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S HRONICNIM OPSTRUKTIVNIM BRONHITOM
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Institut za kliniéku fiziologiju, Medicinski fakultet, Pristina
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U 472 ispitanika s hroninim bronhitom analiziran je odnos iz-
medu transfer faktora za ugljen monoksid (DLCO), specifi¢nog
otpora vazdu$nih puteva (SRf = Rt x ITGV), spirografskih mere-
nja i respiratomnih gasova u hiperemiziranoj kapilarmoj krvi. Re-
zultati ovog proucavanja ukazali su da je DLCO sniZen u bole-
snika s hroni¢nim bronhitom udruZenim s umerenom ili teSkom
opstrukcijom vazdu$nih puteva. U ovih bolesnika najbolja je ko-
relacija utvrdena izmedu vitalnog kapaciteta (VC) i DLCO. Velika
varijabilnost podataka, koja je bila prisutna, mogla bi se obja-
sniti fizioloskim varijacijama u normalnih osoba i nehomogeno-
Scu alveolarne ventilacije. Dalje, nadeno je da se stepen redukcije
DLCO u bolesnika s hroni¢nim bronhitom moze predskazati na
osnovu dobivenih podataka VC, forsiranog ekspiratornog volume-
na u prvoj sekundi (FEV,) i PcO, i PcCO, kapilarne krvi. Iako je
rasipanje vrednosti DLCO izrazeno, poremeéaji transfer faktora
u bolesnika s hroni¢nim bronhitom upucuju na razvoj emfize-
matoznih promena u plucima.

Hroni¢ni opstruktivni bronhit predstavlja jedno od ozbiljnih oboljenja
respiratornog sistema na ¢iji znacaj ukazuju epidemioloska istraZiva-
nja o rasprostranjenosti (1 .. 4) i saznanje da do poremedaja ventilator-
ne funkcije pluéa dolazi i u mladih osoba, naroc¢ito ako su izloene dej-
stvu dima duvana, vazdusnim zagadenjima ili nepovoljnim klimatskim
uslovima sredine (5, 6). Ventilatorni poremecaji se ispoljavaju, pored
ostalog, promenama stati¢kih i dinamickih pluénih volumena i kapaci-
teta, otpora vazdusnih puteva, transfer faktora i parcijalnih pritisaka
gasova u arterijskoj krvi.

Bolesnici s opstruktivnom bole&éu pluca pokazuju Siroku skalu kii-
nickih manifestacija, usled Cega su vrSeni mnogi pokusaji klasifikacije.
Medu ostalim, Burrows i saradnici (7) opisali su dva glavna kontrastna
tipa bolesnika koje su nazvali tipovima A i B. Bolesnici tipa A obi¢no su
imali radiolo$ki dokaz emfizema, sklonost da stvaraju malo sputuma,
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a retko su ispoljavali hiperkapniju ili posledi¢no opterecenje desnog
srca, hroniéno plu¢no srce; njihov rezidualni i intratorakalni gasni volu-
men tezili su povecanju, a difuzioni kapacitet smanjenju. Nasuprot nji-
ma, bolesnici tipa B nisu pokazivali znakove emfizema prilikom rendgen-
skog pregleda grudnog kosa, obi¢no su stvarali velike koli¢ine sputuma,
Cesto su ispoljavaii hiperkapniju s posledi¢nim hroniénim pluénim sr-
cem, rezidualni i intratorakalni gasni volumen bili su im relativno manji
nego kod bolesnika tipa A.

Sretali su se i drugi bolesnici, oznaceni kao tip X, koji su pokazivali
intermedijarne ili mesovite crte. Hroni¢no opstruktivno oboljenje pluca
nadeno je, u manjem broju, 1 u onih koji nisu bolovali ni od klasi¢nog
bronhita ni od emfizema, a oznaceni su kao bolesnici sa sindromom hro-
ni¢nog opstruktivnog oboljen ja pluca tipa C.

7a razliku od spirografskih ispitivanja ventilatornih promena, u bole-
snika s hroniénim opstruktivnim bronhitom, otkrivanje poremecaja di-
fuzije pluda odredivanjem transfera za ugljen monoksid, Cesto je tehnic-
ki otezano.

Svrha ovog rada sastoji se u prac¢enju odnosa izmedu dobivenih vred-
nosti spirografskih parametara pluéne ventilacije i dobivenih vrednosti
transfer faktora, kao i proucavanju odnosa izmedu otpora vazdus$nih
puteva, respiracijskih gasova u hiperemiziranoj kapilarnoj krvi i trans-
fer faktora za ugljen monoksid.

ISPITANICI I METODE

Izbor bolesnika izvr$en je na osnovu anamnesti¢kih podataka, klinic-
kih i funkcionalnih nalaza. Oni su bolovali od hroni¢nog bronhita (8),
odnosno pripadali su bolesnicima tipa B prema Burrowsovoj klasifika-
ciji: iskasljavali su velike koli¢ine sputuma, imali su povecan otpor pro-
toku vazduha i druge znakove opstrukcije vazdu$nih puteva utvrdene
funkcionalnim ispitivanjem. Medutim, bolesnici koji su dugo bolovali
od hroni¢nog opstruktivnog bronhita, ispoljavali su i meSovite crte.

U odnosu na vrednosti forsiranog ekspiratornog volumena u prvoj se-
kundi (FEV,) ispitanici su razvrstani u éetiri grupe. Ovo je uginjeno zbog
toga $to je FEV, najceSce upotrebljavan test, veoma je pouzdan i repro-
ducibilan.

Ispitivanjem su obuhvacena ukupno 472 bolesnika (114 Zena i 358 mu-
$karaca). Njihove osnovne karakteristike date su na tabeli 1. i 2. Svakom
od njih prethodno je objasnjen cilj ispitivanja, $to nalaZu propisi Insti-
tuta koji su u skladu s Medunarodnom konvencijom o klini¢kom ispiti-
vanju na ljudima. Odredena je pluéna funkcija u mirovanju koja se sa-
stojala u: merenju vitalnog kapaciteta (VC), forsiranog ekspiratornog
volumena u prvoj sekundi (FEV,) pomodu pneumotesta firme Godart;
zatim, otpora vazdusnih puteva (Rt) i intratorakalnog gasnog volumena
(ITGV) metodom telesne pletizmografije (9, 10). Iz dobivenih vrednosti
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Tabela 1.
Osnovne karakteristike ispitanih osoba s hronicnim opstruktivnim bronhitom®

Parametar Muskarci Zene
Broj ispitanih 358 114
Starost (godine) 49,5+10,9 453+129
Visina (cm) 171,1+ 6,9 1576+ 6,6
Telesna tezina (kg) 72,7+128 65,1+14,2
Brokin indeks (%/o) 102,2+16,6 113,0+£24,4
*X *+ SD
Tabela 2.

Srednje vrednosti parametara plucne funkcije u ispitanih bolesnika

Parametar X + SD
Broj ispitanih 455

VC (%) 63,2 £29,2
FEV, (%) 57,0 +223
FEV,/VC x 100 66,7 +14,2
Rt (kPa) 0,51+ 0,32
ITGV (L) 53 £ 34
PcO, (kPa) 8,83+ 1,20
PcCO, (kPa) 5,08+ 0,66
DLCO (%) 81,3 +30,3

izratunat je specifiéni otpor (SRt = Rt x ITGV). Vrednosti spirografskih
nalaza date su kao procenat tabli¢nih vrednosti Evropske zajednice za
ugalj i Celik (11). Pored merenja ovih parametara ventilatorne funkcije
pluca, odredivani su respiratorni gasovi (PcCO,, PcO,) i pH kapilarne
krvi hiperemizirane uske gasnim analizatorom 1L 213. Transfer faktor
(DLCO) meren je »Steady state« metodom pomocu Diffusiontesta Mark
II finme Godart. Dobiveni nalazi dati Su u procentima oc¢ekivanih vred-
nosti predlozenih od firme, a izradunatih po formuli DLCO — (58,86 x vi-
sina u metrima — 0,241 x starost u godinama — 56,91) x 2/3, za muskar-
ce; 1 DLCO = 21,83 x visina u metrima — 0,156 x starost u godinama —
2,66) x 2/3, za Zene. Multipla linearna regresija, standardna greska mere-
nja i koeficijent korelacije odredivani su radunarom Oliveti u 455 bole-
snika od ukupnog broja ispitanih osoba.
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REZULTATI

Na slikama 1, 2, 3. i 4. prikazan je odnos izmedu DLCO (%) i grupisa-
nih podataka spirografskih nalaza, vrednosti PcO, i SRt. Podaci su svr-
stani u grupe na osnovu FEV, u procentu odekivanih vrednosti. Bolesni-
ci koji su imali FEV, iznad 70% &inili su prvu grupu, oni s FEV, izmedu
69 i 500/, drugu grupu, zatim, bolesnici s FEV, izmedu 49 i 309/ Cinili
su treéu grupy, a Cetvrtu bolesnici s FEV, manjim od 30%. Kako se iz
grafikona vidi, redukcija VC, FEV, i PcO, pracena je snizenjem difuzij-
skog kapaciteta, odnosno transfer faktora za CO. Sli¢no, povecanje SRt
udruZeno je s padom transfer faktora.
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Sl. 1. Odnos izmedu procentualnih vrednosti vitalnog kapaciteta (VC, %) i
transfer faktora za ugljen monoksid (DLCO, /o). X * SE
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Pracenjem stepena korelacije izmedu redukcije DLCO (%/0) i redukcije
VC (), FEV, (%) i PcO, (kPa) unutar grupa, utvrdilo se da je u ispita-
nika s lakom ili umerenom redukcijom VC, FEV, i PcO, koeficijent ko-
relacije veoma mali i statisticki neznacajan (p > 0,05). Isto tako, kore-
lacija izmedu redukcije DLCO (%) i poveéanja SRt u osoba s lakim i
umerenim povecanjem SRt nije bila znacajna.

U ispitanika s redukcijom VC (%) i FEV, (%) vise od 509 u odnosu
na ocekivane vrednosti i PcO, ispod 7,98 kPa (60 mm Hg) utvrdena je
znatajna korelacija izmedy stepena redukcije VC (%), FEV, (%), PcO,
(kPa) i snizenja transfer faktora sa CO, zatim, snizenje DLCO (%) i po-
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SL. 2. Odnos izmedu procentualnih vrednosti forsiranog ekspiratornog_volu-
mena u prvoj sekundi (FEV,, %/o) i transfer faktora za ugljen monoksid (DLCO,

%). X + SE
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Sl. 3. Odnos merenih vrednosti specificnog otpora { (SRt) i transfer faktora za
ugljen monoksid (DLCO, °/o). X t SE

vecanja SRt. Najbolja korelacija izmedu pojedinaénog testa ventilacij-
ske funkcije pluéa i transfer faktora nadena je izmedu VC (%) i DLCO
(9/0), regresiona jednacina za izradunavanje o¢ekivanih vrednosti DLCO,
ako su poznate vrednosti VC glasi: DLCO (%) = 1,1 VC (°/0) + 12/7.

Regresiona jednacina i koeficijent korelacije izmedu dobivenih vred-
nosti DLCO (%/o) i dva ili tri parametra ventilacijske funkcije pluéa dati
su na tabeli 3. Stepen povezanosti izmedu promena DLCO i posmatranih
pokazatelja o$tecenja ventilacijske funkcije pluéa u bolesnika s hronic-
nim opstruktivnim bronhitom poboljsava se s povecanjem broja posma-
tranih parametara.
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Tabela 3.
Jednaéine za oéekivane vrednosti DLCO u procentima tablicnih vrednosti

S Koeficijent
Jednatina korelacije
DLCO (o) = 0,039 VC (%) + 0,69 FEV, (/o) + 0,01 ~e x 100 + 43,89 r = 049
DLCO (%) = —1,22 Rt (cm H,0/L/s) — 1,64 ITGV (L) + 96,42 r =023
DLCO (%) = —0,79 PcCO, (mm Hg) + 1,09 PcO, (mm Hg) + 38,89 r = 041

cm H,O0 = 0,098 kPa

mm Hg = 0,133 kPa
1o}
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Sl 4. Odnos dobivenih vrednosti parcijalnog pritiska kiseonika u ‘kapilarnoj
krvi PcO,, kPa i transfer faktora za ugljen monoksid (DLCO, 9%/,). X + SE
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DISKUSIJA

Na osnovu dosadasnjih saznanja o difuziji gasova u plué¢ima moze se
oéekivati da se vrednosti DLCO mogu povecati ili smanjiti kod bolesnika
s razli¢itim kardio-pulmonalnim poremecajima koji mogu menjati pluc-
ni kapilarni volumen krvi ili povrsinu i debljinu alveolo-kapilarne mem-
brane, odnosno oba ova ¢inioca koji determinisu transfer gasova kroz
barijeru vazduh—krv. Pad DLCO moze se razviti kod bolesnika s pluc-
nim vaskularnim poremecajima, kao $to su pluéna embolija i plucni vas-
kulit, koji direktno ili indirektno, menjaju pluéne kapilare i volumen
kapilarne krvi u pluéima. Slicno, DLCO je redukovan zbog promene pluc-
nog kapilarnog volumena krvi s infiltrativioim promenama u interalveo-
larnoj pregradi s posledicnom obliteracijom kapilara. Ovo je osnovni
mehanizam redukcije DLCO kod osoba s difuznom intersticijalnom in-
filtrativnom bole$¢u pluca.

Promene u povr$ini i debljini alveolo-kapilarne membrane dovode ta-
kode do redukcije DLCO. To se odigrava u patolodkim procesima udru-
7enim s punjenjem intraalveolarnog prostora, kao npr. kod pluénog ede-
ma, pluéne alveolarne proteinoze, zatim kod smanjenja povrsine alveo-
lo-kapilarne membrane i pada kapilarnog volumena pluc¢a kod bolesni-
ka nakon hirurskog uklanjanja dela pluca ili destrukcije plu¢nog tkiva
kod emfizematoznih promena (12). Tako je kod plu¢nog emfizema na-
dena znacajna korelacija izmedu stepena arterijske hipoksemije i reduk-
cije transfer faktora u toku fizickog opterecenja (13). Saopsteno je da je
odredivanje transfer faktora od znaaja u diferencijaciji bronhijalne
astme i emfizema pluca (14). Dok su u nekomplikovanoj bronhijalnoj
astmi vrednosti transfer faktora u fizioloSkim granicama, u bolesnika s
emfizemom pluca znacajno su sniZene. I u bolesnika s hroni¢nim bron-
hitom transfer faktor je o¢uvaniji nego u emfizematoznih bolesnika.

Povedanje transfer faktora moZze nastati sekundarno usled hemodi-
namskih promena u plu¢noj cirkulaciji: poveéanje pluénog arterijskog
pritiska ili krvnog protoka u pluénosudovnom sistemu. Povremeno se
moze naéi povec¢anje DLCO kod bolesnika s bronhijalnom astmom u toku
ataka, ali odgovorni mehanizmi nisu poznati (12).

U ovom radu pradene su promene transfer faktora u bolesnika s hro-
ni¢nim bronhitom. Rezultati ispitivanja ukazuju da u bolesnika s hro-
ni¢nim bronhitom i izrazenom ventilacijskom insuficijencijom opstruk-
tivnog tipa postoji znacajno snizenje transfer faktora i korelacija izme-
du redukcije pluéne funkcije i snizenja transfer faktora je signifikantna.
Najbolja korelacija izmedu transfer faktora i samo jednog testa venti-
lacijske funkcije plu¢a nadena je izmedu DLCO i VC. Ovo upucuje da
u ovih bolesnika, usled opstrukcije vazdu$nih puteva, dolazi do destruk-
cije pluénog parenhima, redukcije pluéno-sudovnog sistema s posledic-
nim snizenjem transfer faktora za ugljen monoksid, odnosno kiseonik.
Suzenje malih vazdusnih puteva i smanjenje distenzirajuéih sila pluca
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usled gubitka elasti¢nih vlakana vodi do prevremenog zatvaranja malih
vazdu$nih puteva i povecanja rezidualnog volumena. Redukcija vitalnog
kapaciteta u bolesnika s hroni¢nim opstruktivnim bronhitom nastaje
uglavnom wusled povecanja rezidualnog volumena. Premda su i u zdravih
osoba individualne razlike velike, na osnovu promena spirografskih na-
laza i respiratornih gasova u hiperemiziranoj kapilarnoj ili arterijskoj
krvi u bolesnika s opstrukcijom vazduinih puteva moze se predskazati
stepen redukcije transfer faktora. Izrazena varijabilnost nalaza transfer
faktora u ovih bolesnika mozZe se delimi¢no ob jasniti i uticajem pluénog
volumena i funkcionalne nehomogenosti ventilacije na dobivene vredno-
sti (16). Iako ovaj test moze biti od koristi u svakodnevnom radu pul-
moloskih laboratorija i davanju miSljenja o stepenu o$tedenja pluéne
funkcije pri oceni radne sposobmnosti, njegova nepogodnost proizlazi i iz
njegove nespecifiCnosti, narodito ako je patoloSki malaz jednokratno
utvrden.
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Summary

RELATIONSHIP BETWEEN PULMONARY DIFFUSING CAPACITY
AND INDICES OF AIRWAY OBSTRUCTION IN PATIENTS WITH
CHRONIC OBSTRUCTIVE BRONCHITIS

The relationship between pulmonary diffusing capacity, specific airway re-
sistance (SRt = Rt x ITGV), and spirographic measurements was studied in
472 patients with chronic bronchitis. The results showed that pulmonary dif-
fusing capacity was reduced in a group of patients with chronic bronchitis
associated with moderate or severe airway obstruction. In this group the best
correlation was noted between pulmonary diffusing capacity and vital capa-
city. However, a wide variability of data was present, which can be explained
by means of a wide range of physiological values in healthy persons, and
by inhomogeneity of alveolar ventilation. Furthermore, it was found that the
degree of reduction of diffusing capacity in cases of chronic obstructive bron-
chitis can be predicted on the basis of VC, FEV,, and capillary PO, and PCO,
data. Despite a very wide variability of pulmonary diffusing capacity, its im-
pairment in patients with chronic bronchitis suggests the development of pul-
monary emphysema.
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