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Rezumat

Materiale si metode: A fost efectuata analiza publicatiilor stiintifice selectate din bazele de date HINARI, MEDLINE,
EMBASE . etc. Rezultate si concluzii: in ultimii ani, in lume, tuberculoza asociata cu virusul imunodeficientei umane con-
stituie una din cele mai grave probleme de sandtate publica, care contribuie la marirea cazurilor morbiditatii, a persoanelor
inapte de munca si a mortalitatii. De obicei, boala se dezvolta la persoane tinere, cu modul de viata asocial, cu imunita-
tea compromisd, etc. Cea mai frecventd manifestare a tuberculozei la adultii infectati cu HIV e acea pulmonara. Initial
procesul tuberculos afecteaza partile superioare pulmonare, unde pot apérea: cavitati, fibroze, micsorarea volumului si
calcificarea plamanului. Cand imunodeficienta creste tusea devine mai rard, ganglionii limfatici intratoracici se lizeaza
mai frecvent, iar procesul afecteaza deja lobii pulmonari inferiori. Pentru prevenirea tuberculozei la acest contingent de
bolnavi e necesar dispensarizarea lor cu examinarea necesard de doud ori pe an, indicand la timp terapia antiretrovirala
si chimioprofilaxia.

Cuvinte-cheie: tuberculoza asociata cu virusul imunodeficientei umane, caracteristica clinico-paraclinica, indicatorii
epidemiometrici, tratamentul antiretroviral, chimioprofilaxia tuberculozei.

Summary. Clinical-paraclinical characteristics of pulmonary tuberculosis associated with human immunode-
ficiency virus

Materials and methods. The analysis of selected scientific publications from the HINARI, MEDLINE, EMBASE, etc.
Results and conclusions.: in recent years, in the world, tuberculosis associated with the human immunodeficiency virus is
one of the most serious public health problems, contributing to the increase in cases of morbidity, incapacity for work and
mortality. Usually, the disease develops in young people, with the asocial lifestyle, with compromised immunity, etc. The
most common manifestation of tuberculosis in HIV-infected adults is pulmonary. Initially, the tuberculous process affects
the upper lungs, where cavities, fibrosis, shrinkage and calcification of the lung can occur. When the immunodeficiency
increases, the cough becomes rarer, the intrathoracic lymph nodes become lysed more frequently, and the process already
affects the lower lung lobes. To prevent tuberculosis in this contingent of patients it is necessary to dispense them with the
necessary examination twice a year, indicating timely antiretroviral therapy and chemoprophylaxis.

Key-words: tuberculosis associated with human immunodeficiency virus, clinical-paraclinical feature, epidemiomet-
ric indicators, antiretroviral treatment, tuberculosis chemoprophylaxis.

Pe3rome. KnnnHuko-napakinHu4YecKasi XapaKTepUCTHKA Ty0epKyJie3a JIerKHX, AaCCOMMPOBAHHOIO ¢ BUPYCOM
HMMYHoOeHIUTA YesI0oBeKa

Mamepuanst u memoowt: ITpoBeneH aHann3 U30paHHBIX HAYYHBIX MyOnukanuit n3 6a3 manasix HINARI, MEDLINE;
EMBASE u np. Pe3ynomamul u 661600b1. B IocienHue roapl B MUpe TyOepKyiie3, CBI3aHHBIN C BUPYCOM UMMYHOAE(H-
LIITA YEJIOBEKA, SIBISIETCS] OAHON U3 CAMBIX CEPBhE3HBIX MPOOIEM 00IIECTBEHHOTO 3APaBOOXPAHEHNS, CIIOCOOCTBYS YBEIIH-
YEHHIO CITy9aeB 3a007I€BaeMOCTH, HETPYAOCIIOCOOHOCTH U cMepTHOCTH. OOBIYHO 3a007IeBaHNE PA3BUBACTCS Y MOJIOIBIX
JIIOZIEH, BEIYIINX acOUMANIbHBIN 00pa3 *KHU3HH, C 0CIa0IeHHBIM UIMMYHUTETOM | T. JI. Hanbonee yacTeIM IIPOSBICHUEM
TyOepkynes3a y B3pocisix BUYU-nHOUIIPOBaHHBIX SBIsAETCS JierodHoe. [lepBoHadanbHO TyOepKyIe3HBIH Iporece Imo-
pakaeT BEpPXHHUE OTJIEIBI JETKHUX, /1€ MOTYT BO3HUKATh KaBEPHBI, (prOpo3, CMOpIINBAHKE U KaJIBIMHATHI Jierkoro. [Ipn
HapacTaHUX MMMYHOAE(HUIINTA Kalllelb CTAHOBUTCS PEXE, BHYTPUTPYAHbIE IUM(aTHIeCKNe y3/Ibl HOPaXKAIOTCs Jalle, 1
MIPOLIECC yKE 3aTParuBacT HIKHUE JOIH JIETKUX. [ mpodunakTuky TyOepKyses3a y 3Toro KOHTHHIeHTa OOJIbHBIX HE00-
XOZMMO ABaXKIbI B rOJ] 00CIIe10BaTh, Ha3HAYas BOBPEMS aHTHUPETPOBUPYCHYIO TEPANNIO U XUMHONIPO(DHIAKTUKY.

KaroueBble cioBa: TyOepKyie3, acCCOLMUPOBAHHBIA C BUPYCOM MMMYHOJEC(HIIUTA YEITOBEKA, KIMHUKO-TIApa KIIH-
HHUYECKas XapaKTEePUCTUKA, MHIEMUOMETPHUECKHIE MT0KA3aTeN!, aHTUPETPOBUPYCHOE JIEUEHHE, XUMHOMPO(DUIAKTHKA
TyOepKyesa.

Introducere. Persoanele infectate cu virusul imu-  1n randul populatiei, iar TB la acestea este principala
nodeficientei umane (HIV) constituie una dintre gru-  boala secundara si cauza de deces in stadiul sindro-
pele prioritare de risc sporit pentru tuberculoza (TB)  mului imunodeficientei umane (SIDA) [1,2,3].
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Aparitia HIV a facut dificila diagnosticarea tuber-
culozei. Diagnosticul gresit al tuberculozei a devenit
mai frecvent la pacientii care suferd de alte infectii
asociate cu tulburdrile legate de HIV. Oportunitatile
de a rezolva sau chiar de a contura aceasta problema
importanta sunt foarte limitate. Cu toate acestea, nu-
marul de diagnostice fals pozitive de tuberculoza este
doar o mica parte din toate cazurile de tuberculoza
inregistrate, ceea ce nu infirma cresterea uriasa a rate-
lor de tuberculoza in zonele endemice pentru infectia
cu HIV [4].

Materiale si metode. A fost efectuata analiza pu-
blicatiilor stiintifice selectate din bazele de date HI-
NARI, MEDLINE, EMBASE etc.

Rezultate si discutii. Tuberculoza pulmonara este
cea mai frecventd manifestare a tuberculozei la adul-
tii infectati cu HIV. Tuberculoza poate apérea in orice
stadiu al dezvoltarii infectiei cu HIV, iar manifestarile
sale clinice corespund in mod clar gradului de afectare
a starii imune a pacientului. In stadiile incipiente ale
infectiei HIV, cand starea imuna a pacientului e pertur-
batd partial, procesul tuberculos se manifesta intr-un
tablou tipic pentru aceasta. Procesul afecteaza prepon-
derent partile superioare ale plamanilor, se formeaza
cavitati si, in general, tuberculoza pare a fi aceeasi ca
in perioada de dinaintea aparitiei HIV. Pe masura ce
imunodeficienta creste, manifestarile tuberculozei de-
vin din ce in ce mai atipice. Apar semne caracteristice
perioadei primare a infectiei tuberculoase, tot mai frec-
vent devin leziunile ganglionilor limfatici intratoracici,
localizarea procesului in lobii inferiori, procesele ex-
trapulmonare si diseminate. [5,6].

Pacientii cu tuberculoza asociata cu infectia
HIV acuza tuse mai rar, care ar putea fi cauzata de
dezvoltarea mai lentd a cavitatilor pulmonare, demi-
nuarea reactiilor inflamatorii si de iritarea mucoasei
bronsice ca urmare a scaderii imunitatii celulare [7],
iar hemoptizia devine mai rara fiind cauzata de seve-
ritatea slaba a proceselor de necroza cazeoasa a arte-
relor brongice la acest contingent de bolnavi [8].

Conform datelor literaturii, la adulti, testele cuta-
nate cu tuberculind in diagnosticul tuberculozei au o
valoare limitata desi sunt foarte informative in studiul
prevalentei tuberculozei in comunitate. In tuberculo-
za activa, reactiile cutanate la tuberculina pot deveni
negative. Un studiu al tuberculozei la persoanele in-
fectate cu HIV efectuat In Zair a aratat ca reactiile
negative la tuberculind au aparut doar la 8% dintre
pacientii cu un continut de limfocite CD4 in sange
mai mare de 500 la un mkl, iar frecventa acestora a
crescut pana la 54% la cei cu continutul acestor celule
sub 200 mkl [9].

Este cunoscut, cd bacterioscopia frotiurilor de
sputa rdmane pilonul principal in diagnosticul tuber-

culozei, chiar si in zonele cu o prevalenta ridicata a
infectiei cu HIV. Studiile sistematice efectuate in re-
giunea de sud de Sahara au aratat ca micobacteriile in
frotiurile de sputa se gasesc la majoritatea pacientilor
cu co-infectie. Cu toate acestea, numarul cazurilor cu
rezultate negative ale bacterioscopiei frotiului spu-
tei la pacientii cu tuberculoza pulmonara asociata cu
HIV este mai mare decat la pacientii doar cu tubercu-
loza [5,10]. In afard de aceasta, in frotiurile de sputi
de la bolnavii infectati cu HIV de obicei se determina
mai putine micobacterii decat la pacientii HIV-nega-
tivi. Din aceasta cauza, micobacteriile pot rimane ne-
observate dacd n-a fost privitd la microscop intreaga
zona a frotiului la o marire ridicata [8].

Conform unor publicatii de specialitate micobac-
teria tuberculozei (MBT) la acest contingent de bol-
navi se determind de la 33,3% cazuri [11], pana la
70-80% cazuri [12,13].

Radiografia toracica trebuie efectuata la toti paci-
entii cu suspiciune la tuberculoza pulmonara, cu re-
zultate negative ale bacterioscopiei frotiurilor sputei
si cu absenta unui efect curativ in rezultatul adminis-
trarii antibioticelor cu spectru larg de actiune. Bronsi-
tele si pneumoniile cauzate de diverse bacterii se dez-
volta foarte des la persoanele infectate cu HIV. Semne
radiologice patognomonice doar pentru tuberculoza
pulmonara nu exista, desi reperele clasice in aceasta
boala sunt localizarea apicala a procesului, formarea
cavitatilor, fibroza, micsorarea si calcificarea plama-
nului. Tablou radiologic acemanator se observa si la
pacientii infectati cu HIV cu imunitatea inca relativ
pastrata. Pe masura ce imunodeficienta creste, imagi-
nea modificarilor pulmonare devine din ce in ce mai
atipicd. Modificarile infiltrative tot mai des se loca-
lizeaza in partile inferioare ale plamanilor, iar gan-
glionii limfatici intratoracici se maresc. Deseori, ta-
bloul radiologic al plamanilor raiméane normal [5,10].
Astfel, modificari ale radiogramelor toracice nu s-au
apreciat la 21% dintre pacientii infectati cu HIV si
tuberculoza observati in Statele Unite ale Americii.
In acelasi timp, toti pacientii au rimas eliminatori de
micobacterii in conformitate cu datele bacterioscopi-
ce si/sau culturale, iar numarul limfocitelor CD4 din
sange a fost mai putin de 200 ntr-un mkl [14].

Bolile pulmonare netuberculoase la astfel de pa-
cienti se pot manifesta si ca o imagine radiologica
caracteristica si atipica. Aceasta circumstanta trebu-
ie luata in considerare in diagnosticul diferential, in
special la pacientii cu rezultate negative ale bacteri-
oscopiei frotiului sputei. Cele mai frecvente leziuni
pulmonare asemandtoare tuberculozei la pacientii
infectati cu HIV sunt pneumonia bacteriana, pneu-
monia provocatd de Pneumocistys carini, sarcomul
Kaposi, infectiile fungice si nocardioza [8].
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Riscul de imbolnavire de tuberculoza printre per-
soanele HIV-infectate e de 10-15 mai mare, decat la
cei cu HIV-negativ [1,2,15,16].

Expertii Organizatiei Mondiale a Sanatatii, aten-
tioneaza ca in ultimul timp, in lume, TB asociata cu
HIV sunt printre cele mai severe probleme de sana-
tate publica, care in anul 2017 au constituit 465 000
cazuri [17]. Si in alte publicatii se accentuiaza actua-
litatea acestei probleme [15,18,19,20], care contribu-
ie la deminuarea calitatii vietii, la marirea numarului
persoanelor inapte de munca si a mortalitatii [21,22].

In structura cazurilor noi a bolnavilor de TB
persoanele cu infectia HIV au constituit de la 0,17
pana la 8,1% cu o tendintd de crestere din anul
2001 pana in 2010 [16,23], iar in Republica Mol-
dova printre cazurile noi si recidive a TB in anul
2016 ponderea coinfectiei TB/HIV a alcatuit 301
cazuri (8,5%), In 2017 — 281 (8,4%), iar in 2018 —
248 cazuri (8,2%) [17].

Tot odata, in unele publicatii s-a mentionat ca
infectia cu HIV nu are niciun efect asupra evolutiei
tuberculozei la pacientii cu un numar initial de limfo-
cite CD4 de peste 500 celule/mkl, desi leziunile gan-
glionilor limfatici apar mai des decat la pacientii fara
infectia cu HIV [24].

Tuberculoza apare de obicei la persoanele tinere
peste 2-4 ani dupa infectarea cu HIV [12, 21], iar cele
mai frecvente forme clinice a tuberculozei sunt cea
infiltrativa 1n faza de distructie [12, 25] si diseminata
[25, 26, 27].

Evolutia tuberculozei asociatd cu infectia-HIV
adesea e fulminanta cu tendintd spre generalizare he-
matogena a procesului tuberculos [1, 16, 21, 23, 26,
28, 29, 30, 31].

La bolnavii de TB in stadiul tardiv al infectiei cu
HIV, procesul generalizat au fost inregistrate la 25%
[23], iar la acei si cu tuberculoza pulmonara desemi-
nata — la 33,3-69,2% dintre pacienti [25, 30, 32, 33].

Conform datelor literaturii de specialitate printre
bolnavii decedati de TB anual creste rata pacientilor
cu infectia HIV, care a atins in anul 2010 22,9% [23],
iar in lume in 2017 au decedat circa 300 mii bolnavi de
tuberculoza asociata cu infectia-HIV [17], dintre care
cel mai frecvent au decedat acei cu varsta de pana la
30 de ani, mai ales celebatarii, persoanele care au stat
in penitenciare, care au dus un mod de viata asocial, la
care starea imuna era compromisa, etc [34, 35].

A.M. Mihailovschi si coaut., 2011 au studiat
2-a loturi de pacienti cu tuberculoza asociatd cu
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Rezumat

Termenul de micobacterii nontuberculoase (MNT) intruneste numeroase specii de micobacterii, altele decat cele in-
cluse in Mycobacterium tuberculosis complex (M. bovis, M. africanum, M. microti, M. canetti, M. caprae, M. pinnipedii,
M. suricatta, M. mungi) si altele decat cele ce provoaca lepra (M. leprae, M. lepromatosis). Rata infectiei pulmonare cu
MNT creste odata cu varsta si variaza considerabil in diferite tari. MNT sunt agenti patogeni oportunisti care pot provoca
boala, in special, la pacientii imunocompromisi sau cu boald pulmonara preexistenta. Decizia de initiere a tratamentului
este bazatd pe evaluarea potentialelor riscuri si beneficii, individual pentru fiecare pacient. Scopul tratamentului este de a
lichida/ameliora manifestarile clinico-functionale, de a reduce leziunile pulmonare cu restabilirea capacitétii de munca.
Tratamentul pacientilor cu micobacterioze este unul complex (polichimioterapie, la necesitate si tratament chirurgical
etc.), de lunga durata, sub directd observare, administrat in conditii de ambulator si/sau stationar. Schema de tratament
este aleasa functie de specia implicata, tabloul radiologic, comorbiditati, sensibilitate la medicamente etc.

Cuvinte-cheie: micobacterii nontuberculoase, tratament, chimioterapie.

Summary. Current approaches of the treatment of nontuberculous mycobacteriosis

The term nontuberculous mycobacteria (NTM) includes different species of mycobacteria, other than Mycobacterium
tuberculosis complex (M. bovis, M. africanum, M. microti, M. canetti, M. caprae, M. pinnipedii, M. suricatta, M. mungi)
and other than those that cause leprosy (M. leprae, M. lepromatosis). The rate of lung infection with NTM increases with
age and varies considerably in different countries. NTM are opportunistic pathogens that can cause the disease, especially
in immunocompromised patients or in those with preexisting lung disease. The decision to initiate the treatment is based
on an assessment of the potential risks and benefits, individually for each patient. The aim of the treatment is to liquidate/
improve the clinical and functional manifestations, to reduce the lung lesions and to restore work capacity. The treatment
of patients with mycobacteriosis is a complex one (polychemotherapy, if necessary — surgical treatment etc.), long-term,
under direct observation, administered in the hospital and/or at home. The treatment regimen is chosen depending on the
species involved, radiological picture, comorbidities, drug sensitivity etc.

Key-words: nontuberculous mycobacteria, treatment, chemotherapy.



