SISTEMA RESPIRATORIO

(Introduzione+meccanica
respiratoria)

Tutti i diritti relativi al presente materiale didattico ed al suo contenuto sono
riservati a Sapienza e ai suoi autori (o docenti che lo hanno prodotto). E
consentito I'uso personale dello stesso da parte dello studente a fini di studio. Ne
e vietata nel modo piu assoluto la diffusione, duplicazione, cessione,
trasmissione, distribuzione a terzi o al pubblico pena le sanzioni applicabili per
legge.

Prof. Flavia Trettel
Farmacia Fisiologia canale A-L
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SISTEMA RESPIRATORIO
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Respirazione esterna

1: Ventilazione
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Funzionil non respiratorie
Perdita d’'acqua e cessione di calore (numidimento

dell’aria inspirata &€ essenziale per impedire che I'epitelio alveolare si disidrati
impedendo la diffusione dei gas)

Promuovere Il ritorno venoso

Mantenere I'equilibrio acido-base, pH es variando
la quantita espirata di CO, )

CO, + H,0 == H,CO, = HCO, +@
Permettere la fonazione

Difesa contro le sostanze estranee inalate
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Le vie respiratorie trasportano l'aria tra 'atmosfera e gli alveoli

polmonari
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Diramazioni delle vie aeree

Nome del sistema Nome Divisione Diametro (mm) Numero Area trasversale (cm?)

Sistema di conduzione Trachea 0 15-22 1 2,5
Bronchi principali 1 10-15 2
Bronchi 2 4
piu piccoli
3
4 1-10
5
7 Y
¥ 6-11 1 x 10% \J
2 x 104 100
Bronchioli 12-23 0,5-1 J, J,
Superficie di scambio 8 x 107 5% 102
Alveoli 24 0,3 3-6 x 108 >1 x 108

FIGURA 17.4 Diramazioni delle vie aeree nel tratto respiratorio inferiore.
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(a) Le cellule epiteliali che rivestono le vie aeree e le ghiandole
sottormucose secernono soluzione salina e muco.

Epitelio
cigliato

(b) Le ciglia spostane il muco verso la faringe, rimuovendo agenti patogeni
e particolato in esso intrappolati.

Particella di polvere

Gli strati di muco
intrappolano
le particelle inalate.

Movimento del muco —

Strato mucoso —

Lume della via aerea —

|
Ghiandola
sottomucosa

Lo strato di soluzione
salina permette alle
ciglia di spingere

il muco verso

la faringe.

Ciglia

Cellule caliciformi
secernenti muco

Mucleo
di una cellula
colonnare epiteliale

Membrana

basale
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(c) Un modello di secrezione di sali e acqua da parte delle cellule epiteliali.

Strgtn di soluzione Na* H,O
salina nel lume A

\

NKCC porta CI™ nella celllula

epiteliale dal LEC.
Cellule dell’epitelio

Canale
respiratorio

anionico

| canali anionici apicali, incluso

CFTR, permette a CI” di entrare
nel lume.

Na* si sposta dal LEC al lume
attraverso la via paracellulare,

spinto dal gradiente elettrochimico

-

) Na‘*//

Na* Na* 2CIrK*
H,0
LEC
o @

FIGURA 17.5 Epitelio delle vie aeree.

Il movimento di NaCl dal LEC
al lume crea un gradiente

di concentrazione tale da consentire
all'acqua di entrare nel lume.

—O —O —O© ©




Zonadi —
conduziong

- Zona
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Struttura _ Diametro Cilia Cellule Cartilagine | Muscolatura
interno (mmj a calice liscia

Laringe 35-45 ] o+ . 0

Trachea 20-25 bt i 4 o

(a forma di C)

Bronchi 12-16 - ++ - e

primari {anelliy

Bronchi 10-12 4+ ++ . ++

secondari {placche’

Bronchi 8-10 4+ ++ ++ ++

terziari (placche)

Bronchi 1-8 Sk + + ++

pit piccoli {placche)

Bronchigli 0,5-1 -+ + 0 oy

Bronchioli <0,5 R 0 0 ot

terminali

Bronchioli

respirator| <0,5 + 0 0 i

Sacchi

alveolari 0.3 0 0 0 0
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Gli alveoli, cavita dilatabili circondate da un parete
sottile, sono deputati agli scambi gassosi e contornati
da capillari

La sottigliezza della parete favorisce gli scambi
gassosi

L'interfaccia aria alveolare-sangue ha una superficie
enorme per gli scambi gassosi (75 m?)
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(Per semplicita, sono raffigurati
soltanto i letti capillari di due organi.)



Bronchiolo
respiratorio

Sacco alveolare

(@)
Cellula
di tipo |
Cellula
ditipoll

Elastina

collagene

Macrofago
alvanlare

Bronchiolo terminale

Capillari

Pori alveolari

Rete di
capillari

Pari
alvealari

Eritrociti Capillare

Endotelio
capillare

Epitelio
alveolare

Lamina
basale fusa

Spazio
aeren
alvealare I
Membrana respiratoria
(0,2 pm)

300 milioni di alveoli



Capitare Fibre slastiche Membrana respiratoria
(h) Superficie di scambio degli alveoli
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MECCANICA RESPIRATORIA
Flusso = gradiente di pressione/resistenza = AP/R

P atm - P alv.
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* Legge dei gas ideali:
PV=nRT—— P=1/V
 N: moli gas
 T: temperatura assoluta
* R: costante universale dei gas




* Legge di Boyle: data una quantita finita di
gas a tempertura costante il prodotto dei
valori della pressione e del volume € una
costante P,V,=P,V,

(A B (C]
Recipiente chius
n un dato num
di molecole di ga
Pyo
Pist O\ 6
Manome tro q O—:\O
2@
o~
0=0 o © 0| N
C?\»g‘o 662 o020 ? =)
(b) Aumento del volume, ED %’ (5 o~ ~O 6
riduzione di pressione L | I

igura 23-13 Rapporti tra volume e pressione nei gas. Le Pressione = 2 Pressione = 1



MECCANICA RESPIRATORIA
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volume dei polmoni
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Muscoli
scaleni

Muscolo
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pettorale
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dentato
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(d) Espirazione



Parete toracica e sacco pleurico

Lecca
lecca Vista dallalto

Membrans
Esalago Aorta pleuriche

<Polmone>

Palloncino

pieno d’acqua

(a)

Sacco pleurico
sinistro
Pleura parietale

Sacco pleurico
destro

Parete toracica—

Polmone
sinistro

Polmone
destro

Pleura viscerale

Cavita pleurica piena Cavita plewrica Cavita Cavitd pleunica
di liguido intrapleurico derstra® pericardica”® sinisira®

Diaframma =

© 15 ml liquido intrapleurico



Parete toracica e sacco pleurico

12 paia di coste, vertebre toraciche, sterno, muscoli e tessuto
connettivo

-;.\u% Polmone  Muscolo intercostale Costola
[
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Pleura / Pleura
viscerale parietale
Niaframma Spazio intrapleurico

J

T
Sacco pleurico

15 ml liquido intrapleurico

Coesione del liquido intrapleurico € pressione intrapleurica
negativa: mantengono i foglietti uniti permettendo ai polmoni di

espandersi o retrarsi seguendo il movimento della gabbia
toracica



Pressione atmosferica (Pum)

Diaframma

P transpolmonare
(o transmurale)
= I:)alv -P

ip

760 mmHg (0 mmHg, usata come riferimentol

Parete toracica

Sacco pleurico

PRESSIONI POLMONARI

a riposo

Pressione intrapleurica (Py)
756 mmHe (-4 mmHe relativa all'atmostera)

Pressione intra-alveolare (P,,)
760 mmHg (€ mmHeg rispetto all‘atmosfera)

Polmone

Py =0 mm Hg

Forza elastica
della parete
toracica

Forza
elastica
del
polmone

Forze elastiche
Drenaggio linfatico




Pressioni e forze che agiscono sul
polmone a riposo

Patm 760 mmg
(riferimento 0 mmHg)

Lesione penetrante  7gp
Parete toracica nella parete toracica

Spazio pleurico
760

Alveolo

Pneumotorace traumatico
2-3L

Polmone ;

Rottura nella 760
parete polmonare

Diaframma

/ Collasso polmonare
! 760 /760 760

S 1 ‘ (b)
;/  Forze
,/ direazione \ 756 — — 756
; dovute !

F, i

+ alla P, negativa

L i
i ]

Pneumotorace spontaneo

(I numeri indicano i valori della pressione in mmHg.)
Forza elastica @
del polmone - Forza
elastica
della parete
toracica
Palv Pip
0 mmHg |\—4 mmHg
I

Pressione transpolmonare
Pav—Pip=4 mmHg



MOVIMENTO DI ARIA DENTRO E FUORI | POLMONI

P atm - P alv.
R

P.i- Costante quindi é la variazione della P _,, che
determina la direzione del movimento di aria

Flusso =

Il movimento di area dentro e fuori i polmoni dipende dal
gradiente di pressione (tra ambiente esterno e interno dei
polmoni) che i muscoli della respirazione determinano
modificando il volume dei polmoni



Muscoli

astami

Diaframma —__
Pﬂn}ii\-
muscoli
dell'inspiraziona B . B
(si confraggono R e Y
a ogni atto
inspiratorio, il loro
rilascio provoca
I"espirazione
passiva)

® FIGURA 12-11 Anatomia di muscoli respiratori.
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CICLO RESPIRATORIO:Variazione di volume e pressione

Via aerea

Alveolo

Molecola
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Inspirazione ‘ Espirazione
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Torace < \\
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SUCCESSIONE DI EVENTI DURANTE IL PROCESSO DI
INSPIRAZIONE

v

Afferenze nervose 4 .
Pressione 11
transpolmonare
Muscoli inspirator Volume polmonare 4
(diaframma ed intercostali
esterni) ;

Pal'ur ; (-,
-
]
| muscoli si contraggono ‘ :
1
# (Patm — Paly) f :

* Feedback
Il torace si espande negativo

Flusso d'aria 4 T
* negl alveoli :
]
Trazione” sul liquido 4 # '
intrapleurico P

* Pamy f ..... -

Figura 17.12 Successione di eventi durante il processo
Pip + di inspirazione.

’
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Adeguata ventilazione: adeguata capacita del
polmone ad espandersi

La maggior parte lavoro muscolare serve per
vincere resistenze elastiche esercitate dal polmone
e dalla parete toracica contro I'espansione

Capacita del polmone ad espandersi:
COMPLIANZA



Compliance (distensibilita): aumento del volume
polmonare associato ad un incremento unitario della
pressione transpolmonare ( che fornisce la forza che
distende i polmoni) 200 mi/cmH,0

1cm H,0= 0,736 mmHg

Compliance € I'inverso dell’elasticita (capacita di resistere
alla deformazione) Normal bronchiol

and alveoli

+ Compliance > Facilita di espansione \
Minor forza di ritorno elastico L.l

Espirazione difficile enfisema

| Compliance -> Difficolta all’ espansione

Alveali in pulmonary fibrosis

Fibrosi polmonare

Poco surfactante




Compliance (distensibilita): aumento del volume

polmonare associato ad un incremento unitario della
pressione transpolmonare ( che fornisce la forza che
distensione i polmoni)

Soluzione fisiologica

100
5800ml
~ i 75
o
Volume ¢
e @
Pompa SO0, ©
g . — S
: s E | £ 50
= = Q
= = =
Pressione Polmone =i =
E 25
= :
= E
= : E P
N 1200m|
Relazione volume-pressione del polmone isolato e, a si 0

10 20
Pressscme transpulmﬂnare {mmng

E R NN AT BN R ELARR NN AT AR R Nt RN N AR N RN R " E‘-—'j

Il comportamento elastico dei polmoni € dovuto al
tessuto connettivo elastico ( per 1/3) e alla presenza
di aria e acqua (peri 2/3)




TENSIONE SUPERFICIALE

All'interfaccia aria-acqua le molecole di '*ﬁ?;j%z
. . t
acqua sulla superficie sono attratte piu 39— );E.&
fortemente verso le altre molecole di acqua ‘%J %f(
PR

circostanti che non verso quelle di aria
sovrastanti la superficie

Effetti:

™ - L’area della superficie liquida tende a

~  contrarsi al valore minimo possibile , perché
le molecole di acqua superficiali,
attraendosi, tendono ad avvicinarsi il piu
possibile I’una all’altra

-Lo strato di liquido si oppone ad ogni forza
che tenda ad aumentare I’area della sua
superficie




Epitelio polmonare e rivestito da un sottile
velo di acqua

— Strato di liquido
alveolare

con surfattante
polmonare

 TBarriera di 0,5 pm
che separa aria
e sangue

l) Alveclo e capillari polmonari circostanti

TENSIONE
SUPERFICIALE

[x. Richard Keszel ar



LEGGE DILAPLACE 2 x tensione superfiile (1

Entita della pressione diretta verso l'interno (P) In una bolla {alveoclo) = raggio (1) della bolla (alveolo)

(a)

P coll.= 2TIr

- _2xT

r
2xT

2

— La tensione superficiale
tende a fare collassare
'll:":ngsgij:?n:szupetficiale=?' gli aIVGOIi pil‘l piCCOIi

/—%
O]l v ©
Il Il

1
Raggio = 1
Tensione
superficiale = T

Alveoli




Alle tendenza degli alveoli a collassare si oppongono due fattori:

Surfattante:
(dipalmitoilfosfatidilcolina)

(b)
ridurre la tensione
superficiale
p,=2%3T ¢ 2x T
1 P, = r
P, =1T % i =
{”f 2 ® || sutactans ®
P,=1T .
Surfactante

Molecola di surfattante uniformemente
polmonare distribuito

Raggio = 2 R Rt
Tensione superficia Pr>PR
Surfactante Alveolo

Te=T i
ﬁmagglormente concentrato piccolo

nell'alveolo piu piccolo collassato

Interdipendenza alveolare

Alveoli L'alveolo comincia Alveolo collassante
interconnessi a collassare mantenuto aperto

(a) (b)



Adeguata ventilazione: adeguata capacita del
polmone ad espandersi, adeguato lavoro
muscolare per vincere resistenze elastiche

L’aumento di volume della gabbia toracica e del
polmone e contrastato dalla difficolta dei tessuti a
distendersi (resistenze elastiche) e dalla resistenza
offerta al flusso di aria nelle vie aeree (resistenze
non elastiche)



Flusso =

P atm - P alv.

R delle vie aeree

RESISTENZA DELLE VIE AEREE

Legge Poiseuille
R= 8nl/m r#
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trasversa crescente
nel senso della
freccia

Bronchioli
terminali

15 20

MNumero di generazioni

(A) Vie aeree, sezione trasversa e resistenza periferica (RD}. | cerchi tratteggiati indicano zone in cui é determinata la
sezione trasversa delle vie aeree. Procedendo verso le vie aeree piu periferiche la sezione trasversa aumenta e R diminuisce. R & massi-
ma a livello dei bronchi segmentari e si riduce a zero nei bronchi terminali. (B} Andamento della resistenza al flusso nelle vie aeree di con-
duzione e respiratorie. R, & massima (Rpmax} a livello dei grossi bronchi e si riduce drasticamente man mano che il numero di generazioni

dei bronchi aumenta.
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Noradrenalinal
_ B2 adrenergico-> BRONCO-DILATAZIONE

Adrenalina

—

acetilcolina Muscarinico-M3 > BRONCO-COSTRIZIONE

FARMACI - B2-AGONISTI

BRONCODILATATORI  azione rapida(salbutamolo) e protratta
(salmeterolo, formoterolo, indacaterolo)

ANTICOLINERGICI

lpratropio bromuro,
aclidinio, glicopirronio



https://it.wikipedia.org/wiki/Salbutamolo
https://it.wikipedia.org/wiki/Salmeterolo
https://it.wikipedia.org/wiki/Formoterolo
https://it.wikipedia.org/wiki/Indacaterolo
https://it.wikipedia.org/wiki/Aclidinio_bromuro
https://it.wikipedia.org/wiki/Glicopirronio_bromuro

VENTILAZIONE POLMONARE: volume totale di aria

scambiato tra il sistema respiratorio e 'atmosfera in un
minuto

Volume Corrente: volume di aria che entra ed esce dai
polmoni in un atto respiratorio tranquillo = 500 ml

Volume corrente X frequenza respiratoria = 6000 ml /min
500 ml X 12 atti respiratori/min

VENTILAZIONE ALVEOLARE: volume di aria “nuova”
che entra negli alveoli ogni minuto

socondan

Volume spazio morto= 150 m|

aronchiol




Aria nuova
inspirata

Aria alveolare

Dopo linspirazione,
prima dell’espirazione

500 mL entrano negli alveoli

150 mL di aria «vecchia»
dallo spazio morto (rimasti
dalla precedente espirazione)

350 mL di aria nuova
dall’atmosfera

Volume dello spazio
morto anatomico
delle vie respiratorie (150 mL)

150 500 mL espirati nell’atmosfera

500 mL di aria alveolare 150 mL di aria nuova

«wvecchia» espirata > dallo spazio morto anatomico
350 mL espirati 350 (rimasti dalla precedente inspirazions)
nell'atmosfera 1

350 mL di aria alveclare «vecchia»
150 mL rimangong -
nello spazio morto 150

Durante I'espirazione

500 mL di aria nuova
entrano dall’atmosfera
350 mL di aria nuova
raggiungono gli alveoli
150 mL di aria nuova

rimangono nello spazio
maorto anatomico

Durante Pinspirazione
[ ] Aria alveolare «vecchia» che ha scambiato O, e CO, con il sangue

[ ] Aria atmosferica nuova che non ha scambiato O, e CO, con il sangue

{I| numeri nella figura indicano mL di aria.)



Volume spazio morto= 150 ml .=

VENTILAZIONE ALVEOLARE: volume di aria
“nuova” che entra negli alveoli ogni minuto

freq. respiratoria X (vol. corrente — vol. spazio morto) = 4200 ml /min
12 atti resp./min X (500 — 150) ml



EFFETTI DEI PATTERN RESPIRATORI SULLA
VENTILAZIONE ALVEOLARE

Comportamento Volume Frequenza Ventilazione | Ventilazione Ventilazione
Corrente Respiratoria Totale spazio morto Alveolare
(ml/atto) atti/min (ml/min) (ml/min) (ml/min)

Ventilazione rapida

e poco profonfa 200 30 6000 4500 1500

(150X30) (50X30)

Ventilazione 500 12 6000 1800 4200

tranquilla in (150X12) (350X12)

condizioni di

riposo

Ventilazione lenta 1000 6 6000 900 5100

e profonda (150%6) (850X%6)

Respirare superficialmente é poco efficace perché minore
e il volume corrente, maggiore sara la percentuale di aria
“sprecata” nello spazio morto




