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IMPACTUL BOLILOR NETRANSMISIBILE
ASUPRA NASTERII PREMATURE

Bolile netransmisibile (BNT) sunt cauza principald
a deceselor la nivel global, regional si national. In UE,
bolile netransmisibile, cum ar fi bolile cardiovasculare,
cancerul, afectiunile respiratorii cronice si diabetul, re-
prezintd o cauzd majord in ceea ce priveste invaliditatea,
starea de sanatate precara, pensionarea pe caz de boal si
moarte prematurd, acest lucru avand consecinte sociale
si economice considerabile. Potrivit Organizatiei pentru
Cooperare si Dezvoltare (OCDE), in fiecare an in UE
circa 550 000 de persoane in vérsta de muncd mor pre-
matur din cauza unei boli netransmisibile. Acestea sunt
principala cauzd de mortalitate in UE, reprezentand cea
mai mare parte a cheltuielilor de asistentd medicala - 115
miliarde EUR anual la nivelul UE, cu alte cuvinte 0,8%
din PIB-ul anual'.

Regiunea Europeana are cea mai mare povara a bolilor ne-
transmisibile la nivel mondial. Sase din zece decese la nivel
mondial si opt din zece decese in Regiunea Europeana, con-
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Figura 1. Rata proportionala a cauzelor mortalitatii in R. Moldova

form relatarilor OMS sunt cauzate de bolile netransmisibi-
le. Doua grupuri de boli - bolile cardiovasculare si cancerul
- cauzeaza aproape trei sferturi din mortalitatea din Regiu-
nea Europeand, iar trei grupuri principale de boli - bolile
cardiovasculare, cancerul i tulburarile mintale - sunt cauza
a peste jumadtate din povara bolilor (masuratd in ani de via-
ta ajustati prin factorul de invaliditate - Disability Adjusted
Life -Years (DALY)). Mortalitatea prematurd poate fi evita-
ta: estimarile indica faptul ca cel putin 80% din toate cazu-
rile de boli cardiace, accidente vasculare cerebrale si diabet
zaharat de tip II si cel putin o treime din cazurile de cancer
pot fi prevenite. Inegalitatea intre povara bolilor netransmi-
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sibile in cadrul tarii si intre {iri demonstreaza c potentialul
cu efect benefic pentru sanitate este incd enorm'.
Schimbirile dramatice ale mediului si ale stilului de viatd
din epoca moderna reprezintd o amenintare semnificativd
pentru sanitatea umand. O crestere fira egal a unei game
variate de boli cronice netransmisibile (BNT) este una dintre
provocarile globale majore ale secolului XXI.. Atentia domi-
nantd a agendei BNT este, de obicei, pe ,,cei patru mari”: boli
cardiovasculare, boli metabolice (obezitate si diabet de tip
2), cancer si boli pulmonare cronice. Aceasta trebuie recu-
noscuta ca un element major al agendei mai largi de sanatate
public, cu eforturi puternice pentru promovarea sanétatii
imune ca parte integrantd a prevenirii BNT=.

Povara bolilor netransmisibile in Republica Moldova.
Republica Moldova are in total 3.542.700 locuitori®. 57.3%
din populatie locuieste in mediul rural. 50% din populatie
are vérsta cuprinsa intre 30 si 70 de ani, in timp ce 17% are
varsta mai mici de 15 ani. Speranta de viatd la nastere este
de 72,3 ani (2020)*.

Prevalenta acestui grup de boli in tard este foarte
mare - mai mult de jumétate din populatie sufera de
boli netransmisibile, inclusiv de boli cardiovascula-
re, cancer, boli respiratorii cronice, boli digestive si
diabet’.

Influenta bolilor netransmisibile asupra fenomenului
de prematuritate.

Mai mult de un copil din 10 dintre copiii nascuti in
2019 s-au nascut prematur (definiti ca inainte de 37
de saptaméni de gestatie), ceea ce a dus la un procent
estimat de 14,9 milioane de nasteri premature®. Din-
tre acestia, peste un milion au murit ca rezultat direct
al prematuritatii lor’. Nasterea moderat prematurd
cu sau fard restrictie de crestere a fatului a actionat
ca factor de risc pentru un milion suplimentar de de-
cese neonatale din cauze precum infectii®. Prematuritatea
este acum a doua cauzd principald de deces la copiii sub
5 ani §i cea mai importanta cauza directd de deces in pri-
ma zi criticd de viata. Pentru bebelusii care supravietuiesc,
multi se confruntd cu o viata de invaliditate semnificativa®.
Nasterea prematurd reprezintd 3,1% din toti anii de viata
reglati cu handicap (DALY) in sarcina globala a bolii, mai
mult decat pentru HIV si malarie®. Avind in vedere frec-
venta nasterilor premature la nivel mondial, este probabil
cd majoritatea oamenilor vor experimenta tragedia nasterii
premature la un moment dat in viata lor, fie in membrii
familiei, fie indirect prin prieteni.
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Implicatiile nasterii se extind prea curdnd dincolo de pe-
rioada neonatald de-a lungul intregului ciclu de viatd. Be-
belusii care se nasc inainte de a fi pregatiti fizic sa infrunte
lumea necesita adesea ingrijiri speciale si se confruntd cu
riscuri mai mari de probleme grave de sanatate, inclusiv
paralizie cerebrala, deficientd intelectuald, boli pulmonare
cronice si pierderi de vedere si auz®. Exista legdturi bidi-
rectionale intre nasterea prematurd, greutatea scizutd la
nastere si bolile netransmisibile (BNT), cum ar fi diabetul
si hipertensiunea. In primul rand, femeile cu aceste BNT
prezinta un risc ridicat de a avea un copil cu greutate mica
la nastere din cauza prematuritatii sau a altor cauze, solici-
tand o atentie sporitd asupra sdanatéitii materne si de ingriji-
re, inclusiv diagnosticul antenatal si managementul bolilor
bolnave de cancer®. La randul lor, copiii prematuri prezinta
un risc mai mare de a dezvolta afectiuni cardiace precum
hipertensiunea arteriala si diabetul mai tarziu in viatd si,
daca sunt de sex feminin, de a avea un copil prematur si /
sau cu un nivel scazut de nastere. Noi, prematuritatea nu
numai ci afecteaza direct un nou-nascut, dar poate duce si
la un ciclu vicios intergenerational de risc’. Legatura dintre
prematuritate si un risc crescut de hipertensiune arteriald,
diabet si alte BNT-uri are o importanta adaugatd pentru
sdndtatea publica atunci ciAnd sunt luate in considerare
cresterile raportate ale ratelor bolilor bolnavilor de cancer
la nivel mondial®. In cazul in care diabetul pre-gestational
si hipertensiunea arteriald au raportat cresterea riscului de
nastere prematura, este clar ca problema nasterii prematu-
re ar trebui sa fie o preocupare majord pentru factorii de
decizie, organizatiile donatoare si alti participanti''.
Nasterea prematura conteaza ca o problemd de sanatate
publicd, primind o prioritate ridicatd de sanatate publici.
Precursorii variazd in functie de varsta gestationala, iar
cauza precisd a travaliului preterm spontan fiind neiden-
tificatd pana la jumitate din toate cazurile. Multi alti fac-
tori materni au fost asociati cu un risc crescut de nagtere
prematurd spontand, incluzdnd varsta maternd tanara sau
avansata, intervale scurte de sarcind, indice de masa cor-
porala scazuta (IMC), sarcind multipld, boald ne-transmi-
sibild preexistentd, boald hipertensiva a sarcinii si infectii.
Dovezile observationale ale unei legéturi intre viata timpu-
rie si boala ulterioara au dus la un interes pentru influente-
le materne asupra dezvoltarii fatului'?. Starea nutritionala
a unei fete sau a unei femei influenteazd rezultatele atét
pentru sarcind cét si pentru fatul in curs de dezvoltare®.
Alimentatia maternd slaba poate creste riscul rezultatelor
adverse ale sarcinii. De asemenea, are o influenta puter-
nica asupra riscului de nastere prematurd si a cresterii si
dezvoltirii afectate in utero si dupa nastere'. In India, de
exemplu, descoperirile nutritiei materne a studiului Pune
sugereaza ca deficientele de micronutrienti (cum ar fi vita-
mina B12) pot duce, de asemenea, la o greutate scizuté la
nastere si un risc crescut de diabet ulterior™.
Supraalimentarea maternd poate fi de asemenea dduna-
toare atdt mamei, cit si fitului. Pentru femei in timpul
sarcinii, supranutritia duce la un risc mai mare de diabet
gestational si tulburari hipertensive ale sarcinii'’. Pentru
fat, diabetul gestational matern duce la un risc crescut de
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macrosomie, glicemie ridicata si insulina §i acestea sunt
asociate cu hipoglicemie neonatald, anomalii congenitale,
nastere prematura, mortinatalitate si moarte neonatald.
Existd, de asemenea, dovezi cd femeile obeze acumuleazi
mai multi metaboliti in foliculii lor ovarieni si acest lucru
a fost asociat cu un risc crescut de boli cardiovasculare si
obezitate in viata ulterioard in urmasii lor".

Epigenetica - mecanism de supravietuire a organismelor
intr-un mediu imprevizibil si in schimbare.

Aparitia epigeneticii permite explorarea mecanismelor mo-
leculare care leagd expunerile timpurii de boala ulterioara.
Modificarea epigeneticd nu rezultd din modificérile sec-
ventei bazelor in ADN-ul propriu-zis, ci din schimbérile
la expresia genelor, care este mediata de metilarea ADN-
ului, modificarea cromatinei sau ARN-uri mici ne-codifi-
catori ca raspuns la mediul in care se dezvolta fitul. Me-
canismele epigenetice stau la baza plasticitatii dezvoltarii,
care este fundamentald pentru legitura dintre dezvoltarea
fetald si riscul de boald ulterioara'®. Exista dovezi cd fac-
torii materni pot modula expresia genelor in urmasii lor,
astfel influentdndu-se. De exemplu, malnutritia materna a
dus la modificarea metildrii genelor si la un risc crescut de
sindrom metabolic al descendentei in viata adulti. In plus,
studii recente au aratat ca expunerea prenatala la diabetul
gestational ar putea duce la modificiri epigenetice care
cresc riscul de diabet de tip 2 mai tirziu in viatd'.
Epigeneticul poate insera influentd prin activarea si oprirea
transcrierii genelor. Transcrierea este procesul prin care se
face o copie ARN a unei gene si aceasta copie ARN guver-
neazd apoi aparatul celular pentru producerea unei prote-
ine specifice. Addugarea sau eliminarea unei grupe metil
la 0 gena este o modalitate de influentare a acestui proces,
dacd o anumita gena poate fi transcrisd in ARN si, prin
urmare, dacd produce sau nu proteina corespunzitoare.
Astfel, metilarea intr-un grup de gene poate provoca mo-
dificari in multe procese biologice care apar in organism
si afecteaza metabolismul, provocand cheltuieli de energie
sau conservare. Acest proces ar putea fi, de asemenea, res-
ponsabil pentru aspecte mai specifice, cum ar fi culoarea
ochilor sau a pielii. Descoperirea ARN-urilor mici care nu
codificd a deschis un nou domeniu de microARN, care de
asemenea joaca un rol important in epigeneticé prin modi-
ficarea posttranscriptionald a expresiei genice'. Epigeneti-
ca, in acest sens, poate f1 inteleasd si ca un mecanism prin
care organismele pot supravietui intr-un mediu imprevizi-
bil si in schimbare. Cea mai rapida adaptare la mediu pro-
vine din cererea imediata de mentinere a homeostaziei si a
proceselor prin care organismul mentine un mediu intern
constant ca rdspuns la schimbarile externe, crescand ade-
sea cheltuielile cu energia. Aceste procese sunt guvernate
in principal de semnale hormonale si neuronale.
Conceptul esential al ,,programarii gestationale” inseamna cd
mediul nutritional, hormonal si metabolic furnizat de mama
fatului ar putea modifica permanent structura si raspunsurile
celulare ale diferitelor organe si sa modifice expresia anumitor
gene care in final afecteaza metabolismul. si fiziologia urma-
silor. Mai mult, aceste efecte variaza in functie de perioada de
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dezvoltare si, ca atare, fetusii si nou-nascutii (in crestere rapi-
da) sunt cei mai vulnerabili. Efectele asupra programdrii pot
avea efecte imediate, de exemplu, deteriorarea cresterii orga-
nelor intr-un stadiu critic, in timp ce alte efecte sunt intarziate
si nu apar pand mai tarziu, dar care ar putea fi din nou mediat
printr-un control epigenetic al expresiei genice, care implica
modificarea genomului fird modificarea secventei adecvate
de ADNY.

Cunostintele actuale ne permit s concluziondm ca perioa-
da perinatala este o fereastrd de aur pentru masuri preven-
tive menite sa reducé impactul preconditionarii epigenetice
a BNT si, prin urmare, sa reducem probabilitatea ca, atunci
cand nou-néscutii o sa ajunga la vérsta adultd, sa dezvol-
te bolile mentionate anterior. Cu toate acestea, fereastra
criticd de dezvoltare care oferd o oarecare plasticitate (sau
pluripotentd) poate varia de la organ la organ cu efecte di-
ferite, in functie de momentul in care are loc insulta si sta-
diul de dezvoltare a unui anumit organ'®. Concentrarea pe
ingrijirea preventiva a femeilor insdrcinate are potentialul
de a modifica mediul epigenetic al fatului. Prevenirea sau
tratamentul optim al obezitatii, diabetului si hipertensiunii
cronice la viitoarele mame intrerupe ciclul vicios al progra-
marii epigenetice a fitului, nu numai in sarcina actuald, ci si
in viitoarea sarcind. Prin urmare, efortul de a oferi ingrijire
prenatald adecvati, prevenirea sau tratarea afectiunilor care
afecteaza programarea epigenetica fetald, este probabil cea
mai eficientd strategie de control al extinderii acestei mari
pandemii de BNT-uri mentionate mai sus.
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