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REZUMAT

in clasificarea sindromului de bronhopneumopatie
cronica obstructivd (BPOC) sunt incluse subclase de
pacienti cu bronsitd cronicd, astm bronsic si emfizem
pulmonar.

Tabloul clinic al afectiunii este caracterizat prin
obstructia cailor aeriene, in general progresiva, care poate
fi insotita de hiperreactivitate traheo-bronsica, si care poate
fi partial reversibila.

in acest context, administrarea -2 agonistilor inhalatori
cu duratda de actiune scurta (salbutamol*) sau lunga
(salmeterol™) precum si a corticosteroizilor inhalatori
{(beclometazona dipropionat™*, fluticazona propionat™*),
reprezintd un progres terapeutic in tratamentul BPOC.
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Cuvinte cheie: Bronhopneumopatia obstructiva
cronica (BPOC), obstructia cailor aeriene, hiperreactivitate
traheobronsica, salbutamol, salmeterol, beclometazona
dipropionat, fluticazona propionat, cale inhalatorie, terapia
in trepte.

ABSTRACT
Inhaled Medication in Chronic Obstructive
Pulmonary Disease - update

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD)
classification includes subsets of patients with chronic
bronchitis, emphysema and asthma. The disease state is
caracterised by the presence airflow obstruction, generally
progressive, that may be accompanied by airway
hyperreactivity, and may be partially reversible. This
suggests that inhaled short-acting beta-2 agonists
(salbutamol®), long-acting beta-2 agonists (salmeterol*)
and corticosteroids (beclomethasone dipropionate™**,
fluticasone propionate™**) play important increasing roles
in the pharmacologic therapy for COPD.

"VENTON “*SEREVENT, ***BECOTIDE/
BECLOFORTE, ****FLIXOTIDE are trademarks of
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Keywords: chronic obstructive pulmonary disease
(COPD), airflow obstruction, airway hyperreactivity,
salbutamol, salmeterol, beclomethasone dipropionate,
fluticasone propionate, inhaled route, step-by-step
pharmacologic therapy.

Bronhopneumopatia obstructiva cronica (BPOC) este
definitd ca o entitate complexa, caracterizatd prin prezenta
obstructiei cailor aeriene datoritd bronsitei cronice sau
emfizemului, obstructie care este in general progresiva;
poate fi insotita de hiperreactivitate bronsica si poate fi
partial reversibila (American Thoracic Society - ATS
Statement, Standards for the Diagnosis and Care of patients
with Chronic Obstructive Pulmonary Disease, 1995).

Relatia dintre bronsita cronicd, emfizem, astm si
obstructia cailor aeriene este reprezentati printr-o diagrama
neproportionald Venn in figura. Subgrupurile 3, 4, 5, 6, 7 si
8 constituie BPOC.
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Schema bro'nhopneumopatiei obstructive cronice
(dupa American Thoracic Society Statement, 1995)
mdjzlosgl;begr(?plj si 2 = bolnavi cu caracteristici clinice §i
z ICE de bronsita cronica (1) si emfize Ard
obstructie a ciilor aeriene, gt Fiemr g
’ ;_1Subgr:up 3= bolnavi cu bronsita cronica si obstructie
caLor aeriene, fara emfizem (dificil de apreciat
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epidemiologic). .

® Subgrup 4 = }Jolnﬂvx cu emfizem (diagnosticat
radiologic), cu obstructie a cailor aeriene, dar fira bronsita
cronica.

® Subgrup 5 = bolnavi cu bronsita cronic, emfizem
si obstructie a cdilor aeriene (cel mai numeros subgrup al
BPOC).

® Subgrupurile 6, 7 si 8 = bolnavi cu astm si obstructie
partial reversibild, in principiu imposibil de diferentiat de
holnavii cu bronsitd cronicd si emfizem, cu obstructie partial
reversibild a cdilor aeriene si hiperreactivitate bronsica;
astmaticii expusi la iritatie cronicd, ca fumul de tigard, pot
prezenta tuse cronicd productivd caracteristica bronsitei
cronice (bronsita astmatiforma).

@ Subgrup 9 = bolnavi cu astm bronsic cu obstructie
complet reversibild a cailor aeriene, fird caracteristici de
bronsita cronicd, emfizem (neinclusi in BPOC).

@® Subgrup 10 = bolnavi cu obstructie a ciilor aeriene,
care nu sunt incadrati in BPOC (bolnavi cu bronsiectazii,
bronsita obliteranta, fibroza chistica).

@ Subgrup 11 = bolnavi cu bronsita cronica si emfizem,
fird obstructia cdilor aeriene.

Obiectivele farmacoterapies inhalatorii la bolnavii cu
BPOC sunt: obtinerea unei bronhodilata{ii cat mai optime,
reducerea reactiei inflamatorii, facilitarea expectoratiei.
Aceste scopuri pot fi atinse prin utilizarea agentilor
bronhodilatatori, corticosteroizi si muco-kinetici. Terapia
inhalatorie in BPOC este aseminitoare cu cea din astm,
dar exista si diferente semnificative ce trebuie cunoscute.

@ Bronhodilatatoarele administrate inhalator reprezinta
medicatia de prima alegere a tratamentului simptomatic al
BPOC.

@ Beta-2 agonistii selectivi cu duratd scurtd de acfiune de
tipul salbutamolului (VENTOLIN) sunt preferati altor
beta-adrenomimetice mai putin selective sau neselective.

La bolnavii cu simptome respiratorii usoare, intermitente
este indicat si se inceapd tratamentul bronhodilatator cu
beta-2 agonisti cu duratd scurta de actiune, administrati cu
MDI, numai la nevoie (ATS Statement, 1995). Ei se ad-
ministreazi si pentru ameliorarea simptomelor mai severe in
asociere cu alte bronhodilatatoare, fiind deseori necébara
utilizarea unui spacer. Beta-2 agonistii produc la bolnavii cu
BPOC o bronhodilatatie mai putin puternica decit la cei cu
astm. Se preferdi administrarea inhalatorie, rolul formelor
orale diminuand in ultima perioadd deoarece s-a dovedit ca
nu sunt mai eficiente decat cele sub formd de aerosoli si ca
produc mai frecvent efecte adverse. La administrarea inha-
latorie acesti agenti pot da tremor si palpitatii mai ales la
bolnavii varstnici, uneori la doze mai mici decét cele necesare
obtinerii gradului optim de bronhodilatatie. Relatia dintre
cresterea dozelor de beta-2 agonisti cu durat_ﬁ scurtd de
actiune si cresterea beneficiului terapeutic, exprimat ca ames
liorare a volumului expirator maxim pe secundd (VEMS),
este relativ plati in BPOC, desi efectele adverse sunt legate
de doza. :

Instalarea rapidi a efectului bronhodfla_ta‘ror 1;
administrarea sub formi de aerosoli a beta-2 agoms,plgr posz
determina la holnavii dispneici o atitudine terap:eutilczi bazata
pe utilizarea lor regulatd. Unele studii sugereaza ca acest Fp
de administrare poate determina un ugor.deEIm al \foiumu ui
expirator maxim pe secunda, dar nu ex‘:s!’a dovezt Pcdag: ia
sustinii ci ar scurta supravieuirea bolna\jllor CQ_BL S 2
plus, 1a bolnavii cu forme avansate de boala,.modu.]canle mici

D o1 ale
ale calibrului cailor acriene produc scaderl Ielaainan
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reyzwl’entei’accstoral si pot facilita o umplere mai completd a
plamanului la sfarsitul inspirului.

Referitor la utilizarea beta2 adrenomimeticelor in BPOC
sunt necesare o serie de precautii: atentie deosebiti in cazul
hpsf“ .cle 1'5SPU_H§ sau deteriorarii simptomatologiei, control
pe'no'd;c al .tehmcu corecte de utilizare, evitarea supradozajulut
prin mstrmregx b‘olnavului asupra numarului maxim de doze
zilnice (de obicei 8 - 12) si a numarului de pufuri permise in
exacerbare (12 - 24 in 3 - 4 ore) inaintea unei interventii
farmacologice aditionale.

Dozele in administrarea inhalatorie a salbutamolului
(VENTOLIN) sunt de 100 - 200 mcg la fiecare 4 - 6 ore, la
nlevoic, pentru simptomele usoare, variabile. Pentru
simptomele continue ugoare sau moderate se utilizeaza in
functie de necesitati 100 - 400 meg de 4 ori pe i, cu scopul
ameliordrii rapide.

In cazul exacerbarilor severe salbutamolul se poate
administra inhalator fie cu ajutorul MDI (VENTOLIN
INHALER) cu spacer 600-800 mcg la 30 min. - 2 ore sau prin
nebulizare 0,5 ml solutie (VENTOLIN solutie respiratorie)
cu 2,5 mg, diluatd Ja un volum de 2 - 2,5 ml cu ser fiziologic
(sedinta de 10 minute) la 30 min - 2 ore. O alternativa pentru
tratamentul bronhospasmului sever o constituie administrarea
subcutanata a salbutamolului (VENTOLIN solutie
injectabila) 500 mcg (8 mcg/kg) repetat la nevoie la 4 ore.

Salbutamolul administrat prin nebulizare poate fi eficient
si in cazul BPOC stabil moderat sau sever (Levin D.C., 1996).

O alternativi la terapia simptomelor continue in BPOC,
necontrolate optim cu beta2 agonisti inhalatori, o constituie
salbutamolul cu cliberare sustinuia (VENTOLIN SPANDETS,
VOILMAX) administrat oral in dozi de 4 - 8 mg de 2 ori pe 7.

Salmeterolul xinafoat (SEREVENT), beta-2 adrenomi-
metic cu duratd lungd de acfiume ocupa un loc aparte in
tratamentul BPOC. El este eficient si bine tolerat. Adminis-
trarea sa inhalatorie in doze de 50 mcg de doud ori pe zi
produce o imbunitatire a scorului simptomatic zilnic,
controleazi bronhospasmul nocturn, realizeaza o ameliorare
statistic semnificativd a functiei pulmonare comparativ cu
placebo si produce un beneficiu simptomatic, intrucat
bolnavii sunt capabili s parcurgd aceeasi distanta intr-un
interval de timp scurt cu un grad mai redus de perceptie
a efortului (Grove A., 1996). Salmeterolul amelioreaza
calitatea vietii la bolnavii cu BPOC, fapt dovedit cu ajutorul
unor chestionare speciale (Jones PW., 1995).

@ Anticolinergicele (muscarincolinoliticele) inhalatorii
au locul lor in tratamentul BPOC cu simptomatologie
continui. Gradul maxim de bronhodilatatie in BPOC este
similar la doze maxime de anticolinergice si beta-2 agonisti
(Ferguson G.T., 1993), diferentele dintre acesti agent:i
datorandu-se probabil duratei de actiune. Efectul bronhodi-
latator al anticolinergicelor se instaleaza mai lent, de aceea
nu sunt indicate pentru administrare prn. (la nevoie), ci
pentru administrare regulatd. Din acelasi motiv beta-2 adre-
nomimeticele cu durati scurta de actiune sunt preferate
pentru tratamentul initial al episoadelor acute de bron-
hospasm din exacerbarile BPOC. Durata de actiune a__bro-
murii de ipratropium este de 4 - 6 ore, a bromuril dfe
oxitropium de 6 - 8 ore, mai scurte decat cea a salmeterolului.
Desi unele studii sustin ¢ bromura de ipratropium ar produce
o bronhodilatatie mai importanta decat dozele conventionale
de beta-2 agoﬁisti (Ferguson G.T., 1993), administrarez_a sa
cronici nu pare sa influenteze pe perioade lungi de timp
declinul volumului expirator maxim pe secunda (ATS

Statement, 1995).
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2 < T s 2 Germice S asupra
Desi cfectele anticolinergice sistenuice S .q‘x“l
: . r o A s ennitel S practe
transportului mucociliar san vascozitatl spuict sunt p

cinen gutit §i gustul

absente (Chapman KR, 1886, usca i la
antar, metalic pot insd diminua complianta bolnavuiul &
fratament. y bt

Anticolinergicul se asociaza salbutamelulul administra

inhalator pentru controlul simptomelor continue in BPOC.
Dozele de bromurd de ipratropium la utilizarea MDI cu
spacer sunt de 40 - 120 meg la 6 - 8 ore, nu mal ll'ccvn:'.nl.
doza maxima zilnicd fiind de 240 meg. In cazul exacerbarilor
severe dozele pot fi crescute la 120 - 160 meg la fiecare 3
- 4 ore cand se administreaza cu MDI + spacer sau lk‘l 500
meg la 4 - 8 ore in cazul administrarii prin n(.'bulrzm'c:
Nebulizarea cu dispoztive de volum mic poate fi utilizata s
in cazul bolnavilor cu BPOC stabil moderat sau sever pentru
a face bronhodilatatia produsd de salbutemol mai eficientd
(Levin D.C., 1996).

Administrarea inhalatorie a bromurii de ipratropium
necesitd si ea precautii in sensul ¢d dozele sunt crescute de
la 40 - 60 mcg de 3 - 4 ori pe 7 la 120 - 160 e 3-4 ori
pe 7 in functie de toleranta si ca instalarea efectuiu

este lenta.

Pentru ameliorarea rapida a simptomelor nu se administreaza
doze suplimentare. In plus este necesard monitorizarea unor
efecte adverse ce pot aparea: tahicardie, uscaciunea gurii,
glaucom, retentie urinara (ATS Statement, 1995).

@ Bronhodilatatoarele de tip metilxantinic au un rol
controversat in BPOC, datorita efectului bronhodilatator
minimal, mult mai redus decat cel al beta-2 agonistilor sau
anticolinergicelor. Se pare insa ci, cel putin experimental,
teofilina are si alte efecte cum ar fi stimularea centrului
respirator si diminuarea oboselii musculaturii respiratorii,
efecte a caror semnificatie clinica nu este totusi certa
(Chapman K.R., 1996).

Popularitatea derivatilor xantinici administrati oral s-a
redus semnificativ atat datoritd eficientei lor modeste ca
agenti bronhodilatatori, cat mai ales datorita efectelor adverse
si a faptului ca profilul lor farmacocinetic este influenfat de
numerosi factori nemedicamentosi si medicamentosi. Acest
fapt impune deseori monitorizarea nivelurilor serice ale
teofilinei, ceea ce complica regimul terapeutic.

Teofilina retard poate fi administrati la bolnavii cu
obstructie severa a cailor aeriene pentru combaterea
bronhospasmului nocturn. Introducerea in practici a
salmeterolului (SEREVENT) va determina probabil
revizuirea acestei indicatii.

©® Corticosteroizii inhalatori pot fi administrati la
bolnavii cu BPOC atat timp cat existd dovezi ci inﬂzuﬁatia
cdilor aeriene joaca un rol aparte in fiziopatologia acestei
afectiuni. Administrarea orald a corticosteroizilor se poate
face sub forma unei cure scurte de prednisolon
(PREDNESOL) 20 - 40 mg pe Zi timp de 14 zile. Se evita
astfel instalarea efectelor adverse ale corticoterapiei sistemice
de lunga durata.

Aceasta atitudine terapeutica poate fi aplicati bolnavilor
la care deficitul functional de naturd obstructivd sau mixti
este persistent si la care ameliorarea functionald este
suboptimala sub tratament bronhodilatator. Rolul
corficoterapiei sistemice in tratamentul exacerbarilor din
BPOC nu este foarte clar dateritd informatiilor limitate din
acest domeniu.

Corticoterapia inhalatorie poate fi utilizatd in locul
corticosteroizilor administrati oral in doze mici (ATS
Statement, 1995), dozele inhalatorii mari putand substitui
terapia orala. Tratamentul trebuie insa continuat minim

smani (Lamb D., 1995). Se poate utiliz,
heclomelazond dipropionat (BECOTIDE) sau ﬂ”t’.fflzand
Ar'v;,‘ﬂ'“',i.('j?l:'x' \}‘!I‘;{)(r”)E) o o

i ‘“ parte din bolnavil cu B?OC beneficiazd g
corticoterapie inhalatorie, dar nu existd la momentul actug
criterii clinice satt functionale puln‘m:iare care sd ii :_denllﬁce
(Chapman K.R, 1996); de aceea C?{lStH sugesti ca fofs lf(ﬂnauii
cu BPOC sa fie tratati cu cn.rfzcolstci'mzz. 17z]mlatlm:z (Sher
Wood B.B, 1994), atat timp cat em::la d.e]a g]ovem N acest
sens (studiul ISOLDE - lnl‘mled bﬁtermc'ls in Obsh'gcﬁve
Lung Disease in Europe) si cu atat mal_mull cu cat pot
exista cazuri de astm bronsic nedlagnoshcay

Pentru anumite grupuri de bolnavi cu BPOC,
corticosteroizii administrati inhalator in sch;enize de 'tr?rm.nem
periodice reprezinta o 1.actic_é terapeutica logica si de
perspectiva (Van Schayck CK, 1.99'5)-

® Agentii mucokinetici au si e1 un rol controversat in
tratamentul BPOC. Dintre cei cu administrare orala se
utilizeaza, in special in Europa, acetilcisteina § mesna ca
mucosecretolitice si carbocisteina, bromhexina si ambroxolul
ca mucorcglatoare.

Administrarea inhalatorie a agentilor mucokinetici este
posibild, dar trebuie monitorizate o serie de efecte adverse ca
senzatia de arsurd traheald, tusea, bronho-spasmul si mai
ales inundatia traheobronsica la bolnavii incapabili de a
expectora eficient, datoritd fluidificarii brutale a secrefiilor.
Dintre mucosecretolitice se pot administra inhalator derivati
de cisteind cu radical tiol liber de tipul N-acetilcisteindg prin
nebulizare (solutie 20% sau diluata 10%), mesna
(2-mercaptoetansulfonat de sodiu) tot prin nebulizare (solutie
pentru aerosoli 20%) sau metilcisteind.

Tot ca mucolitice se pot utiliza inhalator §i enzime
proteolitice ca sfericaza si dezoxivibenucleaza umand
recombinatd. Eficienta acesteia din urma in tratamentul BPOC
este in curs de investigare (ATS Statement, 1995). Dintre
mucoreglatoare se pot administra sub forma de aerosoli
derivati alcaloizi ca bromhexina (solutie 0,2%) sau ambroxolul.

Agentii hidratanti, care actioneazi pe faza sol a secretiei
bronsice (spre deosebire de toti agentii mucokinetici
mentionali anterior care actioneazi pe faza gel), nu au un
rol clar demonstrat. Apa §i solufile saline administrate sub
formd de aerosoli cu ajutorul unei masti faciale nu prezintd
un beneficiu confirmat prin dovezi obiective clare (ATS
Statemi-am, 1995). Apa nebulizata, fiind hipotond, poate
determina bronhoconstrictie. Solutiile saline (7,1%) pot
facilita expectoratia (Clarke S., 1995).

® Antibioticele administrate inkalator nu au valoare
terapeutica 10 prevenirea sau tratamentul exacerbarilor din
BPOSZ In schm_lb cele administrate oral pot fi utilizate dacz'j-
:::]?E?O;‘)C‘:)‘d"%n’“cfz:ﬁlei nj(fe}).{é, leucocitoza sau modificar!
pot fi utile c‘ure ma.iu 1 lecLJ'ﬂor recur'er']te., 1 algs wm:;
intermitent (ATS 51,1){6 ungite de antibiotice, continuu $d

e o) e
- Of€rapia este justificatd cind se banuieste o infectie

cuta bacteriani s Sl e o 4
2 $l deoarece germenii implicati i
exacerbirile acute din BPOC g t Str noniac;
Haemophillus influenzqe i B, ? Jeploeacous pues] imi
alegere este mnoxicilini dan'@{m”a Catar oy pliné.
Datoritd efectulyj bacleri‘c’id gL S o.cefalo-lsp ogarg
4 absorbtiei bune si a unej ,Aa P antgb.a‘ctenim 356:
precum si datoritg of, exeelente penetrari in muco :
clectelor adverse rare si a buft

tolerabilititi, ge
comprimategd'e l(é;lcge cefuroxima axetil (ZINNAT)

250 mg la 12 gre or 250 sau 500 mg, de obicei in dozf'l_ de

sase sapt

Al timp de 5 - 10 yile (in medie 7 1€
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® Oxigeﬂo_t?rapia meritd mentionatd, desi nu apartine
farmacoterapiel inhalatorii, calea pulmonari fiind de fapt o
cale de administrare a unui gaz terapeutic.

La bolnavii cu BPOC hipoxemici, administrarea
oxigenului la debit mic (1 - 3 I/minut) cel putin 15 - 19 ore
pe 7, inclusiv noaptea, creste sansa de supravietuire (British
Medical Research Oxygen Study, American Nocturnal
Oxygen Therapy Trial).

Farmacoterapia inhalatorie pentru tratamentul
obstructiei bronsice, asa cum a fost prezentati mai sus,
trebuie sa fie precedata de includerea bolnavului intr-un
program sustinut de abandonare a fumatului. Periodic trebuie
controlatd corectitudinea wutilizarii diferitelor dispozitive
inhalatorii, in special MDI (flacoane presurizate dozatoare),
pentru ca bolnavul sa beneficieze optim de medicatia
administratd sub forma de aerosoli.

Bolnavii cu BPOC la care s-a depistat Pa0O, < 55 mmHg
sau Sa0, € 88 mmHg au indicatie absolutd pentru
oxigenoterapie ambulatorie prelungitd, la debite mici (ATS
Statement, 1995).

Tratamentul farmacologic in trepte
al bronhopneumopatiei obstructive
cronice (BPOC)

(adaptat dupa American Thoracic
Society Statement, 1995)

Treapta 1

Pentru simpiome intermitente usoare:
@ Beta-2 agonist selectiv cu duratd scurta
de actiune, administrat inhalator cu MDL
ex. salbutamol 100-200 mcg la 4-6 ore la
nevoie, dar nu mai mult de 800-1200 meg
in 24 de ore.

Treapta 2

Pentru simptome continue, usoare sau moderate:

® Beta-2 agonist selectiv cu duratd scurtd
de actiune administrat inhalator cu MDI £
spacer.
ex. salbutamol 100 - 400 mcg de 4 ori pe
4 pentru ameliorare rapida p.r.n. sau ca
suplimentare regulata

plus @ Anticolinergic administrat inhalator cu
MDI cu spacer.
ex. bromura de ipratropium 40 - 120 mcg

la 6 -8 ore
® salmeterol administrat inhalator 50

mcg la 12 ore.

alternativa

Treapta 3

este suboptimal sau dacd
a simptomelor:
t cu eliberare sustinuta

DQC&' raspunsul la treapta 2
existd o crestere usoard-moderatd
@ Beta-2 agonis
administrat oral
ex. salbutamol 4-8 mg la 12 or

seara la culcare.

e sau doar

si/sau

sau
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® Derivat xantinic cu elibe inuta
ert rare

administrat oral ZE
ex. teofilina retard 200-400 m

g la 12 ore
sau 400-800 mg seara. ‘
® Beta-2 agonist inalt selectiv cu duratd
lunga de actiune,
ex. salmeterol administrat inhalator 50
mceg la 12 ore.
® Agent mucokinetic (acetilcisteini,
bromhexin etc.).

Treapta 4

Daca controlul simptomelor este suboptimal

® Corticosteroid administrat oral

ex. prednisolon pana la 40 mg pe zi timp
de 10 - 14 zle.

- daca nu apare ameliorare administrarea
se intrerupe brusc

- daca apare ameliorare se scad dozele si
se trece pe

® Corticoterapie inhalatorie

ex beclometazonad dipropionat,
fluticazond propionat

Treapta 5

Pentru exacerbarile severe ale BPOC:

sau

sau

si/sau

sau

® Beta-2 agonist cu duratd scurta de acfiune
ex. salbutamol administrat inhalator in
doze crescute:

- MDI cu spacer: 600 - 800 mcg la 30 min.-
2 ore.

- solutie pentru nebulizare: 2,5 mg 0,5
ml) la 30 min. - 2 ore.

- solutie injectabild: subcutanat 500 mcg
(8 mcg/kg) repetat la nevoie la 4 ore
pentru bronhospasmul sever

® Anticolinergic administrat inhalator in
doze crescute:

ex. bromura de ipratropium

- MDI cu spacer: 120 - 160 mcg la 3 - 4 ore
- solutie pentru nebulizare: 500 meg lad-8
ore

® Derivat xantinic (aminofilina)
administrat intravenos:

- doza initiala: 2,5 - 5 mg/kg iv. foarte
lent (20 - 30 minute)

- dupa 30 minute: 3 mg/kg foarte lent
(doar la nevoie)

- doza de intretinere: 0,5 mg/kg/ora
perfuzie iv. lentd astfel incat teofilinemia
si fie § - 12 mcg/ml

® Corticosteroid administrat intravenos o
perioada minimd de timp

ex. metilprednisolon 50 - 100 mg imediat,
apoi la 6 - 8 ore.

® Antibiotic administrat oral

ex. cefuroxime axetil 250 mg la 12 ore.
@ Agent mucokinetic

daci sputa este foarte vascoasd

ex. acetilcisteind oral 200 mg de 3 ori pe Zi.
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