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Corso “semplice”
di fisiopatologia respiratoria

Indispensabile per chi vuole comprendere I'asma e
curare bene i bambini che ne sono affetti
3% puntata

Alfredo Boccaccino

U.0.S. di Allergologia e Fisiopatologia Respiratoria Pediatrica, A.O.R.N.“G. Rummo’, Benevento
aboccac@tin.it

Le Resistenze Respiratorie

Una delle principali modalita di misura dell’elasticita
polmonare é quella della resistenza respiratoria (Rrs).
Tale misura si effettua senza la necessita di un'espira-
zione forzata, ma con respiro “a volume corrente’, per
tale motivo puo essere agevolmente praticata anche
in eta prescolare, a partire dai 3 anni.

La formula che consente di ottenere il valore della
Resistenza e determinata dal rapporto tra Pressione
e flusso (Rrs = P/flow). Possiamo distinguere vari tipi
di Resistenze: 1) delle vie aeree (Raw), 2) del tessuto
polmonare (RL), 3) della gabbia toracica (Rcw) e 4) to-
tali (Rrs). Nel caso delle Raw il valore della pressione
sara determinato dalla differenza pressoria tra bocca
e alveoli (Raw = Pmouth - Palv/flow).

Il tono della muscolatura liscia bronchiale esercita un
effetto importante sul valore delle Raw, infatti un au-
mento di tale tono indotto da sostanze come la me-
tacolina ne determina un incremento, che il soggetto
sano e capace di ridurre, compensando attraverso la
profonda inspirazione'.

Il polmone, in quanto corpo elastico, € in grado di
opporsi alle deformazioni indotte dall'abbassamen-
to del diaframma durante l'inspirazione e lo fa elimi-
nando l'aria inspirata e ritornando elasticamente nel-
la sua posizione basale. Il polmone (vie aeree e pa-
renchima) & un corpo elastico imperfetto, incapace di
restituire completamente in fase espiratoria, I'energia
ricevuta in fase inspiratoria 2. Un corpo elastico per-
fetto restituisce I'energia in modo completo. Con il
termine resistenza si intende la capacita del sistema
direstituire I'energia ricevuta, pit la Rrs & alta, minore
sara tale capacita. Il polmone possiede una sua resi-
stenza basale definita normale, il cui aumento & indi-
ce di ulteriore imperfezione del sistema elastico.

Lelasticita totale del polmone & determinata dalle
proprieta dei vari tipi di tessuto che lo compongono:
mucosa, cartilagine, muscolo liscio, connettivo. Lin-
fiammazione di tali tessuti determina una modifica
dell’elasticita basale che, pero puo, entro alcuni limi-
ti, essere compensata attraverso una modifica della
lunghezza della fibrocellula muscolare liscia (ASM) 3.
L'inflammazione cronica oltre a danni irreversibili (re-
modelling) determina una riduzione della lunghezza
basale dellASM e un aumento della sua velocita di
contrazione, limitando notevolmente le capacita di
compenso, con I'impossibilita di rimediare alle altera-
zioni elastiche®. A risentire in prima istanza di questi
effetti saranno le vie aeree di piccolo calibro, poiché
le grandi vie aeree presentano un sostegno cartila-
gineo che riduce notevolmente le variazioni di resi-
stenza, tali variazioni avvengono solo per ostruzioni
esagerate o per invaginazioni della membrana po-
steriore. Le vie aeree pil piccole hanno, invece, una
minore presenza di cartilagine e sono maggiormente
esposte all’'azione di forze esterne cosi come alle va-
riazioni di calibro indotte dalla contrazione della mu-
scolatura liscia.

L'apparato respiratorio €, quindi, un corpo elastico
imperfetto a elasticita variabile, la cui unita elastica
fondamentale e variabile ¢ la fibrocellula muscolare
liscia.

Diagnostica strumentale

Misurare le resistenze respiratorie significa avere una
stima diretta delle alterazioni elastiche polmonari, la
misura dei flussi e dei volumi (spirometria) dara inve-
ce una stima indiretta delle stesse alterazioni tramite
il fenomeno della “compressione dinamica delle vie
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aeree”. Le indagini strumentali hanno lo scopo di sve-
lare il pit precocemente possibile tali alterazioni.

| metodi per misurare le resistenze respiratorie sono
diversi, i piu diffusi attualmente sono: la pletismogra-
fia corporea (Ptls) che misura le Raw; l'oscillometria
forzata (FOT) e a impulsi (I0S) e I'interruzione multi-
pla (Rint), queste ultime misurano le resistenze respi-
ratorie totali (Rrs). FOT e 10S, sono pero capaci di for-
nire elementi tali da poter differenziare i valori delle
Rrs centrali da quelle periferiche. Ognuno di questi
metodi sfrutta un artificio fisico onde evitare l'invasi-
vita della misurazione pressoria attraverso il sondino
esofageo. Limite importante di FOT, Rint e IOS é che
non consentono alcuna diagnosi differenziale tra sin-
drome ostruttiva e restrittiva, non utilizzando valuta-
zioni volumetriche del polmone.

Spirometria

Con la spirometria & possibile collocare il quadro cli-
nico in esame tra: Sindromi ostruttive, Sindromi re-
strittive e normalita. | valori ottenuti possono esse-
re confrontati con i valori previsti (o predetti) (Fig. 1)
o con valori precedenti dello stesso paziente (valuta-
zione longitudinale). La valutazione dei predetti non
deve far commettere l'errore di sottostimare un valo-
re apparentemente normale, che se confrontato con
valori precedenti denota invece un peggioramento
della funzionalita respiratoria. Naturalmente se non
si dispone di misurazioni pregresse diviene estrema-
mente importante eseguire almeno un test di bron-
codilatazione (BD). Infatti se il test di BD & positivo si
avra un’'indicazione importante su quale sia il best-
FEV, per il paziente in esame, quindi il FEV, post-BD
diventa il valore normale di riferimento per quel pa-
ziente.

Fig. 1. Range di normalita dei prinipali parametri spiro-
metrici.

Parametro valore normale (% pred)

FVC > 80%
FEV, > 80%
FEF,s s > 70%

FEV,/FVC > 83-85%

Test di broncodilatazione positiva se

FEV, +12%

FEF,s +45%

OF COURSE

Lindice diTiffaneau (rapporto tra FEV, e FVC) & un va-
lore import@uell’ambito della diagnostica differen-
ziale, puo etW2e anche piu sensibile del solo FEV, nel
definire la gravita del quadro asmatico. Infatti se vo-
gliamo graduare la gravita dell’asma é preferibile uti-
lizzare invece che il FEV,, l'indice di Tiffaneau, le cui
variazioni sono maggiormente correlate alle variazio-
ni cliniche?.

Il FEV, & un indice importante e altamente riprodu-
cibile della spirometria, ma non riflettendo quella
porzione della curva influenzata maggiormente dal-
I'elasticita polmonare (sforzo-indipendente), puo ca-
pitare che in alcuni casi non sia di grande aiuto nel
monitoraggio della malattia asmatica. | flussi parzia-
li, soprattutto il FEF 50° ed il FEF,_,, rappresentano
un ausilio importante in alcuni casi di asma. Questi
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indici sono molto sensibili, poiché possono indicarci
un‘alterazione iniziale della malattia’ e inoltre sono
maggiormente correlati all'iperreattivita bronchiale?,
ma per la loro alta variabilita hanno alcune limitazio-
ni, come le seguenti:

1) possono essere presi in considerazione solo nei
pazienti con FVC normale (in caso di asma grave
vi € un aumento del volume residuo ed un feno-
meno di “air trapping” che rende falsamente nor-
mali i flussi parziali e determina una riduzione
della FVC);

il limite normale € posto al di sopra del 70% del
predetto;

nel test di Broncodilatazione e considerata va-
riazione significativa un aumento del loro valore
“post-BD” superiore al 45%.

Compressione Dinamica delle vie aeree

Le vie aeree prive di sostegno cartilagineo, quindi fa-
cilmente collassabili, si trovano tutte circondate da
tessuto polmonare, per cui risentono dell'aumentata
pressione esercitata al loro esterno durante l'espira-

zione forzata (compressione) e tendono a collassare,
creando una riduzione progressiva del flusso. Il pun-
to delle vie aeree nel quale, durante l'espirazione for-
zata, la pressione interna equivale a quella pleurica e
detto equal pressure point (EPP) (Fig. 2) e si sposta du-
rante questa fase espiratoria dalle vie aeree centrali
a quelle periferiche (compressione dinamica). Le vie

Fig. 2. Compressione delle vie aeree.

1]

Durante la fase espiratoria, nellazona a monte dell'EPP |a pressione
all'interno delle vie aeree (19 cmH,0) tende ad essere minore di
quella pleurica (30 cmH,0), per cui si verifica una compressione
delle vie aeree (19-30 = -11 cmH,0). L'EPP si sposta durante le
varie fasi espiratorie dalle vie aeree prossimali a quelle distali
(compressione dinamica).
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aeree che tendono a ostruirsi in seguito alla compres-
sione sono quelle a monte dell’EPP, cioé dove la pres-
sione ¢ inferiore a quella pleurica. Ecco perché i flus-
si parziali, cioé le velocita relative al 75%, 50% e 25%
della capacita vitale forzata rappresentano, a mano a
mano che ci si sposta verso la parte finale dell’espira-
zione, la limitazione al flusso delle vie aeree piu distali
(piccole vie aeree). La spirometria risente in modo in-
diretto dell'alterata elasticita polmonare che sfocia in
una riduzione del flusso espiratorio, soprattutto nel-
la zona sforzo-indipendente. Proprio su questo carat-
teristico comportamento della limitazione al flusso &
basata la diagnostica spirometrica dell’asma, sia per
la riduzione del FFEV,, che comprende pero anche la
parte sforzo-dipendente, sia per la riduzione dei flus-
si parziali (sforzo-indipendenti)°.

Interruzioni multiple

La tecnica dell'interruzione multipla (Rint) si presen-
ta come uno strumento utile nella valutazione della
funzionalita respiratoria in bambini in eta prescola-
re. Il bambino respira tranquillamente a volume cor-
rente attraverso un boccaglio ed ha il naso chiuso da
uno stringinaso. La tecnica dell'interruzione misura la
meccanica respiratoria sulla base delle variazioni di
pressione che si verificano alla bocca, in seguito ad
una brusca interruzione del flusso, e viene eseguita
con uno pneumotacografo ed un sistema d'interru-
zione del flusso (valvola). Il principio che ne sta alla
base e che, durante una breve interruzione (100 mil-
lisecondi) del flusso aereo alla bocca a respirazione
corrente, la pressione alveolare si mette rapidamente
in equilibrio con la pressione alla bocca, che rappre-
senta cosi una stima della differenza di pressione che
si aveva nelle vie aeree al momento dell'interruzio-
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ne. Dividendo questa pressione per il flusso misura-
to immediatamente prima dell'occlusione (o imme-
diatamente dopo, nella variante “opening”), si ottiene
la resistenza misurata con la tecnica dell'interruzione
(Rint = Pmouth/flow). Essa rappresenta la resistenza
delle vie aeree pili una certa parte della resistenza del
tessuto polmonare e della parete toracica. Numerose
sono gia le pubblicazioni in letteratura su questa tec-
nica che, nella fascia di eta fra i tre ed i sei anni, si & di-
mostrata fattibile e ripetibile, ha una buona correla-
zione con altre tecniche considerate “gold standard”
ed ¢é in grado di individuare le variazioni di calibro
delle vie aeree. La recente comparsa in letteratura di
valori diriferimento '° favorisce l'interpretazione cli-
nica della misurazione del Rint.

Oscillometria Forzata

L'Oscillometria Forzata (FOT) € una metodica non in-
vasiva per lo studio e la misurazione delle resistenze
respiratorie. Il principio fisico su cui si basa e legato
alla possibilita di inviare all'apparato respiratorio, du-
rante la respirazione a volume corrente, un segnale
sonoro (onda pressoria). Il segnale ha uno spettro di
frequenze prestabilito e viene definito “funzione for-
zante”. Le misurazioni del flusso (V') e della pressione
(Prs) alla bocca, fatte contemporaneamente alla so-
vrapposizione del segnale sonoro, consentono, con
l'ausilio del computer, di mettere in relazione i singoli
valori delle Resistenze respiratorie (Rrs) con lo spettro
di frequenze della Funzione forzante (Fig. 3). La diffe-
renza tra IOS e FOT e determinata solo dalla modalita
con cui é generata ed inviata l'onda sonora. Altra ca-
ratteristica importante & quella di poter differenziare
tra incremento delle Rrs centrali o periferiche.

Fig. 3.
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La FOT mette in relazione le Rrs misurate alla bocca (ordinate) con
le frequenze sonore inviate (ascisse). La linea rossa indica il caso
tipico di un bambino con ostruzione di tipo periferico, con un
aumento prevalente delle Rrs alle basse frequenze sonore.
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La caratteristica del segnale & importante per i calcoli
che sono effettuati. Limpulso sonoro & inviato da un
altoparlante ed ha uno spettro di frequenza, di soli-
to, compreso tra 4 e 35 Hz. Le Rrs misurate a basse
frequenze (4-12 Hz) sono relazionate alle Rrs totali,
quelle misurate ad alte frequenze (20-35 Hz) invece
solo alle Rrs centrali2'3. Uno dei piu grandi vantaggi
dell'oscillometria & l'essere sforzo-indipendente, per
cui rende attuabile la misurazione anche in sogget-
ti poco collaboranti, come i bambini sotto i sei anni
di eta. Sarebbe riduttivo, pero, pensare che il vantag-
gio dell'oscillometria & legato solo all’utilizzo nel“non
collaborante”. In realta, la possibilita che la metodica
offre di avere un parametro del comportamento ela-
stico del polmone, & senz’altro un aspetto da non tra-
scurare. La misurazione avviene “a volume corrente”
e non é influenzata da variazioni artificiose indotte
dallo sforzo espiratorio ™.

E stato ampiamente dimostrato infatti che, nei test di
broncoprovocazione con espirazione forzata e misu-
razione del FEV,, il tono bronchiale € influenzato dal-
lo sforzo espiratorio. Lo sforzo espiratorio ripetuto a
breve distanza induce, inoltre, una riduzione dell’ef-

fetto broncodilatante del beta-agonista '°. La sempli-
cita di utilizzo '® deve tener conto dell'influenza delle
vie aeree superiori e della loro compliance. Le accor-
tezze per ovviare a quest’inconveniente ci sono, ba-
sta applicarle ed essere rigorosi nell’accettare solo i
dati attendibili.

Un saluto finale

Si chiude qui il viaggio attraverso le alterazioni del-
I'elasticita polmonare ed i modi per individuarle pre-
cocemente. Vi chiedo scusa se l'esposizione é stata in-
completa, ma il compito di rendere chiari alcuni con-
cetti molto complessi, almeno per noi medici, era ar-
duo e soprattutto la necessita di sintesi non ha favo-
rito sempre la chiarezza dell'esposizione. Spero che
comunque sia stato raggiunto lo scopo di far com-
prendere come la diagnostica dell'asma, spesso affi-
data solo alla clinica, pud arricchirsi di indagini stru-
mentali che favoriscono un’individuazione precoce
ed una valutazione quantitativa anche in eta presco-
lare della malattia.

Lipari (Eolie), Cava di pomice - Elisabetta Di Cosimo @
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