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Abrevieri

BPOC - Bronhopneumopatie obstructiva cronica
TC — Tomografia computerizata

IECA - Inhibitorii enzimei de conversie

IPP — Inhibitorii pompei de protoni

LCR - Lichid cefalorahidian

ORL - Otorinolaringolog

PEF - Debitul expirator maxim de varf

SDNP - Sindromul de drenaj postnazal

TBC - Tuberculoza

TEP - Tromboembolism pulmonar




Din partea autorilor

Lucrarea prezentata este destinata rezidentilor, medicilor, dar si tuturor
celor interesasi de problema tusei cronice. Ne-am propus abordarea acesteia,
deoarece tusea cronica (tusea ce persista o perioada mai mare de 8 saptamani)
este unul dintre cele mai frecvente simptome, a cincea cauza dupa frecvenya,
pentru care adulsii se adreseaza medicului si poate fi o adevarata provocare
pentru medicul clinician.

Tusea cronica este adesea simptomul-cheie al multor boli respiratorii
cronice importante, dar poate fi si unica manifestare a unei serii de condiyii
extrapulmonare, Tn special, ale cailor respiratorii superioare si bolilor gastro-
intestinale.

Scopul acestei lucrari este prezentarea acestui simptom din perspectiva
medicului internist, cu accent pe principalele afecsiuni implicate in etiologia
tusei cronice, precum si asupra alternativelor diagnostice si terapeutice.

Tusea cronica afecteaza calitatea vierii pacientului nu numai prin prisma
cauzei care o provoaca, dar si prin consecingele directe ale efortului de tuse:
oboseala, insomnie, cefalee, ameyeli, transpirayii, incontinen¢a urinara. Astfel,
pacienyii solicita asistenta medicala din cauza ca tusea fie constituie o sursa de
fatigabilitate sau insomnie, fie jeneaza anturajul lor si este un handicap social.

Datorita varietayii de afecyiuni ce pot produce acest simptom, managementul
corect al tusei cronice presupune o0 cooperare stransa dintre mai multe
specialitasi: medicina interna, medicing de familie, pneumologie, alergologie,
gastroenterologie, ORL, altfel spus, necesita o abordare multidisciplinara.

Speram ca cele relatate vor fi utile in activitatea dumneavoastra practica de

Zi cu zi, iar beneficiarul final sa fie, ca intotdeauna, pacientul.




1. Notiuni generale

Definitii

Tusea este un mecanism fiziologic de aparare, manifestat printr-o
manevra expiratorie brusca, exploziva, impotriva unei glotei inchise si este
asociat cu un sunet caracteristic. Totusi, cand este excesiva si suparatoare
devine de asemenea unul dintre cele mai comune simptome pentru care este
nevoie de atentie medicala. Aceasta din urma este necesara datorita
disconfortului produs de tuse in sine, interferentei cu stilul de viata normal si
pentru determinarea cauzelor tusei.

Exista un sir de controverse cu privire la modul cel mai bun din punct de
vedere clinic de a defini tusea.

In functie de durata, initial se distingeau doua categorii de tuse: tuse acuta
cu durata de cel putin trei saptamani si tuse cronica — cu o durata de mai mult de
trei saptamani. Tusea acuta este mai frecvent asociata cu raceala, iar cea cronica
— combinatia mai multor afectiuni. Tn 2000, Richard S. Irwin a completat
clasificarea tusei in functie de durata si a introdus conceptul de tuse subacuta,
care dureaza mai mult de trei saptamani, dar mai putin de opt saptamani, tusea
cronica, de asemenea, conform clasificarii lui, dureaza mai mult de opt
saptamani.

Astfel, tusea, dupa evolurie a fost impartita in trei categorii:

> Tusea acuta, definita ca tusea cu durata mai mica de 3 saptamani;

» Tusea subacuta, definitd ca tusea cu durata de la trei pana la opt
saptamani;

» Tusea cronica (persistenti) este definiti ca tusea cu durata ce
depaseste 8 saptamani.

Deoarece toate tipurile de tuse sunt acute de la bun Tnceput, se estimeaza
durata tusei la momentul prezentarii la medic. Cea mai mare atentie trebuie
acordata acesteia din urma, deoarece aduce adesea pacientul la medic cu o
oarecare intarziere, pe cand tusea acuta este autolimitanta, fiind provocata cel
mai frecvent de infectii virale sau bacteriene si atrage prezentarea rapida la
doctor.




2. Epidemilologie

Prevalenta tusei cronice este dificil de estimat, insa nu exista nici o
indoiala ca un simptom frecvent, fiind raportat la 3-40% din populatia adulta.
Cercetarea, realizata cu sprijinul European Respiratory Society (ERS) pe un lot
de 18277 subiecti cu varsta 20-48 ani din 16 tari, a raportat la nivel mondial
tuse nocturna in 30%, tuse productiva la 10% si tuse neproductiva in 10%.
Dintre pacientii care s-au adresat primar la medicul generalist 10-30% au
solicitat consultatia pneumologului.

Tn anchetele epidemiologice ale populatiei generale, tusea persistenta este
raportata in 18% din populatia SUA, in pana la 16% din populatia din sud-estul
Angliei si n 11% din populatia suedeza. Tn Franta, prevalenta in functie de
categoriile de varsta, arata astfel: la 15-34 ani — 6,4%, la 35-54 ani — 7,9%, la
55-74 ani — 15,8%, dupa 75 ani — 16,9%.

Cele mai multe studii arata ca majoritatea pacientilor cu tuse cronica care
solicita un consult medical sunt femei. Acest lucru poate fi legat de sensibilitatea
crescuta a reflexului de tuse la femei, precum si de adresabilitatea mai Tnalta a
acestora n clinicile specializate.

Fumatul influienteaza direct proportional prevalenta tusei persistente cu
caracter productiv.

3. Fiziopatologie

Tusea reprezinta, in primul rand, un reflex protectiv, care completeaza
sistemul de clearance mucociliar. Reflexul de tuse poate fi declansat atat
involuntar, cat si voluntar. Tusea involuntara apare prin reflex vagal, fiind
declansata de toate structurile inervate de nervul vag si ramurile sale, Tn tusea
voluntara nu se mai produce implicarea vagala.

Tusea constituie un act reflex complex in desfasurarea caruia sunt
implicate 5 componente (figura 1):

1. receptori;
cai aferente;
centri nervosi;
cai eferente;
efectori (muschii respiratori).
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Conexiunile corticale
(initierea sau supresia tusei) |—
Bulbul rahidian

Stimularea mecanica/chimica Musculatura efectorie

a receptorilor e Muschii intercostali
e Musculatura bronhiilor e Muschii abdominali
e Mucoasa cailor aeriene e Muschii laringieni
e Receptorii fibrelor C

Tusea

Figura 1. Reprezentarea schematica a reflexului tusei

Receptorii sunt situati in:

» mucoasa, de la faringe pana la nivelul bronhiolelor terminale;

> arii tusigene extrapulmonare: pleura, diafragm, pericard, conductul
auditiv extern, membrana timpanului, esofag, stomac, apendice,
peritoneu, ficat, splina.

Exista 3 tipuri de receptori:

> receptori cu adaptare rapida la stimuli;

> receptori cu adaptare lenta pulmonara

(ambele tipuri de receptori reactioneaza la stimuli mecanici, chimici, termici

exogeni — sunt situati in laringe, bifurcatia traheii, peretele posterior al traheii,
bifurcatia bronhiilor; activitatea receptorilor cu adaptare rapida la stimuli creste
in maladiile ce scad complianta pulmonara — pneumonii, atelectazii, boli
obstructive);

» nociceptori pentru fibrele C (sunt nemielinizate si reprezinta aferente ale
nervilor vagi), reactioneaza la stimuli chimici endogeni, precum mediatori
inflamatori si  imunologici, cum ar fi histamina, bradikinina,
prostaglandine, substanta P, capsaicina si pH-ul acid.
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Stimulii care produc tusea pot fi:

1. Stimuli mecanici: corpi straini (fum, praf, particule alimentare);
compresiuni  brongice (adenopatii, tumori mediastinale, tensiunea
canalelor aeriene din procesele de fibroza pulmonara).

2. Stimuli chimici: fum de tigara, gaze iritante.

3. Stimuli inflamatori: hiperemie, edem, exudat la nivelul mucoasei
respiratorii din orofaringe pana la bronhiile mici.

4. Stimuli termici: inhalare de aer foarte rece sau foarte cald.

5. Stimuli psihogeni: apar la bolnavii cu o0 anumita suferinta organica sau ca
o0 relaxare nervoasa in timpul unei stari de tensiune.

Caile de transmisie sunt:

> Calea aferenta reprezentata de fibrele sensitive ale n. vagus, n. trigeminus,
n. glossopharingeus, n. phrenicus.

»> Calea eferenta constituita din fibrele motorii alen. vagus, n. phrenicus, n.
intercostalis, n. lumbalis, n. trigeminus, n. facialis, n. hypoglossus.

Centrii nervosi sunt reprezentati de nucleele nervului vag situate Tn
bulbul rahidian.

Receptorii cu adaptare rapida la stimuli (RARs) sunt raspanditi in tot
tractul respirator. La nivelul faringelui receptorii tusei conduc influxul, in mare
parte prin calea nervului glosofaringian si doar o mica parte printr-un ram al
nervului laringian superior.

Receptorii vagali din mucoasa laringiana sunt activati prin stimuli
mecanici si chimici. Influxul nervos este preluat de nervul laringian superior si
recurent, iar ulterior de nervul vag. Tn mod normal acesti receptori nu sunt activi.
Tn momentul activarii, ei se adapteaza rapid si descarci un impuls neregulat
condus rapid prin fibrele mielinizate As. Stimulii sunt variati: fumul de tigara,
iritanti chimici, solutii saline hipotone sau hipertone, stimuli mecanici (praf,
mucus sau cateterizare endobronsica). Tusea poate fi indusa si prin procesele
inflamatorii de la nivelul nazofaringelui sau a sinusurilor, mecanismul
producerii tusei fiind prin mediatorii inflamatori diseminati catre laringe.

Receptorii RARs se gasesc si la nivelul traheii, bronhiilor mari. Prin
dispozitia lor subepiteliala, sugereaza ca ei pot fi sensibili la iritantii
intraluminali. Ca si receptorii laringieni, ei sunt stimulati de iritanti chimici si
mecanici, dar si de mediatori inflamatori si imunologici cum sunt: histamina,
bradikinina, prostaglandinele si substanta P. Activitatea RARS este crescuta in




afectiuni brongice si pulmonare inflamatorii (pneumonii, atelectazii, boli
obstructive) care scad complianta pulmonara si produc tuse pacientilor. Studiile
efectuate au evidentiat prezenta unor interferente cu reflexele pulmonare, prin
intermediul receptorilor RARSs.

Receptorii pentru fibrele C

O alta categorie de receptori de la nivelul tractului traheobronsic sunt
receptorii pentru fibrele C, care sunt aferente vagale nemielinizate dispuse in
laringe, bronhii si peretii alveolari, fiind activati de acelasi tip de stimuli ca si
RAR, dar fara ca raspunsul lor la stimul sa includa tusea.

Tn urma stimularii, receptorii fibrelor C elibereaza tahikinine si substanta
P, care stimuleaza RARs, producand tuse si inflamatie prin mecanism de axon.
Acest mecanism explica efectul inhibitor al tahikininelor in blocarea tusei.

Receptorii de forfa cu adaptare lenta pulmonara

Sunt responsabili de refluxul Breuer-Hering si de respiratie, stimularea se
realizeaza prin inspir profund, declansand tusea. Acesti receptori nu sunt
influentati de stimuli chimici sau mecanici.

Neurofiziologia tusei

Pacientii cu tuse cronica au o sensibilitate tusigena anormala, episoadele
de tuse se manifesta in paroxisme. Se stie ca femeile au o sensibilitate tusigena
mai crescuta fata de barbati, ele tusesc de doua ori mai mult decat barbatii si
Tncep sa tuseasca la doze mici de agenti tusigeni.

In caz de boala, sensibilitatea receptorilor tusigeni este crescuta, fiind
receptorilor RARs si a receptorilor fibrelor C, este cauzata de modificarile
induse de alergeni, infectii virale, ozon, fum de tigara, mediatori inflamatori si
de procesele structurale induse de acestia: hipersecretie de mucus, edem si
bronhospasm. Modificarile structurale de la nivelul receptorilor tusigeni se
produc mai ales prin modificarea mediatorilor intracelulari, care vor creste
sensibilitatea receptorilor. Asa cum am precizat, receptorii tusigeni, in special
RARs, sunt stimulati de atingere sau presiune, prezentand la suprafata
membranei, canale de natriu-voltaj dependente, care sunt activate de acizi.
Receptorii pentru fibrele C sunt receptori de tip vaniloid VRL1 si receptori de tip
canabinoid CB2, care sunt activati de agenti tusigeni si sunt sensibili la caldura,
bradikinina, ATP, derivati de acid arahidonic si fosfokinaza C.

Aferentele senzitive care pleaca de la receptorii tusigeni ajung la nivelul
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bulbului rahidian, Tn nucleul tractului solitar. Eferentele motorii pornesc de la
nivelul nucleului retroambiguu catre musculatura respiratorie, si din nucleul
ambiguu catre laringe si arborele bronsic. La nivelul bulbului, Tn urma
stimularii, se vor eliberea neurokinine, raspunzatoare de inducerea tusei si
bronhoconstrictiei, acest mecanism central fiind ulterior potentat de activitatea
receptorilor pentru fibrele C. Acest mecanism este intalnit in boala de reflux
gastro-esofagian, in care aferentele esofagiene, care in mod normal nu produc
tuse, pot activa reflexul de tuse, atunci cand s-a produs sensibilizarea
receptorilor.

Mecanismul tusei

Impulsurile aferente de la receptorii tusigeni se indreapta prin ramurile
senzitive ale cailor aferente spre centrii nervosi din bulb. Pentru a finaliza arcul
reflex, impulsurile nervoase prin caile eferente stimuleaza muschii ce participa
in actul de respiratie: diafragma, muschii intercostali, muschii abdominali,
muschii laringelui, traheii, bronhiilor, muschii accesorii.

Reflexul de tuse este partial sub controlul stimulilor corticali. Orice proces
de iritatie cu orice localizare de-a lungul arcului reflex poate produce tuse.

Secventa tusei incepe cu un inspir profund, urmat de inchiderea glotica,
relaxarea diafragmei si contractia musculara pe o glota Tnchisa. Presiunea
toracica marcat pozitiva rezultata, duce la Tngustarea traheei. Odata glota
deschisa, presiunea mare datorata diferentei dintre caile respiratorii si atmosfera,
cuplata cu Tngustarea traheala, produce fluxuri rapide de aer (50 m/sec) prin
trahee. Fortele de forfecare care se dezvolta, ajuta la eliminarea mucusului si a
particulelor straine.

4. Etiologie

Etiologia tusei cronice este variata, fiind determinata de unele cauze foarte
frecvent intalnite n practica medicala, dar si de afectiuni rare.

Richard S. Irwin, in 1990, a efectuat un studiu prospectiv ale cauzelor de
tuse cronica. Ca rezultat, au fost identificate mai multe boli, care sunt
caracterizate printr-o tuse cronica. Printre participantii din studiu, la 54% s-a
identificat sindromul de drenaj postnazal (drip-sindrom), la 28% - refluxul
gastro-esofagian, la 7% - bronsita cronica, la 31% - hiperreactivitatea bronsica,
in 12% - alte cauze de tuse, si aproape la 1%, cauza nu a putut fi determinata.

11
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Totusi, la aproximativ un sfert dintre cei chestionati, exista doua cauze pentru
tusea cronica, iar la 3% dintre participantii la cercetarea stiintifica — trei cauze.

Unii autori, sugereaza, ca la nefumatorii din grupul de pacienti de toate
varstele, care nu administreaza inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei
cu scop antihipertensiv si au o radiografie toracica normala, tusea cronica, in
93,6% din cazuri se dezvolta pe fundalul celor trei boli existente: sindrom de
drenaj postnasal (drip-sindrom), astm, reflux gastroesofagian.

In ciuda diversitatii aparente de cauze, etiologia exactd a tusei cronice
poate fi stabilita la 88-100% dintre pacienti.

Tabelul 1. Cauzele tusei cornice

Boli ale aparatului respirator Tusea extrarespiratorie
e afectiuni din sfera ORL e tusea "cardiaca”
- ”sindromul picaturii postnazale” e compresiuni externe la nivelul
- rinite,  sinusite,  hipertrofie arborelui traheo-bronsic (tumori,
amigdaliana adenopatii)
o refluxul gastro-esofagian
e afectiuni bronho-pulmonare e tratamentul cu IECA
- bronsita cronica tabagica e tusea psihogena
- astmul bronsic, bronsectazii e neurologica

- tuberculoza pulmonara

- tumori bronho-pulmonare
benigne si maligne

- Dbronsita eozinofilica

- afectiuni pulmonare interstitiale,
sarcoidoza

Sindromul de tuse cronica apare fie secundar unei afectiuni clinice, atunci
cand tratamentul bolii de baza duce la sistarea sau ameliorarea tusei, si 0 tuse
reflexa, secundara altor stari patologice sau fiziologice. Din punct de vedere
clinic, tusea poate fi Tmpartita in doua mari categorii: tusea secundara afectarii
cailor respiratorii si tusea reflexa.

Brongita cronica, datorata fumatului, apare ca cea mai comuna cauza
detuse cronica la fumatori, Tnsa doar 5% dintre fumatorii cu tuse cronica se
adreseaza la medic, pentru ceilalti, tusea cronicaneconstituind o problema care
ar merita atentie.

12
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Brongita cronica reprezinta un proces inflamator ireversibil al arborelui
bronsic, cu afectare difuza, asociata cu tuse productiva n cea mai mare parte a
zilei,cu raluri umede persistente de diferit calibru (pe parcursul a cel puzin 3
luni pe an, cu 2 - 3 acutizari pe an, mai mult de 2 ani consecutiv), fara cauze
specifice, ca brongectaziile, astmul sau tuberculoza.

Tabelul 2. Etiologia tusei cronice in functie de criteriul clinic

Tusea secundara Tusea reflexa Alte cauze
¢ Rinosinusita e Reflux gastro- e Psihogena
esofagian
e Astm bronsic e Postprandiala e Inhalare de corpi
straini
e BPOC e In timpul vorbirii e IECA
e Bronsectazii e 1In timpul mesei e Neurologica
e Postinfectioasa e Din perioada mesei (foarte rar)

Prevalenta bronsitei cronice creste dupa varsta de 40 ani, mortalitatea
constituind 3-7% din totalul de decese. Fumul de tutun provoaca o serie de
alterari la nivelul sistemului respirator, printre care, hipertrofia cu hiperplazia
glandelor mucosecretoare, inhibarea miscarilor cililor respiratorii si a
macrofagelor alveolare, cu eliberarea enzimelor proteolitice din neutrofilele
parietale si macrofagele alveolare, cu inactivarea antiproteazelor. Fumul de
tigara reprezinta iritantul cel mai frecvent intalnit, dar si expunerea ocupationala
la fum (inclusiv praful de metal, praful organic si neorganic, gazele toxice,
bioxidul de sulf, carbonul),constituieun stimul iritant pentru tusea cronica.
Schimbarea caracterului tusei si sputei sunt importante, deoarece pot exprima
dezvoltarea unui cancer bronhopulmonar.

Astfel, cum am mentionat mai sus, triada patogenetica responsabila de
90-100% din cazurile de tuse cronica,la persoanele nefumatoare, neutilizatoare
ai inhibitorilorenzimei de conversie, este formata dinurmatoarele afectiuni:

I.  sindromul de drenaj postnazal;

[1.  astmul bronsic;

I1l.  refluxul gastro-esofagian.

Acestea sunt prezentate in functie de frecventa lor, aceeasi triada fiind
intalnita atat la copii, cat si la adulti.

13
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> In sindromul de drenaj postnazal, tusea cronica este determinata de

stimularea mecanica a receptorilor tusei

de catre secretiile din

nasofaringe, precum si de microaspiratia acestora.

De fapt, 20% dintre pacientii cu tuse determinata de drenajul postnazal
nu sunt constienti de prezenta secretiilor nazale in rinofaringe. Doar
prezenta de mucus in orofaringe sugereaza acest lucru ca pe o cauza.
Aceste constatari sunt sensibile, dar nu sunt specifice.

Categoriile afectiunilor care fac parte din sindromul drenajului postnazal

sunt:

- rinita alergica sezoniera
- rinita pereniala (rinita non-alergica cu sindrom eozinofilic)
- rinita medicamentoasa

- rinita vasomotorie

- rinita asociata sarcinii
- rinita de alte cauze: iritativa, anomalii anatomice, emotii

- sinuzita cronica.

Prevalenta acestui sindrom pentru adulti imunocompetenti, nefumatori ce
prezinta tuse cronica, este de 87%.

Tabelul 3.Cauzele rinosinusale ale tusei cronice

Etiologia

Particularitatile

Rinita alergica
sau perena)

(sezoniera

Se ntélneste foarte frecvent, pana la 20% dintre
pacienti

Rinita non-alergica pereniala
(rinita vasomorie si rinita
non-alergica cu eozinofilie)

Rinita vasomotorie: secretii abundente, frecvent
sub influenta anumitor factori (mirosuri,
modificari ale temperaturii, umiditatii aerului)

Rinita postinfectioasa

Dupa infectii cu Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae, Bordetella
pertussis

Rinita iritativa (factori fizici,
chimici)

Frig, substante industriale, fumat

Sinusita bacteriana

Staphylococcus aureus, stafilococcul coagulazo-
pozitiv, germeni  anaerobi, Haemophilus
influenzae, Moraxella catarrhalis

Rinita medicamentoasa

Tratament indelungat cu alfa-agonisti locali.
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Desi deseori o etiologie cauzala pentru rinita ar putea fi sugerata de
istoricul pacientului si simptomatologia clinica, semnul distinctiv al drenajului
postnazal este faptul ca acest sindrom nu are constatari patognomonice, iar
diagnosticul se face pe baza raspunsului la tratamentul specific, care include
antihistaminice si decongestionante.

» Astmul bronsic este a doua cauza de tuse cronica din triada amintita (14-
55% dintre cazuri). Istoricul de wheezing, durere toracica, dispnee ca
raspuns la anumiti alergeni, cum ar fi mirosurile puternice sau
parfumurile, aerul rece, alergenii, sugereaza diagnosticul de astm. Tusea
este Tntalnita in aproape toate cazurile de astm. Un subset de pacienti
asmatici acuza exclusiv tuse, aceasta fiind simptomul unic de relevare a
astmului. Acest tip de astm se intélneste intr-un procent de la 6,5% pana
la 57%. Acesti pacienti dezvolta mai tarziu simptome tipice de astm.

Astm brongic tusiv: forma clinica particulara mai rara a astmului,in care
simptomul dominant (uneori unicul) este tusea neproductiva, chinuitoare
(’spastica’), cu o evolurie recurenta si dominant nocturna.

Varianta astmului bronsic tusiv se caracterizeaza prin tuse cronica, care
persista mai mult de doua luni.

> Refluxul gastro-esofagian este o cauza de tuse cronica in 40% din
cazuri, printre acestea situandu-se cele mai multe dintre acelea etichetate
ca avand o tuse de cauza neclarificata. Tusea este provocata de stimuli
aferenti prin intermediul cailor vagale de la nivelul esofagului distal, pe
cand iritarea receptorilor de la nivelul laringelui mediata de reflux sau
microaspirarea episodica, sunt mai putin raspunzatoare de tuse. Pirozisul
apare numai la 25-50% dintre pacienti. Alte caracteristici ca exacerbarile
nocturne, in pozitie culcata, sau dupa mese nu diferentiaza tusea din
boala de reflux de alte cauze. Refluxul gastro-esofagian frecvent
acompaniaza si alte cauze de tuse. Pana la 80% dintre pacientii cu astm,
au un PH esofagian anormal. Cresterea recurenta a presiunii
intraabdominale poate sa contribuie la aceste modificari.

Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (IECA). Tn mod normal
enzima deconversie degradeaza mediatorii proinflamatori, cum ar fi bradikinina
si substanta P. Inhibitia acestei actiuni scade pragul de sensibilitate al tusei. Se
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apreciaza ca 5-20% dintre pacientii tratati cu inhibitorii enzimei de conversie a
angiotensinei (captopril, lisinopril, enalapril) prezinta o tuse neproductiva. De
obicel, tusea apare la o saptamana dupa administrare si exista un efect de clasa,
dar poate sa apara si la un an. Dupa stoparea tratamentului tusea poate sa
persiste pana la o luna.

Bronsita eozinofilicd non-astmatica reprezinta o afectiune distincta de
astm, caracterizata printr-o inflamatie bronsica, cu eozinofile in peretele
bronhiilor. A fost descrisa de catre Gibson si col., Tn anul 1989, ca fiind o
patologie ce apare izolat, idiopatic, fiind responsabila de o tuse cronica.
Etiologia probabila a bronsitei eozinofilice non-astmatice este atribuita
refluxului gastro-esofagian, infectiei virale, sindromului hipereozinofilic
varianta mieloida (legat de gena FIP1L1-PDGFRA - alterarea activitatii tirozin
Kinazei; rezistent la corticosteroizii inhalatori, dar tratat cu doze mari de
glucocorticosteroizi peroral si un inhibitor de tirozinkinaza), dar poate fi si de
origine profesionala (latex, spori de ciuperci, acrilati s.a.). S-a dovedit ca acest
grup de pacienti are o crestere a eozinofilelor insputa (80% dintre cazuri) in
absenta unei hiperreactivitati bronsice. Frecventa acestui sindrom a fost
raportata intr-un procent de pana la 13 la sutadintre cauzele de tuse cronica cu o
radiografie normala. Diagnosticul se stabileste in general prin prezenta
eozinofilelor in sputa indusa, intr-o proportie mai mare de 3%.

Brongectaziile reprezinta dilatatiile permanente si ireversibile (difuze sau
focale) ale bronhiilor subsegmentare. Prevalenta lor a scazut considerabil,
datorita utilizarii tratamentului antibacterian. Pot fi datorate slabiciunii
congenitale a peretelui bronhiilor, insuficientei dezvoltarii musculaturii netede,
tesutului cartilaginos, elastic. Aceste alterari provoaca perturbarea mecanismelor
de protectie locala, cu aparitia inflamatiei infectioase si cu distrugerea
componentelor peretelui bronsic. La pacientii cu tuse elese constata in proportie
mai mica de 4%. De obicei, pacientii tusesc si expectoreaza o cantitate
importanta de sputa, dar pot exista si bronsiectazii uscate, fara prezenta
expectoratiei.

Tusea postinfecrioasa. Aproximativ un sfert din infectiile respiratorii pot
fiurmate de tuse persistenta. Tusea postinfectioasa apare si persista, uneori pana
la 8 saptamani de la infectie si este provocata de infectii virale, infectii cu
Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Bordetella pertussis sau
Haemophilus spp.
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Tuberculoza este o maladie infecto-contagioasa, provocata de
Mycobacterium tuberculosis (mai rar de Mycobacterium bovis sau
Mycobacterium africanum), cu o evolutie cronica, ce determina afectarea cu
preponderenta a plaméanilor, dar poate fi intalnita si in alte organe sau sisteme de
organe. La ora actuala, o treime din populatia globului este infectata
cu Mycobacterium tuberculosis. Republica Moldova se situeaza in zona cu cea
mai mare incidenta a tuberculozei dintre tarile Regiunii Europene a Organizatiei
Mondiale a Sanatatii si raméne a fi un focar de raspandire a tuberculozei.
Comparativ cu tarile Regiunii Europene, pentru anul de raportare 2007,
Republica Moldova se plaseaza printre locurile de frunte Tn ceea ce priveste
incidenta globala a tuberculozei — 128%., cedand in fata Kazahstanului, care
Tnregistreaza 161%eo.

Tn 2012, in Republica Moldova au fost inregistrate 4686 de cazuri de
Tmbolnavire cu tuberculoza. Rata imbolnavirilor cu tuberculoza, in Republica
Moldova, raportata la 100 de mii de locuitori, constituie 114,8 persoane. Astfel,
pentru republica noastra va fi o cauza frecventa de tuse cronica, datorita
incidentei mari a tuberculozei. Este Tnsotita de o0 tuse seaca sau cu expectoratie
redusa cantitativ, care poate fi mucoasa, mucopurulenta sau cu striatii sanguine.
Pot fi de asemenea prezente dureri toracice, precum si semne generale ca
astenia, fatigabilitatea, inapetenta, deficitul ponderal, subfebrilitatea,
transpiratiile.

Cancerul pulmonar. Este o cauza mai putin frecventa de tuse (pana la
2%), desi cei mai multi pacienti cu tumori intratoracice dezvolta tuse la un
moment dat n cursul bolii. Este mai frecventa in cancerul cu celule scuamoase
si cel cu celule mici, care sunt localizate de obicei central, unde receptorii pentru
tuse sunt Tntr-un numar mai mare decat in zonele periferice. Apare mai frecvent
la fumatorii cu varsta mai mare de 40 ani, la care se produce schimbarea
caracterului tusei. Tusea este rebela, rezistenta la antitusive, la debut poate fi
uscata, apoi insotita de wheezing localizat. Mai tarziu poate aparea expectoratia
purulenta (datorita inflamatiei bronsice sau dezintegrarii tumorii).

Cauze rare de tuse cronica: bolile ocupationale, tusea psihogena, bolile
interstitiale pulmonare (fibroza pulmonara idiopatica), sarcoidoza, aspirarea
oculta, abcesul pulmonar, insuficienta cardiaca congestiva nemanifesta, embolia
pulmonara oculta, polipii nazali, hipertiroidism, tumori carcinoide, boala
Hodgkin, diverticulul Zenker, colapsul traheobronsic, precum si alte afectiuni in
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care sunt implicati receptorii tusigeni (canal auditiv extern, tract traheobronsic,
pleura, pericard, diafragm, esofag, stomac), prezenta corpilor straini in caile
aeriene.

Pneumoconiozele sunt maladii caracterizate prin patrunderea si
acumularea de pulberi la nivel de tesut pulmonar, care provoaca diferite
modificari secundare. Cea mai frecvent intélnita si mai grava, este silicoza,
datorata inhalarii prelungite de pulberi cu concentratii mari de particule (peste
40 particule/cm®) de bioxid de siliciu liber cristalin. Pot fi multa vreme
asimptomatice, pentru ca ulterior sa se manifeste prin dispnee de efort, tuse
seaca sau cu sputa mucoida si eventual dureri toracice. Datele anamnestice
referitoare la locul de munca sunt foarte importante pentru diagnostic.

Tusea psihosomatica este rara si se intalneste in special la adulti. Este
undiagnostic de excludere, dupa epuizarea altor cauze. Trebuie diferentiata de
tusea habituala, care este un sindrom de curatare habituala a gatului, care
raspunde unui biofeedback. Tusea psihogena, de obicei implica existenta unei
afectiuni psihiatrice. Acesti pacienti au frica de o boala incurabila. Este in
general neproductiva si dispare n timpul somnului.

Fibroza pulmonara idiopaticd reprezinta o forma specifica de
pneumonita interstitiala fibrozanta cronica, cu etiologie necunoscuta. Este mai
frcventa Tn categoria de varsta 50-70 ani, cu o preponderenta usoara a barbatilor.
Pacientii cu fibroza pulmonara idiopatica pe langa simptomul de baza, dispneea
progresiva, cu o durata mai mare de 6 luni, prezinta o tuse seaca sau insotita de
expectoratie minima. Tusea poate avea caracter paroxistic, fiind la majoritatea
pacientilor refractara la tratamentul antitusiv.

Sarcoidoza constituie o maladie multisistemica, cronica, a carei etiologie
este neidentificata, caracterizata prin formarea granuloamelor epitelioide si
alterarea arhitectonicii tisulare normale. Cel mai frecvent este localizata la
nivelul ganglionilor limfatici si plamani. Pentru sarcoidoza intratoracica sunt
caracteristice manifestari respiratorii, ca tusea cronica neproductiva si dispneea
de efort, asociata uneori cu dureri toracice.
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Tusea ,,cardiaca’ apare n boli care produc staza in circulatia pulmonara:
stenoza mitrala semnificativa hemodinamic, insuficienta ventriculara stanga; se
caracterizeaza prin orarul nocturn si conditionarea de efort.

Dintre cauzele neurologice rare ale tusei cronice face parte sindromul
Holmes-Adie. Acesta este reprezentat de tonicitatea unilaterala sau bilaterala
pupilara cu micsorarea reflexului pupilelor la lumina si areflexia tendoanelor.
Este asociat cu dereglari autonome (hipotensiune ortostatica, disfunctie cardiaca
autonoma, hipohidroza segmentara sau generalizata — sindrom Ross, diaree
cronica sau sindromul gustativ carotid” — senzatia de gust metalic in portiunea
posterioara stanga a limbii la presiunea anterioara de aceiasi parte a limbii) care
afecteaza functia vasomotorie si sebacee. Astfel, s-a determinat la unii pacienti
Cu acest sindrom, prezenta si a tusei cronice, a carei etiologie era neidentificata
si care era rezistenta la tratamentul administrat.

O alta cauza neurologica rara a tusei cronice este reprezentata si de
neuropatia senzoriala autosomal dominanta ereditara. Aceasta include un grup
de afectiuni heterogene din punct de vedere clinic si genetic, care in unele cazuri
este datorata mutatiilor la nivelul genei palmitoiltransferazei. La pacienti
respectivi s-a depistat prezenta tusei cronice, dar si a refluxului gastro-esofagian.

Tusea reflexa. Studiile efectuate apreciaza ca tusea cronica este cauzata
de o afectiune gastro-intestinala in proportie de 41%, cel mai frecvent fiind
incrimitat refluxul gastro-esofagian. Se pare ca nu numai afectarea esofagiana
este responsabila de tusea reflexa, ci si sindromul de colon iritabil ar putea
induce tuse reflexa, cronica.

Tusea postprandiala, in acest caz tusea apare la 10 minute postprandial,
ca urmare a refluxului de alimente din stomac in esofag. Este cunoscut ca
aciditatea gastrica este tamponata de ingestia de alimente, iar perioada la care
survine tusea coincide cu momentul deschiderii sfincterului esofagian inferior.
Mai mult decat atat, arsurile postprandiale survin, in mod normal la 30 de
minute - 1 ora postprandial, pH stomacului scazand suficient incat sa produca
senzatia de durere esofagiana.

Tusea in timpul vorbirii. Este tot o tuse reflexa. Atunci cand pacientul
rade sau canta, diafragmul participa activ la aceste activitati, sfincterul esofagian
este depasit de refluxul gastric, deoarece diafragmul coboara in timpul acestor
activitati. S-a observat ca tusea se agraveaza cand pacientul vorbeste sau canta si
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sta pe scaun, datorita cresterii tensiunii intraabdominale. De obiceli, tusea este
descrisa ca apare in timpul conversatiei, cand diafragmul se relaxeaza.

Tusea din perioada mesei. Un stimul important al tusei este cel determinat
de reflexul sfincterului esofagin inferior. Pacientul poate tusi in timpul sau la
sfarsitul mesei. Frecvent tusea este declansata de alimente cu pH scazut, hrana
uscati. Tn momentul Tnghitirii, bolusul alimentar atinge faringele, iar refluxul
faringian va deschide sfincterul esofagian inferior determinand aparitia tusei. La
unii bolnavi, tusea este declansata de anumite alimente: ciocolata, alcool,
sugerand o alergie alimentara, care nu este de fapt decat o sensibilitate
faringiana care declansaza tusea reflexa.

Variaria diurng a tusei. Exista o variatie diurna a tusei cronice. Unii
pacienti tusesc seara cand merg la culcare, cei mai multi nsa, tusesc dimineata
la ridicarea in ortostatism, deoarece seara Tnaintea somnului, presiunea
sfincterului esofagian inferior este crescuta, nivel care se mentine si dimineata la
trezirea pacientului, de aceea el nu va tusi imediat. Este vorba Tn acest caz tot de
0 tuse reflexa, in care sfincterul esofagian inferior este stimulat de gazul
acumulat Tn stomac pe parcursul noptii, si care trebuie eliminat.

Tusea produsd de inhalarea de corpi straini. Tn aceste cazuri tusea apare
brusc, este iritativa si usor de diagnosticat cu ajutorul imagisticii si
bronhoscopiei. Cel mai frecvent este intalnita la copiii cu varsta intre 2-3 ani si
persoane cu tulburari de deglutitie.

Tn 18-93% din cazuri, tusea cronica este produsa de doui sau mai multe
cauze care actioneaza simultan.

5. Evaluarea pacientului cu tuse cronica

Evaluarea pacientului cu tuse cronica ar trebui sa inceapa cu un istoric
medical aprofundat si un examen fizic concentrat.

5.1. Anamneza

Va preciza:

Acuzele pacientului:

tabloul clinic este sugerat de tusea in sine ca simptom si complicatiile
tusei.
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Particularitatile clinice ale tusei:
> Durata evolutiei tusei - orienteaza diagnosticul etiologic al tusei:

acuta, cu durata < 3 saptamani;
subacuta, cu durata 3-8 saptamani;
cronica (persistenta), cu durata > 8 saptamani.

> Productivitatea:

caracterul productiv (umed) certifica originea bronho-pulmonara a
tusei, adica existenta unui proces hipersecretor local care depaseste
capacitatea clearance-lui mucociliar. Exceptie (rarda): piotoraxul cu
deschidere bronsica;

tusea neproductiva (uscata) are o valoare semiologica mai redusa,
aceasta poate fi functionala sau organica, de cauza bronho-pulmonara
sau extrarespiratorie.

» Orarul:

Tusea matinala (toaleta bronsiilor, Lasegue) are etiologie bronho-
pulmonara (brongita cronica, supuratiile pulmonare). Caracterul
matinal se explica prin faptul ca secretiile bronsice acumulate in cursul
noptii ajung, prin trecerea din clinostatism in ortostatism, sastimuleze
receptorii tusigeni de la nivelul cailor respiratorii mari.

Tusea vesperala are origine pulmonara, caracterizand tuberculoza.

Caracterul vesperal e atribuit efectului iritativ pe care l-ar exercita

ascensiunea termica din a doua parte a zilei (explicatie clasica, dar

incerta).

Tusea nocturna evoca 4 posibile etiologii:

e nazala (sindromul de derenaj postnazal din rinosinusita) in care
scurgerea secretiilor nazale in faringe, favorizata de clinostatismul
nocturn, determina iritatie glotica;

e brongica (astmul bronsic), chiar in absenta dispneei paroxistice
expiratorii cu wheezing (varianta tusigena a astmului bronsic), in
care caracterul nocturn se explica prin predominanta vagala
nocturna, cu hiperreactivitatea receptorilor tusigeni;

e cardiaca (insuficienta ventriculara stanga), in care patogenia tusei
nocturne este similara cu cea a dispneei nocturne;

e esofagiana (boala de reflux gastro-esofagian, hernia gastrica
transhiatala, diverticulii esofagieni), unde caracterul nocturn al tusei
este explicat de iritatia glotica, determinata de regurgitatiile acide
favorizate de clinostatism.
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= Tusea postprandiala poate fi determinata de 2 categorii de afectiuni:

e esofagiene (boala de reflux gastro-esofagian, hernia gastrica
transhiatala, fistula esotraheald), tusea fiind produsa de iritatia
mecanica, determinata de aspiratia particulelor alimentare in caile
respiratorii;

e neurologice, in care tulburarile de deglutitie centrale determina
aspiratia alimentelor in caile respiratorii.

> Factorii declansatori

= Efortul: rinosinusite, astmul bronsic, BPOC, procese mediastinale,
insuficienta ventriculara stanga

= Decubitul dorsal: insuficienta ventriculara stanga, sindromul de
derenaj postnazal, boala de reflux gastro-esofagian, hernia gastrica
transhiatala

= Decubitul lateral/schimbarea pozitiei corpului: bronsectaziile (in
decubitul pe partea sanatoasa), tumorile bronsice pedunculate

= Aerul rece: astmul bronsic

= Cascatul: sindromul stiloidian.

» Tonalitatea

= Zgomotoasa, latratoare, Tn accese constituite din secuse de tuse
succesive, intrerupte de un inspir profund, suierator, numit repriza:
origine laringiana (laringita difterica striduloasa, cu formare de false
membrane care determina iritatie si stenoza glotica) sau mediastinala

(compresiunea traheii sau bronhiilor principale)

» Chintoasa, cantatoare: origine respiratorie (tuse convulsiva) sau
mediastinala (compresiunea traheii sau bronhiilor principale)

= Metalica, de arama: origine respiratorie (caverna tuberculoasa) sau
pleurala (pneumotorax)

» Bitonala, boving: origine mediastinala (compresiunea nervului
recurent stang)

= Stinsa, voalata, ragusita: origine laringiana (laringite cu edem al
corzilor vocale, TBC sau cancer laringian cu ulceratii ale corzilor
vocale) sau bolnavi debilitati extenuati

= Afona: paralizie a corzilor vocale.

= Moniliforma(cate 1-2 secuse de tuse separate prin perioade variabile
de timp): origine respiratorie.

» Simptomele asociate
= Durere toracica: origine pleurala, tromboembolismul pulmonar
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Febra: infectii acute bronho-pulmonare, pleurale, in sfera ORL,
vasculite cu determinare pulmonara (granulomatoza Wegener),
tromboembolismul pulmonar, cancerul bronho-pulmonar, edem
angioneurotic Quincke, urticarie (astm bronsic)

= Disgeuzie (gr.”dys” = dificil, “geusis” = gust), otalgii, disfagie
dureroasa: sindromul stiloidian
= Dispnee de repaus cu ortopnee: insuficienta ventriculara stanga.

Pacientul are senzatia ca “ceva nu este in regula”, acuza epuizare,
insomnie, modificare a stilului de viata, durere musculoscheletica, disfonie,
transpiratie excesiva, incontinenta urinara. Datorita cresterii presiuniii
intratoracice si intraabdominale, pot aparea sincope, aritmii cardiace, cefalee,
hemoragie subconjuctivala, hernie inghinala, reflux gastro-esofagian.

Antecedente personale, cele heredo-colaterale, precum si istoricul
bolii vor preciza

» Antecedentele heredo-colaterale:

astm bronsic (respectiv teren atopic) in familie: risc crescut
pentru descendenti;

mucoviscidoza se transmite autosomal recesiv;

rudele de gradul | ale pacientilor cu cancer pulmonar au un risc de
2-3 ori mai mare de a dezvolta boala;

TBC pulmonara in cadrul familiei.

> Antecedentele personale patologice:

formele severe de rujeola sau tuse convulsiva din copilarie se pot
complica cu pneumonie sau bronhopneumonie cu riscul de a
dezvolta bronsectazia,

infectiile acute ale cailor aeriene superioare sunt insotite de obicei
de tuse, care dispare odata cu rezolvarea infectiei acute, dar au
existat si cazuri de persistenta a acesteia;

afectiuni cardiace care pot fi cauza tusei neproductive.

» Condirii de viaga si de munca:

activitatea, functia, conditiile de la locul de munca (suspiciune la
pneumoconioze), in profesile precum minerii, lacatusii, muncitorii
de la carierele de materiale silicoase, de la fabricarea caramizilor,
materialelor abrazive, din industria metalurgica, de la constructia de
tuneluri, cai ferate, hidrocentrale;
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- tabagismul — tusea cronica la fumatori este Tn corelatie cu numarul
de tigari fumate. Poate avea caracter neproductiv (substantele ce se
contin in fumul de tigara produc un efect iritant) sau productiv,
mucos pana la mucopurulent (datorita instalarii bronsitei cronice).

» Alyi factori de risc:

- contactul cu animalele cu blana, gandacii de bucatarie;

- polenul si mucegaiul;

- activitatile fizice;

- medicamentele (IECA);

- pe langa consumul de tigari, un factor de risc 1l constituie si consumul

de canabis.

Precizarea acestor momente este foarte importanta, permitand excluderea
chiar din start a unor afectiuni din lista cauzelor potentiale de tuse.

Tusea cronica beneficiaza de un diagnostic etiologic precis in 88-100%
din cazuri, ca atare, conform studiilor clinice, instituirea tratamentului specific
se soldeaza cu succes n 84-98% din cazuri.

5.2 Examenul clinic

Este important de a detecta semnele de gravitate:
o alterarea starii generale
e sindromul infectios
e dispneea la efort
e hemoptizia
e aparitia sau modificarea tusei la un fumator
o disfonia, disfagia
e adenopatia cervicala suspecta
e modificari importante la examenul sistemului cardio-pulmonar.

Orice semn clinic depistat, are valoare majora daca este asociat cu alte
simptome (in acest caz exista un punct de pornire pentru indicarea ulterioarelor
investigatii).

De exemplu, in

e astm: tuse spasmodica, nocturna, declansata de frig, efort fizic, ceata,
mirosuri intepatoare;

e rinita: antecedente de sinusite, senzatia de rinoree posterioara, obstructie
nazala, dereglari ale mirosului;
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o reflux gastro-esofagian: ce apare postprandial sau in pozitie aplecat
Tnainte, sau n decubit dorsal;

e tuse convulsiva: tuse latratoare, spastica;

e cancer bronsic: tusea cu hemoptizie;

e Dbronsita cronica tabagica: tusea insotita de expectoratii mucoase matinale
sau purulente Tn bronsectazii.

Tusea uscata apare in general Tn primele zile la pacientii cu traheo-
bronsita, in stadiile initiale de inflamatie pulmonara sau la debutul pneumoniilol
virale, deoarece se produce afectarea tesutului interstitial si nu sunt conditii
favorabile acumulare a sputei Tn bronhii. Tusea uscata tranzitorie poate aparea in
laringita catarala, pleurezia uscata sau exudativa. Tnsa in cazul cand tusea uscata
persista mai mult de 8 saptamani, este prezenta o0 voce ragusita, este
recomandabil de efectuat laringoscopia cu scop de a exclude tuberculoza sau
cancerul laringelui.

Pentru excluderea unei cauze ORL, la examenul clinic ne va interesa
prezenta rinoreei posterioare, vizibila pe peretele posterior al orofaringelui,
disfonia, disfagia, regurgitarea cu alimente nedigerate, paresteziile faringiene,
limfadenopatiile cervicale, hipertrofia amigdaliana, uvula alungita, glanda
tiroida linguald, la detectarea carora vom indica neaparat consultatia
specialistului ORL.

Absenta patologiei laringiene si prezenta vocei ragusite, poate sugera
etiologia mediastinala a tusei cronice. De asemenea, aceste simptome pot fi
intélnite si Tn pareza sau paralizia nervului recurent, ca rezultat al compresiei de
catre tumori primare sau metastaze, ganglioni limfatici mariti, anevrism al
arcului aortei sau dilatarea atriului drept Tn stenoza mitrala.

Auscultatia pulmonara va depista semne evocatoare de patologie bronsica
(wheezing, demonstrand un obstacol la nivel de bronhii mari, raluri sibilante n
astma sau BPOC) sau parenchimatoasa (raluri crepitante).

Existenta unui reflux gastro-esofagian trebuie sa fie suspectat daca exista
Tn anamneza o esofagita si la prezenta simptomelor digestive de reflux: pirozis
si/sau regurgitari acide sau alimentare. Este necesar de a sublinia ca 50-75% din
persoanele care se adreseaza cu tuse cronica si reflux gastro-esofagian, nu au
nici un simptom digestiv de reflux. Tn cazul prezentei disfagiei, este nevoie de a
exclude o obstructie esofagiana functionala sau organica, sau un diverticul
faringo-esofagian.
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La examinarea sistemului cardiovascular urmarim prezenta tahicardiei,
aritmiei, semnelor de insuficienta ventriculara stanga (angina pectorala,
hipertensiune arteriala, valvulopatie, edeme, hepatomegalie de staza, reflux
hepatojugular), si, nu in ultimul rand, prezenta suflurilor cardiace. Tn
valvulopatiile mitrale, mai ales Tn stenoza mitrala, tusea cronica apare datorita
congestiei venoase.

Paroxismele de tuse uscata frecvente, cu durata mai mare de 8 saptamani,
pot fi atdt o manifestare a astmului bronsic, cét si a celui cardiac. Asfel, Tn acest
caz diagnosticul diferential se bazeaza pe rezultatele investigarii sistemului
cardiovascular. Absenta valvulopatiilor mitrale, aortice, insuficientei
ventriculare stangi, pericarditei, cardiomiopatiei, hipertensiunii arteriale,
sugereaza mai degraba un bronhospasm. Pot fi prezente raluri uscate auscultativ,
dar pot si lipsi, atat in bronhospasm, cét si in insuficienta ventriculara stanga.
Tusea cronica, Tinsotita de expectoratii, se poate Tintalni Tn tuberculoza,
bronsectazii si bronsite, cu exacerbari infectioase. Pentru endobronsita ulcerativa
tuberculoasa este, Tnsi, caracteristica tusea uscata, fara expectoratii. In distructia
pulmonara (tuberculoza, abces, cancer), expectoratiile vor fi cu detritus tisular,
microscopic acestea fiind constituite din fibre elastice. Tn deschiderea unei
caverne tuberculoase, se vor elimina chiar mase cazeoase. Empiemul pleural se
poate deschide n tesutul pulmonar, fiind sursa de infectie purulenta prin
intermediul fistulei bronho-pleurale. Echinococoza cu afectare pulmonara, de
asemenea, poate fi Tnsotita de expectorarea continutului chistului echinocococic.

O valoare diagnostica si clinica importanta o detine cantitatea de sputa,
dar si caracterul si continutul acesteia. Sputa in cantitati mari, deseori in 3
straturi, expectoreaza pacientii cu bronsectazii si abces pulmonar (preponderent
matinal). Expectoratiile cu miros fetid sunt caracteristice pentru infectiile cu
microflora anaeroba, mai ales gangrena pulmonara. Culoare sputei, de
asemenea, este importanta in procesul de diagnostic clinic. Asa-numita sputa
ruginie este caracteristica pentru pneumonia crupoasa. Sputa cu adevarat ruginie
se poate intalni la mineri, din cauza continutul de oxizi de fier, inhalati odata cu
pulberea.

Cauza psihosomatica a tusei cronice se analizeaza doar Tn absenta
celorlalte cauze medicale si Tn prezenta unui comportament evocator. Caracterul
personalitatii  (fobic, obsesiv, compulsiv, instabil, revendicand maniere
paradoxale, pasiv sau ostil) si Tn particular, caracterul anxios si depresiv necesita
a fi luate n consideratie. Elementele semiologice ale tusei (ritualizata, diurna,
fara modificarea somnului, care dispare spontan intr-o maniera inexplicabila,
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hiperventilatie asociata) ne orienteaza spre o cauza comportamentala a tusei
cronice.

5.3. Investigatiile paraclinice vor fi realizate in raport cu datele
obtinute din anamneza si examenul obiectiv.
e Radiografia cutiei toracice standard postero-anterioara si laterala
Tn functie de radiografia toracica putem intalni, Tn general, doua situatii —
tuse cronica cu radiografie normala sau cu radiografie anormala (cu modificari
localizate sau difuze).

Tabelul 4. Tusea cronica si radiografia toracica standard

Radiografia normala Radiografia cu modificari
Localizate Difuze
- Sindromul de tuse - Cancer bronho- - Bronsectazii
cronica al cailor pulmonar primar - Pneumopatii
respiratorii superioare | - Tuberculoza interstitiale difuze
- Astmul pulmonara - Insuficienta cardiaca
- Brongita eozinofilica |- Patologie stanga
non-astmatica mediastinala - Pneumopatii de
- Refluxul gastro- (adenopatii sau deglutitie
esofagian tumori) - Infectia cu
Pneumocystis jiroveci

Astfel, pot fi depistate urmatoarele modificari:

e in cancerul bronho-pulmonar primar central — largirea unilaterala a
hilului pulmonar, uneori cu atelectazie (obstructia totala a lumenului
bronhial de catre tumoare) sau emfizem obstructiv (obstructie partiala a
lumenului bronsic) opacitate cu structura neuniforma, cu contur sters la
hil;

e in cancerul bronho-pulmonar primar periferic — opacitate neuniforma, de
diferita intensitate, cu contururi neregulate, de diferite dimensiuni, uneori
se poate uni cu hilul printr-o opacitate sub forma de cordon (din scleroza
peribronhovasculara, limfangita);

e in tuberculoza pulmonara, imaginea radiologica este in functie de forma
clinico-radiologica a acesteia:

27

——
| —




o 1n tuberculoza nodulara se vor identifica opacitati nodulare mici (3-
10 mm), unice sau multiple, localizate preponderent in regiunea
apicodorsala a lobului superior (segmentele 1 si 2);

0 tuberculoza infiltrativa se prezinta sub mai multe forme:

infiltrat nebulos (opacitate fira o anumita forma, neomogena,
nesistematizata), cel mai des intalnit;

infiltrat rotund (opacitate de 2-3 cm, mai des rotunda, contururi
sterse, localizata mai frecvent apical, subclavicular);

infiltrat lobular (opacitate de pana la 2 cm, omogena, poligonala
sau rotunda, contururi sterse);

periscizurita (forma triunghiulara, cu varful spre hil);

infiltrat lobar (opacitate sistematizata, neomogena, localizata de
obicei la nivelul lobului superior);

0 1n tuberculoza fibrocavitara se vor nota cavitati (una sau mai multe
la numar), cu pereti rigizi, grosi, insotite de modificari retractile ale
parenchimului pulmonar adiacent;

O in tuberculoza miliara se vor depista noduli miliari, fini, cu
dimensiuni de 1-4 mm, uniformi, de aceeasi intensitate, care
demonstreaza diseminarea hematogena;

e in bronsectazii pot fi observate opacitati in banda, "linii de tramvai”
(peretii Tngrosati ai bronhiilor), rozeta Ameuille (formatiuni chistice in

rozeta);

e fibroza pulmonara idiopatica va fi suspectata in cazul prezentei
opacitatilor liniare, reticulare, aspect de “fagure de miere” (aspect
fibrochistic) subpleural si in campurile inferioare;

e in sarcoidoza vom urmari prezenta adenopatiei hilare bilaterale, asociata
cu infiltrat reticulo-nodular.

e Radiografia sinusurilor, TC a sinusurilor
Pot fi identificate anormalitati ale urechii, nasului si faringelui, care nu pot
fi apreciate la examenul fizic. Tntr-un studiu prospectiv realizat pe un lot de
pacienti cu tuse cronica, au fost identificate anomalii la radiografia sinusurilor n
doar 29% de cazuri cu tuse cronica, a carei cauza a fost sinusita; in cazul
utilizarii tomografiei computerizate - in doua treimi din cazuri. Cu toate acestea,
nu a fost gasita nici o corelatie intre oricare dintre anomaliile detectate si tusea

cronica.

28

——
| —



e Bronhoscopia

Prin intermediul bronhoscopului se vizualizeaza direct arborele
traheobrongic. Ramane procedeul de electie pentru vizualizarea unei tumori
endobrongice si recoltarea de probe histologice si citologice. Bronhoscopia
ecoscopic ghidata (EBUS — endobronchial ultrasound) este actualmente metoda
de electie pentru recoltarea de probe histologice in cazul unei formatiuni
localizate peribronhial.

e Probele functionale respiratoii (PFR)

Cu ajutorul spirometriei si a bodypletismografiei se vor determina
volumele si capacitatile pulmonare statice (capacitatea vitala - CV, capacitatea
reziduala functionala - CRF, capacitatea pulmonara totala - CPT), dar si debitele
ventilatorii fortate (capacitatea vitala fortata - CVF, volumul expirator maxim pe
secunda - VEMS, debitul expirator de varf - PEF), in functie de care se va stabili
tipul de dereglare ventilatorie:

- Tn fibrozele pulmonare se va depista o disfuntie ventilatorie de tip

restrictiv;

- In BPOC, in astmul bronsic se atesta o disfunctie ventilatorie de tip

obstructiv plus gradul de reversibilitate a obstructiei bronsice (prin
teste farmacologice de bronhodilatatie, folosind un beta-2 agonist). O
ameliorare cu peste 12% a VEMS (PEF) este 1n favoarea
diagnosticului de astm bronsic.

e Tusografia

Tusografia este o metoda relativ recenta de diagnostic, care permite
masurarea frecventei tusei si evaluarea severitatii acesteia. Astfel, se
Tnregistreaza diferente intre caracteristicile sunetului produs de tuse si patternul
de flux, spre exemplu, Tn astm, fatd de bronsita sau fibroza interstitiala.
Tusografia realizata in timpul noptii a detectat parametri diferiti ale sunetelor
tusei la pacientii cu fibroza chistica in comparatie cu cei cu alveolita fibrozanta
criptogena. Aceste observatii deschid posibilitatea utilizarii tusografieica un
instrument de diagnosticare chiar si in conditii de ambulator. Totusi, costul Tnalt
al dispozitivelor pentru tusografie ramane inca o problema de rezolvat.

e Tomografia computerizata a cutiei toracice

Aceasta metoda ofera informatii suplimentare, complementare
radiografiei toracice. Intr-un studiu prospectiv realizat la pacienti cu tuse
cronica, carora li s-a efectuat inclusiv tomografia computerizata, a fost depistata
bronsectazia in 25% cazuri. Astfel, tomografia computerizata se va indica doar
in cazuri neclare cu radiografie toracica. Pe langa bronsectazii, se mai pot
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vizualiza particularitati ale maselor intratoracice nedisponibile la radiografia
toracica.
e Examenul citologic si bacteriologic al sputei

Depistarea unei spute purulente sugereaza bronsectazie, pneumonie, abces
pulmonar; prezenta sangelui — un neoplasm bronho-pulmonar, TBC pulmonara,
bronsectazii.

Tn caz de infectie este necesari coloratia dupa Gram si Tnsamantarea
culturi din sputa (tusea cronica postinfectioasa).

Examenul citologic al sputei n Dbronsita alergica, astmul bronsic,
infiltratul eozinofilic, echinococoza pulmonara, va nota eozinofile granulocitare
in cantitati mari; celule maligne — in cancerul bronho-pulmonar; corpusculi de
azbest — in azbestoza si cancer pulmonar secundar expunerii la asbezt. Tn astmul
bronsic, pe langa eozinofile, se vor detecta spirale Curshmann si cristale
Charcot-Leyden. Macrofage alveolare ce contin hemosiderina pot fi depistate in
valvulopatii mitrale, in hemosideroza pulmonara idiopatica sau sindromul Silen-
Helersteid.

e Sputaindusa

Metoda a fost inclusa ca strategie de diagnostic pentru tusea cronica.
Depistarea in sputa a mai mult de 3% de eozinofile se considera ca un indicator
al bronsitei eozinofilice, si a fost adaugata la spectrul bolilor care cauzeaza tusea
cronica, constituind péana la 15% din cazuri. Constatarea eozinofiliei in sputa are
implicatii importante pentru tratament, cu rate ridicate de succes in urma
tratamentului cu corticosteroizi inhalatori. Tn mod ideal, sputa indusa ar trebui sa
fie solicitata dupa excluderea celorlalte cauze mai frecvente. Din nefericire,
sputa indusa nu este disponibila pe scara larga, ci doar in centrele specializate si
este putin probabil sa fie inclusa in protocoale ca metoda de diagnostic de rutina
pentru tusea cronica.

e Endoscopia digestiva superioara
Poate evidentia o esofagita de reflux sau alte patlogii organice.
e Monitorizarea ph-ului esofagian timp de 24 de ore

Obiectiveaza refluxul gastro—esofagian. Desi nu este Tintotdeauna
disponibila, pH-metria este actualmente cel mai bun test simplu pentru a explica
existenta sau neexistenta unei legaturi dintre refluxul gastro-esofagian si tusea
cronica.

e Electrocardiograma, ecocardiografia,

Confirma prezenta unei afectiuni cardiace, care ar putea fi cauza tusei

“cardiace”.
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6. Diagnosticul pozitiv

Se refera mai degraba la diagnosticul etiologic al bolii de baza care
determina tusea. Acest algoritm este sugerat in figura 2. Diagnosticul tusei
cronice implica anumite combinatii de teste simple de screening (radiografia
toracica si spirograma), teste aditionale specifice (teste de provocare cu
metacolina, radiografie de sinusuri, monitorizare a pH-ului) si tratament empiric
de proba pentru cele mai comune entitati (rinita, astm, reflux gastro-esofagian).
Pacientii cu tuse cronica persistenta care nu au nici un indiciu specific al cauzei
de tuse prin istoric si anamneza si care au radiografie pulmonara si spirograma
normale, reprezinta cea mai intalnita dilema de tratament pentru clinicieni.

Decizia majora implica extensia testelor de diagnostic la un pol, iar la
celalalt pol, incercarea unui tratament empiric secvential pentru drenajul
postnazal, astm, reflux gastro-esofagian. Nu exista pana acum un ghidaj adecvat
rezultat din studiile clinice randomizate, care sa ajute clinicianul sa aleaga intre
cele doua strategii. Adesea diagnosticul cauzei este dificil. Tusea poate fi
singura manifestare a astmului, bolii de reflux gastro-esofagian si a drenajului
postnazal, cu o saracie a altor simptome care sa sugereze diagnosticul.
Trasaturile tusei, cum ar fi frecventa, aspectul expectoratiei si caracterul tusei nu
sunt Tntotdeauna utile Tn diagnosticul cauzei tusei. Nu exista nici un test
diagnostic care sa aiba o valoare predictiva inalta si sa stabileasca diagnosticul
cauzei tusei. Astfel, uneori diagnosticul depinde de demonstrarea raspunsului la
0 terapie specifica. Evaluarea si tratamentul, folosind algoritmul propus
dovedeste ca absenta unui remediu, utilizand Tncercarile de terapie empirica, va
afecta testele de diagnostic. Deoarece marea majoritate a pacientilor vor avea
drenaj postnazal, astm sau reflux gastro-esofagian, este crucial sa se
investigheze rolul fiecaruia pentru continuarea investigatiilor.

Cauze comune pentru frustrarea de diagnostic pot fi:

> testele de diagnostic sugestive pentru o anumita etiologie, nu ne asigura
ca tusea este produsa de aceasta cauza. Toate testele utilizate pentru
evaluarea tusei cronice au o valoare predictiva slaba.

» 18-62% din cazurile cu tuse cronica sunt datorate a doua sau mai multe
etiologii.

» Tratamentul inadecvat reprezinta un motiv comun pentru absenta
ameliorarii simptomatologiei.

31

——
| —



Desi cei mai multi investigatori recomanda o radiografie de torace in
evaluarea tusei cronice, numai 4-11% dintre nefumatori au anomalii culpabile.
Campul bronhoscopiei este in general scazut, numai 4% din aceia cu radiografie
de torace normala, avand afectiuni endobronsice. Chiar dupa descoperirea unei
afectiuni endobronsice, valoare pozitiva predictiva este numai Tntre 50-89%. 1n
evaluarea cauzelor mai putin comune de tuse, TC toracica are o valoare
diagnostica Tnalta si trebuie efectuata Tnainte de testele cardiace, in cazul
absentei simptomelor cardiace.

7. Diagnosticul diferential

Tn primul rand, este nevoie de a face diferentierea dintre tusea cronica si
tusea acuta, subacuta, dupa durata fiecareia dintre acestea. Astfel, dupa ce am
constatat durata mai mare de 8 saptamani a tusei, putem sa purcedem la etapa
urmatoare de diferentiere a tusei cronice in cadrul diferitelor patologii.
Aspectele de diagnostic diferential au fost expuse la capitolul etiologie, aspecte
clinice si paraclinice. La etapa data se va realiza o sinteza a celor expuse
anterior.

Tabelul 5. Diagnosticul diferential al tusei cronice
Cauzele Manifestari clinice Examinarea si Teste medi-
investigariile camentoase
Tusea acuta

Infectii virale Dispare in general dupa o Consultatia ORL

respiratorii perioada scurta, daca Radiografia toracica

(pulmonare, persista - Teste bronhomotorii

bronhiale, ORL)

Corpi straini Tuse ce apare brusc, Radiografia toracica
inexplicabil Tn inspir si expir,
Senzatia de sufocare Bronhoscopia

Tuse cronica

Astm bronsic Tuse seaca, spasmodica, Teste de provocare | Beta,-
paroxistica bronsica (cu agonisti
Preponderent nocturna bronhodilatator - inhalatori
Declansata de modificarile reversibilitate
conditiilor mediului bronsica)
ambiant, efort
Anamneza heredo-colaterala
pozitiva

——

32

C——'




Tabelul 5.

Diagnosticul diferential al tusei cronice (continuare)

Rinita alergica

Simptome ce tin de sfera
ORL

Examinarea,
consultatia ORL
Teste alergologice

Reflux gastro- Pirozis Faringolaringoscopi | Masuri anti-
esofagian e reflux
Esofagogastroscopie | Tratament
pH-metria 24 h antiacid
BROC Fumatori Radiografia toracica
Tuse productiva (toaleta Teste functionale
bronhiala matinala) respiratorii
IECA Tuse neproductiva ce apare Stoparea
dupa initierea tratamentului administrarii
tratamentului
cu IECA
TBC Tuse cu expectoratie muco- | Radiografia toracica
purulenta, uneori hemoptizie | Examenul
bacteriologic al
sputei
Testul la tuberculina
Cancer bronsic | Tusa recenta sau Radiografia toracica
modificarea tusei Bronhoscopie
preexistente la un fumator TC de Tnalta
rezolutie
Bronsectazii Anamneza indelungata de TC toracica
expectoratii purulente, cu
debut in copilarie
Pneumopatii Tuse seaca cu sau fara TC toracica
interstitiale dispnee Teste respiratorii
difuze Crepitatii functionale
Bilant etiologic
Insuficienta Mai frecvent seaca, nocturna | Bilant Teste cu
cardiaca stanga | cu sau fara dispnee cardiovascular, diuretice
inclusiv ECG,

Ecocardiografie

Mucoviscidoza

Expectoratii purulente,
dereglari digestive, de
dezvoltare

Radiografia toracica
Testul ”sudorii”
Bilantul genetic

Psihosomatica

Seacd, izolata, apare si
dispare brusc, se opreste n
timpul somnului, cu
perioade atusive

Consultatie
psihologica,
psihiatrica
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8. Principii de tratament

Este necesar de a determina cauza tusei si apoi a initia terapia specifica.
Masurile generale vor cuprinde:

e evitarea sau excluderea substantelor iritante (fumat, noxe profesionale);

e educarea pacientului, cu explicarea importantei eliminarii sputei la
necesitate, efectuarii drenajului postural,

e rehidratarea adecvata.

Principiile abordarii tusei cronice:

o tratamentul este cel putin initial empiric, fara investigatii extensive pentru
confirmarea unei cauzede tuse;

e se trateaza initial fie o cauza suspectata clinic, fie, in cazul in care nu
exista nici o suspiciune clinica, cauzele cele mai frecvente, in ordine
descrescanda a frecventei;

e existenta unui raspuns partial sau total la un tratament empiric impune
continuarea tratamentului;

e persistenta tusei dupa un tratament empiric necesita considerarea unei alte
cauze de tuse, la acelasi pacient fiind frecvent asociate doua sau mai
multe cauze de tuse.

Tratamentul specific

a. Tratamentul afecriunilor rinosinusale cronice

Nu exista Tnca un tratament unanim acceptat, a carui eficacitate sa fie
dovedita pentru rinoreea posterioara cronica. In practica, printre tratamentele
prescrise se regasesc lavajul foselor nazale cu ser fiziologic, corticosteroizi
locali, antihistaminice (locale sau sistemice).

Studiile anglo-saxone propun asocierea antihistaminicelor H1 de generatia
| (bromfeniramina 6 mg, de 2 ori pe zi) cu decongestionante (pseudoefedrina 60
mg de 3 ori pe zi). Cu exceptia unor sinusite cronice bacteriene manifestate cu
rinoree posterioara, prescrierea unui tratament cu antibiotice nu este recomandat
(tabelul 6).

b. Tratamentul laringitelor
Scopul principal in tratamentul laringitelor este de a actiona asupra
cauzelor si factorilor favorizanti. Tn caz de laringite produse de reflux gastro-
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esofagian, poate fi propus initial un tratament antireflux. Beneficiul acestui
tratament este inconstant si ramane inca a fi evaluat.

Tabelul 6. Principii de tratament ale tusei cronice in afectiunile

rinosinusale

Afectiunea

Principii de tratament

Rinita alergica

Masuri de evitare sau daca este posibil de excludere
a alergenilor

Steroizi nazali

Antihistaminice H; peroral

Rinita non-alergica

Decongestionante
Anticolinergice sau antihistaminice H; nazale
Steroizi nazali

Sinusita bacteriana

La necesitate - antibioticoterapie

Antihistaminice Hy peroral — 3 saptamani
Vasoconstrictori nazali; Tn caz de esec se va analiza
alternativa de intervenire prin chirurgie endoscopica

Rinosinusita
postinfectioasa

Anticolinergice nazale
Antihistaminice H; sau decongestionante peroral

Rinita medicamentoasa

Intreruperea administrarii preparatelor respective
Anticolinergice nazale
Steroizi nazali pe o durata de 3 saptamani

c. Tratamentul astmului si al hiperreactivitarii brongice
Tratamentul tusei cronice asociata cu o disfunctie ventilatorie tip
obstructiv reversibila, corespunde Tn general cu un astm persistent usor spre
moderat, necesitdnd urmatoarele:
e corticosteroizi inhalatori, care au functia de a tine sub control inflamatia

bronsica, fiind si tratamentul principal al astmului persistent, dozele
uzuale de la 200-1000 pg, in functie de severitatea astmului
(beclometazona, budesonida, fluticazona, beclometazona, triamcinolona,
fludesonida);

evitarea sau inlaturarea, daca este posibil, a alergenului identificat ca
factor declansator sau favorizant, prin semne clinice, teste cutanate, teste
biologice. Tn cazul esecului acestei masuri, imunoterapia sau
desensibilizarea specifica se va efectua doar pentru astmul stabil,
intermitent sau persistent usor, pentru fiecare caz individual;
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e Dbronhodilatatoarele se indica pentru a Tinlatura bronhospasmul.
Administrarea inhalatorie este cea mai eficace si expune organismul la
minimumul de riscuri deoarece medicamentul ajunge direct la organul
tinta si dozele necesare sunt cu mult mai mici decat ar fi prin
administrarea perorala sau sistemica. Ne referim la:

e [,-adrenomimeticele inhalatorii de scurta durata (2-3, 4-6 ore) -
salbutamol, fenoterol, terbutalina - se indica la prezenta simptomelor
acute.

e [,-adrenomimeticele inhalatorii de lunga durata (8-12 ore) - salmeterol,
formoterol - se prescriu ca tratament de fond impreuna cu corticosteroizii
inhalatori.

e [},-adrenomimeticele inhalatorii de lunga durata si corticosteroizii
inhalatorii  pot fi combinate 1n acelasi dispozitiv inhalator
(salmeterol+fluticazona, formoterol+budesonida).

o Alte remedii, cum ar fi teofilina cu eliberare prolongata si
antileucotrienele (zafirlucast, montelucast, zileuton), constituie o
alternativa pentru astmul persistent usor, iar in caz de astm persistent
moderat antileucotrienele se combina cu corticosteroizii.

Controlul astmului se bazeaza pe masurile de educare a pacientului si
complianta acestuia. Controlul este considerat suficient daca simptomele diurne
si nocturne au disparut, PEF-ul s-a normalizat si se mentine la valori stabile,
pacientul nu mai simte nevoia de a administra B,-adrenomimetice de scurta
durata, simte ca duce un mod de viata normal.

d. Tratamentul alergiei

Tn functie de expresia clinica predominants, tratamentul este similar unui
astm alergic sau unei rinite alergice. Daca s-a identificat alergenul respectiv, se
indica tratament specific si se evalueaza eficacitatea deja dupa 4 saptamani.
Eficacitatea masurilor de evitare a alergenului si imunoterapia nu pof fi
apreciate decéat dupa 6 luni, cel putin timp de doua sezoane alergenice.

e. Tratamentul refluxului gastro-esofagian

Regim igieno-dietetic: evitarea alimentelor condimentate, prajite sau
crude, a bauturilor carbogazoase; evitarea decubitului timp de 2 ore dupa masa.
Masurile posturale sunt propuse in caz de episoade de reflux nocturne.
Inhibitorii pompei de protoni (omeprazol, pantoprazol, lansoprazol, rabeprazol)
constituie tratamentul de prima linie, Tncepand cu o doza dubla decét cea
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recomandata pentru esofagite, repartizate in 2 prize, dimineata si Seara.
Asocierea unui prokinetic este logica din punct de vedere farmacologic, insa
beneficiul nu a fost stabilit. Durata initiala a tratamentului este de 2 luni.
Persistenta tusei si dupa tratament cu durata de 2 luni, se datoreaza de obicei,
controlului insuficient al aciditatii esofagiene. Atunci cand persista expunerea la
aciditate si exista corelatie temporala dintre tuse si episoadele de reflux acide
(monitorizarea prin pH-metrie), uneori se recomanda de a creste dozele de IPP.
E necesar de a analiza si alte cauze, ca sindromul de apnee obstructiva in somn,
care agraveaza refluxul gastro-esofagian nocturn.

Tratamentul chirurgical antireflux poate fi considerat atunci céand
simptomele respiratorii sunt invalidizante si recidivante la fiecare tentativa de a
stopa tratamentul medicamentos antireflux. Acesta poate fi programat doar la
pacientii cu un risc operator minim, cu reflux gastro-esofagian demonstrat.

f. Tratamentul tusei cauzate de administraraea IECA

Desi exista comunicari ca disparitia tusei este posibila in cazul Tnlocuirii
unui IECA cu celelalt (de exemplu, Quinapril cu Fosinopril), sistarea
administrarii IECA este singurul tratament eficient Tmpotriva tusei provocate de
aceste medicamente. Tusea dispare de obicel in 1-4 saptamani, dar poate dura si
pana la trei luni de la oprirea medicatiei.

IECA pot fi inlocuiti cu blocanti de receptori de angiotensina (sartani)
sau cu alte clase de medicamente n functie de indicatia tratamentului cu IECA.

Cromoglicat de sodiu, stabilizator al membranei masticitelor, este cel mai
studiat preparat pentru prevenirea tusei generate de IECA. Se considera ca
acesta micsoreaza stimularea fibrelor C bronhiale prin blocarea eliberarii
histaminei, bradikininei si a prostaglandinelor.

Teofilina, conform unor cercetari, in doza de 200 mg de 2 ori pe zi, pe
langa actiunea sa bronhodilatatoare, inhiba substanta P in fibrele nervoase
aferente, astfel micsorénd tusea.

O alta optiune de tratament al tusei cauzate de IECA sunt antiinflamatorii
nonsteroidiene (AINS) din grupul derivatilor acidului indolacetic. Tnsa, luand in
consideratie efectul negativ al AINS asupra circulatiei renale, in special la
pacientii diabetici, aceasta metoda terapeutica nu poate fi aplicata pe larg.

Intr-un studiu randomizat, placebo-controlat, a fost demonstrata
eficacitatea tratamentului tusei generate de IECA cu sulfat de fier in doza zilnica
de 256 mg timp de 4 saptaméni. Ca si posibila explicatie a actiunii fierului in
acest caz se considera micsorarea sintezei de NO prin inhibarea activitatii NO-
sintazei in celulele epiteliale ale bronhilor.
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g. Tratamentul tulburarilor de comportament si personalitate

Dupa excluderea cauzei organice, cu acordul pacientului se poate solicita
consultatia psihiatrului, cu consiliere ulterioara, tratament de scurtad durata cu
anxiolitice si antidepresive.

Antitusivele — alcaloizi vegetali, derivati sintetici ce inhiba reflexul tusei la
nivel cerebral sau influenteaza asupra terminatiunilor senzitive ale cailor
respiratorii.

Clasificarea antitusivelor
A. Cu actiune centrala
- opioidele (codeina, etilmorfina, dextrometorfan, noscapina,
metadona) actioneaza prin inhibarea centrilor nervosi cerebrali
- neopiodele (glaucina, oxeladina, clofedanol)
- sedativele (antihistaminicele)
B. Cu actiune periferica
- specifice (butamirat, prenoxdiazina)
- nespecifice (expectorante, anestezice locale,
umectante,mucilaginoase, antiseptice, bronhodilatatoare)
C. Cu actiune mixta (benzoat, benbroperina)
D. Preparate combinate
E. Preparate vegetale

Antitusivele opioide:
- inhiba direct centrul tusei din bulbul rahidian;
- inhiba si maresc vascozitatea secretiilor bronsice;
- scad peristaltismul secretiilor bronsice;
- favorizeaza bronhospasmul,
- efect antitusiv timp de 4-6 ore;
- seindica in tusea uscata, iritanta.

Antitusivele neopioide:
- efect similar codeinei;
- efect anestezic si bronhodilatator cu durata de 4 ore;
- lipsa dependentei medicamentoase;
- indicatii identice cu opioidele;
- risc minim de reactii adverse.
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Antitusivele periferice:
- efect anestezic local, antitusiv, spasmolitic;
- efect bronhodilatator.

Antitusivele combinate
- efect antitusiv, bronholitic, expectorant, anhistaminic, anestezic
local, slab sedativ, antipiretic, antimicrobian, antiseptic.

Principiile de selectare:

tusea uscata cauzata de iritanti laringieni, faringieni - ceaiuri cu mucilagii;
tusea determinata de excitarea laringelui- preparate umectante;

tusea iritativa - inhalatii de vapori de apa, uleiuri volatile pentru a creste
secretia mucusului lichid si a proteja mucoasa inflamata;

maladii asociate cu eliminare de sputa - expectorante, mucolitice;

tusea agravata de bronhospasm - bronhodilatatoare;

tusea psihogena- sedative, placebo.

Reactiile adverse posibile ale preparatelor antitusive:

greata, voma, diaree/constipatii;
convulsii la copii (opioide);
eruptii cutanate;

edem angioneurotic;

anestezia mucoasei bucale;
dereglari de atentie;
somnolenta, cefalee;

congestie nazala;

tremor muscular, tahicardie;
dependenta la doze mari.

Antitusivele nu sunt indicate decat in cazul cand tusea este invalidanta,

neproductiva, neaccesibila unui tratament specific sau fara etiologie determinata.
Antitusivele au un efect moderat, de cele mai multe ori slab sau chiar
insuficient. La prescrierea lor e nevoie de a cantari bine relatia beneficiu-risc,
dar si efectele secundare, care nu sunt de neglijat.

Antitusivele inhiba reflexul tusei care apare la excitatia mecanica sau

chimica a receptorilor sensibili din mucoasa cailor respiratorii sau pleura si se
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transmit spre centrul tusei. Calmarea tusei se impune in cazurile cand este
neproductiva si istovitoare.

Antitusivele narcotice ar putea, Tn tratamentul de durata, antrena o
dependenta psihica sau fizica, iar cele nenarcotice sunt lipsite de asemenea
efecte. Cele periferice se elimina de catre mucoasa bronhiilor si anesteziaza aici
receptorii nervosi senzitivi.

Medicamentele care au menirea de a modifica proprietatile vasco-elastice
ale mucusului, pentru a ameliora clearace-ul secretiei bronsice sunt caracterizate
ca "mucoactive".

Tn functie de mecanismul de actiune sunt divizate in 2 grupuri:

e expectorante (sau secretomotorii);
e mucolitice.

Expectorantele stimuleaza secretia seroasa bronsica fluidificand, in asa
mod, sputa si usurdndu-i expectoratia. Se Tintrebuinteaza in bronsite si alte
afectiuni bronsice cand evacuarea mucusului bronsic este dificila, din cauza
vascozitatii lui excesive si tusea este putin productiva si istovitoare.

Clasificarea expectorantelor:
« expectorante cu actiune reflexa (reflectorie),
« expectorante cu actiune directa.

Din expectorantele cu actiune (reflectorie) fac parte:
- infuzia sau extractul de linte lanceolats;
- frunze de iedera (Prospan®);

- tamaioars;

- nalba mare;

- ipeca;

- lemn dulce;

- primula;

- licorina clorhidrat;

- mucaltina;

- substante zaharoase;

- sucul de licvirita.
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Expectorantele cu actiune reflexa irita mucoasa gastrica excitand
receptorii senzitivi ai nervului vag si, prin intermediul lor, centrii acestui nerv si
centrul vomei. S-a demonstrat ca extractul uscat din frunze de iedera (Prospan®)
contine o saponina, alfa — hederina, care este responsabila pentru ameliorarea
simptomelor in cazul tusei productive. ledera a evoluat de la un tratament
simplu al medicinei populare la un medicament modern cu efect demonstrat.
Saponinele din iedera actioneaza asupra cailor respiratorii in 3 moduri, rezultand
astfel, efectul expectorant, efectul de calmare al tusei si efectul spasmolitic
(musculatura bronsica se relaxeaza, iar tusea se calmeaza). Radacina de ipeca
contine un alcaloid iritant, emetina, iar termopsisul — saponozide, care, de
asemenea, iritdi mucoasele. Tn doze terapeutice aceasta actiune este mica, Tnsa
suficienta pentru a stimula secretia glandelor bronsice.

Expectorantele cu actiune directa se elimina prin mucoasa bronsica,
stimuland Tn mod direct secretia seroasa. Componentii activi se absorb, apoi se
elimina prin secretul glandelor bronsice, cresc volumul lui, in primul rand al
apei, fluidificand si sporind eliminarea secretiilor. Astfel, poseda actiune
emolienta, mucilaginoasa, antiseptica si antiinflamatoare. Printre acestea se
includ:

- i1odurile — iodura de natriu si potasiu;

- sarurile de amoniu — clorura, acetatul si carbonatul de amoniu;

- sarurile de natriu — benzoatul si hidrocarbonatul de natriu;

- uleiuri volatile — de anason, eucalipt;

- produse vegetale — ceai pectoral,

- derivatii de guaiacol — guaifenezina, guaiacol sulfonat de potasiu;

- terpinhidtrat.

Administrarea expectorantelor cu actiune directa:

- se indica frecvent (la fiecare 2 ore);

- sunt eficiente Tn caz de sputa cu vascozitate moderata, mai ales in
stadiile initiale ale infectiilor respiratorii cu cantitati mici de sputa;

- efectul este de scurta durata, dar dozele nu pot fi majorate esential,
deoarece provoaca greata si voma.

Regimul de administrare al expectorantelor cu actiune directa.
Hidrocarbonatul de natriu se indica in doze mari, 3-5 g, cu lapte, miere si 2-3
picaturi iod. Se poate utiliza pe cale inhalatorie inhalatorie.
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Mucoliticele scindeaza si fragmenteaza glicoproteidele si proteinele
mucusului dens din bronhii, fluidificandu-1 si facilitindu-i expectoratia. Se
elimina prin mucoasa cailor respiratorii, unde isi exercita actiunea.

Clasificarea mucoliticelor:
e clasice
acetilcisteina
carbocisteina
bromhexina
ambroxolul.
e enzimele proteolitice

- tripsina

- chimotripsina

- himopsina

- ribonucleaza

- dezoxiribonucleaza.

Principiile de utilizare a preparatelor mucoactive. Anterior indicarii
mucoactivelor, este necesara respectarea urmatoarele conditii:

e Dbolnavul trebuie sa foloseasca suplimentar la pierderile fiziologice,
cauzate de pierderile patologice, Tnca 15-20% lichide;

e trebuie evitate preparatele ce duc la deshidratarea organismului;

e nu trebuie indicate preparate ce inhiba reflexul tusei si cele ce
contribuie la cresterea Vvascozitatii sputei (Hi-antihistaminice,
M-colinoblocante, etc.).

Evaluarea efectului mucoreglator se poate efectua prin: masurarea
cantitatii sputei, determinarea vascozitatii si analiza compozitiei expectoratiei;
evaluarea consecintelor expectoratiei asupra functiei ventilatorii (indicii
spirometrici); modificarea simptomelor clinice (dispneei, expectoratiei, etc.).
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9. Complicatiile tusei cronice

Tusea cronica persistenta, netratata sau nediagnosticata, poate produce
diferite complicatii (acestea pot aparea chiar si la pacientii aflati sub tratament),

prezentate in tabelul 7.

Tabelul 7. Complicatiile tusei in functie de afectarea sistemelor de

organe

Cardiovasculare
e Hipotensiune arteriala
e Bradiaritmii sau tahiaritmii

Simptome constitugionale
e Transpiratii abundente
e Anorexie

e Sincopa e FEpuizare
Cutanate Urogenitale
e Petesii sau purpura e Incontinenta urinara
Gastrointestinale Neurologice
e Episoade de reflux gastro- e Radiculopatie cervicala acuta
esofagian e Embolism cerebral aerian
e Ruptura chistului hepatic e Rinoree cu LCR
e Hernii inghinale, ale peretelui e Tuse sincopala
abdominal
e Sindrom Mallory-Weiss
e Ruptura splenica
Oftalmologice Psihosociale
e Emfizem orbital spontan e Frica de o maladie grava

compresiv de origine rinogenica

e Ruptura venelor subconjunctivale,
nazale sau rectale si hemoragie
masiva intraoculara

e Modificari ale stilului de viata
o Calitatea vietii scazuta

Respiratorii

e Exacerbarea astmului

e Hernieri pulmonare (intercostale si

supraclaviculare)

e Trauma a laringelui
Emfizem pulmonar, cu risc
potential de pneumatoza intestinala
Pneumomediastinum
Pneumoperitoneum
Pneumoretroperitoneum
Pneumothorax
Emfizem subcutanat

Musculoscheletale
e De la crestere asimptomatica
a creatinfosfokinazei serice
pana la ruptura de muschi
drept abdominal
e Ruptura diafragmului
e Fracturi costale

——
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Tusea cronica si riscul de boala coronariana

Doua studii epidemiologice ample, au demonstrat ca tusea cronica,
asociata clinic cu infectie pulmonara sau inflamatie cronica, este asociata cu un
risc crescut de boala coronariana sau infarct miocardic. Riscurile in ambele
studii au fost independente de factorii de risc cardiovasculari majori cunoscuti.
Tn Framingham Heart Study, deasemenea a fost detectat risc crescut de boala
coronariana la pacientii cu tuse cronica, indiferent de faptul daca aceasta din
urma era productiva sau neproductiva.

Tusea cronica si afectarea calitarii vietii paciengilor

La pacientii atat cu tuse cronica, cat si cu tuse acuta, se afecteaza calitatea
vietii, aceasta fiind cauza cea mai probabila pentru care pacientii respectivi
solicita asistenta medicala. Mai multe studii prospective au demonstrat ca tusea
cronica poate afecta calitatea vietii.

Un studiu a utilizat chestionarul, care a evaluat 28 din cele mai frecvente
motive pentru care pacientii solicita consultatia medicala din cauza tusei. S-a
demonstrat a fi un instrument de Tncredere si valabil pentru evaluarea impactului
tusei acute si cronice la pacientii adulti, si 0 metoda valabila pentru evaluarea
eficacitatii tratamentului pentru tusea cronica. In comparatie cu lotul de control,
pacientii cu tuse cronica au avut acuze semnificativ mai multe (de exemplu,
pierderea poftei de mancare, dureri de cap, ameteli, transpiratie, raguseala,
insomnie, dureri difuze, fara a le putea specifica, fatigabilitate), diverse
probleme psihosociale (intoleranta din partea membrilor de familie, dificultati in
a vorbi la telefon, iritabilitate), deficiente functionale (incapacitatea participarii
n activitati diferite, fiind nevoiti sa-si schimbe stilul de viata), frica de maladii
infectioase, SIDA, cancer. Astfel, prin prisma acestui studiu, se vede importanta
unui diagnostic amplu la pacientii cu tuse cronica, pentru initierea corecta a
tratamentului si prevenirea complicatiilor.
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10. Concluazii

1. Cunoasterea istoriei naturale a afectiunilor respiratorii este un element
important Tn abordarea tusei persistente.

2. Radiografia toracica este punctul nodal primordial in investigarea cazului de
tuse cronica izolata, iar un rezultat anormal este o indicatie de trimitere fara
amanare la specialistul pneumolog, indiferent de prezenta sau absenta unor
alte cauze clinice potentiale.

3. Daca radiografia este normala, trei diagnostice reprezinta mai mult de 80%
din cazuri: sindromul de drenaj postnazal, astmul bronsic si refluxul gastro-
esofagian. Tn acest caz, trei examene complementare au valoare importanta:
tomografia computerizata  rinosinusala, spirometria  (cu testul
bronhodilatator) si pH-metria esofagiana in 24 de ore.

4. Orice caz de tuse cronica izolata care persista dupa epuizarea pasilor din
algoritm, trebuie obligatoriu indrumata spre specialistul pneumolog.

5. Tusea cronica netratata corespunzator, poate dezvolta in evolutia sa o serie de
complicatii, cu afectare multisistemica.

6. Tratamentul tusei cronice va fi complex, in functie de cauza declansatoare a
acesteia si va fi selectat individual.
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11. Teste de autoevaluare

Compartiment simplu (CS)

CS 1. Tusea cronica are o durata:
A. mai mica de 8 saptaméni
B. mai mica de 3 saptamani
C. mai mica de 6 saptamani
D. intre 3 si 8 saptamani
E. mai mare de 8 saptamani

CS 2. Radiografia toracica a pacientilor cu tuse cronica:
intotdeuna prezinta modificari patologice
in unele cazuri poate fi normala

nu se efectuiaza la toti pacientii cu tuse cronica
. este 0 metoda de diagnostic de linia a doua
se indica doar dupa efectuarea tomografiei computerizate

moow»

CS 3. Selectati afirmatia corecta:
A. tusografia nu este o metoda utila de diagnostic pentru tusea cronica
B. radiografia sinusurilor paranazale intotdeauna este fiara modificari la
pacientii cu tuse cronica
C. bronhoscopia este o investigatie utilizata mai ales in cazul unei tumori
endobronsice
D. bronhoscopia nu poate depista tumoarea endobronsica
bronhoscopia este o metoda de screening in cazul pacientilor cu tuse
cronica

m

CS 4. Preparatele medicamentoase care provoaca mai frecvent tusea cronica
sunt:

A. antialgicele

B. inhibitorii enzimei de conversie

C. glucocorticosteroizii

D. antiinflamatoarele nesteroidiene

E. sartanii

——
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Compartiment multiplu (CM)

CM 5. Tusea in functie de evolutie poate fi:
acuta

trenanta

recidivanta

subacuta

cronica

moow»

CM 6. Tn triada patogenetica a tusei cronice se includ:
astmul bronsic

rinita medicamentoasa

refluxul gastro-esofagian

sindromul de drenaj postnazal
bronhopneumopatia cronica obstructiva

moow>»

CM 7. Dintre cauzele respiratorii ale tusei cronice fac parte:
refluxul gastro-esofagian

astmul bronsic

rinitele

tratamentul cu IECA

sarcoidoza

moow»

CM 8. Care dintre urmatoarele investigatii poate fi utila in diagnosticul tusei
cronice:

A. tomografie computerizata

B. radiografie toracica

C. radiografia sinusurilor paranazale

D. laparoscopia

E. endoscopia digestiva superioara

CM 9. Principalele grupe de preparate medicamentoase utilizate in tratamentul
pacientilor cu tuse cronica sunt:
A. IECA
B. mucoliticele
C. sartanii
D. expectorantele
E. antitusivele

——
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CM 10. La complicatiile tusei cronice se refera:
complicatii gastro-intestinale

complicatii neurologice

complicatii musculo-scheletale

tusea cronica nu produce complicatii
toate afirmatiile de mai sus sunt adevarate

moow>»

Raspunsuri
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12. Anexe

Anexa 1. Date anamnestice de orientare pentru diagnosticul prezumtiv de

tuse cronica

I. Anamneza

Durata evolutiei tusei

Acuta, cu durata < 3 saptamani;

Subacuta, cu durata 3-8 saptamaéni;

Cronica (persistenta), cu durata > 8 saptamani.

Productivitatea

) )
0’0 0’0

Caracterul productiv (umeda)
Tusea neproductiva (uscata)

Orarul

3

*%

) )
0’0 0’0

L)

Tusea matinala (toaleta bronsiilor, Lasegue)
Tusea vesperala
Tusea nocturna:

» Nazala (sindromul de drenaj postnazal din
rino-sinuzita)

» Bronsica (astmul bronsic)

» Cardiaca (insuficienta ventriculara stanga),

» Esofagiana

Tusea post-prandiala poate fi determinata de 2

categorii de afectiuni:

» Esofagiene (boala de reflux gastro-
esofagian, hernia gastrica transhiatala,
fistula esotraheala)

» Neurologice

Factorii declansatori

) )
0’0 0’0

3

*%

3

*%

3

*%

Efortul

Decubitul dorsal

Decubitul lateral / schimbarea pozitiei corpului
Aerul rece

Cascatul

Tonalitatea

3

*%

3

*%

3

*%

3

*%

3

*%

3

*%

)
0’0

Zgomotoasa, latratoare,
Chintoasa, cantatoare

Metalica, de arama

Bitonala, bovina

Stinsa, voalata, ragusita

Afona: paralizie a corzilor vocale
Moniliforma
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Anexa 2. Mecanismele posibile implicate Tn tusea cronica de diferita

etiologie

Sindromul de drenaj
postnazal

Reflex nazo-brongic

Inflamatia bronsica asociata

Inhalarea  continutului  nazal (mediatori,
stimulare mecanica)

Hiperreactivitatea bronsica

Reflux gastro-esofagian

Stimularea receptorilor cailor aero-digestive
superioare

Inhalarea continutului gastric acid, stimuland
receptorii traheo-bronsici

Reflex eso-traheal

Tusea postinfectioasa

Rinoreea posterioara, continand mediatori
proinflamatori sau stimularea mecanica a
receptorilor cailor aeriene

Hiperreactivitatea brongica prin inflamatia
persistenta postvirala a cailor aeriene
Hiperreactivitatea bronsica prin excitatrea
terminatiunilor nervoase intraepiteliale, 1in
corelatie cu leziunile epiteliale

Tratament cu inhibitorii
enzimei de conversie a
angiotensinei

Inhibarea degradarii mediatorilor
proinflamatori (bradikinina) si substantei P, cu
micsorarea pragului de sensibilitate al tusei
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