni della dispnea associate generalmente ad infezioni (BPCO

riacutizzata), trattamento antibiotico
2. policitemia (da ipossiamia cronica),
3. insufficienza respiratoria spesso ipercapnica,
4. cuore polmonare (edema e turgore della vena giugulare), pneumotorace

(rottura di bolle enfisematose). L’ossigenoterapia domiciliare previene il cuore
polmonare cronico che è oramai osservato raramente

5. cancro del polmone (fumo di sigaretta e flogosi cronica).
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La distinzione tra i due tipo di BPCO è abbastanza articolata, con rilevanti differenze tra i 
due prototipi per quanto riguarda:
• Anamnesi ed esame obiettivo: dispnoico, magro senza rumori aggiunti il tipo A, 

mentre con tosse e rumori umidi, sovrappeso, edematoso e cianotico il B
• Laboratorio: lievemente ipossico e anemico l’A, policitemico, e lievemente 

ipercapnico il B
• RX: gabbia iperespansa, con diaframma appiattito e a trama vascolare ridotta il A, 

mentre con trama interstiziale rinforzata nel tipo B
• I test funzionali polmonari mostrano in entrambi i gruppi pneumopatia ostruttiva;
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 Lo stress ossidativo e l'infiammazione nel tessuto polmonare che determinano 
localmente bronchite cronica ed enfisema sono associati ad effetti pro-
infiammatori sistemici

Meccanismi:
• Passaggio in circolo al polmone di mediatori della flogosi e ROS (reactive

oxygen species) che provocano flogosi stress ossidativo sistemici
• Attivazione dei leucociti del sangue periferico 
• Effetti sistemici (flogosi e stress ossidativo) del fumo
• Effetti sistemici (flogosi e stress ossidativo) dell'ipossia

 La BPCO è caratterizzata da attivazione cronica della flogosi sistemica di 
basso/medio grado come evidenziato dai livelli permanentemente elevati di PCR 
anche al di fuori dei periodi di riacutizzazione

 Molte delle complicanze croniche (comorbidità) della BPCO sono legate alla flogosi 
cronica
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OBIETTIVI DELLA TERAPIA DELLA BPCO
• Rallentare la progressione del danno polmonare;
• Prevenire le complicanze croniche 
• Prevenire e trattare le BPCO riacutizzata

COMPLICANZE CRONICHE (COMORBIDITÀ)  LEGATE ALLA 
FLOGOSI :
 osteoporosi, 
 atrofia muscolare - malnutrizione
 predisposizione a sviluppare il diabete di tipo II. 
 Aterosclerosi coronarica 
 la sopravvivenza dei pazienti con BPCO è legata 
soprattutto alle complicanze cardiovascolari.
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La prevalenza di malnutrizione valutata come BMI <21 kg/m2 è di circa il 10% e il 18%
nell’uomo e nella donna. Il problema nutrizionale del paziente con BPCO risiede
generalmente nella riduzione della massa muscolare dovuta a flogosi, ipossia e inattività
fisica. Il tessuto adiposo è generalmente mantenuto.
Lo stato nutrizionale dovrebbe quindi essere sempre valutato combinando la
misurazione del peso con quella della composizione corporea mediante
impedenzometria.
La prevalenze di malnutrizione se si considera la massa muscolare (fat-free mass)
raddoppia nei pazienti con BPCO: 20% e 40% nell’uomo e nella donna.
Se si considera lo stato nutrizionale dei due fenotipi di BPCO, nel pink puffer di sinistra è
evidente uno stato di malnutrizione grave dovuta a riduzione sia della massa muscolare
(da flogosi e sedentarietà) che del tessuto adiposo (ridotto introito di energia da
anoressia dovuta a flogosi sistemica). Al contrario il blue bloater di destra è sovrappeso o
obeso in base al BMI ma è solo apparentemente inmentre il tessuto adiposo sarà
rappresentato in eccesso (mantenimento dell’introito energetico) buone condizioni
nutrizionali. Infatti, se misuriamo la massa muscolare la troveremmo molto ridotta.
Questa condizione configura la cosiddetta OBESITA’ SARCOPENICA
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DESCRIZIONE DEI DUE FENOTIPI NUTRIZIONALI NELLA BPCO
 CACHESSIA 
 OBESITA’ SARCOPENICA 
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Il tono della muscolatura bronchiolare è regolato dal sistema nervoso autonomo,
simpatico e parasimpatico.
• recettori β2 delle catecolamine presenti sulle membrane delle cellule

muscolari bronchiolari, quando vengono attivati determinano una azione
diretta broncodilatatrice.

• recettori muscarinici per l’acetilcolina quando attivati determinano
broncocostrizione Inibitori della fosfodiesterasi

• livello di AMP ciclico (cAMP) regola in modo inverso il tono della muscolatura
bronchiolare: la sintesi di cAMP è determinata dall’enzima adenilato ciclasi
mentre la sua degradazione è determinata dall’enzima fosfodiesterasi.

Farmaci broncodilatatori:
• Agonisti dei recettori β2 delle catecolamine
• Antagonisti dei recettori muscarinici (anticolinergici)
• Inibitori della fosfodiesterasi: determinano broncodilatazione in maniera

indiretta aumentando il livello di cAMP tramite l’inibizione dell’enzima
fosfodiesterasi. La teofillina, farmaco storico e molto efficace, è ora poco
utilizzato per l’azione aritmogena. Ricordiamo questo meccanismo d’azione
non tanto per supportare l’uso della Teofillina, quanto per richiamare la
farmacodinamica degli analoghi che sono già in commercio.
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Farmaci anti-infiammatori
• Glucocorticoidi: azione sull’edema della mucosa bronchiale e sulle secrezioni

• LA TERAPIA DELLA BPCO UTILIZZA GLI STESSI FARMACI UTILIZZATI NELL’ASMA
CRONICA

• GLI ANTAGONISTI DEI RECETTORI MUSCARINICI SONO PERO’ PIU’ EFFICACI
NELLA BPCO RISPETTO ALL’ASMA
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La terapia della BPCO si basa sulla somministrazione per via inalatoria di broncodilatatori 
con meccanismo beta-agonista o anti-muscarinico  a breve (SABA e SAMA) e lunga (LABA 
e LAMA) durata d’azione, e  sulla somministrazione per via inalatoria o sistemica degli 
anti-infiammatori diretti corticosteroidi. In alcuni casi si può usare la teofillina.  
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DIAGNOSI
La diagnosi di BPCO si basa sulla spirometria dimostrando un indice di Tiffenau
(FEV1/FVC) <70% e un FEV1 <80% rispetto al valore predetto in base ad età,
sesso ed altezza.

Criteri di gravità
Vedi linee guida NICE inglesi e linee guida GOLD (Global Initiative of Lung
Disease) americane (coincidenti): si ha BPCO quando l’indice di Tiffenau è
inferiore al 70% rispetto al predetto.
Una volta che una persona ha un indice di Tiffenau inferiore al 70% la BPCO si
stadia in base al FEV1:
Lieve ≥ 80%
Moderato 50-79%
Severo 30-49%
Molto severo < 30%.
Questa va monitorata nel tempo con l’obiettivo di rallentarne la progressione: la
BPCO è una malattia che non guarisce, ma se si seguono in maniera stretta tutte
le indicazioni di terapia e di stile di vita questa progressione si può rallentare di
molto.
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TERAPIA
Tipicamente la terapia della BPCO stabilizzata è multifattoriale
• Smettere di fumare
• Incoraggiare l'esercizio fisico
• Consigli nutrizionali ± supplementi nutrizionali
• Mucolitici possono ridurre la produzione cronica di catarro
• Trattare un possibile stato di depressione
• Trattare con attenzione i fattori di rischio cardiovascolare
• Trattare insufficienza respiratoria e scompenso cardiaco.
• Vaccinazione anti-influenzale e anti-pneumococcica
• Attenzione all’aderenza alla terapia farmacologica (corretto utilizzo degli

inalatori)

OTTIMIZZAZIONE DELLA TERAPIA FARMACOLOGICA
Il trattamento farmacologico della BPCO si basa sugli stessi principi che abbiamo
descritto per l’asma.
Però in questa patologia sono molto più efficaci rispetto all’asma gli inibitori del
recettore muscarinico, ovvero anticolinergici per via inalatoria, che esistono sia a
breve durata d’azione, sia a lunga durata d’azione.
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Nelle forme più avanzate quello che viene proposto è una combinazione di due
farmaci che possono essere i LABA o i LAMA, sempre assieme ai corticosteroidi.
Generalmente lo schema è questo.
Non è molto utilizzato, però è sicuramente efficace l’associazione con i tre farmaci:
LAMA + LABA + corticosteroidi per via inalatoria. Il problema di questi farmaci è
che i pazienti hanno un’aderenza molto bassa alla terapia.
Il passo successivo è lo steroide per via sistemica.

OSSIGENO-TERAPIA DOMICILIARE
L’ultimo passo è l’ossigeno-terapia domiciliare: la sopravvivenza viene influenzata
in modo significativo quando la PaO2 è inferiore ai 60 mmHg, quindi dovrebbe
essere mantenuta al di sopra dei 60 mmHg con tutti i farmaci e i presidi che
abbiamo. Il limite che viene stabilito per l’ossigeno-terapia domiciliare è avere
valori di 55 mmHg. Questi sono i cut-off (55mmHg per la maggior parte dei pz, 60
mmHg in casi selezionati) per prescrivere l’ossigeno-terapia domiciliare. Quando
quindi un paziente non mantiene valori di pO2 al di sopra di questi cut-off con
terapia farmacologica ottimizzata si prescrive l’ossigeno domiciliare.
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Ossigenterapia a lungo termine (LTOT): un RCT ha dimostrato che mantenendo la PaO2
≥60 mm Hg per 15 ore al giorno, la sopravvivenza a 3 anni è migliorata del 50%. Le linee
guida NICE suggeriscono
che LTOT deve essere applicata a: (1) pazienti BPCO non fumatori clinicamente stabili
con PaO2 <55 mm Hg nonostante ottimizzazione della terapia farmacologica (2) se la
PaO2 è tra 55-60 mm Hg in pz con ipertensione polmonare, policitemia, edemi periferici,
ipossia notturna; (3) malati terminali gravemente ipossici (terapia palliativa).
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OSSIGENOTERAPIA
• L’ossigenoterapia deve essere sempre presa in considerazione .
• Titolare il flusso di ossigeno da somministrare in base alla saturazione.
• Cercare di ottenere una saturazione del 94-98%. In caso di rischio di ipercapnia

(BPCO) mantenere una saturazione di 90-92%.
• L'umidificazione è richiesta solo per la somministrazione a lungo termine di O2

ad alto flusso, in caso di tracheostomie. L’umidificazione promuove
l’espettorazione nelle bronchiectasie.

METODI DI SOMMINISTRAZIONE
 Cannula nasala: preferite dai pazienti, ma il rilascio di O2 è relativamente

impreciso. La velocità di flusso (1–4L / min) definisce approssimativamente la
concentrazione di O2 (24%–40%).

 Maschera Venturi: permette di fornire una percentuale (frazione) precisa di
O2 (FiO2) in condizioni di flusso elevato. I diversi colori delle maschere
corrispondono a diverse frazioni di O2: BLU=24%;, BIANCO=28%; GIALLO=35%;
ROSSO=40%; VERDE= 60%. Iniziare con FiO2 del 24-28% nella BPCO.

 Maschera con reservoir: il reservoir è un sacchetto collocato sul retro delle
maschere dell'ossigeno collegato alla sorgente di ossigeno. Il reservoir serve
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per aumentare la percentuale di ossigeno presente nella miscela in arrivo al
paziente. A maschera con reservoir permette di fornire elevate concentrazioni di O2
(60–90%), in presenza di flusse elevato (10–15 L / min). La frazione di O2
somministrata è imprecisa. Si usa per un breve periodo nelle emergenze.

In aggiunta alla somministrazione di O2 è necessario promuovere l'ossigenazione
tissutale per raggiungere il target di saturazione di O2
• Trattare l'anemia (trasfondere se essenziale).
• Migliorare la gittata cardiaca (trattare l'insufficienza cardiaca).
• Fisioterapia respiratoria per ridurre il mismatch ventilazione / perfusione.

Se invece il paziente è ipercapnico somministrare un’eccessiva quantità di
ossigeno inibisce il centro respiratorio e peggiora l’ipercapnia. In ogni caso non
deve essere l’ipercapnia a guidare la quantità di ossigeno ma l’ipossiemia,
accettando di non normalizzare completamente la PaO2 ma in ogni caso la PaO2
deve essere >60 mm Hg.
Quando non abbiamo l’ipercapnia, l’obiettivo di saturazione è 94-98%, mentre
quando abbiamo il rischio di ipercapnia l’obiettivo deve essere più basso intorno
al 90-92%. Da tener presente la curva di dissociazione dell’O2 dall’emoglobina a
esse italica: con valori di PaO2 superiori a 60 mm Hg la curva è piuttosto piatta:
per aumenti grandi di PaO2 si ottengono piccole variazioni di saturazione SaO2%
(pr es. passando da PaO2 di 60 a 80 mm Hg la saturazione passa da 90 a 96-98%);
con valori di PaO2 inferiori a 60 mm Hg la curva scende molto ripida: per piccole
diminuzioni di PaO2 si ottengono grandi riduzioni di saturazione SaO2% (pr es.
passando da PaO2 di 60 a 50 mm Hg la saturazione passa da 90 a 80%)
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METODI DI SOMMINISTRAZIONE
 Cannula nasala: preferite dai pazienti, ma il rilascio di O2 è relativamente 

impreciso. La velocità di flusso (1–4L / min) definisce approssimativamente la 
concentrazione di O2 (24%–40%). 
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METODI DI SOMMINISTRAZIONE
 Maschera Venturi: permette di fornire una percentuale (frazione) precisa di 

O2 (FiO2) in condizioni di flusso elevato. I diversi colori delle maschere 
corrispondono a diverse frazioni di O2: BLU=24%;, BIANCO=28%; GIALLO=35%; 
ROSSO=40%; VERDE= 60%. Iniziare con FiO2 del 24-28% nella BPCO. 
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METODI DI SOMMINISTRAZIONE
 Maschera con reservoir: il reservoir è un sacchetto collocato sul retro delle 

maschere dell'ossigeno collegato alla sorgente di ossigeno. Il reservoir serve 
per aumentare la percentuale di ossigeno presente nella miscela in arrivo al 
paziente. A maschera con reservoir permette di fornire elevate concentrazioni di O2 
(60–90%), in presenza di flusse elevato (10–15 L / min). La frazione di O2 
somministrata è imprecisa. Si usa per un breve periodo nelle emergenze. 
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Nelle condizioni di insufficienza respiratoria (PaO2 <60 mmHg) dovute ad alterato
scambio alveolo-capillare di O2 un parametro molto importante da monitorizzare
è il rapporto tra pressione parziale di ossigeno arteriosa (misurata mediante
emogasanalisi arteriosa) espressa in mmHg (PaO2) e frazione (percentuale) di
ossigeno inspirata da un paziente (FiO2) espressa come numero compreso tra 0
ed 1. Il rapporto PaO2/FiO2 apuò essere semplificato come rapporto P/F. La FiO2
in aria atmosferica è 0,21 (21%) mentre durante ossigenoterapia (mediante
cannula nasale, maschera di Venturi o ventimask, maschera con reservoir,
ventilazione non-invasiva a pressione positiva o ventilazione meccanica invasiva
con intubazione tracheale) la FiO2 può variare da 0,21 (percentuale di O2 in aria
ambiente 21%) a 1 (somministrazione di O2 al 100% per es. in reservoir).

In condizioni fisiologiche respirando in aria ambiente con una PaO2 normale di
80-100 mmHg : il P/F risulta essere superiore a 380 (=80/0,21). Alterazioni negli
scambi alveolo-capillari di ossigeno determinano riduzione del rapporto P/F. In
aria ambiente o durante somministrazione di O2 valori di P/F <300 indicano
alterazione degli scambi alveolo/capillari lieve (200-300), moderata (100-200) o
grave (<100). Classificazione che si applica alla ARDS ma anche alla altre
condizioni di insufficienza respiratoria da alterata diffusione alveolo-capillare.
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Ventilazione Non Invasiva (NIV)
Se non bastasse l’ossigenoterapia, è indicato utilizzare la ventilazione non
invasiva a pressione positiva. Si utilizzano la C-PAP (ventilazione meccanica a
pressione parziale continua positiva) o il Bi-PAP (ventilazione positiva
intermittente, a due livelli di pressione parziale positiva), che ormai sono
diventate di uso comune anche nei reparti non intensivi.

Se anche la NIV non fosse sufficiente e se ci fosse un’ipercapnia non gestibile, si
ricorre all’intubazione e alla ventilazione assistita.

Le indicazioni all’utilizzo della CPAP o della BiPAP sono:
• BPCO riacutizzata;
• Scompenso cardiaco;
• Polmonite.
• Queste tre sono situazioni di emergenza, ma la CPAP è indicata anche per le

OSAS (quindi una situazione non di emergenza).

Le controindicazioni sono:
Paziente incosciente/confuso: non essendo tecniche automatiche né meccaniche,
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implicano in qualche modo uno sforzo del malato, che deve quindi essere
cosciente.
Incapacità di gestire le secrezioni: non può essere gestita la secrezione con la
CPAP.
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BPCO RIACUTIZZATA
Definizione GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease):
evento acuto caratterizzato da un peggioramento dei sintomi respiratori del paziente che
va oltre le normali variazioni quotidiane e determina un cambiamento nella terapia.
Comporta generalmente un peggioramento acuto di uno o più dei seguenti sintomi
cardinali: (1) aumento della tosse in frequenza e gravità; (2) aumentata produzione di
espettorato con cambiamento delle caratteristiche: assunzione di tonalità giallastre o
verdastre (
mucopurulento); (3) dispnea.

• E’ un'emergenza medica caratterizzata da dispnea acuta.
• Comune soprattutto in inverno.
• E’ causata nella maggior parte dei casi da infezioni virali o batteriche
• La diagnosi si basa sulla storia di BPCO
• Diagnosi differenziale con asma, edema polmonare, ostruzione delle vie respiratorie

superiori,
• embolia polmonare, anafilassi, pneumotorace.
• Una crisi dispnoica nel paziente con BPCO può anche essere dovuta a pneumotorace,

causato da rottura di bolla enfisematosa
• Es. Lab. marker di flogosi; coltura espettorato; Rx torace per escludere pneumotorace

e polmonite
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TERAPIA
 Ossigenotrapia (priorità)
 Broncodilatatori a rapida azione per via inalatoria (SABA e LABA)
 Corticosteroidi per via endovenosa e successivamente per via orale
 Antibiotici
 Facilitare l’eliminazione del catarro mediante fisioterapia (drenaggio posturale, tosse

assistita, ecc.)
Se la risposta clinica è insufficiente:
 Aminofillina per via endovenosa
 Ventilazione non-invasiva a pressione positiva
 Intubazione e ventilazione meccanica
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CASO CLINICO: Pz con bronchite cronica ostruttiva sviluppa anche turgore 
giugulare ed edemi degli arti inferiori, 
quindi: è scompenso cardiaco destro con progressione verso il cuore polmonare 
cronico. Quadro non frequente in un 
pz con BPCO
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Nel cuore polmonare si verifica un aumento cronico delle resistenze delle arterie
polmonari, con conseguente impegno del cuore destro e successivo scompenso
cardiaco destro con ipertensione polmonare.
Cause di ipertensione polmonare:
• embolie polmonari ripetute
• patologie parenchimali che possono evolvere verso la fibrosi ma non sono

frequenti.
• Gravi alterazioni osteo-muscolari della gabbia toracica: cifoscoliosi, miastenia

gravis, sclerosi laterale amiotrofica (malatte del motoneurone)

TERAPIA
• Trattare la causa sottostante, ad es. BPCO e infezioni polmonari.
• Trattare l'insufficienza respiratoria. Nei pazienti con BPCO, l'ossigenoterapia a
lungo termine (LTOT) per 16 ore / giorno aumenta la sopravvivenza. I pazienti con
ipossia cronica quando clinicamente stabili devono essere valutati per LTOT.
• Trattare l'insufficienza cardiaca con diuretici come furosemide, ad esempio 40-
160 mg / 24 ore PO.
• Considerare salassi se ematocrito> 55%.
• Considerare il trapianto di cuore-polmone nei giovani pazienti.

38



Prognosi sfavorevole: 50% di mortalità entro 5 anni.
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CUORE POLMONARE CRONICO
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