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11 dato da noi riscontrato di modifiche della FEF 25-75 & un dato
controverso che merita ulteriori approfondimenti, 11 manuale Merk, af-
ferma che 1'alterazione del FEF 25-75 costituisce un indice iniziale di
ostruzione delle vie aeree con iniziale interessamento delle piccole vie,
Marseglia (3), individoa nelle modifiche di tale valore un marker precoce
di piccole compromissioni delle vie aeree.

Di contro Le linee guida ATS-ERS, raccomandano di non utilizzare
tali valori per diagnosticare patologie di tali vie(4).Alla luce di quanto as-
serito, appare evidente,che il fenomeno da noi osservato, debba necessa-
riamente essere ulteriormente indagato per valutare la reale importanza.

In conclusione pertanto possiamo affermare che,nei lavoratori del
settore dei laterizi, I’esame spirometrico, ripemto negli anni, non mostra
una importante compromissione della funzionalita respiratoria ¢ sembra
dimostrare come le attivitad del settore dei laterizi non producano rischi
evidenti per la capacita polmonare dei lavoratori,

Meritevole di ulteriore approfondimento, ¢ la modifica statistica-
mente significativa del dato FEF 23-75,
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RIASSUNTO. Le patologic ostruttive delle vie aeree superiori ed
inferiori rappresentano un grave problema sanitario mondiale. Molte
patologie dell’apparato respiratorio si caratterizzano per la presenza di
un grado variabile di flogosi e stress ossidativo, processi coinvolti sia
nell'ingorgenza che nella progressione delle patologie polmonari (ad
es. BPCO, asma. interstiziopatie polmonari). Negli ultimi anni. molte
sono state le ricerche focalizzate sullo studio di metodologie non in-
vasive per la ricerca di nuovi indicatori nella diagnosi precoce di pa-
tologie respiratorie, Obiettivo specifico del nostro studio & stata la va-
lutazione dell'infiammazione delle vie aeree, tramite metodologie in-
novative non invasive (misurazione di FeNO), a confronto con le me-
todologie tradizionali (spirometria). Lo studio & stato condotto tra no-
vembre 2009 e febbraio 2010, Sono stati reclutati 74 operatori subac-
quei volontari del Corpo Nazionale dei Vigili del Fuoco. Tutti i sog-
getti, dopo la somministrazione guidata di un questionario clinico-
anamnestico, sono stati sottoposti al protocollo d’indagine: test spiro-
metrico di funzionalita respiratoria e misurazione di ossido nitrico esa-
lato (FeNO).

I'nostri risultati mostrano che né I’etd anagrafica né 'indice di massa
corporea influiscono sui valori di FeNO esalato mentre ci sono differenze
significative legate all’abitudine al fumo in particolare all*interno del
gruppo degli ex fumatori (p<0,03). I risultati mostrano una relazione tra
la positivitd al FeNO (superamento del valore soglia di 35ppb) e i risul-
tati del test spirometrico e del questionario clinico anamnestico. L'uso
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della metodica non invasiva si inserisce nella ricerca attiva di malattie
dell’apparato respiratorio, con necessita per i soggetti risultati positivi al
test (valore aumentato di FeNO) di ulteriori e approfondite indagini cli-
nico-strumentali e di laboratorio finalizzate ad escludere controindica-
zioni broncopneumologiche alla mansione specifica.

Parole chiave: infiammazione delle vie aeree, test di funzionalita
respiratoria, ossido nitrico esalato.

INTRODUZIONE

Le patologie dell’apparato respiratorio sono tra le principali cause di
mortalita e morbilitd nel mondoe e la loro incidenza & in continuo au-
mento. Molte patologie dell’apparato respiratorio si caratterizzano per la
presenza di un grado variabile di flogosi e stress ossidativo. processi che
appaiono coinvolti sia nell’insorgenza che nella progressione di pato-
logie polmonari come 1a BPCO, I’asma, le interstiziopatie polmonari e il
tumore polmonare. L'infiammazione pud essere valutata in medo diretto
(tecniche invasive come la broncoscopia o semi-invasive come lo studio
dell’espettorato indotto, entrambe peraltro di complessa e costosa esecu-
zione) o in modo indiretto, utilizzando diversi marcatori infiammatori
presenti nell’aria espirata ¢ nel condensato (1-3). Tra questi il pill recente
ed utilizzato & ["ossido nitrico (FeNO) nell’aria espirata. La sua appli-
cazione clinica, guale marcatore biochimico di infiammazione cronica, &
stata ampliamente validata da numerosi studi clinici sia a livello diagno-
stico che di fellow-up. Lo studio dell’infiammazione pud essere utiliz-
zato per la diagnosi precoce e anche in fase pre-sintomatica, consentendo
l'individuazione dei soggetti suscettibili ¢ la messa in atto di misure pre-
ventive e protettive (4).

Obiettivo specifico del nostro studio & stata la valutazione dell’in-
fiammazione delle vie aeree, tramite metodologie innovative non inva-
sive (misurazione di FeNQ), a confronto con le metodologie tradizionali
{esame spirometrico).

MATERIAL! E METODI

La popolazione oggetto di studio & stata scelta all’interno del nucleo
speciale degli operatori subacquei del Corpo Nazionale dei Vigili del
Fuoco. La prima fase del progetto ha portato all’elaborazione ¢ alla
somministrazione di un questionario clinico-anamnestico per la dia-
gnosi precoce di malattia respiratoria, Tutti i partecipanti sono stati sot-
toposti a: a) test di funzionalita respiratoria {spirometria semplice) e b)
misurazione del FeNO attraverso analizzatore NIOX MINO eseguiti du-
rante la verifica, da parte dell’Ufficio Sanitario Vigili del Fuoco dell’i-
doneita psico-fisica degli operatori subacquei. Attualmente nen c'¢ un
singolo valore soglia di FeNO considerato accettabile: in generale, un
valore di FeNO > 35ppb & suggestivo di atopia e infiammazione persi-
stente delle vie aeree (5).

RISULTATI

Lo studio & stato condotto tra novembre 2009 e febbraio 2010. Sone
stati reclutati 74 operatori subacquei volontari con le caratteristiche de-
mografiche riassunte nella Tabella I. Nella stessa tabella sono anche de-
scritte le variabili quantitative prese in considerazione: indice di massa
corporea 0 BMI (Body Mass Index) e misurazione dell’ossido nitrico nel-
I'aria esalata (FeNO).

Le frequenze delle variabili esaminate (BMI, abitudine al fume, sin-
tormi di allergia, FeNO>35ppb ed esame spirometrice) sono riassunte
nella Tabella IL

L’analisi statistica dei dati ha mostrato: a) differenze significative in
merito al valore di FeNO all’interno del gruppo dei fumatori (p=0.007);
b) assenza di differenze significative nel gruppo BMI indicando che I'in-
dice di massa corporea non influisce sui valori di FeNO (p=0.403). Per
evidenziare invece differenze significative nei valori di ossido nitrico
esalato legate alla positivita alla spirometria o alla presenza di sintomi al-
lergici sono stati effettuati due test di Mann-Whimey e, in entrambi i

Tabella I. Descrizione del campione

Minimo  Mossimo Media DS

Ebit anagrofice Elf] 61 4315 6731

B i | 35 2586 1550

FeXQ 9 ERS 2376 12921

Ancianivg favorativa nel CNTF 6 37 1686 R063
Anzianitet levarativa come sommozzutore 1 34 1238 K44
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Tabella II. BMI, abitudine al fumo, sintomi allergici, FeNO=>35pph

ed esame spirometrico

329

cifici. Inizialmente un approccio empirica viene Spesso
adottato per gestire tali sintomi e solo successivamente

VARIABILE FREQUENAA th )

L PERCENTUALE 74y

risulta necessario il ricorso a test oggettivi, che chiari-

scono ¢ supportano la diagnosi, L'utilizzo della spire-

18.3-24 9 normale ; 2% 338 ; . L.
| . 1 " " 0.5 metria anche se risulta senza dubbio importante nella
S =30 abeso 3 6.8 diagnosi di pazienti con BPCO, questo test convenzio-
| . Totale : t 74 10,0 i nale non & sempre facilmente utilizzabile, Tn uno studio
| NO 47 63.5 | condotto negli Stati Uniti, anche se il 66% dei medici di
ABITUDINE 4L (s I3 176 ! medicina generale possedeva un proprio spirometro,
e ;:‘ - I ;': z !;R(;{:} solo il 50% dei pazienti con asma “sospetta” aveva ese-
o NG B E a6 } guito una spirometria. La motivazione riferita pitl co-
ST ?‘()i:"f . sl ] 4 54 munemente era la percezione che i risultati non avreb-
ALLERGICT | Tortale 3 74 0.4 : bero avuto un grosso impatto sulla gestione clinica del
| SPIRONETRLL NO 67 905 ! paziente. Al contrario, Hewitl in uno studio del 2008
POSITINA ‘5_3 y 1 : 9.5 ‘ condotto con lo scopo di valutare il ruolo del FeNQ nel
LR i’(”)"" POV F— {‘j S e —’;’S?{f-- ——  supporto alla diagnosi di sintomi respiratori aspecifici
| FeNO  33ppb t.] 1 ]3::{ nell’ambito della medicina generale mostrano come
i Totale 4 Nt fi I'importanza ¢ la rilevanza delle misurazioni di FeNQ

%) Fonte: WIHO, 1995, 26000, 2004

del gruppo dei famatori (p 00073 b) assenz di difterense sigmificative nel gruppo BME

casi, sono presenti risultati significativi (rispettivamente p=0.001 and
p=0.017). Si pud quindi dite che i valori di FeNC sono significativa-
mente diversi tra i positivi/negativi alla spirometria e tra chi riferisce sin-
tomi allergici e chi non 1i riferisce. In una seconda fase di analisi § s0g-
getti sono stati quindi suddivisi in due gruppi a seconda del superamento
o meno del valore soglia del FeNO, indicato nella letteratura (valori
>35ppb) (le frequenze sono mostrate nella Tabella IT). Le frequenze cosi
ottenute sono state incrociate con le variabili “sintomi allergici™ (no/si) e
“spirometria” (negativa/positiva). Il test del Chi-Quadrato risulta signifi-
cativo in entrambi i casi (rispettivamente p=0.007 & p=0.048); vi & quindi
una relazione tra la positivita al FeNO (superamento del valore soglia di
35ppb) e le due variabili considerate. Sono state infine incrociate le va-
riabili “sintomi allergici” e “spirometria” e, anche in questo caso, il test
del Chi Quadrato & risultato significativo con una relazione quindi anche
tra queste due variabili,

DISCUSSIONE

I risultati di questo studio confermano che le misurazioni di FeNO
offrono un utile informazione diagnostica che risulta correlata all’uti-
lizzo di metodologie di indagine delle vie aeree tradizionali, quali la
spirometria, e che si affianca e supporta i dati ottenuti da un’attenta in-
dagine anamnestica. L’ossido nitrico esalato risulta normalmente dimi-
nuito a causa dell'esposizione al fumo: dai dati di letieratura & infatti
possibile nolare 1a riduzione cronica dei livelli della concentrazione
dell’ossido di nitrico nell’aria esalata nei fumatori e gli effetti acuti del
tabagismo (6,7). Malgrado la diminuzione di FeNO dovuta al fumo, i
fumatori con asma hanno un aumento di FeNQ (8.9). I nostri risultati
mostrano che ci sono differenze significative legate all’abitudine al
fumo in particolare all’internc del gruppo degli ex fumatori (p<0.,05).
In base alle nostre conoscenze, FeNO non & stato indagato in studi lon-
gitudinali, cio? in studi in cui i pazienti sono stati seguiti dopo la ces-
sazione all*abitudine al fumo. Sulla base di precedenti indagini che
hanno dimostrato che FeNO diminuisce nei fumatori (8,10, si pud ipo-
tizzare che FeNO aumenti solo dopo la cessazione dell’abitudine al
fumo. (11) Studi epidemiologici hanno dimostrato che I’obesitafadipo-
sitd & strettamente associata con 'asma in termini di sviluppo. gravita
e controllo della malattia, Tuttavia, non sono ben conosciuti gli effetti
dell’obesitd/adiposita sull’infiammazione delle vie aeree, in soggetti
sani. Nel nostro studio abbiamo verificato che non vi erano, all’interno
della popolazione studiata, differenze tra ja variabile indice di massa
corporea e valori dell’ossido nitrico esalato. In accordo con la lettera-
tura, I"indice di massa corporea non sembra influire sui valori di FeNO
(12,13). Questi risultati suggeriscono che in soggetti sani |'obesitd/adi-
posit non ha effetto significativo sull’infiammazione cosinofila delle
vie aeree. Altro elemento importante evidenziato dai nostri risultati & Ia
relazione significativa tra la positivita al FeNO e la positivita all’inda-
gine anamnestica e alle prove di funzionalita respiratorie, Tosse cro-
nica, respiro sibilante e dispnea sono sintomi frequenti nella medicina
di base e ricorrenti nella medicina del lavoro. Spesso costituiscono il
punto di partenza per la diagnosi di asma. ma i sintomi non sona spe-

percepita sia superiore al 94% (14). I risultati delle mi-

surazioni di FeNO forniscono informazioni sulla pre-

senza/assenza di infiammazione eosinofila delle vie

acree ma anche indicazioni utili per la gestione del trat-
tamento specifico da utilizzare nel paziente, L'uso della metodica non
invasiva si inserisce nella ricerca attiva di malattie dell*apparato respi-
ratorio, con necessitd per i soggetti risultati positivi al test (valore au-
mentato di FeNQ) di ulteriori e approfondite indagini clinico-strumen-
tali e di laboratorio finalizzate ad escludere controindicazioni bronco-
pneumologiche alla mansione specifica.
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