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REPERE CONCEPTUALE ALE CERCETARII
Actualitatea si importanta problemei abordate

Datoritd cresterii incidentei si prevalentei la nivel mondial, pneumonia
comunitard (PC) si obezitatea reprezintd doud nozologii clinice ce prezinta interes de
cercetare pentru studiile stiintifice [1, 2, 3, 4, 5]. PC este o entitate eterogena cu
manifestari clinice variabile si o gama larga de agenti patogeni responsabili, fiind
consideratd printre cele mai frecvente cauze de deces de ordin infectios si o cauza
importantd de spitalizare care implica costuri semnificative de asistenta medicala.

Obezitatea este o entitate clinicd, dar si un factor de risc pentru multiple
comorbiditati, precum diabetul zaharat, bolile cardiovasculare si metabolice, apneea
obstructiva in somn si cancerul, iar mortalitatea din cauza acestor multimorbiditati
asociate obezitatii este direct proportionald cu indicele masei corporale (IMC) [6, 7, 8,
9]. In ultimii ani, prevalenta obezitatii la nivel mondial a atins proportii ingrijoritoare,
iar datele statistice estimeaza ca prevalenta obezitatii a crescut de la 30,5% 1n 1999-
2002 Ia 41,9% in 2017- 2020. La nivelul sistemului respirator, obezitatea induce
schimbari ale functiei pulmonare, care se refera la modificari ale mecanicii pulmonare,
ale rezistentei cailor respiratorii si perturbarea schimbului gazos [10, 11, 12, 13, 14,
15]. Datorita activarii cascadei proinflamatorii, care implicd niveluri crescute de
citokine si markeri proinflamatori, obezitatea reprezinta un substrat pentru dezvoltarea
diverselor infectii, inclusiv a pneumoniilor [3, 16, 17]. Pe langa faptul ca tesutul adipos
alb exercita functie de stocare a lipidelor, acesta indeplineste functie endocrina (sinteza
de adipokine), dar si functie imuna, avand in componenta sa si celule precum
macrofagele (care constituie 40-50%), limfocitele T si B [11, 18, 19]. Odata cu
cresterea masei adipoase are loc transformarea macrofagelor in macrofage
proinflamatorii, care produc citokine inflamatorii si mentin un statut proinflamator
cronic, persistent, numit metainflamatie sau parainflamatie [6, 13, 20].

Paralel cu metainflamatia Tn contextul obezitdtii, se activeaza si mecanismele
stresului oxidativ, deoarece extinderea tesutului adipos, pe masura progresiei
obezitatii, poate duce la producerea in exces a speciilor de radicali liberi toxici care
provoacad generarea stresului oxidativ (SO). Mecanismele implicate in acest proces
vizeaza corelatia intre disbalanta vascularizatiei (numar relativ mic de vase raportat la
numadr relativ crescut de adipocite), hipoxemia tisulara si generarea stresului oxidativ
prin specii reactive de oxigen (SRO) [21, 22, 23, 24]. In aceste conditii, stresul oxidativ
este declansat de inflamatia persistenta la nivel de adipocite, fiind consecinta unui
dezechilibru intre productia SRO si neutralizarea lor prin sinteza de compusi
antioxidanti. [25, 26, 27, 28, 29].

Datele studiilor constatd ca obezitatea este un factor de risc pentru dezvoltarea
PC, iar pacientii cu pneumonie pe fundal de obezitate prezintd o duratda mai mare de
spitalizare, inclusiv in sectiille de ATI, au complicatii mai severe si necesitd mai
frecvent ventilatie mecanica si conduita terapeutica complexa [30, 31, 32, 33, 34, 35].

Desi, numarul de pacienti cu PC si obezitate este in continud crestere, nu exista
protocoale care ar prevedea gestionarea acestei categorii de pacienti, iar nici unul din
scorurile frecvent aplicate de evaluare a severitatii pneumoniei (CURB-65, PORT/PSI,
DS-CRB-65, CAP-PIRO) nu include IMC ca si criteriu [36, 37, 38, 39]. Mai mult decat
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atat, importanta aplicarii in practicd a unui algoritm de evaluare si de screening al PC
la obezi ar contribui la prezicerea evolutiei severe a PC si ar reduce rata mortalitatii la
pacientii obezi.

In Republica Moldova, pani in prezent nu existd cercetiri care si expuna date
referitoare la particularitatile pneumoniei comunitare la obezi, din aceste considerente
este argumentatd ideea unui studiu de evaluare a manifestarilor clinice, evolutive,
antropometrice, a riscului cardiometabolic, a statutului inflamator si markerilor
stresului oxidativ la pacientii cu PC si obezitate pentru estimarea prognosticului si
impactului obezitatii asupra PC.

Scopul studiului. Evidentierea particularitatilor clinico-paraclinice, evolutive si
ale stresului oxidativ in cadrul pneumoniei comunitare la pacientii obezi.

Obiectivele studiului:

1. Determinarea particularitatilor clinico-paraclinice ale pneumoniei comunitare la
pacientii cu obezitate.

2. Estimarea comorbiditatilor asociate, particularitatilor evolutive si complicatiilor
pneumoniei comunitare la pacientii obezi.

3. Aprecierea markerilor statutului prooxidant si antioxidant in cadrul pneumoniei
comunitare la obezi.

4. Corelarea particularititilor antropometrice cu severitatea pneumoniilor
comunitare s1 aprecierea riscului cardiometabolic la pacientii obezi.

5. Evaluarea scorurilor de apreciere a severitdtii pneumoniei (CURB-65,
PORT/PSI, DS-CRB-65, SIRS, CAP-PIRO) in conformitate cu prezenta
obezitatii si elaborarea metodei de apreciere a riscului evolutiei severe a
pneumoniei comunitare la obezi.

Metodologia generald a cercetarii. Pentru realizarea scopului si obiectivelor
propuse a fost efectuat un studiu prospectiv, de cohorta, desfasurat in perioada anilor
2017-2023, in cadrul Departamentului Medicina Interna, Disciplina de sinteze clinice,
IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, baza clinica IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfanta
Treime”. Esantionul a inclus 210 pacienti cu pneumonii comunitare divizati n doua
loturi: lotul de cercetare (lotul 1) — 105 pacienti cu pneumonie comunitard si diferit
grad de obezitate si lotul de control (lotul 2) — 105 pacienti normoponderali cu
pneumonie comunitard. Pacientii au fost inclusi in studiu in ordinea internarii.
Cercetarea a fost efectuata in baza semnarii acordului informat, examenului clinic
complex al pacientilor, monitorizarea zilnicda a parametrilor clinici, interpretarea
datelor de laborator si a radiografiei toracice, masurarea datelor antropometrice,
evaluarea comorbiditatilor, complicatiilor si a scorurilor de severitate. Cercetarea a
fost realizata conform principiilor Declaratiei de la Helsinki ,,Principii etice pentru
cercetarea medicald care implica subiecti umani”. Studiul a fost aprobat de Comisia de
eticd a cercetarii a Universitatii de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu”, cu emiterea avizului favorabil nr. 46 din 27 martie 2018.

Noutatea si originalitatea stiintifici. In cadrul acestui studiu amplu se abordeaza
impactul pneumoniei comunitare la obezi, tindnd cont de faptul ca numarul pacientilor
cu obezitate este in continua crestere. S-a evaluat impactul obezitatii asupra persistentei
unor simptome si semne clinice ale pneumoniei, asupra duratei de spitalizare,



necesitatii de transfer in sectia de terapie intensiva si necesitdtii ventilatiei mecanice.
S-a determinat un statut proinflamator (proteina C reactiva, lactatdedidrogenaza) mai
pronuntat in cadrul pneumoniilor la obezi. Au fost puse in evidenta particularitatile
stresului oxidativ in PC la pacientii cu obezitate.

Problema stiintifica solutionata In teza. Rezultatele cercetarii au permis
elaborarea unei formule de calcul pentru aprecierea riscului dezvoltarii formei severe
de pneumonie comunitard la pacientii cu obezitate, care va permite diagnosticarea
precoce a evolutiei severe a pneumoniei si transfer in timp oportun in sectia terapie
intensivd pentru minimalizarea complicatiilor posibile. La pacientii obezi cu
pneumonie comunitard, s-a atestat o crestere importantd a markerilor prooxidativi
(PPOA, AGE-pentosidine like, DAM), contrabalansatd de cresterea markerului
antioxidant SH-grupe totale.

Semnificatia teoreticd a cercetarii. Pacientii cu PC pe fundal de obezitate
necesitd o abordare terapeuticd mai detaliatd, reiesind din durata mai lungd de
spitalizare, rata mai frecventa de instalare a insuficientei respiratorii acute, necesitatea
mai frecventa de transfer in terapie intensiva si necesitatea ventilatiei mecanice. Se
confirma statutul proinflamator si prooxidativ mai avansat pe masura cresterii indicelui
masei corporale. A fost demonstratd corelatia severitatii PC la obezi cu valorile
indicilor antropometrici (raportul talie/indltime, indicele masa corporald,
circumferinta bratului, circumferinta abdomenului si raportul talie/sold).

Valoarea aplicativa a temei. Comparativ cu alte scoruri existente de apreciere a
severitatii PC, scorul DS-CRB-65 a demonstrat cea mai inaltd sensibilitate si
specificitate. Au fost stabilite valorile prag ale markerilor prooxidanti ai stresului
oxidativ (PPOA si AGE-pentosidine like) pentru diagnosticarea evolutiei severe a
pneumoniei comunitare.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Recomandarile metodice au fost
utilizate in sectiile Pneumologie, Terapie generala si Terapie Intensiva, Spitalul Clinic
Municipal ,,Sfanta Treime” si in procesul didactic de pregatire a cadrelor medicale la
Disciplina de sinteze clinice, Departamentul Medicina Interna, IP Universitatea de Stat
de Medicina si Farmacie ,, Nicolae Testemitanu”.

Aprobarea rezultatelor. Publicatii la tema tezei: rezultatele stiintifice obtinute
in aceasta cercetare au fost publicate in 26 lucrari stiintifice (11 articole si 15 rezumate
in reviste nationale si internationale), iar rezultatele au fost prezentate la 15 conferinte
nationale si internationale: Congresul consacrat aniversarii a 75-a de la fondarea
USMF ,Nicolae Testemitanu”, 21-22 octombrie. 2020. Chisinau, Moldova; The 8th
International Medical Congress for Students and Young Doctors, MedEspera.
September 25. 2020. Chisinau, Moldova; [-ul Congres National De Geriatrie Si
Gerontologie Din Republica Moldova cu Participare Internationala. 23-24 septembrie,
2021. Chisinau, Moldova; Conferinta de pneumologie INSPIR. 08-11 iunie, 2021. Iasi,
Romania; Al 32-lea Congres al Societatiii Europene de Respirologie, 4-6 septembrie,
2022. Spania, Barcelona; Conferinta Stiintificd Anuala, USMF ,)N. Testemitanu”
,,Cercetare in Biomedicind si Sanatate: Calitate, Excelentd si Performantd”. 19-21
octombrie, 2022. Chisindau, Moldova; Conferinta Stiintifica Anuald, USMF ,N.
Testemitanu”  ,,Cercetare in Biomedicind si Sanatate: Calitate, Excelentd si
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Performantd”. 18-20 octombrie, 2023. Chisindu, Moldova; Congresul de Medicina
Internd din Republica Moldova cu participare internationald, editia IV. 13-14
septembrie, 2024. Chisindu, Moldova; Al 28-lea Congres National al Societatii
Romane de Pneumologie. 13-16 Noiembrie, 2024. Sinaia, Romaénia; The 6%
International Conference on Nanotechnologies and Biomedical Engineering. 20-23
septembrie, 2023.Chisinau, Moldova; The European Respiratory Society Congress. 27
September — 01 October, 2025. Netherlands, Amsterdam; Expozitia Eurolnvent. 8-10
Mai 2025. lasi, Romania; Editia a 4-a a Expozitiei Internationale de Inovatie si
Transfer Tehnologic EXCELLENT IDEA. 11-12 septembrie 2025. Chisinau,
Moldova; The 7" International Conference on Nanotechnologies and Biomedical
Engineering. 7 — 10 october, 2025. Chisindu, Moldova; Primul Congres National de
Pneumologie din Moldova. 14-16 Noiembrie, 2025. Chisinau, Moldova.
Volumul si structura tezei Teza este expusa pe 120 pagini text de baza ce include
4 capitole si concluzii generale, recomandari practice, referinte bibliografice (277
surse), 20 tabele, 21 figuri, 12 anexe, 2 certificate de inovator, 2 acte de implementare,
informatie privind valorificarea rezultatelor si declaratia privind asumarea raspunderii.
Cuvinte-cheie: pneumonie comunitard, stres oxidativ, inflamatie, evolutie
clinica.

1. PARTICULARITATILE CLINICE, PARACLINICE SI EVOLUTIVE
ALE PNEUMONIEI COMUNITARE LA PACIENTII CU
OBEZITATE

Acest capitol reflecta sinteza literaturii de specialitate referioare la datele
evolutive si clinico-paraclinice ale PC la pacientii cu obezitate. Conform datelor
analizate, pneumonia comunitard si obezitatea reprezinta doua nosologii clinice actuale
si de inalt interes stiintific. Interesul de cercetare constd in incidenta si prevalenta
crescutd in ultimii ani, in populatia generala atat a pneumoniei, cit si a obezititii. In
capitol se abordeaza datele generale si epidemiologice ale obezitdtii si pneumoniel
comunitare. In capitolul respectiv se descrie activitatea si functia tesutului adipos in
calitate de tesut dinamic si metabolic activ, precum si impactul acestuia asupra
evolutiei PC. Markerii proinflamatori si expresia acestora la subiectii cu obezitate este
un alt aspect abordat in cadrul capitolului. Capitolul 1 expune date stiintifice despre
rolul citokinelor proinflamatorii in mentinerea unui statut proinflamator cronic de grad
redus, numit metainflamatie sau parainflamatie, care face pacientii cu obezitate mai
susceptibili la infectii, inclusiv pneumonie. In capitol, deasemenea, se descrie despre
impactul stresului oxidativ la subiectii cu pneumonie comunitara si obezitate, despre
activitatea crescutd a balantei prooxidante si mentinerea la un nivel mai inalt a
proceselor oxidative comparativ cu subiectii normoponderali. Este subliniat faptul ca
pacientii cu obezitate prezintd mai frecvent comorbiditdti cardiometabolice si
complicatii asociate PC. Pe langa studiile, expuse in acest capitol, care argumenteaza
dezvoltarea formelor severe ale PC la pacientii cu obezitate, existd date controversate
care explica fenomenul numit ,,paradoxul obezitatii”, care sustine ipoteza ca pacientii
cu obezitate au rezultate clinice mai bune. Un alt aspect expus in primul capitol se



refera la scorurile de severitate ale PC. Au fost analizate studii existente, in care sunt
comparate scorurile de severitate ale PC la pacientii obezi versus normoponderali.

2. MATERIAL SI METODE DE CERCETARE
2.1. Caracteristica generala si design-ul studiului

Cercetarea a fost efectuatd in cadrul Departamentului Medicind Interna,
Disciplina de sinteze clinice, [P USMF ,,Nicolae Testemitanu”, baza clinicd IMSP
Spitalul Clinic Municipal ,,Sfanta Treime”. Pentru relizarea scopului si obiectivelor
propuse a fost efectuat un studiu de cohorta, prospectiv, in cadrul caruia au fost inclusi
210 pacienti cu pneumonii comunitare divizati in doud loturi: lotul de cercetare (Lotul
1) — 105 pacienti cu pneumonie comunitara si diferit grad de obezitate si lotul de control
(Lotul 2) — 105 pacienti normoponderali cu pneumonie comunitara.

Cercetarea a fost efectuata in baza semnarii acordului informat, examenului clinic
complex al pacientilor, monitorizarii zilnice a parametrilor clinici, interpretarii datelor
de laborator si a radiografiei toracice, masurarii datelor antropometrice, evaludrii
comorbiditatilor, complicatiilor, determinarea riscului cardiometabolic (scorul
SCORE-2, SCORE2-OP), si a scorurilor de severitate (CURB-65, DS-CRB-65, PSI-
PORT, SIRS, SMART-COP) [32, 33, 34, 35]. Dozarea markerilor inflamatori si a
parametrilor biochimici stabiliti a fost efectuata in cadrul laboratorului biochimic al
IMSP SCM ,,Sfanta Treime”, 1ar dozdrile markerilor stresului oxidativ au fost efectuati
in cadrul laboratorului biochimic al Universitatii de Medicind si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu”.

Pentru acuratetea cercetarii, s-au respectat o serie de criterii de includere si criterii
de excludere.

Criterii de includere:

1. Pacienti obezi (IMC >30,0 kg/m?) si normoponderali IMC (IMC 18,5-24,9 kg/m?)
cu pneumonii comunitare (prezenta obligatorie a caracteristicelor clinice si
paraclinice — debut acut, sindrom fizic de condensare pulmonara, infiltrat pulmonar
nou radiologic)

2. Varsta pacientilor mai mare de 18 ani

3. Abilitatea pacientilor de a comunica bine cu cercetatorul si posibilitatea de a intelege
si respecta cerintele studiului

4. Semnarea acordului informat pentru includerea in studiu

Criterii de excludere:

. Graviditatea, alaptarea

. Pacientii cu HIV/SIDA, tuberculoza, cancer pulmonar

3. Incapacitatea de a oferi consimtdmantul informat sau persoanele care si-au exprimat
dezacordul de participare in studiu

4. Pacientii la care a fost dificil de obtinut date anamnstice, completarea chestionarului,
datele fizice si investigatiile paraclinice.
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Lotul total

210 pacienti cu
pneumonie comunitara

Lotul 1 (Lotul de cercetare) Lotul 2 (Lotul r.nar!:or)
L1=105 pacienti L2=105 pacienti
Criterii de
includere/excludere
Pacienti obezi cu
pneumonie comunitara J < > Pacienti normoponderali cu
pneumonie comunitara
Oliezitate gr.1 Obezitate gr. I1 Obezitate gr. 111
N=35 pacienti N=35 pacienti N=35 pacienti

Evaluarea clinica

e Semnarea acordului informat

e Datele anamnestice, istoricul bolii

e Prezenta simptomelor de condensare pulmonara, insuficienta respiratorie si
impregnare infectioasa

e (alcularea scorurilor de severitate
Monitorizarea clinica zilnica a pacientilor

e Datele antropometrice (IMC, tipul constitutional, circumferintele: gat, brat,
abdomen, coapsa, sold, plica cutanata, raport talie/sold, raport talie/inaltime)

Evaluare paraclinica

e Markerii proinflamatori (Proteina C reactivd, VSH, fibrinogen, leucocite, neutrofile,
raport N/L)

e Markerii stresului oxidativ (produsi proteici de oxidare avansata, dialdehida
malonica, oxidul nitric si metabolitii, produsi finali de glicare avansata similari cu
vesperlisine si similari cu pentosidind), precum i parametrii antioxidativi
(activitatea antioxidanta totald (CUPRAC), activitatea antioxidanta totala (ABTS),
catalaza, compusii tiolici)

e Analiza biochimica a sangelui (ureea, creatinina, bilirubina totald, LDH, feritina,

glucoza, BUN, ALAT, ASAT, K, Na, Cl, Ca)

Lipidograma (colesterol total, trigliceride, LDL-C, HDL-C)

SpO, a sangelui periferic

Radiografia cutiei toracice

Examenul bacteriologic al sputei

Puncte finale: Evolutia PC la obezi, necesitatea

ventilatiei mecanice, necesitatea oxigenoterapiei, Prelucrarea statistica a datelor si
necesitatea de transfer in ATI, durata de obtinerea rezultatelor si
spitalizare, rezolutia radiologicd, ameliorarea concluziilor

clinica, mortalitatea

Figura 2.1. Design-ul studiului
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2.2. Examenul clinic si examinarile paraclinice

Examinarea clinica a fot efectuata in mod detaliat si standartizat, conform
protocolului de studiu. Au fost evaluate datele clinice obiective ce corespund
sindromului de condensare pulmonara (freamatul vocal accentuat la palpare, prezenta
matitatii/submatitatii la percutie, modificdrilor stetoacustice pulmonare precum suflu
tubar patologic, murmur vezicular diminuat sau crepitatii). /ndicii antropometrici. Cu
scop de evaluare a parametrilor antropomentrici au fost utilizati diversi indicatori pentru
stabilirea statutului de obezitate (indicele de masa corporald, circumferinta abdominala,
circumferinta gatului, circumferinta bratului, circumferinta soldului, raportul talie/sold,
raportul talie/indltime, plica cutanatd). Investigatii imagistice. Prezenta pneumoniei a
fost confirmata radiologic la toti pacientii inclusi in cercetare. Examenul radiologic a
fost efectuat la internare si la a 10-a - 14-a zi, iar in cazul agravarii clinice — la necesitate.
Pulsoximetria. Saturatia periferica cu oxigen a fost determinatd prin pulsoximetrie.
Valorile <94% au prezentat un indice de insuficientd respiratorie acutd. Examenul
bacteriologic al sputei a reprezentat metoda de determinare a agentului etiologic.
Insdmantarea a fost efectuati pe medii de cultura speciale si incubarea acestora cel putin
24 de ore la 37° Celsius pentru a permite identificarea agentului microbian si efectuarea
antibiogramei. Indicii hemoleucogramei (hemoglobina, eritrocite, leucocite, formula
leucocitara, limfocite, trombocite, RDW-SD, RDW-CD, monocite, bazofile, eozinofile)
au fost determinati cu ajutorul dipozitivului biochimic Sysmex XN-2000, prin metoda
focalizarii hidrodinamice si citometriei in flux cu fluorescenta. Viteza de sedimentare a
eritrocitelor a fost determinatd la analizatorul automat CUBE 30 TOUCH, bazat pe
principiul metodei Westergren modificate. Markerii biochimici sangvini au fost
determinati la analizatorul biochimic automat Mindray BS-800 bazat pe principiul mai
multor metode: spectrofotometrica, colorimetrica, directa, enzimatica, catalitica (IFCC),
imuno-turbidimetrica si metoda oxidazei. Valorile protrombinei, INR si a fibrinogenului
au fost determinate prin intermediul analizatorului biochimic automat Sysmex CS-1600,
bazat pe principiile de detectare cromogend si imuno-turbidimetricd. Parametrii
stresului oxidativ. Au fost examinati urmatorii parametri ai stresului oxidativ: produsi
finali de glicare avansata similari pentosidinei (AGE-pentosidine like), produsi finali de
glicare avansata similari vesperlisinelor (AGE-vesperlysines like), produsi proteici de
oxidare avansata (PPOA), activitatea antioxidanta totald dupa metoda CUPRAC (AAT
CUPRAC), activitatea antioxidanta totala dupd metoda ABTS (AAT ABTS), dialdehida
malonicda (DAM), oxidul nitric si derivatii, catalaza, SH grupe tiolice, SH grupe libere,
SH grupe totale. Sangele a fost colectat din vena cubitald a pacientilor sau din cateter
venos central (in cazul pacientilor spitalizati in sectia terapie intensiva), in primele 48
de ore de la spitalizare, in conditii d jeun. A fost colectat 5 ml de sange venos, care a
fost centrifugat imediat la 4°C, pentru obtinerea a 2,5 ml de ser, care s-a depozitat la -
70°C pana la efectuarea testarilor (termen de pastrare 6 luni).

2.3. Metode de prelucrare statistica a rezultatelor
Datele au fost introduse computerizat fiind creata o baza de date in programul
Microsoft Excel 2016, iar pentru prelucrarea statisticd ulterioara a fost utilizat programul
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IBM SPSS Statistics 20 si Microsoft Excel 2016. Datele obtinute au fost prelucrate
statistic prin urmatoarele teste statistice: Testul y?-aplicat pentru verificarea egalitatii
dispersiilor a doud variabile independente repartizate normal. Testul One-way ANOVA
— pentru determinarea diferentei semnificativ statistic intre mediile a doua grupuri
independente. Media a reprezentat valoarea obtinuta din suma valorilor unui sir de
variabile. Deviatia standart variatia valorilor fatd de media aritmetica. Interval de
incredere (11, CI, confidence interval) este un interval de numere reale determinat cu
ajutorul erorii standart in care se estimeaza media reald, pe care o aproximam. Gradul
de siguranta ales a fost de 95%. Valoarea prag a AGE-pentosidine like si PPOA a fost
calculata utilizand statistica descriptiva, identificarea I 95%, iar valoarea minima a 11,
fiind apreciata ca ,,valoarea prag” a variabilei. Analiza corelatiei dintre variabile a fost
efectuatd prin aplicarea testului de corelatie Spearman, in cazul variabilelor ordinale, si
testul de corelatie Pearson - in cazul variabilelor cu distributie scalara. Curba ROC a
(rata negativ falsd) pentru variabila evaluatd. Pentru aprecierea riscului de dezvoltare a
formelor severe de PC la obezi a fost aplicatda metoda regresiei logistice.

3. REZULTATELE CERCETARII
3.1. Caracteristica generala a pacientilor inclusi in studiu
Studierea prospectiva a datelor generale a permis analiza varstei si grupului de
varstd, apartenenta sociald si demografica pentru ambele loturi (Lotul 1/Lotul 2). Astfel,
in studiu au fost inclusi pacienti cu varsta cuprinsa intre 20-81 ani. Varsta medie in lotul
1 a constituit 65,49+12,53 ani, in lotul 2 varsta medie a fost de 65,28+12,04; F=0,014,
p=0,906.

In functie de grupul de varsta, pacientii cu varsta <65 ani din lotul 1 au constituit
41 (39%; 1T 95% [29,0-48,4]), iar lotul 2 - 45 (42,9%; I 95% [32,7-52,2]), iar grupul
de varsta >65 ani a predominat numeric: lotul 1 constituind 64 (61,0%; 11 95% [51,6-
71,0]) si lotul 2 — 60 (57,1%; I1 95% [48,7-67,3]) pacienti, fara diferenta statisticd intre
loturi (%2=0,315; gl=1; p=0,575).

Distributia pacientilor in functie de gen a fost urmatoarea: lotul 1 — barbati 39
(37,1%; 11 95% [27,8-47,5]), femei — 66 (62,9%; II 95% [53,5-72,2]), raportul
barbati/femei a constituit 1:1,7; 1ar lotul 2 de cercetare — barbati 40 (38,1%; 11 95%
[29,2-47.2]), femei 65 (61,9%; 11 95% [52,8-70,8]), raportul barbati/femei a constituit
1:1,6; (2=5,77; gl=1; p=0,231).

Analiza mediului de provenienta a pacientilor din amebele loturi a relevat ca
majoritatea pacientilor provin din mediul urban: lotul 1 - 75 (71,4%; Il 95% [63,3-
79.,8]) versus lotul 2 - 81 (79,5%; 1M 95% [66,1-84,1]) pacienti (¥2=2,890; gl=1;
p=0,380), iar provenienta din mediul rural a constituit in lotul 1 - 30 (28,6%; II 95%
[20,2-36,7]) versus lotul 2 - 24 (22,9%:; 1T 95% [14,4-31,6]) pacienti, (y2=2,771; gl=1;
p=0,250).

A fost studiata prezenta tabagismului ca substrat proinflamator, prooxidant si ca
factor de risc cardiometabolic. Astfel, in ambele loturi predomind numarul de pacienti
nefumdtori 72: (68,6%; 11 95% [59,5-77,1]) versus 66 (62,9%; 11 95% [53,3-72,5])
pacienti din lotul 1 si lotul 2, respectiv, (y2=2,527; gl=1; p=0,283). Numarul de
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fumatori actuali: 16 (15,2%; I1 95% [8,3-22,4]) versus 25 (23,8%; Il 95% [15,4-32,4]),
(x2=1,324; gl=2; p=0,129) iar pacientii ex-fumatori au constituit: 17 (16,2%; I 95%
[9,5-23,5]) versus 14 (13,3%; I 95% [6,9-20,8]) pacienti, in lotul 1, comparativ cu
lotul 2 (¥2=2,897; gl=1; p=0,375).

3.2. Particularitatile clinico-paraclinice ale pneumoniei comunitare
la pacientii obezi

Pacientilor din ambele loturi de studiu a fost colectata anamneza, pentru a preciza
debutul PC. Ulterior, pacientii au fost examinati clinic si paraclinic, fiind urmarita
evolutia PC in functie de lotul de cercetare.

Conform rezultatelor bacteriologice, in structura etiologicd a pneumoniilor
bacteriene a predominat Streptococcus spp. (Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, Streptococcus viridans), fiind identificat in lotul 1 la 24
(22,8%; 11 95% [19,1-25,7]) pacienti si in lotul 2 la 21 (20%; Ii 95% [17,0-22,1])
pacienti, (¥2=7,852; gl=2; p=0,721) urmat de Staphylococcus aureus, determinat la 3
(2,85%; 11 95% [1,0-5,2]) pacienti versus 1 caz (1%; I 95% [0,9-2,3]), (x2=8,80; gl=1;
p=0,524). Ce tine de microorganismele gram negative (Moraxella catarrhalis,
Escherichia coli), acestea au fost determinate exclusiv in grupul pacientilor obezi, in 3
cazuri (2,85%; 11 95% [1,7-4,8]), (x2=6,5; gl=1; p=0,481). Tinand cont de faptul ca
studiul a fost desfasurat inclusiv in perioda pandemiei COVID-19, s-a luat 1in
considerare si etiologia viralda a PC, in conformitate cu anamnesticul si simptomele
prezente si testele confirmative la pacienti. Virusul SARS-CoV-2 pozitiv a fost
determinat la 11 (10,5%; 11 95% [5,0-16,7]) cazuri comparativ cu 9 (8,6%; M 95% [
3,8-14,9]) cazuri, lotul 1 versus lotul 2, ¥2=1,205, gl=1; p=0,547.

Tabelul 3.1. Particularititile clinice ale pneumoniei comunitare la debut

Anamneza Bolii Lotul 1 (PC/Obezi) Lotul 2 (PC/N) p

N % N %
Debut insidios 45 42,9 % 32 30,5 % p=0,060
Debut acut 60 57,1 % 73 69,5 % p=0,063
Debut clasic 26 24,8 % 41 39,0 % p=0,026
Lipsa febrei 18 17,1 % 18 17,1 % p=0,457
37,1°C - 37,9°C 31 29,5 % 41 39,0 % p=0,158
38,0°C - 38,9°C 47 44,8 % 37 352 % p=0,320
39,0°C - 39,9°C 8 7,6 % 9 8,6 % p=0,620
>40°C 1 1,0 % 0 0 p=0,728
Sindrom moderat de 29 27,6 % 41 39,0 % p=0,185
impregnare infectioasa
Sindrom de impregnare 67 63,8 % 55 52,4 % p=0,059
infectioasd marcat
Lipsa sindromului de 9 8,6 % 9 8,6 % p=0,198
impregnare infectioasa
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In conformitate cu tabloul clinic si scorurile de severitate la internare, a fost
apreciatd severitatea pneumoniei comunitare Intre loturi: gravitate medie la 71 (67,7%;
1T 95% [58,1-76,2]) pacienti din lotul 1 si 76 (72,4%; 11 95% [63,1-81,4]) pacienti din
lotul 2 (x2=1,253; gl=1; p=0,521), iar evolutia severi a fot observata la 34 (32,4%; II
95% [23,8-41,9]) pacienti din lotul 1 si 29 (27,6%; Ii 95% [18,6-36,9]) pacienti din
lotul 2, ¥2=0,567; gl=1; p=0,451. In conformitate cu particularitatile clinice la debut
ale pneumonie comunitare, la pacientii cu obezitate existd o tendintd de debut acut a
PC -1in 57,1% cazuri si debut insidios - Tn 42,9% cazuri, asociat cu semne marcate ale
sindromului de impregnare infectioasa, iar pentru cei normoponderali a fost
caracteristic un debut cu evolutie clasicd a PC si sindrom de impregnare infectioasa
moderat (tabelul 3.1.).

In concordanta cu datele obiective ale examenului sistemului respirator, au fost
obtinute urmatoarele rezultate in lotul 1 si lotul 2: freamadt vocal accentuat la palparea
cutiei toracice — 19 (18,1% II 95% [11,1-25,9]) si 67 (63,% I 95% [54,1-72,5])
pacienti, y2=46,307; gl=1; p<0,0001; submatitate/matitate la percutie — 24 (22,9% 1
95% [15,2-31,3]) si 73 (69,5% II 95% [59,8-77,6]) pacienti, ¥2=46,000; gl=1;
p<0,0001; murmur vezicular diminuat la auscultatia pulmonilor - 86 (81,9% Ii 95%
[74,0-88,8]) si 89 (84,8% I 95% [77,3-91,4]) pacienti, x2=0,309; gl=1; p=0,579; suflu
tubar patologic - 2 (1,9% II 95% [0-0-4,9]) si 8 (7,6% II 95% [3,0-12,9]) pacienti,
v2=3,780; gl=1; p=0,052; raluri crepitante unilaterale — 13 (12,4% 11 95% [6,4-18,7])
si 19 (18,0% II 95% [11,0-25,9]) pacienti, y2=5,351; gl=1; p=0,690; raluri crepitante
bilaterale — 33 (31,4% I 95% [22,1-40,2]) si 34 (32,4% II 95% [22,7-39,6]) pacienti
¥2=2,566; gl=1; p=0,463.

Sindrom tipic de condensare pulmonara, determinat la examenul obiectiv a fost
inregistrat la — 20 (19,0% IT 95% [11,9-26,8]) si 69 (65,7% Ii 95% 56,0-74,1) pacienti,
¥2=46,821; gl=1; p<0,0001 si prezenta sindromului bronhoobstructiv — 26 (24,0% Ii
95% [16,2-33,6]) si 23 (21,9% I 95% [11,4-30,4]) pacienti, ¥2=0,240; gl=1; p=0,625.

Semnele caracteristice insuficientei respiratorii acute au fost mai frecvent intalnite
la internare la pacientii din lotul 1 de studiu, comparativ cu lotul 2, prezentand
semnificatie statistica intre loturi: frecventa respiratorie >30 respiratii pe minut — 24
(22,9% 11 95% [14,7-31,4]) pacienti si 9 (8,6% II 95% [3,6-14,7]) pacienti, x2=8,089;
gl=1; p=0,004, saturatia periferica cu oxigen <92% - 46 (43,8% 11 95% [34,6-53,6])
pacienti si 29 (27,6% 1 95% [19,2-36,5]) pacienti, ¥2=5,994; gl=1; p=0,014, iar
valoarea medie a saturatiei periferice cu oxigen (%) la internare a constituit — 90,76
+4,71 (I 95%[89,85-91,67]) si respectiv 92,50+4,51 (IT 95%[91,60-93,35]), F=7,232,
p=0,008.

Toti pacientii au efectuat examenul radiologic la intrenare, si la externare (la a 10-
a — l14-a z1). Conform datelor imagistice, la internare, modificari radiologice de tip
infiltrat alveolar au fost atestate la 83 (79,0% II 95% [70,7-86,8]) cazuri din lotul 1 s
78 (74,3% 11 95% [65,8-82,1]) cazuri din lotul 2, (x2=0,578, gl=1; p=0,447) iar
modificarile imagistice de tip infiltrat inflamator interstitial au fost caracteristice pentru
28 (27,6% 11 95% [18,2-35,1]) cazuri de pacienti obezi cu PC si 33 (31,4% II 95%
[22,6-40,4]) cazuri pacienti normponderali cu PC, ¥2=1,489; gl=1; p=0,496.
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Figura 3.1. Datele radiografiei toracelui prezente la internare

Conform datelor expuse in figura 3.1., poate fi constat faptul ca, pacientii obezi
prezintd o tendintd de extindere radiologicd multilobara si/sau bilaterala a PC, spre
deosebire de normoponderali, la care se atestd afectarea cu predilectie polisegmentara
unilaterald si lobara.

Radiografia efectuatd la externare (la a 10-14-a zi) a relevat urmatoarele
schimbiri: reabsorbtie totald — 21 (20,0% I1 95% [13,0-28.2]) si 17 (16,2% I1 95% [9,8-
23,2]), p=0,340; reabsorbtie partiala — 69 (65,7%, 1 95% [48,2-67,3]) s1 76 (72,3%, I
95% [54,2-72,8]), p=0,542; mentinerea infiltratului inflamator s-a observat in 2 cazuri
(1,9%) din lotul 2, p=0,320; schimbari reziduale postinflmatorii — 15 (14,3% II 95%
[8,1-21,4]) pacientisi 12 (11,4% 1195% [5,7-1 8,1]) pacienti, lotul 1 si lotul 2, respectiv,
p=0,504.

in continuare am evaluat rezultatele hemoleucogramei, a markerilor inflamatiei
sistemice (fibrinogen, proteina C reactivd), markerilor de leziune tisulara
(lactatdehidrogenaza serica) si echilibrul acido-bazic. Parametrii hemoleucogramei nu
au prezentat tendinta de diferentiere statistica semnificativa intre loturi.

De asemenea, au fost examinati markerii biochimici si proinflamatori (tabel 3.2.).
Astfel, dintre markerii proinflamatorii testati, s-a evidentiat proteina C reactiva
(mg/dL), care a prezentat valori mai inalte, cu semnificatie statistica la pacientii cu
obezitate 66,08+31,24, (I 95% [52,18-79,97]) comparativ cu lotul de normoponderali
40,85+18,12, (11 95% [29,47-52,23]), F=7,772, p=0,006.

Aprecierea lactat dehidrogenazei serice (U/L), marker al procelor de liza tisulara,
a demonstrat valori semnificativ mai crescute in lotul de pacienti obezi - 286,314+94,66,
(I 95% [267,99-304,63]) comparativ cu lotul de pacienti normoponderali -
215,89+110,16, (If 95%[194,57-237,21]), F=24,682, p<0,0001.
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Tabelul 3.2. Valorile markerilor biochimici in conformitate cu loturile de
cerecetare

Lotul 1 (PC/Obezitate) Lotul 2 (PC/N)
Markerii biochimici

Media | Deviatia Media | Deviatia F p

standard (£) standard (£)

Proteina C reactiva 66,08 31,24 40,85 18,12 7,772 | 0,006
(mg/1)
LDH (U/L) 286,31 | 94,66 215,89 | 110,16 24,682 | <0,0001
Fibrinogen (g/1) 5,92 2,21 6,08 3,34 0,019 | 0,890
Procalcitonina (ng/ml) | 1,49 1,04 1,01 0,46 0,190 | 0,668
Feritina (ng/ml) 281,71 170,0 236,54 | 197,32 0,155 | 0,045
Ureea (mmol/l) 8,71 6,99 7,45 5,11 0,096 | 0,757
BUN (mmol//) 24,21 19,53 23,56 14,33 0,074 | 0,786
Creatinina (umol/l) 99,69 57,84 95,12 78,81 0,229 | 0,633
Bilirubina totala 12,44 9,22 13,63 12,27 0,630 | 0,428
(umol/l)
Bilirubina conjugata 6,68 4,01 5,46 3,87 0,435 |0,510
(umol/l)
Glucoza (mmol/l) 8,55 4,29 7,00 2,96 8,342 | 0,004
ALAT (U/L) 47,01 40,28 47,58 41,69 0,008 | 0,929
ASAT (U/L) 37,86 24,81 33,74 21,29 0,295 | 0,588
Potasiu (mmol/l) 4,62 0,69 4,47 0,69 2,542 10,112
Natriu (mmol/I) 139,24 | 6,70 138,81 | 13,48 0,084 |0,772
Clor (mmol/l) 104,93 | 4,87 104,32 | 4,51 0,886 | 0,348
Protrombina (%) 87,88 21,83 83,89 23,14 1,594 | 0,208
INR 1,92 1,4 1,17 0,35 0,019 | 0,890

Nota: LDH — lactat dehidrogenaza, ALAT — alanin aminotransferaza, ASAT — aspartat
aminotransferaza, BUN — blood urea nitrogen (azotul ureic din sdnge), INR -
International Normalized Ratio.

Pacientilor care au prezentat insuficientd respiratorie acuta si au avut indicatii de
apreciere a gezelor sangvine, a fost evaluat echilibrul acido-bazic, cu predilectie a
prezentat interes, PaO,, PaCO,, indicile de oxigenare si bicarbonatul.

Conform datelor expuse (tabelul 3.3.), in lotul de pacienti obezi cu PC, se
observd insuficientd respiratorie acutd cu hipercapnie si hipoxie mai exprimata
comparativ cu pacientii normoponderali. Aceste modificari pot fi determinate de
hipoventilatia alveolara cronicd si asocierea modificdrilor mecanicii pulmonare
prezente in obezitate.

Analiza corelationald a particularitatilor clinico-paraclinice a demonstrat o
corelatie pozitivda moderata a obezitatii cu prezenta dispneei (rs=0,549, p<0,0001), cu
nivelul PaCO, din analiza echilibrului acido-bazic (rs=0,483, p=0,001), cu nivelul seric
al LDL-colesterolului (rs=0,410, p=0,001) si o corelatie puternicad cu nivelul seric al
lactatdehidrogenazei serice (rs=0,626, p<0,0001).
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Tabelul. 3.3. Evaluarea datelor gazometriei din analiza echlibrului acido-bazic

Lotul 1 Lotul 2 F P
Parametrii gazometriei (PC/O) (PC/N)
Pa0O: (mmHg)
Media 57,89 65,36
Mediana 59,0 67,0 1,884 0,180
Deviatia standard 11,75 19,38
Minim 37,0 38,0
Maxim 77,0 100
11Q 18,0 29,0
PaCO: (mmHg)
Media 48,68 33,43
Mediana 37,0 31,0 3,997 0,047
Deviatia standard 10,27 13,34
Minim 29,0 19,0
Maxim 61,0 55,0
11Q 17,0 14,0
Indicele de oxigenare (Horowitz) PaO2/FiO:
Media 241,30 266,79
Mediana 241,0 267,0 2,989 0,415
Deviatia standard 72,47 105,06
Minim 78,0 144,0
Maxim 448.0 380,0
11Q 130,0 141,0
Bicarbonat (mEq/l)
Media 23,08 21,82
Mediana 23,0 23,0 0,820 0,372
Deviatia standard 3,55 4,40
Minim 14 13,0
Maxim 30 30,0
11Q 4,0 6,4

[ar analiza corelationald a markerilor de laborator a pacientilor din ambele loturi,
a indicat o corelatie pozitivda moderata intre nivelul lactat dehidrogenazei serice cu
extinderea infiltratului pneumonic (rs=0,527, p<0,0001) si nivelul seric al feritinei
(rs=0,439, p=0,001). Nivelul seric al ureei a prezentat o corelatie moderata pozitiva cu
nivelul procalcitoninei (rs=0,401, p=0,001), iar analiza corelationala a nivelului seric
al proteinei C reactive a demonstrat corelatie pozitiva cu nivelul seric de leucocite
(rs=0,493, p=0,001) si nivelul VSH (rs=0,389, p<0,001). O alta corelatie pozitiva
stabilitd a parametrilor de laborator, s-a observat Intre nivelul seric al glucozei si al
procalcitoninei (rs=0,470, p=0,001).

Severitatea PC, a expus o corelatie negativad puternicd cu nivelul saturatiei
periferice cu oxigen (rs=-0,682, p<0,0001), si corelatie pozitivd moderatd cu prezenta
febrei (rs=0,421, p=0,001), nivelul de leucocite (rs=0,537, p<0,0001), raportul N/L
(rs=0,420, p<0,001) si nivelul seric al ureei (rs=0,400, p<0,0001).

Evaluand corelarea gradului obezitatii cu datele clinice, de laborator si
radiologice, am stabilit urmatoarele corelatii pozitive semnificative: PaCO2 (p=0,001,
rs=0,490), extinderea infiltratului pneumonic (p=0,001, rs=0,411), nivelul LDH
(p<0,0001, rs=0,588) si nivelul proteinei C reactive (p<0,001, rs=0,698).
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3.3. Particularitatile evolutive, comorbiditatile asociate si complicatiile

pneumoniei comunitare la pacientii obezi

Ulterior, a fost efectuata analiza comorbiditatilor asociate pneumoniei comunitare
s1 obezitdtii. Pacientii din ambele loturi de studiu au prezentat in medie concomitent
cinci s1 mai multe nosologii clinice asociate. Importanta analizei comorbiditatilor este
semnificativa in determinarea evolutiei ulterioare a PC, riscurilor clinice, dar si a
prognosticului.

Dintre afectiunile cronice concomitente, care au fost inregistrate, se evidentiaza
patologia cardiovasculara, si anume hipertensiunea arteriald, care a prezentat diferentd
statistica intre loturile de studiu: pentru lotul pacientilor cu PC si obezitate,
hipertensiunea arteriala esentiala a fost notatd la — 102 (97,1%; I1 95% (88,2-104,1)
pacienti din lotul 1 si 1a 80 (76,1%; 1195% [68,4-94,0]) pacienti din lotul 2, ¥2=57,006;
gl=1; p<0,0001. Sindroamele coronariene cronice, la fel au fost mai mult caracteristice
pentru lotul cu PC si obezitate, fiind prezente la 89 (84,4%; I1 95% [71,4-91,8]) pacienti
din lotul 1 sila 73 (79,5%; 11 95% [60,9-78,5]) pacienti din lotul 2 de studiu, ¥2=6,914;
gl=1; p=0,009. Respectiv, si insuficienta cardiaca cronica, complicatie a patologiilor
cardiace cronice preexistente a predominat statistic in lotul 1 de cercetare — 63 (60,0%;
1T 95% [56,5-73,1]) pacienti si in lotul 2 de cercetare la 40 (38,9%; IT 95% [31,2-
46,5]) pacienti, x2=7,622; gl=1; p=0,006.

Dislipidemia a fost inregistratd cu o frecventa mai inaltad la pacientii cu obezitate,
prezentand semnificatie statistica intre loturi: lotul 1 - 66 (62,9%; I 95% [52,5-71,4])
pacienti st lotul 2 - 35 (33,3%; 1 95% [28,4-41,9]) pacienti, y2=18,331; gl=1;
p<0,0001.

Boala cerebrovasculard cronicd a fost inregistrata la 74 (70,5%; I 95% [62,0-
79,5]) pacienti din lotul 1 de studiu si la 62 (59%; IT 95% [50,0-69,1]) pacienti din lotul
2, respectiv, x2=3,005; gl=1; p=0,083.

Diabetul zaharat tip 2, ca si comorbiditate asociata a predominat dublu in cazul
pacientilor din lotul 1 de stiudiu, 42 (40,0%; 11 95% [30,7-49,5]) pacienti, comparativ
cu lotul 2 — 17 (16,2%; I1 95% [9,3-24,0]) pacienti, prezentand diferenta statistica
semnificativa (y2=14,732; gl=1; p<0,0001).

Boala ficatului gras asociatd sindromului metabolic a fost inregistratd la doar 16
(15,2%; 11 95% [8,6-22,6]) versus 14 (13,3%; 11 95% [7,4-20,6]) pacienti, y2=1,133;
gl=1; p=0,567.

Comorbiditatile cronice pulmonare nu au prezentat diferenta statistica intre loturi:
bronhopneumopatia obstructiva cronica fiind inregistrata la 32 (30,5%; 1T 95% [21,7-
39,6]) versus 31 (29,5%; 11 95% [20,6-38,3]) pacienti, ¥2=0,023; gl=1; p=0,880 si
astmul bronsic — 4 (3,8%; I 95% [0,9-7,8]) versus 2 (1,9%; IT 95% [0,0-5,0]) pacienti,
v2=0,686; gl=1; p=0,407.

Boala renald cronica a fost prezenta la 20 (19,0%; IT 95% [11,6-26,4]) pacienti
din lotul 1 sila 7 (6,7%; 11 95% [2,0-12,4]) pacienti din lotul 2 de cercetare, respectiv,
v27,182=; gl=1; p=0,007.

Hipotiroidia a fost notatd la — 1 (1,0%; 11 95% [0,0-3,1]) pacient versus 3 (2,9%;
1T 95% [0,0-6,7]) pacienti, ¥2=1,019; gl=1; p=0,313.
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Analiza comorbiditatilor releva cd cele mai frecvente nosologii clinice asociate
obezitatii sunt afectiunile cardiace cronice (hipertensiunea arteriala, sindroamele
coronariene cronice $i insuficienta cardiacd cronicd), precum si bolile metabolice
(diabetul zaharat tip 2, dislipidemia), care, in mod direct, pot contribui la evolutia
pneumoniei comunitare, aparitia complicatiilor, si la rezultatul final.

in continuare am urmdrit dinamica datelor clinice si paraclinice la pacientii inclusi
in studiu. Conform datelor obtinute, pacientii din lotul 1 au avut o perioadd mai
prelungita de la debutul simptomelor pana la spitalizare, fiind estimata de 8,27+6,59
zile, (I 95% [5,14-9,68]), comparativ cu pacientii din lotul 2, unde perioada de la
debutul primelor semne de imbolnavire pani la spitalizare a fost 7,13+5,40 zile, (II
95% [3,92-8,25]), F=7,00, p=0,009. Pacientii cu pneumonie comunitara si obezitate au
avut o duratd medie mai prelungita de spitalizare - 13,35+5,76 zile, (Il 95% (11,24-
13,47]), spre deosebire de lotul de normoponderali, unde durata de spitalizare a fost de
10,69+4,58 zile, (Ii 95% [10,80-12,57]), F=3,860, p=0,045. De asemenea, pacientii din
lotul cu obezitate au prezentat o perioadd mai prelungitd de tratament antibacterian
(etapa de prespitalizare/spitalizare) - 14,10+5,56 zile, (I 95% [13,03-15,18]),
comparativ cu cei normoponderali, la care durata antibioterapiei a fost de 11,88+4,75
zile, (If 95% [11,96-13,80]), F=2,957, p=0,047.

Totodata, 15 (14,3% 11 95% [7,9-21,2]) din subiectii din lotul 1 de studiu si 10
(9,5% I1 95% [4,2-15,6]) din subiectii din lotul 2 au necesitat transfer si tratament in
sectiile de terapie intensiva, y2=1,135; gl=1, p=0,287, iar durata medie de aflare in
sectiile de terapie intensivd a fost mai mare pentru subiectii cu PC si obezitate,
comparativ cu cei normoponderali si PC - 3,9+2,90 zile, (Ii 95% [1,65-5,75]) versus
2,1+0,54 zile, (IT 95% [1,01-2,94]), prezentind semnificatie statistica intre loturi,
F=5,276, p=0,023.

Analiza corelationald a gradelor de obezitate a demonstrat o corelatie pozitiva,
care a prezentat valoare semnificativa cu particularittile clinice, precum: durata
oxigenoterapiei prin masca (rs=0,646 p<0,0001), necesitatea ventilatiei mecanice
(rs=0,399, p=0,002) si necesitatea ventilatiei non-invazive (rs=0,549, p<0,0001),
durata semnelor de impregnare infectioasa (rs=0,263, p=0,018), durata expectoratiei
(rs =0,463, p=0,001), persistenta dispneei (rs=0,646, p<0,0001), necesitatea de transfer
in sectia terapie intensiva (rs=0,390, p=0,001) si cu respitalizarea in primele 30 zile de
la externare (rs=0,372, p=0,015). Iar gradele obezitdtii au corelat moderat cu
complicatiile survenite, in felul urmator: cu insuficienta respiratorie acuta (rs=0,593,
p<0,0001), cu SDRA (rs=0,464, p<0,0001), cu stdrile de soc (rs=0,401, p=0,004),
sepsis (rs=0,416, p=0,001), SCID (rs=0,416, p=0,001), TEAP (rs=0,416 p=0,001) si
dereglari de ritm (rs=0,356, p=0,004).

Evaluand complicatiile inregistrate pe parcursul spitalizarii, am observat ca cea
mai frecventd complicatie n ambele loturi a fost insuficienta respiratorie acutd, urmata
de sindromul de detresa respiratorie acuta, care au fost mai frecvent notate la pacientii
cu obezitate (tabelul 3.4.).

Pe fundal de tratament administrat si ingrijiri, a fost observata urmatoarea evolutie
a pneumoniei, pe parcursul spitalizirii: vindecare — 25 (23,8% II 95% [16,0-32.,4]) si
35(33,3% 1195% [28,4-41,9]) pacienti, p=0,074, ameliorare — 76 (72,4% 11 95% [64,3-
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81,0]) si 68 (64,4% I1 95% [57,8-73,5]) pacienti, p=0,259, deces — 4 (3,8% I1 95% [0,9-
7,6]) si 2 (1,9% 1M 95% [0,0-4,9]) pacienti, p=0,371, lotul 1 si lotul 2. Desi, fara
semnificatie statistica, a fost observata o ratd mai mare de vindecare in randul lotului
de normoponderali, precum si un numar dublu de decese in lotul cu pacienti obezi.
Tabelul 3.4. Complicatiile pneumoniei comunitare inregistrate in loturile

de studiu
Lotul 1 Lotul 2 P
Complicatiile PC PC/O PC/N
N % N %
Insuficienta respiratorie acuta 91 86,7% | 70 66,5 % | p<0,0001
SDRA 17 16,2% |6 5,7% | p=0,015
TEAP 6 57% |2 1,9% | p=0,149
Revarsat pleural 22 21,0% | 24 22,9 % | p=0,331
Abcedare 1 1,0 % - p=0,316
Pneumomediastin - - 1 1,0 % p=0,316
SCID/Sepsis/MODS 6 5,7 % 3 2,8% | p=0,313
Soc 3 2,9 % - p=0,218
Colita asociata antibioticoterapiei 2 1,9 % 5 4,8 % p=0,249
Hipercatabolism 54 51,4% | 41 39,0 % | p=0,164
Injurie renald acuta 2 1,9 % 4 3,8% p=0,407
Edem pulmonar cardiogen 2 1,9 % 1 1,0 % p=0,561
Epansament pericardic - 1 1,0 % p=0,314
Dereglari de ritm (aritmii supraventriculare) 6 5,7 % 5 4,7% | p=0,643

Nota: SDRA — sindromul de detresa respiratorie acutda, TEAP — tromboembolia
arterei pulmonare, SCID — sindromul de coagulare intavasculara diseminata, MODS
- sindromul de disfunctie multipla de organe.

Analiza corelationalda a gradelor obezitdtii cu comorbiditatile asociate, a
demonstrat corelatie puternica cu diabetul zaharat tip 2 (rs=0,775, p<0,0001), corelatie
moderatd cu: prezenta hipertensiunei arteriale esentiale (rs=0,499, p<0,0001),
sindroamelor coronariene cronice (rs=0,506, p<0,0001), dislipidemia (rs=0,421,
p=0,001) si corelatie slaba cu insuficienta cardiaca cronica (rs=0,212, p=0,002).

3.4. Markerii statutului prooxidant si antioxidant in cadrul pneumoniilor
comunitare la pacientii cu obezitate

Un alt obiectiv al cercetarii a propus evaluarea markerilor stresului oxidativ la
pacientii obezi comparativ cu cei normoponderali in cadrul PC.

Au fost examinati atat parametrii statutului prooxidant (produsii finali de glicare
avansatd similari cu pentosidina si similari cu vesperlisine, produsi proteici de oxidare
avansatd, dialdehida malonica, metabolitii oxidului nitric), cat si a statutului
antioxidant (activitatea antioxidanta totala (CUPRAC), activitatea antioxidanta totala
(ABTS), compusii tiolici si catalaza).
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Tabelul 3.5. Markerii statutului prooxidant ai stresului oxidativ

Lotul 1 Lotul 2
Markerii prooxidanti (PC/Obezitate) (PC/N)
(uM/L) p
Media Deviatia Media | Deviatia
standard (£) standard (£)

AGE-pentosidine like 577,92 322,62 485,82 | 251,05 0,022
AGE-vesperlysines like 737,98 354,17 725,51 | 600,12 0,855
PPOA 97,51 64,95 80,39 49,26 0,033
DAM 39,40 8,96 20,68 10,61 0,046
NO»+NO3 60,83 9,95 60,10 10,26 0,599
NO: 45,24 8,31 44,65 7,12 0,585
NO; 16,14 5,60 16,61 6,33 0,563
NO2/NO3 3,34 2,27 4,77 1,7 0,393

Notia: AGE-pentosidine like — produsi finali de glicare avansata similari cu
pentosidina, AGE-vesperlysines like — produsi finali de glisare avansata similari cu
vesperlisine, PPOA — produsi proteici de oxidare avansata, DAM — diadehida
malonica, NO; — nitrit, NO; —nitrat.

Dintre markerii prooxidanti, AGE-pentosidine like, PPOA si DAM au prezentat
valori mai exprimate la pacientii cu pneumonie comunitara si obezitate, comparativ cu
cei normoponderali (tabelul 3.5.). In scopul aplicarii practice si incadrarea in evolutia
severd a pneumoniilor comunitare au fost determinate valorile prag a PPOA pentru
pacientii cu obezitate, fiind >72,87 uM/L (Certificat de inovator Nr. 6437 din 20
ianuarir 2026, Act de implementare Nr.10).

Tabelul 3.6. Markerii statutului antioxidant ai stresului oxidativ

Lotul 1 Lotul 2
Markerii antioxidanti (PC/Obezitate) (PC/N)
(uM/L) p
Media Deviatia Media Deviatia
standard (£) standard (£)

AAT (ABTS) 128,04 19,52 124,52 20,13 0,201
AAT (CUPRAC) 29,14 12,69 26,33 10,93 0,606
SH-grupe totale 192,68 137,78 156,95 94,99 0,030
SH-grupe tiolice 7,21 3,67 6,84 3,41 0,448
SH-grupe libere 148.,0 81,97 131,44 68,24 0,112
Catalaza 37,07 10,70 37,34 27,63 0,925

Nota: AAT (ABTS) — activitatea antioxidanta totala dupa metoda ABTS, AAT
(CUPRAC) — activitatea antioxidanta totala dupa metoda CUPRAC.
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Reiesind din faptul ca reactiile de oxidare sunt contrabalansate de reactiile de
reducere, au fost estimate rezultatele statutului antioxididant ale stresului oxidativ. In
contextul stresului oxidativ, datele obtinute demonstreaza reactia compensatorie a
organismului n conditii de obezitate de a se proteja de actiunea markerilor prooxidanti.
In primul rind, acest lucru se explica prin cresterea compensatorie a valorilor SH-grupe
totale (tabelul 3.6.), care sunt extrem de reactive. Acesti compusi sunt extrem de
dinamici si se activeaza rapid chiar si in conditiile unui stres oxidativ minor.

La etapa urmatoare am efectuat analiza corelationala dintre gradele de obezitate
si nivelul seric al markerilor prooxidanti si antioxidanti, in rezultat, am obtinut o
corelatie puternica cu nivelul PPOA (rs=0,616, p<0,0001) si corelatie moderata cu:
nivelul AGE-pentosidine like (rs=0,503, p<0,0001), nivelul DAM (rs=0,439, p=0,027),
nivelul NO2+NO3 (rs=0,337, p=0,007) si nivelul NO2 (rs=0,406, p=0,001).

3.5. Particularitatile indicilor antropometrici ai obezitatii si riscul
cardiometabolic in pneumonia comunitara la pacientii obezi

Reiesind din faptul ca obezitatea prezintd o componenta importantd a riscului
metabolic si a sindromului cardiometabolic, ne-am propus sd analizdm si aceste
aspecte. Au fost evaluati indicii antropometrici.

Indicile masei corporale (kg/m?) a constituit 37,74+6,09 pentru lotul 1 si
23,57+1,31, (F=542,172; p<0,0001).

Circumferinta gatului (cm) a costituit 47,16+39,22 in lotul cu pacienti obezi si1 PC
si 33,86£3,62 in lotul cu pacienti normoponderali si PC, prezentand semnificatie
statisticd intre loturi (F=11,976; p=0,001). Circumferinta bratului (cm) la fel a
prezentat o semnificatie statistica: in lotul 1 fiind de 38,05+6,22 si in lotul 2 -
28,29+3,31, (F=201,351; p<0,0001).

Obezitatea abdominala a fost apreciatd in conformitate cu valorile circumferintei
abdominale (cm), care s-au dovedit a fi mai exprimata la subiectii din lotul de studiu —
117,17+13,70, comparativ cu subiectii din lotul 2 — 85,90+7,82 (F=412,482;
p<0,0001).

Raportul talie/sold, a constituit 1,07+£0,09 pentru pacientii din lotul 1 si 0,89+0,10
pentru pacientii din lotul 2 de studiu, ceea ce a prezentat semnificatie statistica
semnificativa intre loturi (F=161,20; p<0,0001).

Raportul talie/indltime, care este un important predictor de morbiditate si
mortalitate cardiovasculara, a fost semnificativ mai mare in lotul cu pacienti obezi si
PC 1,44+0,59, comparativ cu lotul de pacienti cu PC normoponderali — 0,49+0,45,
(F=11,710; p=0,001).

Analiza corelationald a severitatii PC la obezi cu valorile indicilor antropometrici,
care a demostrat o corelatie foarte puternica cu raportul talie/indltime (rs=0,90,
p<0,0001), IMC (rs=0,85, p<0,0001), masa corporalda (rs=0,72, p<0,0001),
circumferinta bratului (rs=0,70, p<0,0001), circumferinta abdomenului (rs=0,81,
p<0,0001) si o corelatie puternica cu raportul talie/sold (rs=0,66, p<0,0001) si plica
cutanata (rs=0,60, p<0,0001). Conform acestor date, poate fi concluzionat ca indicii
antropometrici influenteaza gradul de severitate al PC.
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Prin urmare, am evaluat si indicii lipidogramei. Examenul profilului lipidic releva,
desi fara diferenta statistica ca valoarea medie a colesterolului este mai exprimata si
depaseste limitele de referintd in grupul subiectilor obezi (5,89+2,83 mmol/l in lotul 1,
comparativ cu 5,04+£2,02 mmol/l in lotul 2, F=1,127, p=0,290), iar valoarea mediec a
trigliceridelor a inregistrat diferenta statistica intre loturi (lotul 1 — 3,32+1,75 mmol/l,
comparativ cu 1,294+0,58 mmol/I lotul in lotul 2, F=1,408, p=0,002).

La etapa urmatoare am evaluat riscul cardiometabolic, care a fost estimat in
conformitate cu scorul SCORE-2 si SCORE-2 OP.

Tabelul 3.7. Estimarea riscului de mortalitate cardiovasculara la pacientii cu
obezitate in conformitate cu scorul SCORE2-OP

Lotul 1 Lotul 2 (PC/N) p
Scorul SCORE2-OP (PC/Obezi) N=105
N=105
N % N %
<1% 6 5,7% 12 11,4% p=0,241
1-2% 3 2,9% 13 12,4% p=0,270
3-4% 10 9,5% 14 46,8% p=0,418
5-9% 18 17,1% 51 13,3% p=0,016
10-14% 10 9,5% 5 4,8% p=0,529
>15% 58 56,0% 10 9,5% p<0,0001

Nota: <1% - risc de mortalitate pe parcursul urmatorilor 10 ani mai mic de 1%
1-2% - risc de mortalitate pe parcursul urmatorilor 10 ani intre 1-2% ; 3-4% - risc de
mortalitate pe parcursul urmatorilor 10 ani intre 3-4%, 5-9% - risc de mortalitate pe
parcursul urmatorilor 10 ani intre 5-9%, 10-14% - risc de mortalitate pe parcursul
urmatorilor 10 ani intre 10-14%, >15% - risc de mortalitate pe parcursul urmatorilor
10 ani mai mare de 15%.

Prezentei sindromului metabolic a fost inregistrata mai frecvent la pacientii cu PC
si obezitate, comparativ cu cei normoponderali: 102 (97,1%) versus 27 (25,7%),
(x2=15,103; gl=6; p=0,016). Acest lucru explica asocierea comorbiditdtilor multiple,
in special cardiovasculare, la grupul de pacienti obezi.

Conform datelor din tabelul 3.7., putem afirma ca pacientii cu obezitate au
tendinta de a dezvolta mai frecvent boli cardiovasculare cu potential risc de mortalitate
>15% estimat in in urmatorii 10 ani, comparativ cu cei cu masa corporald normala,
prezentand un risc cardiometabolic mai crescut.

Riscul cardiometabolic la obezi, a demonstrat o corelare pozitiva statistic veridica
cu: severitatea pneumoniei comunitare (rs=0,440, p=0,001), prezenta insuficientei
respiratorii acute (rs=0,470, p<0,0001), cu necesitatea ventilatiei non-invazive
(rs=0,338, p=0,015) si cu starea de hipercatabolism (rs=0,324, p<0,0001). Iar gradul
obezitatii a prezentat corelatie pozitiva puternicd cu prezenta riscului cardiometabolic
(rs=0,650, p<0,0001).

Aceste rezultate, in comun cu corelatii pozitive statistic semnificative obtinute
referitoare la indicii antropometrici,  confirmd importanta evaludrii datelor
antropometrice si a riscului cardiometabolic la pacientii cu pneumonii comunitare.
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3.6. Evaluarea scorurilor de apreciere a severititii pneumoniei comunitare in
conformitate cu prezenta obezitatii
Aprecierea severitatii pneumoniei comunitare a fost estimatd in conformitate cu
scorurile de severitate, precum: CURB-65, DS-CRB-65, SMART-COP si PSI (PORT),
iar aprecierea raspunsului inflamator a fost efectuatd in conformitate cu scorul SIRS.
Tabelul 3.8. Scorurile de apreciere a severititii si a raspunsului inflamator in PC

Lotul 1 (PC/Obezitate) Lotul 2 (PC/N)
N=105 N=105
F P

Scorul Media + Mediana | II Media + Mediana | 11

Deviatia 11Q 95% | Deviatia 1Q 95%

standard standard
Punctaj 1,69+1,09 |2,011Q2 |1,22- | 1,28+1,07 | 1,011Q2 | 1,07- | 1,028 0,312
CURB-65 1,74 1,48
Punctaj 2,2+1,44 20I1IQ2 | 1,70- | 1,41+1,26 | 1,01IQ2 | 1,36- | 4,136 | 0,043
DS-CRB- 2,26 1,84
65
Punctaj 1,89+1,76 |2,01IQ2 | 1,14- |0,90+0,37 | 1,01IQ 1 | 0,63- | 7,321 0,048
SMART- 1,93 1,16
COP
Punctaj 40,43+30, | 30,0 1IQ | 33,45- | 24,20+19, | 20,01IQ | 18,55- | 12,844 | 0,037
PORT 0 55 4741 |2 40 29,85
Scorul 2,43+1,14 | 2,011Q 1 |2,21- | 1,49+1,11 | 1,011Q1 | 1,29- | 35,040 | 0,050
SIRS 2,65 1,72

In conformitate cu puctajul mediu obtinut (tabelul 3.8.), scorurile de severitate, cu
exceptia scorului CURB-65, au prezentat un punctaj cu diferenta statistica la subiectii
cu obezitate si PC. Acest lucru permite sa concluzionadm ca pacientii obezi au risc mai
mare de dezvoltare a PC severe si risc crescut de ventilatie mecanica. Analiza
estimat o valoare discriminativd diagnostica buna in cazul scorurilor: DS-CRB-65 —
AUCO’829, SMART-COP-AUC 0,896 §1 PSI-PORT-AUCo,gm.

Dintre toate scorurile analizate, cea mai inaltd acuretete diagnosticdi am
determinat pentru scorul DS-CRB-65, celelalte scoruri (CURB-65, SMART-COP,
PSI-PORT) avand o sensibilitate Tnaltd si specificitate redusa.

3.7. Metoda de apreciere a riscului evolutiei pneumoniei comunitare severe
la pacientii obezi

Reiesind din faptul ca parametrii stresului oxidativ coreleaza pozitiv cu gradele
obezitatii la pacientii obezi, am interprins tentativa de a elabora metoda de apreciere a
severitdtii pneumoniei comunitare la pacientii obezi, utilizdnd markerii stresului
oxidativ. Astfel, am elaborat, metoda de apreciere a riscului evolutiei pneumoniei
comunitare severe la pacientii obezi (Certificat de Inovator Nr. 6271 din 29.07.2024).
Inovatia se refera la utilizarea in activitatea clinicd a medicilor internisti, medicilor
terapie intensiva, pneumologi, endocrinologi, urgentisti si a medicilor de familie a

23



formulei de calcul ajustate, care cuprinde parametrii examenului clinic si care va
contribui nemijlocit la stratificarea pacientilor obezi cu risc crescut de a dezvolta
evolutie severa a pneumoniei comunitare.

Tabelul 3.9. Variabilele formulei de calcul a riscului evolutiei severe a PC
Variabila Coeficientul ES Criteriul Wald P

® o)
Saturatia sangelui periferic, SpO2
<929, -0,073 0,007 -11,137 0,000

Circumferinta abdomenului (cm):
Barbati > 102 cm

Fomt > 88 om 0,005 0,002 2,200 0,003
Produsi proteici de oxidare

avansata, uM/I -0,001 0,000 -1,189 0,237
SH grupe totale, pM/l 0,000 0,000 11,042 0,300
Constanta 7,491 0,682 10,985 0,000

Rezultatul analizei regresiei logistice este calcularea coeficientilor by, bs... din
ecuatia (1): y=botb; X ;+b,Xo+...+biXi, unde X;..Xi — variabile de prognostic
independente.

Valoarea y din ecuatia regresiei este logaritmul natural al raportului sanselor
pentru evenimentul studiat.

In cazul prezentei tuturor variabilelor de prognostic cu semnificatie statistica
obtinem urmatoarea ecuatie:

Y =17,491 + (-0,073 x Xj) + (0,005 x X3), (1)

unde X; reprezinta saturatia sangelui periferic (SpO:); X, este egal cu 1 daca
SpO:2 < 92%, X este egal cu 0 daca SpO, > 92%;

unde X, reprezinta circumferinta abdomenului masurata in centrimetri, X, este
egal cu 1 dacd circumferinta abdomenului la barbati >102 cm si la femei >88 cm , X,
este egal cu 0 daca
circumferinta abdomenului la barbati <102 cm si la femei < 88 cm.

Prin urmare, in cazul in care X, este egal cu 1 si X, este egal cu 1, ecuatia 2 ne
permite sa calculam valoarea Y:

Y =7,491 + (-0,073 x 1) + (0,005 x 1)=7,422

Pentru calcularea probabilitdtii evenimentului (a evolutiei severe a pneumoniel

comunitare la obezi), aplicam formula (2):

P= unde e — constantd matematica = 2,72 (2)

l+e”’
Valoarea Y pe care am obtinut-o (egald cu 7,422), introducem in formula 2
pentru calcularea probabilitatii evenimentului:
2’727,422

=13 272042 0997
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Astfel, probabilitatea evolutiei severe a pneumoniei comunitare la pacientul
obez este egalad cu 0,997 sau 99,7%.
Explicatie: la un pacient la care sunt prezenti factorii de risc inclusi in calcularea
formulei, sansa dezvoltarii evolutiei severe a pneumoniei comunitare este de 99,7%.
Scopul propunerii: Identificarea si evaluarea riscului evolutiei severe a
pneumoniei comunitare la pacientii obezi.
Rezultatele propunerii: Rezultatul propunerii constd in stratificarea riscului
dezvoltarii formei severe de pneumonie comunitarad in randul pacientilor obezi.
Efectul inovatiei: Importanta metodei propuse consta in depistarea precoce, chiar
din prima zi de spitalizare a riscului (%) dezvoltarii formei severe de pneumonie
comunitara la pacientilii obezi cu scop de conduita terapeutica corecta.

CONCLUZII GENERALE

1. Pneumonia comunitard la pacientii cu obezitate prezintd mai frecvent un debut
dominat de dispnee, tahipnee, afectarea pulmonara clinico-radilogica
multilobara/bilaterald, gradul de obezitate avand o corelatie pozitivda cu durata
semnelor de impregnare infectioasd si durata dispneei. Obezitatea contribuie
semnificativ la un rdspuns inflamator sistemic (proteina C reactiva) si de leziune
tisulard (lactat dehidrogenaza, feritina) mai exprimate, coreland cu extinderea
infiltratului pneumonic si hipercapnia arteriala.

2. Comorbiditatile care au inregistrat semnificatie statistica intre loturi au fost
afectiunile cardiometabolice cronice. Gradul obezitdtii influenteazd asupra
complicatiilor pneumoniilor comunitare, reflectat prin corelatii pozitive directe cu
insuficienta respiratorie acuta, sindromul de detresa respiratorie acuta, soc, sepsis,
sindromul de coagulare intravasculara diseminata si trombembolismul pulmonar.
Pacientii cu pneumonie comunitara si obezitate au necesitat mai frecvent transfer
in sectie de terapie intensiva si respitalizare in primele 30 zile de la externare, au
avut o duratd medie de spitalizare si de ventilatie non-invaziva mai prelungita.

3. Stresul oxidativ in cadrul pneumoniei comunitare la obezi cuprinde peroxidarea
mai pronuntatd a lipidelor, proteinelor si glucidelor, comparativ cu pacientii
normoponderali, gradul de obezitate avind o corelatie pozitivd cu valorile
dialdehidei malonice, produsilor proteici de oxidare avansata si produsilor finali de
glicare avansata similari cu pentosidina. Evolutia severd a pneumoniei comunitare
la obezi se reflectd in accentuarea peroxidarii proteinelor (produsi proteici de
oxidare avansatd), glucidelor (produsi finali de glicare avansata similari cu
pentosidind) si lipidelor (dialdehida malonicd). Totodata, activitatea crescuta a
sistemului prooxidant contribuie la activarea compensatorie a mecanismelor
antioxidante, exprimate prin nivele serice crescute ale grupelor tiolice totale.

4. Obezitatea, din punctul de vedere antropometric, are un impact semnificativ asupra
severitatii pneumoniei comunitare. Severitatea pneumoniei la obezi coreleaza
pozitiv cu: raportul talie/inatime, raportul talie/sold, indicele masei corporale si
circumferinta abdomenului. Riscul cardiometabolic (de mortalitate din cauza
cardiovasculard pe parcursul urmatorilor 10 ani) mai mare de 15% se atesta la peste
jumatate de pacienti cu obezitate, iar gradul riscului cardiometabolic coreleaza
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pozitiv cu severitatea pneumoniei comunitare, dezvoltarea insuficientei respiratorii
acute, ventilatia non-invaziva si cu starea de hipercatabolism.

. Dintre toate scorurile de severitate a pneumoniei comunitare analizate, cea mai
inaltd acuratete diagnostica a fost determinatd pentru scorul DS-CRB-65, celelalte
scoruri (CURB-65, SMART-COP, PSI-PORT) aviand o sensibilitate inaltad si
specificitate redusd. In contextul studiului, a fost elaboratd formula care, cu
probabilitatea de 99,7%, oferd posibilitatea de prezicere a evolutiei severe a
pneumoniei comunitare la pacientii cu obezitate, fapt ce permite o conduitd
terapeuticd 1n timp optimal, spitalizare/transfer in terapie intensiva si evitarea
evolutei clinice nefavorabile.

RECOMANDARI PRACTICE

. La etapa medicinei primare, se recomandd determinarea indicelui masei corporale,

circumferintei abdominale, raportului talie/sold si a riscului cardiometabolic la toti

pacientii cu PC reiesind din faptul ca acesti indici coreleaza pozitiv cu severitatea
pneumoniei comunitare.

. In cadrul institutiilor medicale prespitalicesti, dar si celor spitalicesti, in sectiile de

Terapie generald, Pneumologie, Anesteziologie si Terapie Intensiva, se

recomandd utilizarea metodei de apreciere a riscului evolutiei pneumoniei

comunitare severe, elaborate in cadrul studiului, la toti pacientii obezi.

. La etapa spitaliceascd, se recomandd dozarea markerilor prooxidanti: produsii
finali de glicare avansata similari cu pentosidind, iar in scopul aplicarii practice si
incadrarea in evolutia severa a pneumoniilor comunitare, determinarea valorilor
prag a produsilor finali de glicare avansata similari cu pentosidina: pentru pacientii
cu obezitate fiind >506,58 uM/L.

. De asemenea, la etapa de spital, se recomanda dozarea si a produsilor proteici de
oxidare avansata, iar in scopul aplicarii practice si incadrarea in evolutia severa a
pneumoniilor comunitare determinarea valorilor prag: pentru pacientii cu obezitate
fiind >72,87 uM/L.
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ADNOTARE
Fetco-Mereuta Diana ,,Consideratii clinico-evolutive si diagnostice ale pneumoniei
comunitare la pacientii obezi”
Teza de doctor in stiinte medicale, 321.01 Boli interne (Pulmonologie),
Chisinau 2026

Structura tezei: teza este expusa pe 120 pagini text de baza ce include 4 capitole si
concluzii generale, recomandari practice, 277 surse bibliografice, 20 tabele, 21 figuri, 12
anexe, 2 certificate de inovator, 2 acte de implementare, informatie privind valorificarea
rezultatelor si declaratia privind asumarea raspunderii. Rezultatele obtinute au fost publicate
in 26 lucrari stiintifice (11 articole si 15 rezumate in reviste nationale si internationale), iar
rezultatele au fost prezentate la 15 conferinte nationale si internationale.

Cuvinte cheie: pneumonie comunitard, obezitate, stres oxidativ, evolutie clinica,
comorbiditati, scoruri de severitate.

Domeniul de studiu: Boli interne, Pulmonologie.

Scopul studiului: Evidentierea particularitatilor clinico-paraclinice, evolutive si ale
stresului oxidativ 1n cadrul pneumoniei comunitare la pacientii obezi.

Obiectivele studiului: Determinarea particularititilor clinico-paraclinice ale
pneumoniei comunitare la pacientii cu obezitate; estimarea comorbiditatilor asociate,
particularitatilor evolutive si complicatiilor pneumoniei comunitare la pacientii obezi;
aprecierea markerilor statutului prooxidant si antioxidant in cadrul pneumoniei comunitare la
obezi; corelarea particularitatilor antropometrice cu severitatea pneumoniilor comunitare si
aprecierea riscului cardiometabolic la pacientii obezi; evaluarea scorurilor de apreciere a
severitatii pneumoniei comunitare (CURB-65, PORT/PSI, DS-CRB-65, SIRS, CAP-PIRO)
in conformitate cu prezenta obezitatii si elaborarea metodei de apreciere a riscului evolutiei
severe a pneumoniei comunitare la obezi.

Noutatea si originalitatea stiintifici: S-a evaluat influenta obezitatii asupra
persistentei unor simptome si semne clinice ale pneumoniei, asupra duratei de spitalizare,
necesitatii de transfer 1n sectia de terapie intensiva si a ventilatiei mecanice. Au fost puse in
evidenta particularitatile stresului oxidativ in pneumonia comunitara la pacientii cu obezitate.

Problema stiintifica solutionata in teza: Rezultatele cercetarii au permis elaborarea
unei formule de calcul pentru aprecierea riscului dezvoltarii formei severe de pneumonie
comunitara la pacientii cu obezitate, care va permite diagnosticarea precoce a evolutiei severe
a pneumoniei si transfer in timp oportun in sectia terapie intensiva pentru minimalizarea
complicatiilor posibile.

Semnificatia teoretica a cercetarii: Pacientii cu pneumonie comunitard pe fundal de
obezitate necesitd o abordare terapeuticd mai detaliata, reiesind din durata mai lungd de
spitalizare, rata mai frecventa de instalare a insuficientei respiratorii acute, necesitatea mai
frecventd de transfer in terapie intensiva si a ventilatiei mecanice. Se confirmd statutul
proinflamator si prooxidativ mai avansat pe masura cresterii indicelui masei corporale.

Valoarea aplicativa a temei. Comparativ cu alte scoruri existente de apreciere a
severitatii pneumoniei comunitare, scorul DS-CRB-65 a demonstrat cea mai inalta
sensibilitate si specificitate. Au fost stabilite valorile prag ale markerilor prooxidanti ai
stresului oxidativ pentru diagnosticarea evolutiei severe a pneumoniei comunitare.

Implementarea rezultatelor stiintifice: Recomandarile metodice au fost utilizate in
sectiile Pneumologie, Terapie generala si Terapie Intensiva ale Spitalului Clinic Municipal
,»Sfanta Treime” si In procesul didactic de pregatire a cadrelor medicale la Disciplina de
sinteze clinice, Departamentul Medicind Internd, IP Universitatea de Stat de Medicina si
Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”.
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SUMMARY
Fetco-Mereuta Diana ,,Clinical, evolutive and diagnostical considerations of
community-acquired pneumonia in obese patients”
PhD thesis in medical sciences, 321.01 Intenal Medicine (Pulmonology), Chisinau, 2026

Thesis structure: the thesis is presented on 120 pages of basic text, including 4
chapters and general conclusions, practical recommendations, 277 bibliographic sources, 20
tables, 21 figures, 12 annexes, 2 innovator's certificates, 2 implementation acts, information
of results publication and a statement on assuming responsibility. The results obtained are
published in 26 scientific papers (11 articles, 15 abstracts in national and international
journals) and the results were presented at 15 national and international conferences.

Keywords: community-acquired pneumonia, obesity, oxidative stress, clinical course,
comorbidities, severity scores.

Field of study: Internal Medicine, Pulmonology.

Aim of the study: Highlighting the clinical and paraclinical course and oxidative stress
characteristics of community-acquired pneumonia in obese patients.

Study objectives: determining clinical and paraclinical characteristics of community-
acquired pneumonia in obese patients; estimation of the associated comorbidities, clinical
course and complications of community-acquired pneumonia in obese patients; assessment
of prooxidant and antioxidant status markers in community-acquired pneumonia in obese;
correlation of anthropometric features with community-acquired pneumonia severity and
cardiometabolic risk assessment in obese patients; community-acquired pneumonia severity
assessment scores (CURB-65, PORT/PSI, DS-CRB-65, SIRS, CAP-PIRO) according to the
presence of obesity and elaboration a method for assessing the risk of developing severe
community-acquired pneumonia in obese patients.

Scientific novelty and originality of the research: The impact of obesity on the
persistence of clinical symptoms and signs of pneumonia, on the duration of hospitalization,
the need for transfer to the intensive care unit and the need for mechanical ventilation was
evaluated. The particularities of oxidative stress in community-acquired pneumonia in obese
patients were highlighted.

Scientific solved problem: The research results allowed the development of a
calculation formula for assessing the risk of developing severe community-acquired
pneumonia in obese patients, which will allow early diagnosis of severe pneumonia and
timely transfer to the intensive care unit to minimize possible complications.

Theoritical significance: Patients with community-acquired pneumonia and obesity
require a more detailed therapeutic approach, given the longer hospital stay, higher rate of
acute respiratory failure, more frequent need for transfer to intensive care, and need for
mechanical ventilation. The more advanced proinflammatory and prooxidative status is
confirmed as the body mass index increases.

The applicative value of the thesis: Compared to other existing community-acquired
pneumonia assessment severity scores, the DS-CRB-65 score demonstrated the highest
sensitivity and specificity. Threshold values for prooxidative markers of oxidative stress were
established for the diagnosis of severe community-acquired pneumonia.

Implementation of scientific results: The methodical recommendations were used in
the Pulmonology Department, Internal Medicine Department and Intensive Care Department
of the ,,Holy Trinity” Municipal Clinical Hospital, as well as in the didactic process at the
Discipline of Clinical Synthesis, Department of Internal Medicine, ,,Nicolae Testemitanu”
State University of Medicine and Pharmacy.
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AHHOTAIIUA
®etko-Mepeywd /Inana ,, Knuaudeckue, 380JI0HMOHHbIE M THATHOCTHYECKHE ACTIEKThI
BHe0O0JIbHUYHOI MTHEBMOHUM Y ALUEHTOB C OKMpeHreM”
Juccepranus HA COMCKAHUE YYeHOH CTeleH! J0KTOPa MeJHIIHHCKHUX HAYK,

cnenuaJbHOCcTH 321.01 BuyTpennne 6osae3nn (Ilyasmonosorus), Knmunsy, 2026

CrpykTypa quccepraumMu: auccepTanys usinoxkeHa Ha 120 cTpaHUIIaXx OCHOBHOI'O TEKCTa,
BKJIfOUaroed 4 riaaBel U OOIIME BBIBOJBI, MPAKTHUECKHE PEKOMEHIAIuu, Oubiuorpaduueckuit
CIHCOK U3 277 uctouHnKoB, 20 Tabuun, 21 pucynkos, 12 npunoxenuii, 2 ceprudukata HOBaTopa, 2
aKkTa O BHEJAPEHUU WHHOBAIUM, CBEICHUS O MyONUKAalUM pe3yJdbTaToOB M JAeKiIapanus
OTBETCTBEHHOCTH. [losyueHHbIE pe3yabTaThl ObLIM OITyOJMKOBaHBI B 26 HayuHBIX cTaThsaX (11 craTei
u 15 Te3ucoB B HAIMOHAJIBHBIX U MEXIYHApPOJIHBIX KypHallax), a TakKe MpeAcTaBleHbl HA 15
HAIIMOHAJFHBIX U MEKIYHAPOIHBIX KOH()EPECHIIUAX.

KiioueBble cJjioBa: BHEOOTbHUYHAS ITHEBMOHHSA, OXXUPEHHE, OKCHIATHUBHBIA CTpecc,
KIMHUYECKOE TeUEHHE, KOMOPOUIHOCTH, IIKAIBI CTENICHH TSHKECTH.

O6aacTb ucciienoBanusi: Buyrpennue 6onesnu, [lynsmonomnorus.

Heab uccienoBanms: BolsiBieHNe KIMHUKO-NAPAKINHUYECKUX, OCOOEHHOCTEW TEUEHUS U
OKHMCIIMTEIBHOTO CTpecca Mpu BHEOOJbHUYHONW THEBMOHHUHM Y MAI[IEHTOB C OKUPEHUEM.

3agaun  Mccie0BaHMS: ONpEIEIICHHE  KIMHHUKO-NAPAKIMHUYECKUX  O0COOeHHOCTeH
BHEOOJIbHUYHON IMHEBMOHUHU Yy OOJIBHBIX OXKHPEHHEM; OLIEHKAa COMYTCTBYIOUIMX 3a00JeBaHUil,
0COOEHHOCTEH TeUeHUsI U OCIOKHEHUI BHEOOJHbHUYHON MHEBMOHMUHU Y MAlMEHTOB C OXKUPEHHUEM;
OLIEHKA MapKepOB MPOOKCUAAHTHOT'O M AaHTUOKCHIAHTHOI'O CTaTyca IPH BHEOOJIbHUYHON THEBMOHUH
y JMIl C OXHUPEHUEM; KOppPEeIslus aHTPONOMETPHUUYECKHX XapaKTePUCTHK C  TSIKECTHIO
BHEOOJIbHUYHOM MHEBMOHUM U OLIEHKA KapJHOMETab0JIMYEeCKOro pUcKa y OOJIbHBIX O0XKUPEHUEM;
olleHKa mKayl TsokecTh BHeOonbHUYHOUM mHEBMOHUU (CURB-65, PORT/PSI, DS-CRB-65, SIRS,
CAP-PIRO) B 3aBUCUMOCTH OT HAJIMYMS OKHPEHUs U pa3paboTKa MeToJa /Ui ONpeaeNieHus pUcka
pa3BUTHS TAKeJI0N BHEOOIbHUYHOW MHEBMOHHH Y JIUI] C OKUPEHUEM.

Hayuynasi HOBM3HA W OpPHMIHHAJIBHOCTB: DbBUIO OIICHEHO BIIMAHHME OXXUPEHHUS Ha
MEPCUCTEHLMI0O HEKOTOPbIX CHUMIOTOMOB U  KIMHUYECKUX TPU3HAKOB ITHEBMOHMHU, Ha
MPOJIOJDKUTEIBHOCTh TOCIUTAIN3ALNN, HEOOXOIUMOCTh MEpeBOJia B OTNEJICHUE WHTEHCUBHOU
Tepanuu U HEOOXOAMMOCTh MCKYCCTBEHHON BEHTWJISIIUM JIETKUX. BBUIM BBISIBIEHBI OCOOCHHOCTH
OKHCIIMTEIBHOTO cTpecca MpU BHEOOIbHUYHON MTHEBMOHHMH Y MAIIIEHTOB C OKUPEHUEM.

Hayunas 3agaua, pemaemasi B aucceprauum: Pe3ynbraTel MccieOBaHUS IO3BOJIMIU
pa3paboraTh (GopMyiTy pacueTa sl OLEHKM PHCKAa Pa3BUTHUS TsKeIoW (popMbl BHEOOTBHHUUHOU
ITHEBMOHHH Y MALUEHTOB C 0XXUPEHHEM, UYTO MO3BOJIUT CBOEBPEMEHHO JTMATHOCTHUPOBATH TSIKEIIOE
TE€YEHHE THEBMOHUU M CBOEBPEMEHHO IEPEBECTH MALMEHTA B OTJEJIEHUE UHTEHCUBHOM TEpaNuy A5
MHUHHUMM3ALHANA BO3MOKHBIX OCJIIOKHEHUH.

TeopeTuyeckasi 3HAYMMOCTH UccJaeq0BaHus: [larueHTsl ¢ BHEOOIHPHIUYHON MTHEBMOHUEH
Ha (GoHE OXXHMpeHHUs TpeOyrT Oojee THIATEIHHOTO TEPANEBTUYECKOrO TMOIX0/1a, UCXOAsS U3 Ooiee
JUTMTENIFHOW TOCTIMTANIN3AIlMK, O0Jiee 4YacTOro pa3BUTHUA OCTPOH JBIXAaTENbHOW HEJOCTATOYHOCTH,
0ojee yacToil HEOOXOIUMOCTH TEpPEeBOAa B OT/AENIEHUE MHTEHCHUBHOM Tepanuu U HEOOXOIUMOCTU
MCKYCCTBEHHOHN BEeHTWISIIMY JIeTKuX. [loaTBepkaaercs 6osiee BRIpaKEHHBIH MTPOBOCTIATUTEIBHBIA U
MIPOOKCUJIATUBHBIA CTATyC, IPOMOPLIMOHAIBHBIN YBEINYEHUIO UHIEKCA MACChI Tea.

IIpakTHYeckas 3HAYNMOCTD HcciefoBaHuA: [1o cpaBHEHUIO C JPYTMMHU CYLIECTBYIOLIUMU
ITKaJIaMU OLICHKH TSHKECTH BHEOOJILHUYHOM THeBMOHKEH, mikaia DS-CRB-65 npoaemoHcTprpoBana
HaMOOJIBIIYI0 YyBCTBUTEIBHOCTh M CHEIM(PUUHOCT. BBUIH yCTaHOBIIEHBI MOPOTOBBIE 3HAYCHUS
MIPOOKCUJIAHTHBIX MapKEpOB OKUCIUTEIBHOTO CTpecca s IUAarHOCTHKU TSKEJIOr0 TEUYECHMS
BHEOOJIbHUYHOM THEBMOHUH.

BHenpenue Hay4YHBbIX pe3yabTaTOB: MeToIuUYECKHE PEKOMEH IallUK ObLUIH UCTIOIh30BAHbI B
ornenenusax Ilynmpmononorusa, OOwmel tepanuu u WHTeHCUBHONW Tepanuu, MyHHUIMNATBHON
Knunuueckoii bonpuunet ,,Cheiata Tpenme”, a Takke B MpoIecce MOATOTOBKU MEIMIIMHCKHX
kanapoB mno jgucuumuHe KimHudeckuit cuHre3, Jlemapramenta BhyTtpeHHeln MenunuHsl,
I'ocynapctBennoro YHuBepcutera Meauuunsl 1 @apmanuu umenu ,,Hukonae Tecremunany”.
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