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Rezumat

Scopul cercetirii: studierea dinamicii unor indici ai fagocitozei si reactivitdtii imune la bolnavii de tuberculoza
pulmonara asociatd cu toxocaroza in functie de capacitatea digestivd scazuta a neutrofilelor segmentate. Studiul a fost
realizat pe un esantion de 47 bolnavi de tuberculoza pulmonara asociata cu toxocaroza care au fost divizati in doua loturi:
de baza — 15 bolnavi la care au fost diminuate nivelele capacitatii digestive a neutrofilelor (valorile testului NBT mai sca-
zute de 0,1) si de control — 32 bolnavi la care nivelele capacitatii digestive a neutrofilelor segmentate au fost in limitele
normale (valorile testului NBT — mai mari de 0,1). Tuturor bolnavilor li s-au efectuat investigatii imunologice complexe.
onala a limfocitelor T, B si continutul lor) cu o veridictate autentica demonstreaza o dinamica mult mai eficientd a evo-
lotiei maladiei la bolnavii din lotul de control (valorile testului NBT mai mari de 0,1) comparativ cu cei din lotul de baza
(valorile testului NBT — mai scazute de 0,1).

Cuvinte-cheie: imunitatea, tuberculoza, toxocaroza

Summary. The effect of reduced digestive ability of neutrophils to the immunological reactivity of patients with
pulmonary tuberculosis in association with toxocariasis.

The objective of our research is to study the influence of decrease digestive ability of segmented neutrophils to the
phagocytosis parameters and to the immunological reactivity of patients with pulmonary tuberculosis in association with
toxocariasis. The study includes 47 patients with pulmonary tuberculosis in association with toxocariasis, they were divi-
ded into two groups: the main group - 15 patients who had reduced digestive ability parameters of segmented neutrophils
(NBT-test index below 0.1) and the control group - 32 patients who had normal levels of digestive ability of segmented
neutrophils (NBT test reading above 0.1). All patients underwent a complex immunological examination. Parameters of
immunological reactivity state (parameters of NBT-test, phagocytic number and phagocytic index, functional activity of
lymphocytes (T cells and B cells) and their manifestations) statistically significant show the more effective dynamics of
the clinical course disease in the control group (NBT- test index above 0 1) compared with patients of the main group
(NBT-test index of below 0.1).
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Pe3ome. Biausinue cHUKeHHOH nepeBapuBaoleil crocodHOCTH HeHTPOGUIOB HA UMMYHOJOTHYECKYIO peak-
THBHOCTH 0OIBHBIX Ty0epKYJIe30M JIerKHX B aCCOLHAIUU € TOKCOKAPO30M

Iens — BIMsSHNE CHIKEHHOMW MepeBaprBaIOIIei CIOCOOHOCTH CETMEHTOSZICPHBIX HEUTPO(HIIOB Ha TIOKa3aTenu (da-
TOIINTO3a ¥ IMMYHOJIOTHYECKON PEaKTUBHOCTH OONBHBIX TyOepKyIe30M JIETKHX B aCCOIMALNHU C TOKCOKapo3oM. Mccie-
JOBaHHUE BKIFOUAET 47 GONBHBIX TyOSpPKYIIe30M JIETKHUX B aCCOIHAIINHU C TOKCOKAPO30M, KOTOPbIe OBLIH MOAEIICHEI Ha JIBE
TPYTIIEL: OCHOBHASA — U3 |5 OOIBHBIX, y KOTOPHIX OBLIN CHIDKCHHBIC TIOKA3aTeIN MIepeBaprBaroIIeii CIOCOOHOCTH CETMEH-
TosIIepHBIX HelTpodminoB (mokazarenb HCT-Tecta Huxke 0,1) U KOHTPOJIBHON — 13 32 OONBHBIX Y KOTOPBIX OBUTH HOP-
MaJbHBIC TTOKAa3aTeln TIepeBapUBAIOIICH CTOCOOHOCTH CErMEHTOsIEPHBIX HelTpoduos (mokazarens HCT-TecTa Bhile
0,1). Bcem GompHBIM TPOBEACHO KOMIUIEKCHOE MMMYHOIIOTHYECKoe obciemoBanue. [lokasarenu, XapaKTepu3yrOIIne
cocrosiHue nMMyHoJorrndeckoi peaktuBHOCTH (HCT-TecT, ¢aronntapHoe uncio u ¢paronuTapHeId HHIEKC, QYHKIHO-
HaJbHas akTUBHOCTH JInMporuToB T, B 1 ux comepkanue) ¢ 10CTOBEPHOCTHIO TOBOPAT 0 Oosiee 3P GEKTUBHON TUHAMIKE
KIIMHAYECKOTO TeUCHHS 3a00JIeBaHNs Y OONBHBIX KOHTPOIBHOHU rpymmsl (moka3zatens HCT-tecra Beime 0,1) B cpaBHeHHN
¢ OonpHBIMH OTBITHOH rpymmsl (iokazatens HCT-tecta Hioke 0,1).

KiroueBble €10Ba: UMMYHHUTET, TyOEpKyJie3, TOKCOKapo3

Introducere bul informatiei intre celule si interactiunea dintre

La infectarea in masa a populatiei cu micobacte-
ria tuberculozei, riscului imbolnavirii de tuberculoza
se supun, totusi, un numar mic de persoane. Acest fapt
se explicd prin aceea ca evolutia si sfarsitul tuberculo-
zei ca maladie depind intr-o masura considerabild de
starea rezistentei preimune. Mecanismele rezistentei
preimune prezintd un complex de reactii de aparare
care in momentul declansarii mecanismelor de pro-
tectie imund, se opun agentului infectios patruns in
organism [6, 7, 12].

Neutrofilele sunt printre actorii importanti antre-
nati n procesul infectios actiunea cérora este strict
specifica, dar poate fi considerata drept una destul
de concludentd. Fagocitele circulante (neutrofilele
segmentate si monocitele sangelui) de rand cu ma-
crofagele pulmonare reprezinta nucleul sistemului fa-
gocitar. Eliberand un sir de compusi biologic activi,
acestea actioneaza ca agenti de declansare a meca-
nismelor regulatorii ale reactiilor de cascada ceea ce
asigurd dezvoltarea inflamatiei [6, 3, 11].

Titarenco O. T. si coaut. (2012) au demonstrat, pe
un esantion de 60 bolnavi de tuberculoza pulmonara
chimiorezistentd, cd monocitele si neutrofilele san-
gelui periferic poseda un nivel Tnalt al potentialului
biocid [15].

Neutrofilele segmentate, fagocitele mononuclea-
re si limfocitele interactioneazd in stransa cooperare
unele cu altele la realizarea reactiilor inflamatoare [2,
14].

Prin urmare, procesele de dezvoltare a inflamati-
ei si cele de reparatie ulterioare se realizeaza datorita
interactiunii functionale a neutrofilelor segmentate,
fagocitelor mononucleare, limfocitelor, fibroblastilor
drept rezultat al activitatii cooperante ai sistemelor
fagocitare si imune pe de o parte si, a tesutului con-
juctiv, pe de alta parte. Acest proces de cooperare este
realizat prin intermediul mediatorilor celulari si umo-
rali ai inflamatiei datorita carora se efectueaza schim-

ele. Datele aduse demonstreaza ca mecanismele care
regleaza evolutia si sfarsitul tuberculozei ca maladie
raman a fi o problema stiintifica importanta. Una din
directiile de cercetare a acestei probleme este studie-
rea legitatilor functionarii unor tipuri aparte de fago-
cite 1n caz de diverse patologii [6].

Granulocitele neutrofile sunt printre efectorii de
baza ai mecanismelor antiinfectioase ale imunitatii.
In spectrul larg de manifestiri ale activitatii functio-
nale a neutrofilelor un loc important se atribuie me-
tabolismului oxigeno dependent - sistem unicat de
respiratie extra mitocondriald a celulelor care creste
brusc 1n procesul activarii celulare si de aceea poarta
denumirea de ,,explozie respiratorie”. Acest proces
este insotit de consumul de glucoza si oxigen, precum
si de marirea productiei formelor active ale oxigenu-
lui: anionul superoxid, peroxidul de hidrogen, radi-
calul hidroxil si oxigenul singlet. Radicalii de oxigen
constituie nu numai baza potentialului antimicrobian
al neutrofilelor, ci si reprezintd regulatorii activi ai
metabolismului tisular al organismului uman. Unii
autori sustin ca particularitatile activitatii metabolice
a granulocitelor neutrofile in infectiile intracelulare
sunt, insa, insuficiente [1, 9, 10].

Scopul cercetarii: studierea dinamicii unor in-
dici ai fagocitozei si ai reactivitatii imune la bolnavii
de tuberculoza pulmonara asociatd cu toxocaroza in
functie de capacitatea fagocitara scazutd a neutrofi-
lelor segmentate.

Material si metode de investigare. Studiul a in-
clus 47 de bolnavi cu tuberculozad pulmonara asoci-
ata cu toxocaroza care au fost divizati in 2 loturi de
studiu: lotul de baza — LB, format din 15 bolnavi la
care au fost diminuate nivelele capacitatii digestive a
neutrofilelor (valorile testului NBT mai scazute de
0,1) si lotul de control — 32 bolnavi la care nivele-
le capacitatii digestive a neutrofilelor segmentate au
fost in limitele normale (valorile testului NBT — mai
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mari de 0,1). Lotul de referinta a fost constituit din o
100 de persoane sanatoase (controlul de laborator).
Investigatiile imunologice aplicate tuturor bolnavilor
au inclus executarea testelor: de transformare blastica
a limfocitelor [8]; de determinare a continutului de
limfocite CD3, CD19 cu aplicarea citofluorometrului
Flow Cytomertrie (Partec PAS I); de determinare a
numarului si indicelui fagocitari [13]; testul NBT [4];
de determinare a continutului imunoglobulinelor A,
G, M cu ajutorul analizei imunoenzimatice in faza
solida aplicand kitul firmei ,,Bextop-BECT” (Federa-
tia Rusd). Analiza statistica a rezultatelor s-a efectuat
aplicand criteriul Student, varierea alternativa s.a. [5]
cu utilizarea Windows Excel 2007.

Rezultate si discutii. Continutul leucocitelor
pana la tratament a fost semnificativ mai mare in lotul
de baza decat in cel de control (p<0,01), dar veridic
mai scazute decat la persoanele sandtoase (p<0,001
in ambele loturi). in dinamica tratamentului, pentru
continutul total al limfocitelor s-a inregistrat doar o
tendintd catre descresterea acestui indice In ambele
loturi de studiu (Tabelul 1).

Continutul neutrofilelor segmentate pana la tra-
tament nu s-a deosebit intre lotul de baza si cel de
control si nici intre loturile de bolnavi si persoanele
sanatoase. Dupa tratamentele aplicate, acest indice la
bolnavii din lotul de baza si la cei din lotul de control
a prezentat doar o tendinta de descrestere a nivelurilor
sale.

Continutul neutrofilelor nesegmentate pana la tra-
tament a fost semnificativ mai mare in lotul de baza
decat in cel de control (p<0,01), dar veridic mai inalt
decat la persoanele sanatoase (p<0,001 in ambele lo-
turi). In dinamica tratamentului, pentru continutul ne-

utrofilelor nesegmentat s-a Inregistrat doar o tendinta
catre descresterea acestui indice in ambele loturi de
studiu.

Continutul eozinofilelor pana la tratament nu s-a
deosebit intre loturile de bolnavi, dar a fost veridic
mai inalt decat la persoanele sanatoase (p<0,001 n
ambele loturi). In dinamica tratamentului, pentru
continutul eozinofilelor s-a inregistrat doar o tendinta
catre descresterea acestui indice 1n lotul de baza si o
tendinta de cétre crestere a lui in lotul de control.

Continutul limfocitelor pana la tratament a avut
aproximativ aceleasi valori atat in lotul de baza, cat
si in cel de control, nsd acestea au fost veridic mai
scazute decat la persoanele sanatoase (p<0,001 in
ambele loturi). In dinamica tratamentului, continu-
tul limfocitelor a crescut autentic in lotul de control
(p<0,01), iar in lotul de baza s-a inregistrat doar o
tendinta catre cresterea acestui indice.

Continutul monocitelor pand la tratament nu
s-a deosebit intre loturile de bolnavi, dar a fost ve-
ridic mai Tnalt decat la persoanele sanatoase (p<0,01
in ambele loturi). In dinamica tratamentului, pentru
continutul monocitelor s-a Inregistrat doar o tendinta
catre descresterea acestui indice in ambele loturi de
studiu.

In ambele loturi s-au identificat manifestari ale
deplasarii catre ,,stdnga” a formulei leucocitare, pre-
cum si o dinamica lentd de normalizare a componen-
telor acesteia, 1n special, in lotul de baza.

Valorile testului NBT pana la tratament au fost
concludent mai scazute in lotul de bazd comparativ
cu cel de control. Acest indice a fost veridic mult mai
scazut in lotul de baza comparativ cu persoanele sa-
nitoase (p<0,001). in dinamica tratamentului, valo-

Tabelul 1
Dinamica indicilor formulei leucocitare in loturile de bolnavi
Persoane Loturile de bolnavi

Indicii sa::;;;se LB, n=15 LC, n=32

Leucocite 1071 pana 6,0+0,12 11,4+0,9900 8,440,430
dupa 9,3+0,88 7,4+0,44

N. segmentate % pana 55,4+0,34 52,0+4,02 54,0+1,93
dupa 49,242 .55 50,4+2,68

N. nesegmentate % pana 0,5+0,05 5,1+1,2100 2,1+0,370
dupa 2,7+0,68 1,8+0,31

Eozinofilele % pand 1,7+0,10 14,9+£3,090 8,4+1,240
dupa 12,942,49 8,8+1,36

Limfocite % pana 36,1+0,33 18,542,700 25,0+1,820

dupa 25,542,74 30,7+1,50@

Monocite % pana 5,4+0,24 9,2+0,89 10,3+1,05
dupa 9,1+0,88 8,0+0,66

Notdi: Diferente statistic veridice: o — intre LB si LC panad la tratament; ® — intre LB pdna si dupd tratament,; m — intre LC pdna

si dupa tratament; O — intre persoanele sandtoase si bolnavi.
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Tabelul 2
Dinamica testului NBT, NF si IF in loturile de bolnavi
Persoane Loturile de bolnavi

ndici sintoase LB, n-15 LC, 032
Testul NBT un. conv. pana 0,14+0,006 0,09+0,0020 0,13+0,004

dupa 0,11£0,005@ 0,15+0,005m
NF % pana 76,9+0,86 72,8+£3,14 76,4+1,21

dupa 79,0+£2.25 83,3+1,11m
IF un. conv. pana 4,6+0,17 4,34+0,83 4,7+0,21

dupa 4,8+0,37 5,5+0,14m

Nota: Diferente statistic veridice: © —intre LB si LC padnd la tratament; ® — intre LB pdna §i dupa tratament,; m — intre LC pdna

si dupd tratament; 0 — intre persoanele sandtoase si bolnavi.

rule testului NBT au crescut mult mai concludent la
bolnavii din lotul de control (p<0,001) decat la cei
din lotul de baza (p<0,01) (Tabelul 2).

Numarul neutrofilelor capabile de a fagocita (NF
— numarul fagocitar) pana la tratament a fost aproxi-
mativ acelasi in ambele loturi de studiu si veridic nu
s-a deosebit de numarul fagocitar al persoanelor sa-
natoase. Dupa tratament la bolnavii din lotul de baza
s-a observat doar o tendintd de crestere a numarului
fagocitar, pe cand la cei din lotul de control acest in-
dice a crescut autentic (p<0, 001).

Activitatea fagocitara a neutrofilelor (IF — indice-
le fagocitar) pana la tratament nu s-a deosebit veridic
nici intre bolnavii loturilor de studiu, nici comparativ
cu persoanele sanatoase). Dupa tratament in lotul de
baza activitatea fagocitara a prezentat doar o tendinta
de crestere a nivelelor sale, iar in cel de control acest
indice a crescut veridic (p<0,01) (Tabelul 2).

Astfel, indicii fagocitozei: numarul si indicele fa-
gocitar au fost cei mai scazuti la bolnavii din lotul de
baza In comparatie cu bolnavii din lotul de control
si deci, s-au modificat mai putin eficient in dinamica
tratamentelor aplicate.

Activitatea functionald a limfocitelor T (Tabe-
lul 3) pana la tratament nu s-a deosebit intre ambe-

le loturi de studiu si a fost veridic mai descrescuta
in comparatie cu persoanele sinitoase (p<0,001). in
dinamica activitatea functionald a limfocitelor T a
crescut autentic dupa aplicarea tratamentului. Totusi,
nivelul de concludenta pentru acest indice a fost unul
mai Tnalt in lotul de control (p<0,001) decat in cel de
control (p<0,05).

Nivelele limfocitelor T (CD-3) pana la tratament
nu s-au deosebit intre loturile de studiu, dar au fost
veridic mai scazute decat la persoanele sanatoase
(p<0,01). In dinamica tratamentului s-a observat o
crestere a continutului de limfocite T (CD-3), insa
doar in lotul de bazd a avut o tendintd de crestere
continud, iar 1n lotul de control aceasta crestere a fost
veridica (p<0,001).

Continutul limfocitelor T — helper (CD-4) pana la
tratament in lotul de baza a fost veridic mai inalt de-
cat in cel de control (p<0,01) si concludent mai scazut
decat la persoanele sanatoase (p<<0,001). Dupa trata-
ment s-a observat o tendinta de diminuare a continu-
tului de limfocite CD-4 la bolnavii din lotul de baza
si de crestere a acestui indice la bolnavii din lotul de
control.

Nivelele limfocitelor T (CD-8) pana la tratament
nu s-au deosebit intre loturile de studiu, dar au fost

Tabelul 3
Indicii cantitativi si functionali ai limfocitelor T in loturile de bolnavi
Persoane Loturile de bolnavi

Indicii sannitl‘;:‘ose LB, n=15 LC, n=32
TTBL+PHA % pana 79,9+1,16 58,2+1,540 59,5+0,960
dupa 63,2+1,59@ 66,5+0,86m
CD-3 % pand 67,4+0,53 56,9+1,630 55,8+1,360
dupa 60,9+1,52e 63,2+1,41m
CD-4 % pand 38,3+0,59 43,0+1,0000 38,2+1,15
dupa 41,6+1,38 41,0+1,15
CD-8 % pand 29,6+0,75 16,3+1,500 18,6+0,860
dupd 19,9+1,44 21,3+0,84m

Nota: Diferente statistic veridice: o — intre LB si LC panad la tratament,; ® — intre LB pana si dupad tratament,; m — intre LC pana
si dupa tratament; O — intre persoanele sandtoase si bolnavi.
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Indicii cantitativi si functionali ai limfocitelor B in loturile de bolnavi

Tabelul 4

Indicii Persoane sinitoase Loturile de bolnavi

n =100 LB, n=15 LC, n=32

CD-19 % pana 11,8+0,48 12,9+1,52 11,9+0,81
dupa 10,0+1,19 9,0+0,79m
IgG g/l pana 14,7+0,55 18,8+0,310 18,2+0,460
dupa 17,9+0.42 16,8+0,46m

IgA g/l pana 1,8+0,12 3,4+0,150 3,4+0,140

dupa 3,1+0,15 3,0+0,20

IgM g/l pana 1,44+0,08 2,1+0,120 2,1+0,110
dupa 1,94+0,20 1,7£0,12m

Nota: Diferente statistic veridice: o — intre LB si LC panad la tratament; ® — intre LB pdnd si dupd tratament; m — intre LC pand

si dupd tratament; O — intre persoanele sandatoase si bolnavi.

veridic mai scdzute decat la persoanele sandtoase
(p<0,001). In dinamica tratamentului s-a observat o
crestere a continutului de limfocite T (CD-8), insa
doar in lotul de baza a avut o tendinta de crestere
continud, iar in lotul de control aceasta crestere a fost
veridica (p<0,05).

Prin urmare, atat activitatea functionald, cat si
continutul limfocitelor CD-3, CD-4, CD-8 in dinami-
ca tratamentului, s-au supus unor schimbari pozitive
si mult mai eficiente in lotul de control, comparativ
cu cel de baza.

Continutul B (CD-19) pana la tratament nu s-a
deosebit intre loturile de bolnavi si intre loturile de
bolnavi si persoanele sanitoase (Tabelul 4). In dina-
mica tratamentului, la bolnavii din lotul de baza s-a
inregistrat doar o tendintd de descrestere a acestui
indice, iar la bolnavii din lotul de control s-a inregis-
trat descresterea veridica a continutului de limfocite
B (p<0,05).

Titrele IgG, IgA, IgM au fost in ambele loturi
de bolnavi pana la tratament veridic mai inalte decat
la persoanele sdnatoase (p<0,001 in ambele loturi).
Dupa tratament, 1n lotul de baza titrul IgG a avut doar
o tendintd de diminuare a nivelelor sale, in lotul de
control acest indice s-a micsorat veridic (p<0,05). In
dinamica tratamentului, titrul IgA la bolnavii lotului
de baza si la cei din lotul de control a avut doar o ten-
dinta de descrestere. In dinamica tratamentelor apli-
cate titrele [gM s-au diminuat veridic in lotul de con-
trol (p<0,05), iar in lotul de baza acestea au avut doar
o tendinta de descrestere a nivelurilor acestui indice.

Se poate rezuma deci, ca activitatea functionala si
continutul limfocitelor B se supun unei dinamici po-
zitive mult mai eficiente in lotul de control constituit
din bolnavii care au indicele NBT normale, compa-
rativ cu lotul de baza in care au fost inclusi bolnavii
care au fost indicele NBT supresate.

Concluzie. Analiza rezultatelor acestui studiu
permite a deduce concluzia, ca indicii ce caracteri-
zeaza starea reactivitdtii imune §i cea a rezistentei

preimune a organismului bolnavilor de tuberculoza
pulmonara asociatd cu toxocaroza (numarul si indi-
cele fagocitar, activitatea functionald si continutul
limfocitelor T si B) cu un nivel inalt al veridicitatii
statistice demonstreaza o dinamica pozitiva si mult
mai eficienta a evolutiei maladiei la bolnavii din lotul
de control (valorile testului NBT in limite normale)
in comparatie cu bolnavii din lotul de baza (valorile
testului NBT supresate).
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