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— REZUMAT ——

Orientare: Un numar consitent de rapoarte din literatura medicala aduc evidente care sustin ca poluarea
atmosferica moduleaza frecventa morbiditatii respiratorii.

Design si obiectiv: Studiu pe cohorta de pacienti spitalizati avand ca obiectiv descrierea asociatiilor dintre
factorul de risc reprezentat de expunerea la poluantii atmosferici si frecventa spitalizarii pentru infectii ale
cailor respiratorii inferioare (IACRI), a pacientilor cu rezidentd in municipiul Bucuresti, in sezonul rece 2007-
2008.

Metode: in studiu au fost inrolati pacientii internati pentru IACRI in perioada 01.10.2007-31.03.2008 in Spitalul
de Boli Infectioase si Tropicale ,Dr. Victor Babes” din Bucuresti. in perioada octombrie 2007-martie 2008,
concentratiile de bioxid de azot (NO2), oxid de carbon (CO), bioxid de sulf (SO3), ozon (O3) precum si de
particule de materie cu diametrul aerodinamic < 10 microni (PM10), determinate zilnic in atmosfera municipiului
Bucuresti au fost stratificate in doua tipuri de expunere: (a) supraexpunere (> de percentilda 75) si respectiv (b)
expunere ubicvitara (= percentila 75). Regresia logistica conditionala s-a utilizat pentru evaluarea riscului
fiecarui pacient inrolat in studiu de supraexpunere la poluantii analizati in ziua spitalizarii si respectiv in alte
doud zile martor, situate la cate 2 saptamani nainte si respectiv dupa ziua spitalizarii, fiecare pacient fiind
propriul martor.

Rezultate: Analiza distributiei zilnice a concentratiei fiecarui poluant considerat a aratat curbe de distributie
monomodale in cazul SO; si O3 si, respectiv, multimodale in cazul CO, NO> si PM10.

Studiul case-crossover a aratat ca in ziua spitalizarii riscul individual de supraexpunere (concentratii >
percentilda 75) a fost semnificativ mai mare (p < 0,05) fata de zilele martor, pentru urmatorii poluanti: NO» [Odds
ratio (OR): 1,50; interval de confidenta 95% (1C95%): 1,18-1,91], CO (OR: 1,43; IC95%: 1,10-1,85) si PM10
(OR: 1,39; 1C95%: 1,14-1,71), adica poluantii aerieni care determina niveluri excesive (,varfuri“) de concentratie
zilnica.

Concluzii: In sezonul de iarna 2007-2008, in Bucuresti excesul de spitalizare pentru IACRI a fost inalt corelat
cu supraexpunerea la NO2, CO si PM10. Rezultatele studiului sunt importante pe plan societal intrucat
motiveaza stiintific necesitatea implementarii de programe care sa vizeze ameliorarea calitatii aerului atmosferic
din Bucuresti.

L Cuvinte cheie: poluanti aerieni, infectii acute de cai respiratorii inferioare spitalizate —
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—— ABSTRACT —

Background: A quite consistent number of reports from medical literature are bringing evidences that sustain
that outdoor air pollution is modulating the respiratory morbidity’s frequency.

Design and objective: Study based on the cohort of hospitalized patients aiming to describe associations
between the risk factor represented by exposure to atmospheric pollutants and frequency of hospitalization
for lower acute respiratory tract infections (LART]I) in patients, with residency in Bucharest municipality, during
the cold season 2007-2008.

Methods: In the study have been enrolled patients admitted to “Dr. Victor Babes” infectious and tropical
diseases hospital from Bucharest. In the period October 2007 to May 2008, the levels of nitrogen dioxide
(NO2), carbon monoxide (CO), sulfur dioxide (SO3), ozone (O3) and particulate matters with the air diameter
< 10 microns (PM10), daily measured in the atmosphere of Bucharest municipality were stratified in two
classes of exposure: (a) ubiquitous exposure (£ 75 percentile) and (b) overexposure (> 75 percentile).
Through conditional logistic regression it was compared the risk of overexposure to the considered pollutants
in the day of hospitalization and also in other two control days, one situated at 2 weeks before and the other
at 2 weeks after the day hospitalization; each enrolled patient was his/her own control.

Results: The analysis of distribution of each considered pollutant’s daily air level revealed normally distributed
curves for O3 and SO, but multimodal ones in case of NO»,, CO and PM10.

The case-crossover study showed that, in the day of hospital admission the risk of overexposure was
significantly (p< 0.05) higher, for the following pollutants: NO, [Odds ratio (OR): 1.50; 95% Confidence Interval
(95%Cl: 1.18-1.91], CO (OR: 1.43; 95%Cl: 1.10-1.85), and PM10 (OR: 1.39; 95%CI: 1.14-1.71), that are the
pollutants detected with excessive values (“picks”) of daily air levels.

Conclusions: During the winter season 2007-2008, in Bucharest municipality, the excess of hospitalization
for LARTI was highly correlated to overexposure to NOo, CO and PM10 air levels.The results of the study are
important by societal perspective as them are scientifically motivating the need for implementation of programs

INTRODUCERE

La nivel mondial infectiile respiratorii acute
reprezintd o cauzd principald de morbiditate; tdrile
in curs de dezvoltare cumuleazi peste 6% din
morbiditatea si mortalitatea prin infectii respiratorii
acute. (1,2). In perioada 1997-1999, la nivel mon-
dial infectiile de tract respirator inferior au cauzat
4 milioane de decese (1). Infectiile respiratorii
acute sunt responsabile pentru aproximativ o
treime din decesele survenite la copiii Tn varstd de
sub 5 ani (3).

Excesul de risc de morbiditate respiratorie
asociat cu expunerea la poluantii din atmosfera
ambientd este frecvent raportat de catre cercetitori,
fie exprimat ca frecventd a spitalizérii (4-8) sau ca
frecventd a consultatiilor de urgentd (9-13).

METODE

Perioada de studiu: sezonul cuprins Intre datele
de 01.10.2007 si 31.03.2008.

Poluantii

In Bucuresti, calitatea aerului atmosferic am-
biental este monitorizatd prin intermediul unei
retele de 8 statii fixe care masoari si inregistreaza
concentratiile poluantilor considerati importanti
pentru efectul acestora asupra sdnitiatii umane.
Inregistririle din perioada de studiu ale concen-
tratiilor atmosferice de oxid de carbon (CO),

aiming to improve the Bucharest’'s atmospheric air quality.

L—— Key words: air pollutants, hospitalized lower acute respiratory tract infections —_—

bioxid de azot (NO3), bioxid de sulf (SO,), ozon
(O3) si de pulberi materiale cu diametrul aero-
dinamic de < 10 microni (PM10) au fost preluate
de la Agentia Nationald de Protectie a Mediului si
agregate in concentatii medii zilnice, la nivelul
municipiului Bucuresti.

Cazurile din baza de date a Spitalului de Boli
Infectioase i Tropicale ,,Dr. Victor Babes* (SVB)
din Bucuresti.

Au fost selectate cazurile de infectie acuta de
cdi respiratorii inferiore (IACRI) (Cod J12-J22,
Clasificarea Internationald a Maladiilor, revizia a
10-a) la pacienti cu domiciliul in municipiul
Bucuresti, la care data de internare era plasata in
perioada cuprinsd intre 01.10.2007 si 31.03.2008.
Pentru studiul de fatd s-a calculat frecventa zilnica
a pacientilor spitalizati Tn perioada de studiu.

Prelucrarea datelor

Intr-un tabel MS ExcelO, prima coloani a fost
completatd cu datele calendaristice consecutive din
perioada de timp studiatd. Randurile tabelului au
fost apoi completate prin editarea in dreptul fie-
cérei date calendaristice a concentratiilor atmos-
ferice de CO, NO», SO», O3 PM10, precum i a
frecventei spitalizérilor pentru IACRI din ziua res-
pectivd. Pentru analiza prin regresie logisticd con-
ditionald a efectului expunerii la nivele diferite de
poluare aeriand, concentratiile poluantilor au fost
stratificate in doua clase: (a) expunere ubicvitard (<
percentild 75) si respectiv (b) supraexpunere
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(= percentild 75). S-a alcdtuit o baza de date in
care pentru fiecare pacient inrolat s-a consemnat
tipul de expunere (ubicvitard sau supraexpunere)
atat Tn ziua spitalizdrii, cat si doud zile martor,
situate la intervale de 2 sdptdmani inainte si res-
pectiv dupd ziua spitalizarii.

Analiza statistica

S-a utilizat pachetul informatic Epilnfo
(Epilnfo, versiunea 3.4.1, CDC, Atlanta, GA,
SUA) pentru generarea si alimentarea bazei de date
si respectiv pentru analiza prin regresie logistica
conditionald. Valorile p mai mici de 0,05 au fost
selectate pentru a desemna asociatiile statistic
semnificative.

REZULTATE
Pacientii

In perioada de studiu in SVB au fost internati
768 de pacienti pentru afectiuni codificate J12 —
J22. Varsta medie a pacientilor a fost de 48 de ani
(x 22 ani), iar durata medie a spitalizdrii a fost de
8 zile (+ 6,7). Numirul mediu de cazuri de IACRI
spitalizate pe zi in perioada studiatd a fost de 4,2
(£ 3,3), iar durata totald a zilelor de spitalizare a
celor 768 de pacienti a fost de 6.261 pacienti-zile.

Cel mai frecvent diagnostic de IACRI a fost
pneumonia (69,4%), urmat de diagnosticul de
brongita acutd (30,4 %) (tabelul 1).

Tabelul 1. Structura pe diagnostice a cazurilor de IACRI
internate in perioada octombrie 2007 — martie 2008 in
Spitalul de Boli Infectioase si Tropicale ,Dr. V. Babeg“

din Bucuregti

Denumire # cazuri Prevalenta (%)
Bronsiolita 2 0,3 %
Bronsita acuta 233 30,3 %
Pneumonie/Bronhopneumonie 533 69,4 %
Total 768 100,0 %

Poluantii aerieni

Diagrama distributiei pe clase decimale a con-
centratiilor atmosferice zilnice ale poluantilor
studiati (figura 1) a ardtat cd, in sezonul de iarna,
spre deosebire de modelul de poluare cu O3 si SO»,
modelul de poluare cu CO, PM10 si NO, se carac-
terizeazd prin distributii temporale multimodale,
adica prin existenta unor zile in care concentratiile
atmosferice sunt comparativ mult mai mari decat
restul valorilor din serie — ,,varfuri® de poluare.

Analiza prin regresie logisticd conditionald a
relatiei dintre frecventa zilnicd a spitalizdrii pentru
IACRI si tipul de expunere la poluantii considerati
(tabelul 2) a aratat cd Tn ziua spitalizérii riscul de
supraexpunere la NO, [Odds Ratio (OR): 1,50;
interval de confidentd 95% (IC95%): 1,18-1,91),
CO (OR: 1,43; IC95%: 1,10-1,85) si PM10 (OR:
1,39; 1C95%: 1,14-1,71) a fost statistic semnificativ
mai mare (p < 0,05) decit 1n zilele martor. Prin contrast
analiza nu a identificat asocieri semnificative (p >
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Figura 1. Frecventa zilelor in functie de nivelul concentratiei (clase decimale) a poluantilor aerieni
studiati, in perioada octombrie 2007 — martie 2008, in municipiul Bucuresti
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0,05) intre efectul medical studiat si supraex-
punerea la O3 sau SOs.

Tabelul 2. Riscul de spitalizare pentru IACRI al
persoanlor rezidente in municipiul Bucuregti, in caz de
supraexpunere la poluanti aerieni, in sezonul rece
2007-2008

Poluant OR (IC95%) Coeﬁcu_ent Valoare p
regresie
CO 1,43 (1,10-1,85) 0,3586 0,0067*
NO2 1,50 (1,18-1,91) 0,4044 0,0010*
PM10 1,39 (1,14-1,71) 0,3337 0,0012*
S0O2 1,14 (0,86-1,50) 0,1271 0,3685
03 0,98 (0,73-1,31) —0,0229 0,8799

*asociatie semnificativa la un nivel de 0,01

DISCUTII

Mecanismele de aparare ale pulmonului fati
de particulele si poluantii aerieni inhalati includ
functii Tnnédscute, precum filtrarea aerodinamica,
clearance-ul mucociliar, transportul de particule
si detoxifierea prin macrofagele alveolare, la care
se adaugd imunitatea sistemicd antivirald Tnnascuta
sau dobanditd. In particular, macrofagele alveolare
conferd un mecanism Innascut de aparare impo-
triva bacteriilor si virusurilor. Particulele virale
sunt ingerate prin fagocitozd si Tmpreuna cu ce-
lulele epiteliale si alte celule infectate de virus,
macrofagele produc interferoni care, potential, in-
hiba replicarea virala. De asemenea, macrofagele
contribuie la neutralizarea infectiei virale prin
indepértarea resturilor celulelor distruse care con-
tin virus si prin prezentarea de antigene virale,
limfocitelor T. In afara inducerii rdspunsului imun
umoral, raspunsul mediat celular, constand in
dezvoltarea de limfocite T citotoxice (capabile sa
distrugd celulele infectate cu virus) joacd un rol
important in controlul multor infectii virale ale
tractului respirator. Sunt tot mai multe evidente
experimentale care sustin cd expunerea la poluarea
aeriand afecteazd in mod advers mecanismele de
apdrare antimicrobiand ale pulmonului; multe
dintre aceste mecanisme pot fi modulate prin
expunerea la NO; si alti poluanti, In modele
experimentale. Astfel: (a) infectia experimentala
pe animale a ardtat ca expunerea la NO, prece-
denta inducerii infectiei experimentale a fost ur-
matd de accentuarea mortalitdtii printre animale
de laborator (14), (b) functiile pulmonare sunt cu
atdt mai alterate, cu cat expunerea la NO; este mai

mare (15), (c) expunerea la NO, diminueaza mari-
mea inoculului minim capabil sd inducd infectia
(16), si (d) expunerea la NO, augmenteazd riscul
de reinfectie prin alterarea mecanismului de dez-
voltare a imunitdtii dupd o infectie primara (17).

Datele experimentale, precum si rezultatele
studiilor epidemiologice (18,19) sugereazd cd
expunerea la poluantii aerieni moduleazi peiorativ
efectul per se al infectiei, inducind sau accentuand
simptomatologia sistemicd si respiratorie la forme
clinice care determina pacientul si consulte me-
dicul, iar acesta din urmi sa decidi spitalizarea.

Utilizand in analizd designul case-crossover,
variantd a designului case-control, studiul nostru
a obiectivat existenta asociatiei temporale poluare
aeriand — spitalizare pentru IACRI, 1n contextul
municipiului Bucuresti.

Studiul case-crossover bidirectional simetric
(20-23) a fost relativ recent asimilat in arsenalul
analitic al poludrii aeriene asupra sdndtdfii umane
datoritd capacitdtii sale de a exclude prin design,
pe de-o parte a distorsiunilor asociate cu caracte-
risticile personale ale subiectilor (varstd, sex, stil
de viatd etc.) si, pe de alta parte, a autocorelarilor
dintre perioadele de timp adiacente. Rezultatele
studiului case-crossover au o consitentd relevantd
operationald intrucat sugereazd convingitor, cu
argumente stiintifice, faptul cd obiectivul unui
program de ameliorare a calitdtii aerului atmosferic
al Bucurestiului ar trebui sa tinteasca ocuparea
varfurilor de poluare cu NO,, CO si PM10, rdma-
nand ca interventiile necesare pentru realizarea
acestui obiectiv si fie bazate pe analiza cauzelor
determinante sau/si favorizate care induc ,,varfuri®
de poluare.

CONCLUZII

Studiul de fatd demonstreazid inechivoc cd in
sezonul rece, Tn conditiile municipiului Bucuresti
excesul de poluare aeriand cu NO,, CO si PM10
determind un exces de morbiditate respiratorie
infectioasd spitalizatd, cu consecintele materiale
si sociale respective.

Rezultatele acestui studiu au valoare opera-
tionald, constituindu-se in argumente stiintifice
pentru sustinerea unui program efectiv de control
al poludrii aeriene Tn municipiul Bucuresti.
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