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EDITORIAL

Pneumopatiile interstiţiale difuze (PID), grup mare de afecţiuni 
foarte diverse ce îmbracă aspecte clinice, funcţionale şi evolutive 
comune, au ridicat întotdeauna probleme de clasificare şi de 
definire, din cauza nu numai a marii diversităţi nosologice, dar 
şi a terminologiei variabile şi a criteriilor de diagnostic imprecise. 
Abordul pneumopatiilor interstiţiale difuze, în special a celor 
idiopatice, a fost revoluţionat în ultimul deceniu  de aportul 
tomografiei computerizate de înaltă rezoluţie (HRCT) şi de 
definirea clară a criteriilor histologice ale UIP (usual interstitial 
pneumonia). A fost recunoscută astfel importanţa separării 
fibrozei pulmonare idiopatice (FPI) cu tipul histologic UIP de 
celelalte pneumopatii interstiţiale idiopatice (PII).
Existenţa unui comitet internaţional pentru pneumopatiile 
interstiţiale difuze a răspuns necesităţii unificării terminologiei 
şi a criteriilor de diagnostic în acest grup de maladii. Comitetul 
a adunat peste ani toate noile achiziţii relevante rezultate din 
cercetarea clinică şi fundamentală şi a permis recent afirmarea 
pe poziţii ferme, bazate pe dovezi, a diagnosticului diverselor 
pneumopatii idiopatice, precum şi a valorii pe termen lung a 
diverselor mijloace terapeutice utilizate. Acest comitet a emis 
până în prezent un consens privind clasificarea pneumopatiilor 
interstiţiale idiopatice1 (în 2002), iar în 2011 un ghid privind 
diagnosticul şi managementul fibrozei pulmonare idiopatice2.
Membrii panelului sunt clinicieni, radiologi, anatomopatologi 
experţi în bolile pulmonare ale adultului, precum şi specialişti în 
biologie moleculară1, 2. Membrii panelului au fost nominalizaţi de 
asociaţiile profesionale care au susţinut proiectul (iniţial, American 
Thoracic Society - ATS şi European Respiratory Society - ERS, 
cărora în ultimii ani li s-au alăturat şi Japanese Respiratory Society 
- JRS şi Latin American Thoracic Association – ALAT).
Corespunzător interesului în creştere pentru pneumopatiile 
interstiţiale difuze, Congresul European Respiratory Society 
de la Viena (1-5 septembrie 2012) a abundat în simpozioane şi 
întâlniri dedicate; pentru pasionatul de acest subiect, programul 
a fost plin oră de oră. Comitetul internaţional de clasificare al 
pneumopatiilor interstiţiale idiopatice 2012 a fost reprezentat 
de mai multe nume deja celebre: Ulrich Costabel, Talmadge King, 
Athol Wells, J. Ryu, Andreas Gunther, B. Crestani, W. Travis etc, 
pentru a anunţa în premieră noua clasificare a pneumopatiilor 
interstiţiale idiopatice, în avanpremiera publicării sale. Acestui 
subiect i-a fost dedicat un simpozion major din cadrul congresului3. 
Au fost puse în discuţie deficienţele clasificării din 2002, au fost 
detaliate aspecte histologice, radiologice şi clinice ale clasificării. 
Unul din obiectivele simpozionului a fost accentul pe abordarea 
multidisciplinară a pneumopatiilor idiopatice, abord care pare să 
devină obişnuit în centrele regionale europene. Un alt obiectiv a 
fost prezentarea unui mod de abord pragmatic al cazurilor dificil 
de clasificat prin mijloacele clasice.
Revizuirea clasificării aduce câteva elemente interesante în 
privinţa pneumopatiilor interstiţiale idiopatice:
- Pneumopatia non-specifică (NSIP) este acceptată ca entitate 
clinică şi mai bine definită.
- Sunt mai bine descrise pneumopatiile asociate fumatului.
- Sunt mai bine definite exacerbările acute ale PID.
- Se acceptă existenţa unor tipuri mixte de pneumopatii idiopatice 
(ex: NSIP fibrozantă sau FPI asociată emfizemului).

- Sunt descrise noi entităţi rare.
- Se pledează pentru o clasificare clinică pragmatică. 
Aşteptând publicarea de către comitet a noii clasificări, putem 
menţiona doar câteva elemente: entităţile principale rămân 
nemodificate, NSIP fiind acceptată ca entitate clinică distinctă. 
Pneumopatiile idiopatice sunt grupate în majore şi rare, cele 
majore incluzând: PII cronice fibrozante (FPI şi NSIP), cele legate 
de fumat (pneumopatia interstiţială asociată bronşiolitei: RB-
ILD, pneumopatia interstiţială descuamativă - DIP) şi acute sau 
subacute fibrozante (pneumopatia criptogenică în organizare 
– COP şi pneumopatia interstiţială acută – AIP). PII rare includ 
pneumopatia idiopatică limfocitară şi fibroelastoza pulmonară 
idiopatică4. Au fost descrise şi tipuri histopatologice rare, cum 
ar fi Pneumopatia acută fibrinoasă şi în organizare (AFOP) şi 
Pneumopatia interstiţială cu distribuţie bronhiolocentrică, 
considerate încă idiopatice.
Evident, noua clasificare propusă nu poate acoperi integral toate 
situaţiile existente, fiind considerate chiar de generatorii ei un 
instrument de lucru perfectibil. Astfel, trebuie avute în vedere şi 
situaţiile în care tipuri histologice sau imagistice pot coexista, cum 
ar fi asocierea UIP cu NSIP (denumit NSIP fibrotică), asocierea de 
fibroză cu emfizem, fără a mai vorbi de complicarea aspectului în 
cursul suprapunerii unei exacerbări acute sau a fumatului peste 
UIP sau NSIP.
Este interesant că se acceptă noţiunea de PID nedefinită, care 
poate reprezenta, după diverşi autori, între 20 şi 50% din totalul 
pneumopatiilor interstiţiale difuze. Aceasta nu face decât să sublinieze 
frustrarea clinicienilor în faţa frecvent întâlnitei imposibilităţi de a 
pune un diagnostic etiologic precis la numeroşi pacienţi cu PID, în 
ciuda accesului la mijloace investigaţionale complexe.
Conceptul de diagnostic al comportamentului bolii („disease 
behavior diagnosis”) pare foarte atrăgător, pentru a putea acoperi 
pragmatic toate situaţiile clinice reale, inclusive acelea în care 
definirea unei anume entităţi pare imposibilă. Abordul pragmatic 
înlocuieşte întrebarea „Care este diagnosticul?” cu „Ce avem de 
făcut?”, propunând împărţirea pneumopatiilor idiopatice în 
funcţie de reversibilitate şi de evolutivitate (autolimitată, cu 
risc de progresie sau progresivă) şi propunând câteva strategii 
de management pentru fiecare categorie, în care presiunea mare 
de tratament rămâne rezervată cazurilor cu boală potenţial 
reversibilă, dar cu risc de progresie.
Este de sperat ca aceste cuantificări pragmatice să „înarmeze“ 
clinicianul cu un algoritm aplicabil oricărui nou pacient cu care 
se confruntă. 
Câteva concluzii se pot extrage din toate informaţiile aduse de 
noua clasificare: importanţa HRCT în diagnosticul etiologic, 
fiind adesea mai mare decât biopsia pulmonară; declinul utilizării 
lavajului bronhiolo-alveolar pentru diagnosticul etiologic, 
acesta rămânând important mai ales pentru excluderea unor 
diagnostice alternative; lipsa de eficacitate a biopsiilor pulmonare 
transbronşice, din cauza distribuţiei periferice a leziunilor în 
majoritatea pneumopatiilor idiopatice. 
Este important ca pacienţii cu afecţiuni interstiţiale pulmonare 
să fie adresaţi centrelor specializate în diagnostic, deţinând 
mijloacele şi experienţa necesară care să le poată oferi şi cea mai 
potrivită strategie de tratament.
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Tendinţe noi în abordul pneumopatiilor 
interstiţiale difuze



211Vol. 61, Nr. 4, 2012

Pneumologia
 Revista societăţii Române de Pneumologie

ed
it
o
ri
al

Din ce în ce mai mult, se detaşează interesul în creştere pentru 
FPI, faţă de tot restul bolilor interstiţiale, în mare măsură 
pentru că FPI se dovedeşte a fi o boală similară cancerului 
din punct de vedere prognostic şi al resurselor terapeutice. Se 
caută în permanenţă explicaţii ale mecanismului patogenic, 
în speranţa identificării unor noi ţinte terapeutice viabile. 
Cercetarea în domeniul terapiei a luat amploare, în ultimii 
ani studiile incluzând un număr tot mai mare de subiecţi, 
selectaţi conform criteriilor riguroase de diagnostic enunţate 
în consensul din 2002. Din nefericire, căutarea „Sfântului 
Graal” al FPI continuă, până în prezent nenumărate molecule 
promiţătoare sau dovedite eficiente în boli paralele fiind 
abandonate din cauza ineficienţei sau, mai rău, din cauza 
creşterii riscului de mortalitate sau spitalizare. În studiul 
PANTHER, care testa în paralel pe trei braţe tripla terapie 
azatioprină – prednison – N-acetilcisteină, N-acetilcisteina 
singură şi placebo, a fost nevoit să se întrerupă prematur braţul 
triplei terapii din cauza mortalităţii şi a ratei de spitalizare 
semnificativ mai mari decât placebo, continuând să se studieze 
doar braţul NAC5. Chiar dacă concluziile au fost extrase dintr-
un număr relativ mic de subiecţi, totuşi ele pun serios sub 
semnul întrebării utilitatea asocierii de imunosupresoare în 
FPI, impunând deja actualizarea ghidului de management al 
FPI emis de comitet cu doar un an în urmă.
A devenit aproape o certitudine că tratamentul corticoid sistemic 
în doze mari, singur, nu schimbă prognosticul bolii, aducând 
numai dezavantajul multiplelor efecte adverse. 
Puţine molecule cercetate pentru tratamentul FPI rămân încă 
în picioare, aşteptând proba timpului. Pirfenidona, medicament 
cu viză antifibrozantă, dar cu mecanism de acţiune necunoscut, 
a putut fi lansată pe piaţă în Germania, ca urmare a multiplelor 
studii europene şi japoneze care au demonstrat o eficacitate 
superioară placebo în privinţa declinului funcţional, supravieţuirii 
şi calităţii vieţii. Timpul însă va spune dacă soarta pacienţilor 
cu FPI va putea fi influenţată astfel, având în vedere şi costurile 
ridicate ale terapiei şi efectele adverse potenţiale.  Alte molecule, 

precum N-acetilcisteina şi mai promiţătorul BIBF-1120, dezvoltat 
de Boehringer Ingelheim, se află în prezent în studii proof-of-
concept adresate FPI. Lista moleculelor aflate încă în studii 
exploratorii este lungă. Având în vedere însă că diagnosticul 
FPI este dificil, că fenotipurile pot varia, definirea cu exactitate 
a beneficiarilor unor terapii este încă departe.
Este îmbucurător că grupul pneumopatiilor idiopatice stârneşte 
atât de mult interes din partea specialiştilor şi nu putem spera 
decât ca eforturile concertate ale cercetătorilor să aducă într-un 
viitor nu prea îndepărtat nu numai criterii limpezi de diagnostic, 
ci şi o ofertă terapeutică mai consistentă, capabilă să schimbe 
prognosticul pacienţilor afectaţi.
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