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STUDIUL 1: EXPUNEREA LA POLUAREA AERULUI - FACTORUL
DE RISC (IN)VIZIBIL PENTRU BOLILE RESPIRATORII.

CONTEXT

Poluarea aerului reprezinta unul dintre cei mai mari factori de risc pentru
sanatatea umana. Este un ucigas invizibil care se ascunde in jurul nostru,
influentand atat generatiile tinere, cat si pe cele batréne. Potrivit Organizatiei
Mondiale a Sanatatii (OMS), in fiecare an, 7 milioane de oameni mor din cauza
poluarii aerului. Cele mai afectate patologii sunt bolile pulmonare obstructive
cronice, cancerul pulmonar si infectiile respiratorii, inclusiv pneumonia, accidentele
vasculare cerebrale si bolile de inima. Noua din 10 indivizi respira aer cu compusi
poluati, care patrund adanc in tesutul pulmonar si, mai mult, in sistemul
cardiovascular. Cele mai expuse persoane sunt persoanele in varsta, sugarii, femeile
insarcinate si persoanele cu comorbiditdti. Se estimeaza ca 43% din bolile
pulmonare si 24% din accidentele vasculare cerebrale sunt atribuite poluarii aerului.
Am efectuat o cautare electronica pe PubMed pentru literatura de specialitate

publicata in ultimii 5 ani, cu ultima data de cautare la 15 februarie 2020.

REZUMAT

in intreaga lume, repercusiunile polu&rii atmosferice asupra sanatatii umane
capata o atentie sporita, avand in vedere ca reprezintd una dintre cele mai mari
amenintari la adresa bunastarii globale. in mod uimitor, un numar impresionant de
noua din 10 persoane sunt expuse la aerul alterat cu compusi nocivi care afecteaza
negativ tesuturile pulmonare. Relatia dintre poluarea atmosferica si impactul acesteia
asupra sanatatii este complexa si cu multiple fatete, iar comunitatea stiintifica
descopera continuu noi informatii si actualizari cu privire la aceasta legatura.

Revizuirea noastra cuprinzatoare a avut ca scop sa rezumam semnificatia
poluantilor atmosferici primari si efectele lor asupra bolilor respiratorii majore.
Aceste maladii cuprind boala pulmonara obstructiva cronica, astmul, cancerul
pulmonar, fibroza pulmonara idiopatica, infectiile respiratorii, bronsiectaziile si
tuberculoza. Printre cei mai daunatori poluanti atmosferici se numara dioxidul de
sulf, dioxidul de azot, monoxidul de carbon, compusii organici volatili, ozonul,
particulele in suspensie si fumul emanat de biomasa. Explorarea noastra s-a axat

cu precadere pe bolile respiratorii din cauza escaladarii evidente a incidentei



acestora, atribuitd poluarii aerului. Dovezile acumulate subliniaza faptul
incontestabil ca acesti contaminanti atmosferici agraveaza problemele de sanatate
respiratorie la scara globala.

Avand in vedere aceste dezvaluiri, exista o urgenta palpabila de a consolida
si de a perfectiona initiativele politice care vizeaza calitatea aerului. Acest apel la
actiune nu se limiteaza doar la natiunile cu venituri ridicate, ci este la fel de
important si pentru tarile cu venituri mici, unde ramificatiile unei calitati scazute a
aerului pot fi si mai pronuntate din cauza resurselor si infrastructurii limitate.
Atenuarea consecintelor imediate si pe termen lung ale poluarii aerului este
esentiala pentru protejarea sanatatii publice globale. Ca atare, trebuie depuse
eforturi continue pentru a elabora si pune in aplicare standarde stricte de calitate a

aerului la nivel mondial.

Tabelul 2. Analiza factorilor de risc pentru hipertensiunea arteriala gestationala - adaptat din [240].

Autori Boala Asoci:t::alzgplertixcaint,ilor Etnie/nationalitate
Liang et al. (2019) | BPOC | PM2,5 | China
Huang et al. (2019) | BPOC | PM2,5 | Taiwan
Havet et al. (2019) | Asthma | PM10, 03 | Franta
Cadelis etal. (2014) | Asthma | PM10, PM2,5-10 | Caraibe
Akpinar-Elci et al. (2015) | Asthma | PM10, PM2,5-10 | Caraibe
Guarnieri si Baimes (2014) | Asthma | PM2.5, PM 10 | Meta-analize
Xing et al. (2019) | Cancer pulmonar | PM2.5, PM10, 03 | China
Hamra et al. (2014) | Cancer pulmonar | PM2,5 | Meta-analize
Gharibvand et al. (2017) | Cancer pumonar | PM2,5 | SUA, Canada
Wang et al. (2019a) | Cancer pulmonar | PM2,5 | China
Winterbottom et al. (2018) | IPF | PM10 | SUA
Johannson et al. (2018) | IPF | NO2, PM2.5, PM10 | SUA
Johannson etal. (2014) | IPF | 03, NO2 | Coreea de Sud
Nsoh et al. (2019) | Infectii respiratorii | PM2,5 | Camerun
Z.Zhangetal. (2019) | Infectii respiratorii | PM25 PM25PM10 | China
Zheng et al. (2017) | Infectii respiratorii | PM10, NO2, SO2 | China
Goeminne et al. (2018) | Bronsiectazia | PM10, NO2 | MAREA BRITANIE
Garcia-Olivé etal. (2018) | Bronsiectazia | S02 | Spania
Popovic etal. 2019) | Tuberculozi | PM2,5 | Asia, Europa, America de Nord
Zhu et al. (2018) | Tuberculoz | PM10, NO2, SO2 | China
Lai et al. (2016) | Tuberculozd | PM2,5 | Taiwan
Jassal et al. (2012) | Tuberculoza | PM2,5 | SUA
Li et al. (2019) | Tuberculoza | PM2,5 | China
Yao et al. (2019) | Tuberculozd |  PM25,PM10,03,CO | China
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Figura 1 - Prezentarea poluantilor atmosferici si a efectelor acestora asupra sanatatii respiratorii.

CONCLUZzII

Astazi, desi cunoastem impactul poluarii asupra sistemului respirator, am Tncercat
sa descriem informatii actualizate despre modul in care poluarea afecteaza sistemul
respirator si patologiile asociate cu acesta. Acest lucru depinde de tipul de poluant,
de concentratia acestuia in mediul inconjurator si de marimea sa. Poluarea aerului
potenteaza cresterea patologiei respiratorii. Este important sa se masoare in mod
constant calitatea aerului, atat in tarile dezvoltate, cat si in cele mai putin dezvoltate,
pentru a asigura o imbunatatire continua. Caracteristicile acestei analize se refera in
special la bolile pulmonare cauzate de poluantii atmosferici. Plaméanul este unul dintre
principalele organe umane care au contact direct cu aerul si este capabil sa filtreze

poluantii inhalabili. Afectarea plamanilor prin orice alta patologie.



STUDIU 2: O ANALIZA PROSPECTIVA A NIVELURILOR DE VITAMINA
D LA FEMEILE GRAVIDE DIAGNOSTICATE CU HIPERTENSIUNE
GESTATIONALA DUPA INFECTIA CU SARS-COV- 2.

CONTEXT

Compozitia aerului este diversificatd, iar poluantii din aer pot avea efecte negative
asupra sistemului respirator. Particulele din aerul inconjurator (PM) au o compozitie complexa,
fiind divizate datorita dimensiunii lor: PM 2,5 reprezinta particule cu dimensiuni mai mici de
2,5 ym, fiind mai mult prezente in substante gazoase si care sunt mai susceptibile de a
provoca simptome respiratorii, in timp ce PM 10 are dimensiuni mai mari de 10 um, fiind astfel
intalnite mai mult in praf si avand o probabilitate de a raméane in tractul respirator superior.
Intr-o meta-analiza realizata de Li et al. s-a observat ca pentru o crestere de 10 yg/m3 a PM
2,5, numarul de spitalizari ale pacientilor cu BPOC a crescut cu 3,1%.

Pacientii expusi la concentratii ridicate de PM 2,5 au fost asociati cu dezvoltarea
BPOC, iar expunerea lor pe termen scurt la concentratii ridicate a fost coroborata cu o crestere
a numarului de exacerbari si spitalizari. In acelasi timp, PM 1,0 nu este suficient studiata in
literatura de specialitate. Dimensiunea particulelor este invers proportionala cu daunele pe
care le provoaca plamanilor. Cu cat dimensiunea lor este mai mica, cu atat pot fi mai
daunatoare pentru sistemul respirator si in special pentru plamani. In Statele Unite, au existat
mai multe solicitari pentru ca PM 1,0 sa fie considerat un factor de risc standard de mediu. Au
existat mai multe preocupari cu privire la faptul ca acesta este un factor de risc diferit in
comparatie cu PM 2,5 si daca ar putea oferi informatii suplimentare cu privire la rolul sau si la
afectarea sanatatii. Mai multe studii au aratat ca originea PM 1,0 este aceeasi cu cea a PM
2,5.

Scopul acestui studiu a fost de a evalua daca pacientii cu exacerbari frecvente, in
comparatie cu pacientii cu exacerbari rare, locuiesc in resedinte cu valori mai mari ale poluarii
aerului. Motivul pentru care am ales aceasta comparatie este ca acesti pacienti au o scadere
mai rapida a functiei pulmonare la fiecare exacerbare, generadnd un consum foarte mare de

resurse financiare si un risc crescut de a dezvolta depresie ulterioara.

REZULTATE

In cadrul studiului nostru, care a cuprins 79 de persoane diagnosticate cu BPOC,
aproape jumatate (39 de participanti) au raportat ca se confruntd cu exacerbari frecvente.
Varsta medie a participantilor a fost de 65,49 ani, majoritatea fiind de sex masculin si
provenind din regiuni urbane. In mod notabil, nu a existat nicio discrepantd semnificativa
atunci cand s-au comparat participantii cu exacerbari frecvente cu cei cu exacerbari rare pe

baza caracteristicilor generale sau a tipului de sursa de gatit pe care o foloseau. Cu toate



acestea, s-a observat o distinctie clara in ceea ce priveste tipul de energie ales pentru
incalzirea locuintelor, aceasta diferenta fiind semnificativa din punct de vedere statistic.

Analiza conditiilor de trai a indicat variatii ale temperaturii, umiditatii si presiunii
atmosferice in casele participantilor. Tn mod specific, pacientii cu exacerbéri frecvente au avut
temperaturi medii interioare usor mai ridicate, desi acest lucru nu a fost semnificativ din punct
de vedere statistic. In schimb, locuintele lor aveau niveluri marginal mai scazute de presiune
atmosferica si umiditate, desi aceste diferente au fost, de asemenea, considerate
nesemnificative. Aprofundand analiza parametrilor de calitate a aerului, am evaluat valorile
medii ale PM 1,0, PM 2,5 si PM 10 pe parcursul studiului. Tn timp ce grupul cu exacerbari
frecvente a avut in mod constant valori mai mari pentru acesti poluanti, o disparitate
semnificativa a fost observata doar pentru nivelurile PM 1,0. Prin utilizarea regresiei logistice,
am discernut ca, cu fiecare crestere incrementala a valorilor medii de PM, riscul de exacerbari
frecvente a crescut modest.

Explorarea noastra ulterioara a constat in stabilirea unor potentiali markeri predictivi ai
exacerbarilor frecvente la pacientii cu BPOC pe baza nivelurilor de particule (PM). Curbele
ROC (Receiver Operating Characteristic) create pentru valorile medii ale PM au dat Arii sub
curbe (AUC) de 0,673, 0,654 si 0,622 pentru PM 1,0, PM 2,5 si, respectiv, PM 10. O analiza
de regresie univariata ulterioara a evidentiat faptul ca pacientii cu valori PM care depaseau
valorile limita stabilite in locuintele lor erau considerabil mai predispusi la exacerbari frecvente.
Dupa ce s-au facut ajustari pentru variabile precum vérsta, sexul, obiceiurile de fumat si
comorbiditatile, analiza a indicat ca cei expusi la niveluri mai ridicate de PM 2,5 si PM 10 in

locuintele lor au fost semnificativ mai predispusi sa raporteze exacerbari frecvente.

Figura 2 - uRADMonitor SMOGGIE-PM.

CONCLUzIl
Cercetarile noastre ofera informatii lamuritoare despre conditiile de viata ale pacientilor
diagnosticati cu BPOC, in special in ceea ce priveste prevalenta microparticulelor specifice in

locuintele lor. In cohorta noastra de 79 de pacienti, a fost evident ca cei care au suferit frecvent
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exacerbari locuiau n locuinte cu niveluri semnificativ ridicate de PM 1,0, PM 2,5 si PM 10,
comparativ cu omologii lor cu exacerbari rare. In mod semnificativ, dupa cunostintele noastre,
acest studiu de pionierat este primul de acest gen din Romania. Ceea ce diferentiaza aceasta
cercetare de altele este abordarea meticuloasa a monitorizarii si cuantificarii microparticulelor
direct in casele pacientilor, spre deosebire de evaluarea exclusiva a mediului exterior mai larg.
In timp ce constatdrile noastre aruncd lumind asupra corelatiilor probabile dintre
poluarea aerului din interior si frecventa exacerbarilor BPOC, acestea subliniaza necesitatea
generald de a continua explorarea in acest domeniu. Gestionarea BPOC si imbunatatirea
calitatii vietii persoanelor afectate necesita o intelegere mai profunda a nenumaratilor factori
care influenteaza sanatatea acestora. Astfel, studiile ulterioare sunt imperative pentru a
evalua si cuantifica in mod riguros ramificatiile poluarii aerului asupra unor astfel de populatii
sensibile. Numai printr-o intelegere cuprinzatoare putem deschide calea pentru interventii si

solutii eficiente adaptate pentru acesti pacienti vulnerabili.



STUDIUL 3: DIMENSIUNEA PARTICULELOR iN SUSPENSIE SI
EXACERBARILE BOLIl PULMONARE OBSTRUCTIVE CRONICE:
O ANALIZA PROSPECTIVA AFACTORILOR DE RISC CARE
COMPARA CATEGORIILE 3 Sl 4 ALE INITIATIVEI GLOBALE
PENTRU BOALA PULMONARA OBSTRUCTIVA.

CONTEXT

Initiativa globala pentru boala pulmonara obstructiva cronica (GOLD) imparte pacientii
cu BPOC in patru categorii distincte, de la GOLD 1 la GOLD 4, pe baza intensitatii limitarii
fluxului de aer determinate prin spirometrie. GOLD 3 si GOLD 4 reprezinta stadiile mai severe
ale BPOC, marcate de o reducere semnificativd a volumului expirator fortat intr-o secunda
(FEV1). O astfel de clasificare ajuta la conceperea unor interventii si tehnici de gestionare
specifice, vizadnd in special exacerbarile frecvente tipice acestor stadii avansate ale BPOC.
Instrumente esentiale, precum testul de evaluare a BPOC (CAT) si scala de dispnee
modificata a Consiliului Britanic de Cercetare Medicala (mMRC), sunt indispensabile pentru a
intelege tiparele de exacerbare din cadrul acestor categorii. In timp ce CAT mé&soara starea
generala de sanatate a pacientilor cu BPOC, scara de dispnee mMMRC evalueaza severitatea
si frecventa respiratiei pe care o resimt.

Poluarea aerului, in special cea cu particule precum PM 1.0, PM 2.5 si PM 10, are un
impact semnificativ asupra pacientilor cu BPOC. Aceste particule, care provin in principal din
procese de combustie, cum ar fi emisiile autovehiculelor si activitatile industriale, variaza in
ceea ce priveste capacitatea lor de a se infiltra in sistemul respirator. Pozitionarea geografica
a indivizilor, in special apropierea acestora de zone cu trafic intens si zone industriale, a fost
asociata cu severitatea exacerbarilor BPOC. Desi exista numeroase cercetari privind efectele
poludrii aerului asupra sanatatii respiratorii, lipseste o analizd mai specifica care sa exploreze
interactiunea dintre dimensiunea particulelor in suspensie si exacerbarile BPOC, in special in
cadrul stadiilor GOLD 3 si GOLD 4. Acest studiu isi propune sa acopere aceasta lacuna,
formulédnd ipoteza unei legaturi puternice intre dimensiunea particulelor si frecventa
exacerbarilor la pacientii cu BPOC in stadii avansate. De asemenea, acesta presupune ca
traiul in apropierea drumurilor principale si a zonelor industriale exacerbeaza riscul. Prin
cuantificarea acestor relatii, aceasta cercetare incearca sa deschida calea pentru interventii

specifice si o intelegere mai profunda a gestionarii BPOC.

REZULTATE
Cercetarea actuala a observat un total de 79 de pacienti, distingédndu-i in functie de
categoria GOLD 3 (n = 47) si de severitatea BPOC GOLD 4 (n = 32). Varsta medie a fost

marginal mai mare in grupul GOLD 3 in comparatie cu GOLD 4. Cu toate acestea, nu s-a



constatat nicio semnificatie statistica in ceea ce priveste diferenta de varsta sau distributia
populatiei masculine intre cele doua grupuri. Ambele grupuri au prezentat, de asemenea,
niveluri de educatie similare si statutul de fumator. La evaluarea activitatii zilnice, un procent
mai mare de persoane din categoria GOLD 4 au fost mai putin active decét cele din categoria
GOLD 3. Semnele si simptomele precum tusea, productia de flegma si dispneea au fost
prevalente in ambele grupuri, fara diferente statistice notabile. Cu toate acestea, s-au
constatat disparitati semnificative in distributia IMC si in aparitia comorbiditatilor specifice intre
categorii.

in ceea ce priveste conditiile de trai, un numar semnificativ de pacienti GOLD 3 locuiau
in zone urbane in comparatie cu grupul GOLD 4. Grupul GOLD 3 avea, in medie, o suprafata
de locuit considerabil mai mare decat grupul GOLD 4. Proximitatea resedintelor fata de
drumurile principale era, de asemenea, semnificativ diferitd; grupul GOLD 3 Ilocuia
considerabil mai departe de drumurile principale decat grupul GOLD 4. Tnél’;imile cladirilor au
ramas constante pentru ambele grupuri, in timp ce sursele pentru gatit si incalzire au prezentat
o diferenta semnificativa, in special in ceea ce priveste utilizarea gazului pentru ncalzire.

De asemenea, au fost evaluate si particulele Tn suspensie in aer si au existat diferente
semnificative in ceea ce priveste concentratiile intre cele doua grupuri. Persoanele din grupul
GOLD 4 au prezentat valori mai mari ale concentratiilor de PM 1,0, PM 2,5 si PM 10 decéat
cele din grupul GOLD 3. Cu toate acestea, parametrii de mediu, cum ar fi temperatura,
umiditatea si masuratorile presiunii atmosferice in interiorul locuintelor nu au prezentat
diferente semnificative intre cele doua grupuri. Analiza a indicat, de asemenea, un procent
mai mare de indivizi GOLD 4 care se confruntd cu exacerbari frecvente si care utilizeaza
suplimente de oxigen, dar aceste diferente nu au fost semnificative din punct de vedere
statistic.

Examinarile functiei pulmonare efectuate in cadrul studiului au evidentiat diferente
pronuntate intre cele doua grupuri in ceea ce priveste parametrii spirometrici. Pacientii GOLD
4 au prezentat o scadere semnificativa a diferitelor masuri spirometrice, indicand un declin
accentuat al functiei pulmonare in comparatie cu categoria GOLD 3. Scorurile de evaluare a
BPOC, cum ar fi scorurile CAT si mMRC, au fost marginal mai mari in grupul GOLD 4,
sugerand o calitate a vietii potential mai proasta si un nivel de handicap mai ridicat, desi
acestea nu au fost semnificative din punct de vedere statistic. in alte evaluari, nu au fost
observate disparitati semnificative intre grupuri in ceea ce priveste tensiunea arteriala sistolica
si diastolica, creatinina si nivelul de glucoza. Cu toate acestea, nivelurile de azot uree din

sange (BUN) au prezentat o diferenta notabila.
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Figura 3 - Masuratorile de aer la domiciliu stratificate in functie de gravitatea BPOC.

CONCLUzIl

Acest studiu ofera o perspectiva initiala asupra factorilor care pot influenta severitatea
BPOC la pacientii clasificati ca fiind GOLD 3 si GOLD 4. in special, am observat o potentiald
legatura intre concentratiile mai mari de PM si severitatea crescuta a BPOC la persoanele
GOLD 4, ceea ce sugereaza o legatura cu mediul. Faptul de a locui mai aproape de zonele
cu trafic intens a parut sa exacerbeze simptomele, in timp ce spatiile de locuit mai mari au
parut sa ofere o anumitd protectie. Cu toate acestea, este esential sa abordam aceste
constatari cu prudentd din cauza dimensiunii limitate a esantionului nostru, subliniind
necesitatea unor studii mai ample cu grupuri mai mari de participanti pentru a confirma aceste
observatii preliminare. Sunt necesare cercetari suplimentare in acest domeniu pentru a stabili
relatii cauzale mai solide si implicatii pentru managementul clinic si interventile de sanatate

publica.
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