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Effetti dell’ossigenoterapia iperbarica
nelle infezioni sperimentali cutanee
e polmonari da Pseudomonas aeruginosa

M. MARMO?*, G. CONTALDI, C. LUONGO*, F. IMPERATORE, M. A. TUFANO™,
P. CATALANOTTI**, A. BARONI**, G. MANGONI, 5. STEFANO e F. ROSSI

Effects of hyperbaric oxigen therapy in cuta-
neous and pulmonary infections caused by
Pseudomonas aeruginosa.

About 80% of nosocomial infections are cau-
sed by aerobic bacteria. The Pseudomonas
aeruginosa is a Gram-negative bacterium
pertaining to the Pseudomonadaceae family.
P. aeruginosa is responsable for 6-22% of all
hospital infections. The aim of this paper is
to evaluate the efficacy of both hyperbaric
oxygen-therapy (HBO 2 Atmx35 min/day)
alone for 8 days and when associated to the
chemoantibiotic therapy (amikacine 15
mg/kg/day for 8 days intraperitoneal), in
rats infected through pulmonary and subcu-
taneous intake. In rats affected by P. aerugi-
nosa, HBO induces a significant reduction in
mortality and morbility with bacteria eradi-
cation in blood culture findings, bronchial
aspirate and skin biopsies. These effects
were increased by the use of amikacine whi-
ch is an antibiotic used for the treatment of
Gram-negative bacteria.

Key words: Hyperbaric oxygen therapy -
Pseudomonas aeruginosa.

'80 % circa delle infezioni nosocomiali
sono sostenute da batteri aerobi. Psei-
domonas aeruginosa € un batterio gram
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negativo, opportunista, mobile, ba-stoncel-
lare, aerobio obbligato, appartenente alla
famiglia delle Pseudomonadaceae. Questo
microrganismo ha acquistato un peso di
rilievo nella patologia umana principal-
mente in epoca relativamente recente, e
soprattutto in alcuni ambienti come reparti
di terapia intensiva e/o di rianimazione.

P. aeruginosa da sola ¢ responsabile del
6-22% di tutte le infezioni ospedaliere; in
particolare delle infezioni delle basse vie
respiratorie, ma & presente anche nelle
infezioni urinarie, in quelle delle ferite chi-
rurgiche, nelle batteriemie e nelle infezioni
cutanee. Una volta contratta 'infezione, la
mortalita risulta elevata: 70% nelle sepsi
generalizzate, 80% nelle forme polmonari.

E stato documentato un aumento dell'in-
cidenza delle infezioni da P. aeruginosa in
rapporto anche alle nuove procedure inva-
sive diagnostiche o terapeutiche e all’au-
mento della presenza e persistenza di
pazienti immunodepressi nei reparti di
Rianimazione e/o Terapia Intensiva.

Anche se pochi sono i dati in letteratura,
da tempo & stato documentato che l'ossi-
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genoterapia iperbarica (HBO) possiede
attivita battericida e/o batteriostatica. Infatti
I'HBO ¢ indicata in molte patologie ad
etiologia infettiva, come la gangrena gasso-
sa, sostenuta da anaerobi del genere
Clostridium, osteomieliti da Staphylococcus
aureus, infezioni miste dei tessuti molli,
ecc.

Lo scopo del nostro lavoro é stato quel-
lo di valutare sperimentalmente l'efficacia
della HBO da sola e/o in associazione alla
terapia chemioantibiotica, in gruppi di ratti
infettati con P. aeruginosa per via sottocu-
tanea e per via polmonare.

La terapia antibiotica & stata attuata con
un antibiotico semisintetico appartenente
al gruppo degli aminoglucosidi, 'amikaci-
na che, non essendo degradato dalla mag-
gior parte degli enzimi che inattivano gli
altri aminoglucosidi, risulta essere uno
degli antibiotici di prima scelta in tali infe-
zioni.

Materiali e metodi

Animali

Sono stati utilizzati ratti albini (Sprague-
Dawley) del peso di 250-300 g, maschi; le
condizioni di stabulazione, conformi alle
vigenti norme per la protezione degli ani-
mali usati a scopi sperimentali (D.M. 116/
92) cosi come da regolamenti C.E.E. (O.].
del E.C.L 358/1, 18/12/1986), sono state :
temperatura costante ( 21+1 °C): umidita
relativa 60%; regolare alternanza luce-buio
(luce: 7,00-19,00); acqua e cibo ad libitum.
Gli animali, infettati con P. aeruginosa
5x106 Unita Formanti Colonie (UFC)/100
yl, sono stati suddivisi in otto gruppi di sei
ratti ciascuno: 1° gruppo, ratti infettati con
P aeruginosa (5x10¢ UFC/100 ul) per via
sottocutanea; 2° gruppo, infettati con P
aeruginosa (5x106 UFC/100 pl) per via
polmonare, instillando per via endotra-
cheale 0,14 ml di soluzione infettante; 3°
gruppo, infettati con P. aeruginosa (5x106
UFC/100 pb) per via sottocutanea e trattati
con amikacina (15 mg/kg/die per 8 giorni
per via endoperitoneale); il trattamento
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antibiotico € iniziato dalla 242 ora dall'in-
duzione dell'infezione; 4° gruppo, infettati
con P. aeruginosa (5x106 UFC/100 pD per
via polmonare e trattati con amikacina
come prima descritto; 5° gruppo, ratti
infettati con P. aeruginosa (5x105 UFC/100
pl) per via sottocutanea e trattati con
amikacina come prima descritto in associa-
zione ad H.B.O. (2 Atm. per 35 min/diex8
giorni; 6° gruppo, infettati con P. aerugino-
sa (5x106 UFC/100 ub) per via polmonare e
trattati con amikacina in associazione a
HBO (2 Atm. per 35 min/diex8 giorni); 7°
gruppo, infettati per via sottocutanea con
P. aeruginosa (5x106 UFC/100 pl) e tratati
con HB.O. come prima descritto; 8° grup-
po, infettati con P. aeruginosa (5x106
UFC/100 pl) per via polmonare e trattati
con HBO, come prima descritto.

Ceppo batterico utilizzato

E stato utilizzato un ceppo batterico di
P. aeruginosa isolato dall’espettorato di un
paziente affetto da fibrosi cistica. 1l ceppo
€ stato isolato con le tecniche tradizionali e
confermato biochimicamente con sistema
miniaturizzato APE 20 E (Biomerieux, Ita-
lia).

Per l'infezione i ceppi venivano coltivati
in terreno liquido per non oltre cinque
generazioni; la brodocoltura veniva lavata
in soluzione fisiologica sterile per tre volte
e risospesa in modo da dare una densiti
ottica a 400 pm di circa 0,400 nm corri-
spondente a 5x10¢ UFC/100 pl (fig. 1, 2).

Procedure tecniche per indurre I'infezione
per via sottocutanea

Previa tricotomia e disinfezione con
ammonio quaternario della zona dorso -
laterale della zampa venivano inoculati,
sottocute, 100 ul di una brodocoltura di P.
aeruginosa (5x106 UFC/100 pl).

A distanza di 30 ore si sviluppava nella
zona di inoculazione una forma di ectima
gangrenoso, con ecchimosi, vescicole opa-
lescenti e siero-emorragiche con bordi sot-
tominati e fuoriuscita di materiale sanioso,
estendentesi in profondita fino ai piani
aponeurotici e muscolari (fig. 3, 4).
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Fig. 1. — P. aeruginosa. Brodocolure di 24 h a 37 °C.
A sinistra: leggera colorazione verdastra, dovuta a ossi-
dazione della piocianina, alla superficie. Al centro:
dopo agitazione della provetta, la diffusione nel terreno
della piocianina ossidata impartisce colorazione verda-
stra a tutta la coltura. A destra: dopo aggiunta di 1 ml di
cloroformio e agitazione della provetta, il pigmento blu
viene estratto nel cloroformio.

Fig. 2. — P aeruginosa. Area di crescita confluente su
piastra di agar-brodo incubata per 24 h a 37 °C.

Preliminarmente si confermava l'avvenu-
ta infezione sottocutanea prelevando con
punzoni da biopsia (Stiefel Laboratories,
Wycombe Brucks, UK) di 4 mm di diame-
tro, zolle di cute interessata dal fenomeno
infettivo. Soltanto gli animali per i quali si
confermava I'avvenuta induzione dell'infe-
zione, venivano arruolati per lo studio spe-
rimentale.
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Fig. 3. — Ratto infettato con P. aeruginosa (5x100
UFC/100 pl) per via sottocutanea. Dopo 30 h dall'inocu-
lazione, presenza di ectima gangrenoso estendentesi in
profonditd fino ai piani aponeurotici ¢ muscolari.

Fig. 4. — Particolare della figura 3.

Procedure tecniche per indurre l'infezione
per via polmonare

[ ratti sono stati anestetizzati, previa pre-
medicazione con atropina solfato (0,01
mg/kg sottocute), con 30 mg/kg di pento-
barbital sodico per via intraperitoneale.
Visualizzata la trachea con un otoscopio si
e proceduto allinstillazione endotracheale
di 100 pl di brodocoltura di P. aeruginosa
(5x106 UFC/100 pl) tramite tubo di polieti-
lene (P.E. 50; Clay Adams USA) superando
i muscoli laringei 1.

La cannula tracheale veniva rimossa
velocemente e gli animali venivano posti in
gabbie individuali ed assistiti nel loro risve-
glio. Preliminariamente si confermava l'av-
venuta infezione polmonare da P. aerugi-
nosa attuando un lavaggio endobronchiale
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€ successivo broncoaspirato di 0,5 ml otte-
nuto 24 h dopo l'induzione dell'infezione.
Soltanto gli animali per i quali si conferma-
va l'avvenuta induzione dell'infezione, veni-
vano arruolati per lo studio sperimentale.

Procedure tecniche per I'analisi dei cam-
pioni prelevati dal sangue e dai tessuti
infetti

Subito dopo l'induzione dellinfezione e
dopo 8 giorni di trattamento, con antibioti-
ci e/o HBO, in tutti i gruppi sperimentali &
Stato eseguito esame emocolturale su un
campione di 0,5 ml di sangue arterioso
prelevato dall’arteria femorale. Inoltre veni-
va eseguito sempre all'inizio dell'infezione
e dopo 8 giorni di trattamento, 'esame
colturale del broncoaspirato per i ratti
infettati per via polmonare e di un fram-
mento bioptico sottocutaneo per i ratti in-
fettati per via sottocutanea.

Trattamenti

Trattamento con HBO — 1 ratti sono stati
tratati a 2 Atm (202,6 kPa) per 35 min e per
8 giorni a partire dalla 24* ora dopo l'indu-
zione dellinfezione. La pressione dell’ossi-
geno raggiungeva le 2 Atm in 3 min mentre
la decompressione, a fine frattamento, avve-
niva in 4 min. Nelle nostre ricerche I'esposi-
zione all’ossigeno iperbarico avveniva in
una camera cilindrica di acciaio 40 cm dj
diametro e 65 em di lunghezza chiusa ai lati
da vetri spessi che consentono l'osservazio-
ne degli animali durante I'esperimento
(modello Galeazzi, La Spezia). La camera
iperbarica, durante gli esperimenti ¢ stata
costantemente ventilata in misura di 6
litri/min per evitare 'accumulo di biossido
di carbonio durante la pressurizzazione. Le
concentrazioni di ossigeno, mantenute sem-
pre > del 99% cosi come quelle di biossido
di carbonio stabili al di sotto dello 0,2%
sono state analizzate durante tutti gli esperi-
menti (Taylor Servomex OA272; Medical
gas analyzer, LB-2-240M-Beckman).

Tratiamento antibiotico. — E stata utiliz-
zata amikacina solfato alle dosi di 15
mg/kg/diex8 giorni per via intraperitoneale
(i.p.) a partire dalla 24% ora dallinduzione
dell'infezione.
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Analisi statistica

L'analisi statistica dei dati & stata condot
ta con il test di Fisher (Fisher's Exact Test),
in accordo con Snedecor e Cochran 2.

Sono stati considerati statisticamente
significativi i valori con p<0,05.

Risultati

I nostri risultati hanno documentato:

a) nel I gruppo di ratti (controllo) infettati
per via sottocutanea (P. aeruginosa, 5x106
UFC/100 pb) si & verificata in 8 giorni una
mortalita del 10% con una persistenza della
lesione cutanea nell’80% dei casi (fig. 5.
tab. I). Lemocoltura e I'esame bioptico del
sottocutaneo, negli animali sopravvissuti,
tisultavano positivi per la P, aeruginosa nel
100% dei casi, cosi come subito dopo l'in-
duzione dell'infezione (tab. T1):

b) nel 1T gruppo di ratti (controllo) infet-
tati per via polmonare (P, deruginosa, 5x106
UFC/100 pl) si & verificata in 8 giorni una
mortalita pari all'80% (fig. 6, tab. II). L'emo-
coltura e il broncoaspirato nei sopravvissuti
risultavano positivi per P, deruginosa nel
100 % dei casi cosi come subito dopo T'in-
duzione dell'infezione (tab. IID);

©) nel 11T gruppo di ratti infettati per via
sottocutanea e trattati con amikacina alla
dose di 15 mg/kg/die per 8 giorni, sommi-
nistrata per via intraperitoneale (i.p.), si
constatava una mortalitd del 10% con
regressione degli ascessi cutanei nel 90%
dei casi (fig. 5, tab. ). L'emocoltura e l'esa-
me bioptico del sottocutaneo eseguiti alla
fine del trattamento nei sopravvissuti risul-
tavano positivi per la P. aeruginosa nel
20% dei casi, mentre subito dopo linfezio-
ne erano positivi per il 100% (tab. II);

d) nel IV gruppo di ratti infettati per via
polmonare e trattati con amikacina
(15 mg/kg/die per 8 giorni i.p.), abbiamo
osservato che vi era una mortalita del 20%
degli animali (fig. 6, tab. IV). L'emocoltura
e il broncoaspirato risultavano positivi per
P aeruginosa nel 100% dei casi dopo I'in-
duzione dell'infezione; dopo il trattamento
emocoltura risultava positiva per la pre-
senza di P. aeruginosa nel 50% dei casi,
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Fig. 5. — Valutazione percentuale della mortalitd in ratti

infettati con P. aeruginosa (5x10° UFC/100 pD) per via
sottocutanea e trattati con amikacina, HBO e amikaci-
na+HBO. Sono stati utilizzati 6 animali per ogni gruppo
sperimentale.

TaseLa 1. — Valulazione percentuale della soprav-
vivenza e della regressione degli ascessi sottocuta-
nei in rafti infettati con P. aeruginosa (5x100
UFC/100 pl) per via sottocutanea e trattati con
amikacina (15 mg/kg/i.p./die per 8 giorni), HBO
(2 Atmx35 min/die per 8 giorni) e amika-
cina+HBO. Sono stati utilizzati 6 animali per
ogni gruppo sperimentale.

% della
Tratt: i % della regressione
FALSEHEAES sopravvivenza degli ascessi
dopo 8 giorni
Controlli 90 20
Amikacina 90 90"
HBO 100 80
Amikacina+tHBO 100 100*

#) p<0,05 rispelto ai controlli

mentre il broncoaspirato era positivo nel
25% dei casi (tab. 1D);

e) nel V gruppo di ratti infettati per via
sottocutanea e trattati con amikacina+ HBO
(2 Atmx35 min/die per 8 giorni) la soprav-
vivenza era del 100% degli animali trattati.
Tale percentuale di sopravvivenza si ac-
compagnava alla completa regressione
degli ascessi cutanei (fig. 5, tab. I). Non vi
era presenza di P. aeruginosa nell'emocol-
tura e nell'esame bioptico eseguiti alla fine
del trattamento nei sopravvissuti (tab. ID).
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Tageua 11 — Valutazione percentucale della presen-
za di P. aeruginosa nell'emocultura e nel prelievo
bioptico soltocutaneo in ratti infettati con P. aeru-
ginosa (5x10° UFC/100 i) per via sotlocutanea ¢
tratlali con amikacina (15 mg/kg/i.p./die per 8
giorni), HBO (2 Atmx35 min/die per 8 giorni) e
amikacina+HBO. Sono stati utilizzati 6 animali
per ogni gruppo sperimentale.

Emocultura Esame bioptico
Trattamento (% di presenza (% di presenza
di P aeruginosa) di P. aeruginosa)
Controlli 100 100
Amikacina 20# 90*
HBO 100 10%* 0**
Amikacina+HBO 0= (U

*) p<0,05 rispetto ai controlli. **) p<0,01 rispetto ai controlli.

100
80
80 -
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e 404
20—+4---- T L T D LA L T B e
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Controlli  Amikacina HBO  Amikacina
15 mg/kg 2 Atm x 35+ HBO
ip./die min/die
%8 gg %8 gg
Fig. 6. — Valutazione percentuale della mortalita in ratti

infettati con P. aeruginosa (5x10° UFC/100 pl) per via
polmonare e trattati con amikacina, HBO e amikaci-
na+HBO. Sono stati utilizzati 6 animali per ogni gruppo
sperimentale.

) nel VI gruppo di ratti infettati per via
polmonare e trattati con amikacina+HBO,
la percentuale dei sopravvissuti era del
100% (fig. 6, tab. IV). La ricerca della P
aeruginosa nell’emocoltura e nel broncoa-
spirato, eseguita alla fine dei trattamenti,
non denunciava la presenza del microrga-
nismo (tab. IID):

g) nel VII gruppo di ratti infettati per via
sottocutanea e trattati con HBO, la soprav-
vivenza degli animali risultava essere del
100% con regressione degli ascessi
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TaBELLA 1L — Valutazione percentuale della presen-
za di P, aeruginosa nell’emoculiura e nel bron-
coaspirato in ratli infeltati con P. aeruginosa
(5x10° UFC/100 ul) per via polmonare ¢ trattati
con amikacina (15 mg/kg/i.p./die per 8 giorni),
HBO (2 Atmx35 min/die per 8 giorni) e amikaci-
na+HBO. Sono stali ulilizzati 6 animali per ogni
gruppo sperimentale.

Emocultura
(% di presenza
di P aeruginosa)

Broncoaspirato
(% di presenza
di P, aeruginosa)

Trattamento

Controlli 100 100

Amikacina 50 25*
HBO 100 20 20
Amikacina+HBO o o

) p<0,05 rispetto ai contrelli. *) p<0,01 rispetto ai controlli.

TaBeLa 1V, — Valutazione percentuale della presen-
za in ratti infettali con P. aeruginosa (5x10°
UFC/100 pnl) per via polmonare e trattati con
amikacina (15 mg/ke/i p./die per 8 giorni), HBO
(2 Atmx35 min/die per 8 giorni) ¢ amikacina+
HBO. Sono stati ntilizzati 6 animali per ogni
gruppo sperimentdle.

% della

Trattamento v
i soravvivenza

Controlli 20
Amikacina 80
HBO o0

Amikacina+HBO 100+

*) p<0,05 rispetto ai controlli, *) p<0,01 rispetto ai controlli.

nell’'80% dei casi (fig. 5, tab. I). L'emocol-
tura risultava positiva alla P. aeruginosa
soltanto nel 10% degli animali sopravvissu-
ti; vi era assenza del microrganismo all’esa-
me bioptico del sottocutaneo eseguito alla
fine del trattamento (tab. 11).

h) nell'VIIT gruppo di ratti infettati per
via polmonare e trattati con HBO, la
sopravvivenza degli animali era del 90%
(fig. 6, tab. ID con emocoltura e bronco-
aspirato, eseguiti alla fine del trattamento,
positivi per P. daeruginosa nel 20% degli
animali sopravvissuti (tab. III).

Discussione

I nostri risultati hanno documentato che
l'ossigenoterapia iperbarica presenta atti-
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vita battericida e/o batteriostatica nell’infe-
zione sperimentale sottocutanea e respirato-
ria indotta da P aeruginosa. Infatti THBO
ha indotto una sopravvivenza del 100%
negli animali infettati per via sottocutanea
con regressione dell’80% degli ascessi sot-
tocutanei (rispetto ad una mortalitd del
10% con persistenza degli ascessi dell'80%
nel gruppo controllo), e una sopravviven-
za dell'80% nei ratti infettati per via respi-
ratoria rispetto ai controlli in cui la morta-
lita era dell’80%. Inoltre in entrambi i grup-
pi sperimentali, il trattamento con HBO ha
indotto una significativa riduzione della
presenza della P. aeruginosa nei reperti
emocolturali, broncoaspirati e bioptici sot-
tocutanei.

I nostri risultati, inoltre, hanno documen-
tato che 'HBO ha potenziato gli effetti tera-
peutici dell'amikacina, farmaco selettivo nel-
le infezioni da P aeruginosa. Infatti in ratti
trattati con HBO+amikacina si ¢ riscontrato
una sopravvivenza del 100% degli animali
infettati sia per via sottocutanea che respira-
toria con regressione completa degli ascessi
e scomparsa assoluta della Pseudomonas
dagli esami colturali eseguiti alla fine dei
trattamenti sul sangue, broncoaspirato e pre-
lievo bioptico del sottocutaneo.

Tali dati sono anche in accordo con un
recente lavoro di Izawa et al. 3 i quali han-
no documentato che 'HBO determina un
significativo successo terapeutico in
pazienti con ascessi peripancreatici in cui
era stato isolato la P. aeruginosa associati a
pancreatite acuta, rispetto a pazienti non
trattati con HBO. Pertanto, in maniera
chiara ed inconfutabile, i nostri dati hanno
mostrato che l'ossigenoterapia iperbarica
da sola, ed ancor di pill in associazione a
terapia antibiotica specifica, pud favorire la
risoluzione di processi infettivi determinati
da germi aerobi come la P. aeruginosc.

Piu difficile & trovare una spiegazione al
meccanismo attraverso il quale PHBO
determina attivitd battericida e/o batterio-
statica.

E stato ampiamente documentato che, in
seguito ad una infezione, si verifica il pro-
cesso della chemiotassi, cio¢ della migra-
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zione, dai vasi al locus interessato, di neu-
trofili e monociti 4. Tale fenomeno € segui-
to da quello dell'opsonizzazione, grazie al
quale il microrganismo, rivestito di proteine
dette opsonine, si lega ai recettori superfi-
ciali del leucocita polimorfonucleato,
avviando la fagocitosi. Contestualmente alla
fagocitosi si verifica un processo che riflette
I'aumento del metabolismo ossidativo, il
cosiddetto «scoppio ossidativo», che porta
ad aumento della formazione di perossido
didrogeno (11,0,) e di anione superossido
(O,,). che possiedono attivita battericida >7.

L'HBO puo agire verso i microorganismi
sia anaerobi che aerobi in maniera diretta
e/o indiretta 67. Si pud supporre che 'O,
ad alta pressione induca un aumento dei
livelli di anioni superossidi con funzioni di
radicali tossici ai quali i microrganismi
anaerobi, sprovvisti di enzimi (per esem-
pio SOD) capaci di inattivare tali radicali,
sono particolarmente sensibili per cui van-
no incontro a morte 8. Nel caso dell'infe-
zione da aerobi (come da P. aeruginosa),
I'HBO agirebbe in maniera indiretta favo-
rendo. con l'aumento della tensione di O,
a livello dei tessuti infetti, 'azione fagocita-
ria dei polimorfonucleati 89 che & ridotta in
ipossia e verrebbe ripristinata in condizioni
di iperbarismo.

In conclusione questo lavoro rappresen-
ta un importante contributo sperimentale,
in vivo, atto a confermare l'attivita antibat-
terica dellHBO e a dimostrare che 'HBO
ed antibiotici aminoglucosidi, come l'a-
mikacina, presentano attivita sinergica nei
confronti delle infezioni sia dei tessuti mol-
li che respiratorie sostenute da P. aerugi-
nosa, batterio responsabile di importanti
infezioni nosocomiali nei reparti di terapia
intensiva e/o di rianimazione.

Resta da definire ulteriormente il mecca-
nismo dell'azione battericida/batteriostatica
dell’'HBO; il prosieguo di tale lavoro si pre-
figge infatti, di identificare tale o tali mec-
canismi con prove sperimentali in vitro e
in vivo atte a studiare il ruolo dellHBO
sulla migrazione ed attivita dei polimorfo-
nucleati, sulla produzione dei radicali tos-
sici dell’O,, di citochine.
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Riassunto

L'80% circa delle infezioni nosocomiali sono
sostenute da batteri aerobi.

La Pseudomonas aertiginosa € un batterio Gram-
negativo, opportunista, mobile, bastoncellare, aero-
bio obbligato, appartenente alla famiglia delle
Pseudomonadaceae. P. aeruginosa da sola € respon-
sabile del 6-22% di tutte le infezioni ospedaliere.

Lo scopo del nostro lavoro & state quello di
valutare l'efficacia della ossigenoterapia iperbarica
{(H.B.O. 2 Atmx35 min/die per 8 giorni) da sola e
in associazione alla terapia chemioantibiotica
(amikacina 15 mg/kg/diex8 giorni per via intrape-
ritoneale), in gruppi di ratti (Sprague-Dawley)
infettati con P. aeruginosa 5x100 Unitd Formanti
Colonie (UFC)/100 pl, sia per via sottocutanea che
per via polmonare. I nostri risultati hanno docu-
mentato che 'HBO induce, in ratti infettati con P
aeruginosa per via sottocutanea e polmonare,
riduzione significativa della mortalitd e della mor-
biliti con contemporanea eradicazione del batterio
a livello dei reperti emocolturali, broncoaspirati e
bioptici cutanei. Questi effetti eranc sinergizzati
dal contemporaneo uso di amikacina, antibiotico
mirato per il trattamento delle infezioni sostenute
da batteri gram negativi.

Parole chiave: Ossigenoterapia iperbarica - Pseudo-
Monas aeruginosd.
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