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Rezumat

Actualmente se fac referinte insistente asupra necesitatii stringente de coordonare a activitatilor in asigurarea unui
control eficient al tuberculozei rezistente, inclusiv, in stoparea raspandirii formelor d¢ MDR/XDR-TB care reprezinta
o povara considerabild pentru state, indeosebi, pe fondalul crizei economice mondiale. Un pericol deosebit reprezinta
tuberculoza cu rezistenta extinsa (XDR, XXDR). Studiul prospectiv realizat prin analiza managementului tratamentului
tuberculozei cu rezistentd extinsa a 54 pacienti spitalizati in sectiile MDR necesita continuarea determinarii particulari-
tatilor de diagnostic si management in tuberculoza cu rezistentd extinsd (XDR/XXDR). Se vor analiza cauzele principale
ale dezvoltarii rezistentei extinse, precum si a contingentului de pacienti cu XDR/XXDR primara si secundara. Vor fi
elaborate scheme individualizate de tratament cu concretizarea duratei curei in functie de caracterul rezistentei (MDR/
XDR/XXDR primara si secundara).

Cuvinte-cheie: tuberculoza, tratament, multidrog-rezistenta

Summary. Some aspects of the treatmentof drug resistant tuberculosis in Republic of Moldova

There are reports that indicate an urgent need to coordinate activities that ensure the effective control of this infection,
including halting the spread of MDR / XDR / XXDR forms, which represents an important issue for several countries.
Prospective study will be performed through the management of tuberculosis treatment with extensive resistance on 54
patients hospitalized in the MDR department to reguire continuation to determine of diagnosis and management features
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in tuberculosis with extensive resistance. The study will contribute with information, analyses and assessment regarding
the scale of the discussed issue. The main causes of the development of extensive resistance will be analyzed. Also the
group of patients with primary and secondary XDR / XXDR will be examined. Individual treatment schemes will be
developed which will include the treatment periods based on the nature of resistance (primary and secondary MDR/XDR/
XXDR).

Key words: tuberculosis, treatment, multidrug-resistant

Pe3rome. HexoTophle acneKThI JIEKAPCTBEHHO-YCTOHYHMBOI0 Ty0epkyJe3a B Peciy0nnke MoJsiioBa

deHOMEH JIeKapCTBEHHON YCTOWUMBOCTHU SABILIETCS CEPBbE3HON NMPoOIeMoil B KOHTpone TyOepkynesa. Bricokue mo-
KazaTesy 4acTOThI IITaMMOB pe3ucTeHTHbIX MBT peructpupyrorcest Kak B perHOHax ¢ BHICOKOH 3a00J71€BaeMOCTBIO, TaK
u ¢ donee HU3KOM. OOpamaeTcss BAMMaHUE HAa HEOOXOIUMOCTb KOOPANHALIMKM MEPOTIPHUSTHIA HAlPaBIEHHBIX HA CTPOTOE
obecrieuenne d(PQPEKTUBHOIO KOHTPOJIS WH(EKIUH, 0cOOCHHO mpekpamnieHus pacnpocrpanenuss TBMITY/ILITY/TITY
WH(EKINH, KOTOpast SIBISIETCSI Cephe3HbIM OpeMeHeM Jutst cTpanbl. [IpenBapuTenbHblil aHamu3 54 OONBHBIX C ITUPOKON
JIEKapCTBEHHOH YCTOIUYMBOCTBIO MOKa3aJ HEOOXOIUMOCTh IPOBEICHUS CIEUAIbHOTO HayYHOro HcclenoBaHus. Mccie-
JoBaHHE OyAeT CII0COOCTBOBATH MO3HAHUIO, aHATIHU3Y M OLIEHKH MacIITaboB paccMaTpuBaeMoi npodiemsl. bynyT ananu-
3MPOBaHbl OCHOBHBIE IPUYMHBI PA3BUTHSI IIUPOKON JIEKAPCTBEHHOW YCTOWYMBOCTH U KOHTHHT€HT OOJIBHBIX C IEPBUYHON
n BropuuHoit LLIJTY/TIIY. ByayT pa3paboranbl HHANBUIYaIM3UPOBAHHBIE CXEMBI JICUCHHUS C OTPEICNICHUEM JUTUTEIBHO-

CTH Kypca B 3aBUCHMOCTH OT XapakTepa yCTOHUMBOCTH (repBudHON 1 BropruHoit MJTY/ILUTY/TIIY).
KiroueBble ciioBa: TyOepkysies, Ie4eHHE, IUPOKAs JICKAPCTBEHHAS yCTOMYUBOCTD

Introducere

Anul 2015 a fost marcat prin realizarea Planului
Complex al Actiunilor de control si Profilaxie a tu-
berculozei multidrogrezistenta si cu rezistenta extinsa
a M.tuberculosis in regiunea Europeana pentru peri-
oada 2011-2015. In prezent biroul European OMS a
propus spre implementare Planul de activitate in stra-
tegia globala pentru perioada 2016-2020 si perspec-
tivele pana in anul 2035, directionata spre eradicarea
tuberculozei in Uniunea Europeand. Scopul principal
al acestui plan este profilaxia raspandirii TB si TB
M/XDR 1in toate tarile membre ale OMS din regiunea
Europeana [3].

Reuniunea ministeriald a tarilor cu povara inal-
td prin tuberculoza MDR/XDR (Beijing, 1-3 apri-
lie 2009) a recomandat studierea frecventei acestor
forme de chimiorezistenta si declararea catre OMS a
datelor obtinute pentru evaluarea problemei in cauza
la scara mondiala. Necesitatea acestei Reuniuni mi-
nisteriale a fost cauzata de aparitia in ultimele decenii
a tulpinilor de Mycobacterium tuberculosis rezistente
la majoritatea medicamentelor existente pentru tra-
tamentul tuberculozei, care reprezintd o amenintare
majora pentru eforturile globale de control al tuber-
culozei.

Nivelul rezistentei M.tuberculosis complex la
scara mondiala diferd de la regiune la regiune a globu-
modernizarii continue in microbiologia tuberculozei.
Perfectionarea metodelor rapide de apreciere a rezis-
tentei M.tuberculosis complex catre tuberculostatice
este extrem de necesara si binevenita la etapa actuala.
Desi se aplicd metode sofisticate de testare a rezis-
tentei, diagnosticul cazurilor de M/XDR TB tot mai

frecvent este stabilit cu intarziere sau incorect. O alta
problema reprezinta cazurile de rezistenta la Rifampi-
cind, depistate prin metode molecular-genetice Gene
Xpert MBT/Rif la pacienti cu procese limitate si fara
date de contact cu bolnavi de tuberculoza rezistenta
[1,2].

Dezvoltarea tuberculozei multirezistente (TB-M-
DR) si extensiv-rezistente (TB XDR) creeaza proble-
me in controlul tuberculozei, in special, acolo unde
se raporteaza cea mai inalta prevalentd a TB M/XDR
la cazurile noi si re-tratamente. In ultimii 5 ani in
republicd fiecare al patrulea pacient cu tuberculoza
caz nou si mai mult de 2/3 din re-tratamente au fost
depistati cu MDR TB. In unele localitati, in special,
in orase si in localitatile din zona centrala, prevalenta
TB MDR constituie peste 40 la sutd din cazurile noi
si peste 70 la sutd din re-tratamente [5].

O problema deosebita reprezinta faptul ca, con-
form datelor analizei Comitetului de management al
TB drogrezistente, ponderea tuberculozei cu rezisten-
ta extinsd (XDR) constituie 18% din 1036 de cazuri
prezentate in anul 2015 pentru includere in cohorta de
initiere a tratamentului cu preparate de linia II [3, 4].

Scopul studiului. Studierea si evaluarea parti-
cularitatilor tabloului clinic si evolutiei tuberculozei
MDR si rezistenta extinsa (XDR, XXDR).

Material si metode. Analiza pe anumiti parame-
tri a 54 de cazuri cu TB M/XDR si tratament antitu-
berculos (anul 2012) in sectiile MDR.

Rezultate. S-a stabilit ca din 54 de cazuri pana la
depistarea chimiorezistentei extinse (XDR) la 50,0%
(27) de pacienti a fost inregistrat esec terapeutic, la
25,9% (14) — recidiva tuberculozei multidrogrezis-
tente, la 24,0% (13) tuberculoza M/XDR purta carac-
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ter primar, 33 din 54 (61,1%) de pacienti au comis
abandon sau intreruperi repetate ale tratamentului.
Acestea 1n prezent OMS recomanda sa fie Inregis-
trati ca Pierduti din supraveghere. Pe grupe de var-
std 88,2% revin grupei productive si apte de munca
(22-54 de ani). Raportul barbati/femei (45/9) este de
5,0:1,0, deci, ponderea pacientilor de sex masculin
constituie 83,3% si cea a pacientilor de sex feminin
— 16,6%. Dupa starea sociala pacientii cu conditii de
trai nesatisfacatoare constituie 80% (43 de cazuri),
fara anumit loc de trai — 18,5% (10 cazuri), fara stu-
dii — 18,5% (10 cazuri), cu studii primare — 55,5%
(30 de cazuri), cu studii medii — 25,9% (14 cazuri).
Din totalul de cazuri, 40,7% (22 de cazuri) constituie
pacientii celibatari, 59,2% (32 de cazuri) — pacien-
tii cu invaliditate pe patologia tuberculoza M/XDR,
25,9% (14 cazuri) — pacientii pensionati, 27,7% (15
cazuri) — pacientii fara polita de asigurare obligatorie
de asistenta medicala si doar 14,8% (8 cazuri) consti-
tuie pacientii Incadrati in cdmpul muncii.

Merita o deosebita atentie faptul, ca pana la sta-
bilirea drogrezistentei (M/XDR) doar la 42,6% (23
de cazuri) a fost stabilit contactul cu sursa de infec-
tie tuberculoasa, iar la 74,0% (40 de cazuri) au fost
prezenti factori agravanti, inclusiv la 44,4% (24 de
cazuri) — fumatul de tutun si la 42,6% (23 de cazuri)
— abuz de alcool.

Depistarea tuberculozei cu drogrezistenta extinsa
la 100% de cazuri s-a facut prin adresare cand pa-
cientii prezentau simptomatologia caracteristica pen-
tru tuberculoza pulmonara — tusea cu expectoratie
(100%), dispnee (83,3%), intoxicatie tuberculoasa
(100%). Debutul bolii la 94,4% de pacienti a fost de
evolutie subacuta si la 3 cazuri noi (5,5%) procesul
s-a dezvoltat acut §i aceasta denotd gradul scazut de
integrare a serviciului de ftiziopneumologie cu medi-
cina primara. La 25,9% (14 cazuri) de pacienti recidi-
va dupa vindecarea TB MDR a fost inregistrata peste
6-8 luni pe motiv de sechele mari de tuberculoza vin-
decata si a starii sociale nesatisfacatoare.

Pe formele clinico-anatomice ale tuberculozei
forma fibro-cavitara a constituit 29,6% (16 cazuri),
tuberculoza pulmonarad diseminata — 24,0% (13 ca-
zuri) si tuberculoza pulmonara infiltrativd — 46,3%
(25 cazuri), patologia concomitenta i asociatd a con-
stituit 75,9% (41 de cazuri).

La majoritatea cazurilor procesul tuberculos ex-
tins era Insotit de distructii multiple bilaterale, la 2/3

au fost sechele de tuberculoza — pneumofibroscleroza
pronuntata, brongiectazii si formatiuni buloase.

Concluzii:

1. Perfectionarea metodelor de testare rapida a
lor a contribuit esential la optimizarea unui diagnostic
precoce si corect al cazurilor complicate de MDR TB
si depistarea precoce a cazurilor cu rezistenta la limita
sau ajustarea schemelor de tratament in concordanta
cu gradul de rezistenta si paternul de mutatii depis-
tate.

2. Luarea regulata a medicamentelor antitubercu-
loase este un element cheie al reusitei tratamentului.
Esecul tratamentului mai frecvent este legat nu de se-
lectarea inadecvata a drogurilor i a dozei acestuia,
ci de intreruperea samavolnica a tratamentului, care
deseori duce la aparitia tulpinilor de M.tuberculosis
rezistente la medicamente.

3. Un pericol deosebit o reprezinta problema
globala — tuberculoza cu rezistenta extinsd (XDR,
XXDR). Pentru depistarea XDR si XXDR TB, OMS
recomanda perfectionarea metodelor de diagnostica-
re, tratamentul tuberculozei si masurile de prevenire
a formarii rezistentei extinse.

5. Se preconizeaza efectuarea unei tematici stiin-
tifice speciale intru studierea gradului de raspandire si
caracterului rezistentei medicamentoase la preparate-
le de linia 11, cat si elaborarea tacticii si combinatiilor
medicamentoase cu calcularea dozei optimale in tra-
tamentul acestei forme de tuberculoza.
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