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Rezumat.

Scopul studiului a constat n evaluarea ghidurilor si recomandarilor metodologice actuale in domeniul depistarii per-
soanelor suspecte si metodelor de examinare a pacientilor pentru diagnosticul tuberculozei pentru identificarea necesitatii

de reactualizare.

Material si metodologie: a fost realizat un studiu al literaturii prin care au fost evaluate sursele electronice publicate
in PubMed si colectia de literaturd de sanatate HINARI, cat si publicatiile pe suport de hartie. Rezultatele au fost grupate

si sistematizate in functie de nivelul dovezilor stiintifice.

Rezultate: dezvoltarea ghidurilor noi si actualizarea celor deja realizate este de o importanta majora pentru standardi-
zarea procedurilor de depistare si diagnostic a TB, examinate anual este unul dintre principiile cheie ale managementului

actiunilor depistarii.
Cuvinte-cheie: screening, tuberculoza, management.

Summary: Updates in screening for tuberculosis. Review of guidelines.

The aim of the study was to evaluate the current guidelines and methodological recommendations on the detection of
suspects and methods of diagnosis of tuberculosis in order to identify the need to update them.

Material and methodology: a review of the literature consisting in the evaluation of the electronic sources published
in PubMed and the HINARI health literature collection, as well as the paper publications, were evaluated. The results
were grouped and systematized according to the level of scientific evidence.

Results: the development of new guidelines and the updating of those already in use has a major importance for
the standardization of TB screening and diagnostic procedures, and the annual review is one of the key principles of the

management of the screening actions.
Keywords: screening, tuberculosis, management.

Pe3some. CoBpeMeHHBIE ACIIeKThI CKPHHHUHTA Ha TyOepKyJie3. O030p MeTOAMYeCKHX PeKOMeHIAIUIi.
Lenps ucciienoBaHus - OLIEHKA ASHCTBYIONIMX PYKOBOJCTB U METOJMUYECKMX PEKOMEHJAIMI B 00JIACTH BBISIBICHUS
MO/IO3PUTENBHBIX JIMIl U METOJIOB 00CIIeI0OBaHMsI OOJILHBIX MPU IMArHOCTHKE TyOepKyJie3a C [eJIbI0 BBISBICHHS HEOOXO-

JAAUMOCTH aKTyaJIu3alluu METOAUYCCKUX peKOMeH}IaHI/If/'I.

MarepHaj 4 METOI0JIOTHSI: IPOBEACHO UCCIICIOBAHUE JIUTEPATYPHI C OLIEHKOH 3JIEKTPOHHBIX HCTOYHUKOB, OITyOJIH-
KxoBaHHBIX B PubMed n c6opruke muteparypsr o 3moposse HINARI, a Taxoke KHIDKHBIC TyOmuKanuy. Pe3ynsraTs! OpuH
CTPYIIINPOBAHBI ¥ CHCTEMATH3UPOBAHbI B COOTBETCTBHH C YPOBHEM HAayYHOMH J0Ka3aTeIbHOCTH.

Pe3yabTaThl: pa3paboTKa HOBBIX PYKOBOJACTB M OOHOBIICHHE YK€ Pa3pabOTaHHBIX MMeeT OOJNbIIOe 3HAYCHUE IS
CTaHJApPTU3ALUK CKPUHUHTOBBIX M JHAarHOCTHYECKHX mpouenyp Ha Th, a taxke exeronHoe 0OHOBIICHHUE, SBISIETCS OJ1-
HHUM M3 KJIIOYEBBIX PHHIMIIOB YIIPABJICHUS CKPUHUHIOBBIMH MEPOIIPHSATHIMH.

KaioueBble ciioBa: CKpUHUHI, TyOEpKyJIe3, JICUCHHE.

Introducere

Conceptul de eradicare a tuberculozei (TB) a fost
creat in perioada contemporana, luadnd in considera-
tie faptul ca control bolii este un rezultat al depistarii
precoce si initierii oportune a tratamentului antituber-
culos [1]. Depistarea este bazatd pe implimentarea
masurilor medico-sanitare, care ar depista pacientul
suspect, pentru initierea algoritmului de diagnostic,
stabilirea diagnosticului si initierea promptd a tra-
tamentului antituberculos conform tipului de caz si
spectrul de rezistemta [2]. In dependentd de modul de

realizare, se diferentiaza tipul de depistare pasiva, care
consta in screeningul persoanelor simptomatice si cea
activd, bazatd pe examinarea sistematica a grupurilor
cu risc sporit de imbolnavire [2]. Conform standarde-
lor internationale actuale de management al TB, cea
mai utilizatd, eficienta si ieftind metoda de depistare
este cea pasiva, care constd in adresarea directd a pa-
cientului simtomatic la serviciul asistentei medicale
primare (AMP) [3-5]. In prezent, medicul de familie
al AMP efectueaza examinarea clinica primara, apoi
directioneaza pacientul la serviciul specializat in fti-
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ziopneumologie pentru investigare si stabilirea dia-
gnosticului de TB [2]. Luand in comparatie perioada
anilor 1970-1990, cand calea de depistare prioritara a
fost cea activa, prin screening-ul radiologic al intregii
populatii adulte si prin testarea tuberculinica a tuturor
copiilor. Aceasta a contribuit la depistarea precoce a
formelor limitate de tuberculoza, care a asigurat un
control stabil al bolii la nivel national cu o incidenta
raportatd de 39/100.000 de locuitori In 1993. Odata
cu declansarea crizei politice si degradarea situatiei
eonomice a tarii, s-a produs sistarea campaniilor de
depistare activa a TB realizate n cadrul intregii po-
pulatiei, datorita costurilor majore si inlocuirii aceste-
ea cu metodele de despitare pasiva realizate de catre
AMP. In consecinti s-a produs cresterea de 5 ori a nu-
marului de bolnavi, cu valoarea maxima a incidentei
globale in 2005 (134/100.000 de populatie). Multiple
studii au demonstrat impactul negativ al implimentarii
metodii pasive asupra controlului TB la nivel national
prin prisma cresterii ponderii pacientilor cu forme se-
vere, cu evolutie indelungata, rate mici ale succesului
terapeutic si largirea rezervorului infectios [6].
Scopul studiului a constat in evaluarea ghiduri-
lor si recomandarilor metodologice actual valabile in
domeniul managementului depistarii persoanelor sus-
pecte si metodelor de examinare a pacientilor pentru
diagnosticul tuberculozei pentru identificarea necesi-
tatii de reactualizare a recomandarilor metodologice.

Material si metode

A fost realizat un studiu al literaturii prin care au
fost evaluate sursele electronice publicate in PubMed
si colectia de literaturd de sanatate HINARI. Pentru
cautarea surselor tiparite a fost utilizatd metoda Cla-
sificarii Decimale Universale (UDC). Sursele bibli-
ografice au fost sistematizate pe subiect si continut.
Rezultatele au fost grupate si sistematizate in functie
de criteriile relevante si de nivelul de evidenta sti-
intifica (inalt, scazut si foarte scazut), precum si de
gradarea recomandarilor (recomandat, a se aplica, re-
comandare optionald).

Rezultate si discutii

Depistarea tuberculozei consta in aplicarea masu-
rilor medico-sanitare, care ar evidentia persoana sus-
pecta la TB, pentru initierea algoritmului de diagnos-
tic urmat de initierea promptd a tratamentului
antituberculos [2]. In dependentd de modul de reali-
zare, sunt diferentiate tipul de depistare pasiva, care
constd 1n screeningul persoanelor simptomatice si
depistarea activa, bazatd pe examinarea sistematica a
grupurilor cu risc sporit de imbolndvire. Conform
standardelor internationale in managementul clinic al
cazurilor de TB, este recomandata calea de depistare
pasiva, care se bazeaza pe adresarea directa a pacien-

tului simtomatic la serviciul asistentei medicale pri-
mare (AMP) [2-5]. Medicul de familie efectueaza
obgligatoriu evaluarea primard, apoi directioneaza
pacientul la serviciul specializat in ftiziopneumologie
pentru investigare si stabilirea diagnosticului de TB,
conform recomandarilor Protocolului Clinic National
(PCN-123), luand in consideratie criteriile clinice, ra-
diologice si microbiologice [2]. Conform Initiativei
Globale de Laborator (Global Laboratory Initiave),
diagnosticul TB se va baza pe implimentarea pe scara
nationala a algoritmilor de examinare micobiologica
a pacientilor simptomatici, care sunt obligatorii [7].
Complexul clinic al manifestarilor suspectului la TB
constd din semnele sindromului bronhopulmonar:
tuse persistentd mai mult de 2-3 sdptamini, expectora-
tii mucoase sau mucopurulente, hemoptizii, dispnee
progresiva, dureri toracice si a sindromului de intoxi-
catie: astenie, scadere 1n greutate, inapetenta, febra
sau subfebrilitate vesprala, cat si transpiratii profuze
nocturne, toate cu grad de evidenta inalt [8]. Algorit-
mul de diagnostic initiaza cu efectuarea obligatorie a
examenului obiectiv, urmat de examenul microscopic
al sputei pentru identificarea bacililor acido-alcoo-
lo-rezistenti (BAAR) si testul molecular genetic Ge-
neXpert MTB/Rif (Xpert MTB/Rif), examenul bacte-
(TSM) antituberculoase de linia Intéi, examenul radi-
ologic al cutiei toracice in doud incidente si examena-
rile paraclinice pentru investigarea altor organe si sis-
teme, inclusiv hemoleucograma si testarea la
marcherii HIV precedat de consilierea psihologica
[2-7]. Conform ghidului elaborat de Centrul de Con-
trol al Bolilor (Center for Disease Control, SUA) ori-
ce cadru medical, in special atribuit AMP trebuie sa
suspecteze TB la orice pacient cu simptomatologie
sugestiva pentru TB, descrisa anterior, pe care il va
examina clinic, va utiliza metodele de colectarea spu-
tei si examinare microscopica pentru identificarea
BAAR si testul Xpert MTB/Rif [9,10]. Pentru aceas-
ta, colaboratorul AMP va recolta obligatoriu prima
proba a sputei, In ziua adresarii pacientului, iar a doua
proba -,,proba matinala”, in dimineata zilei urmatoare
[2, 11]. Rezultatele pozitive vor fi notificate conform
gradului de eliminare a bacililor in: negativ, slab po-
zitiv (+), moderat pozitiv (2+), intens pozitiv (3+)
pentru stabilirea gradului pericolului epidemiologic
(grad de evidenta inalt) [2, 11]. La toate cazurile cu
rezultat pozitiv la examenul microscopic la BAAR
sau la testul Xpert MTB/Rif se efectueaza obligatoriu
examenul bacteriologic prin metodele culturale con-
ventionale (Lowenstein Jensen, abr. LJ si BACTEC)
din aceeasi proba a sputei cu efectuarea obligatorie a
TSM de linia. Prin metoda microscopica se vor exa-
mina ambele probe de sputa, iar prin metoda Xpert
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MTB/Rif doar una, preferabil cea matinala [11]. Me-
todele Xpert MTB/Rif si Xpert Ultra sunt utilizate
pentru diagnosticul TB si detectia mutatiei genei res-
ponsabile de rezistenta la rifampicind, utilizand spe-
cimenele: sputd (cel mai eficient specimen), masele
fecale, secretii nasofaringiene si aspirat gastric. Pen-
tru confirmarea etiologici a TB drog-rezistente
(TB-MDR), tuturor pacientilor inainte initierii trata-
mentului antituberculos li se vor colecta probe clinice
pentru examenele microbiologice efectuate la labora-
toarele de referinta din zona de deservire. Actualmen-
te sunt 3 laboratoare de referintda in micobacteriologie
in R. Moldova, iar Laboratorul National de Referinta
in Microbiologia TB, a fost acreditat de Centrul Nati-
onal de Acreditare din R. Moldova din 24.05.2022
conform standardului SM SR EN ISO 15189:2014
[11]. In cazul unui rezultat Xpert MTB/Rif pozitiv si
rezistent la rifampicinad (RIF=REZ) se va stabili dia-
gnosticul de TB RR/MDR. in cazurile cand rezultatul
Xpert MTB/RIf pozitiv, iar rezistenta la rifampicina
necesitd argumente suplimentare pentru a stabili
TB-MDR, se va efectua metoda culturala (LJ si BAC-
TEC) si molecular-genetica MTBDRplus din sputa
[11]. Conform ghidului Parners in Health in manage-
mentul clinic al TB-MDR toate cazurile confirmate
cu TB rifampicin rezistentd sau multidrog-rezistenta
(RR/MDR) prin metoda Xpert MTB/Rif probele cli-
nice se vor examina obligatoriu prin metoda culturald
si molecular-geneticdi MTBDRsl cu TSM de linia 2-a
[12]. Pacientii cu risc sporit de imbolnadvire de TB-M-
DR, dar cu rezultatul Xpert MTB pozitiv, RIF=Sensi-
bil se vor testa prin metoda molecular-genetica MTB-
DRplus si TSM de linia inii [11]. Pacientii
simptomatici cu rezultate negative la ambele metode
Xpert MTB/Rif'si MTBDRplus, care cu risc sporit de
imbolnavire de TB-MDR si la care simptomele clini-
ce si/sau imaginile radiologice persistd, se vor testa
prin metoda culturala (LJ si BACTEC) [11]. Sunt re-
comandate optional examinari suplimentare individu-
alizate in dependenta de contextul clinic si comorbiti-
tati ale pacientului [2]. Cele mai utilizate sunt
fibroscopia bronsica, testul cutanat la tuberculind la
copii (virsta 0-18 ani), tomografia computerizata de
inalta rezolutie, rezonanta magnetica nucleara, explo-
rarile functionale respiratorii si altele investigatii re-
comandate conform indicatiilor medicale. Standarde-
le nationale impun ca diagnosticul de TB sa fie stabilit
in mod obligatoriu doar de specialistul pneumoftizio-
log, ludnd in consideratiile criteriile de diagnostic cli-
nic, radiologic si microbiologic [2]. Conform ghidu-
lui operational OMS (Operational Guilines WHO)
depistarea activd a TB 1in tarile cu venituri medii si
mici, se bazeaza pe examinarea anumitori grupuri ale
populatiei care au risc sporit de Imbolnavire de TB

realizata conform calendarului national [5]. Conform
PCN-123, versiunea publicata in 2020 grupele cu risc
sporit de Imbolnavire in R. Moldova si a celor din
contingentele periclitante supuse obliatoriu examina-
rii radiologice anuale sunt contactii cu bolnavii de
TB, identificati prin ancheta epidemiologica de filiati-
une, persoanele care au suportat TB sau care au se-
chele post-tuberculoase, persoancle infectate HIV,
persoanele cu imunitate compromisa sau care primesc
tratament imunosupresiv (tratament cortizonic, chi-
mioterapie, radioterapie, terapia biologica anti-T-
NF-a); pacientii cu diabet zaharat, boli psihice, la in-
ternare in institutii specializate, migrantii, persoanele
fara loc de trai, personalul din echipele de asistenta
medicald urgenta si din institutiile specializate in fti-
ziopneumologie. Grad inalt de evidenta s-a stabilit la
corelarea factorilor de risc din aceste grupuri cu indi-
catorii majorati ai TB [2]. La grupurile anterior men-
tionate pot fi ajustate si alte grupuri cu risc sporit de
imbolnavire specifice situatiei epidemiologice din te-
ritoriu, ceea ce permite extinderea arealului interven-
tiilor de depistare. Gradul de evidenta este redus cu
privire la cost-eficienta metodelor de screening in alte
grupuri, cu exceptia celor cu risc sporit. Desi, au fost
bine conturate grupurile supuse screening-ului anual,
este obligatorie mentinerea vigilentei clinice asupra
tuturor grupurilor subpopulationale cu risc sporit de
imbolnavire, care nu au fost incluse in lista grupurilor
cu risc sporit de Tmbolnavire, acestea fiind definite
grupuri cu vigilenta sporita. In cadrul PCN actual
grupurile cu vigilenta sporitd sunt persoanele soci-
al-vulnerabile (someri, persoanele cu venituri mici),
persoane cu factori de risc medico-biologici (pacienti
cu boli respiratorii nespecifice cronice, fumatori ac-
tivi, consumatori cronici/abuziv de alcool, utilizatori
de droguri intravenoase, pacienti cu diabet zaharat, cu
insuficient renald cronica, patologii gastro-intestina-
le, gravide si lauze, copii nevaccinati BCG), cat si
personalul institutiilor de tip aziluri, inchisori, hos-
pis-uri si centre de plasament, studentii colegiilor me-
dicale, Universitatii de Medicina si Farmacie, rezi-
dentii, secundarii clinici si personalul institutiilor
medicale. Gradul de evidentd este mediu-mic cu pri-
vire cost-eficienta metodelor de screening activ in
aceste grupuri []. De asemena a fost creat contingen-
tul persoanelor periclitante, care includ grupurile
subpopulationale, cu risc de a se supune infectiei si de
adeveni o sursd cu potential infectios major. Grupuri-
le periclitante includ angajatii institutiilor medico-sa-
nitare (personalul medical al institutiilor medico-sa-
nitare cu profil pediatric) si personalul medical din
centre de reabilitare §i plasament pentru copii, cat si
angajatii institutiilor de invatamint (personalul din in-
stitutiile de educatie anteprescolara si invatamint pre-
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scolar si personalul din institutiile de imvatamint pri-
mar). Metodele de screening aplicate obligatoriu
pentru depistarea activa sunt anamneza cu evidentie-
rea factorilor de risc, examenul clinic cu evidentierea
simptomatologiei sugestive pentru TB si radiografia
cutiei toracice la adulti (digitala sau conventionald),
si adolescenti cu véarsta de peste 14 ani sau testul cu-
tanat la tuberculina la copii (0-18 ani) [2].

Discutii

Desi, recomandarile internationale stipuleaza clar
pasii care necesita urmati pentru implimentarea algo-
ritmului de diagnostic al TB, persoanele cu simptome
clinice si/sau imagini radiologice suspecte pentru TB
sunt examinate tardiv de cétre colaboratorii structu-
rilor medico-sanitare primare din unitatile adminis-
trativ-teritoriale de referintd, argumentandu-se prin
rata Tnaltd a pacientilor cu leziuni destructive severe
si procese diseminate. A fost demonstrat ca pova-
ra screeningului o poartd medicii de familie, care in
mod obligatoriu vor directiona persoanele suspec-
te catre cabinetul de ftiziopneumologie din raionul/
municipiul unde locuieste pentru un consult medical
complex in vederea stabilirii diagnosticului. Respec-
tiv, mentinerea vigilentei educativ-metodologice in
cadrul AMP este de o importantd majora. Sarcina dia-
gnosticului este atribuitd medicului ftiziopneumolog,
care va indica investigatiile clinice si de laborator
necesare pentru diagnostic. Deci, specialistii necesita
sd fie continuu instruiti despre metodele, care permit
eficientizarea procedurilor de diagnostic si corelarea
activitatii clinice cu a celor de laborator din cadrul
Centrele Microscopice teritoriale sau departamentale.

Concluzii:

1. Dezvoltarea ghidurilor noi si actualizarea ce-
lor deja realizate este de o importantd majora pentru
standardizarea procedurilor de depistare si diagnostic
a TB cu scopul asiguarii depistarii precoce si initie-
rii unui tratament adecvat pentru reducerea riscurilor
rezultate nefavorabile ale tratamentului, sechele, si
consecintelor social-economice ale TB.

2. Screening-ul nu ar trebui sd se facd in masa,
fara discernamant, deoarece nu este cost-eficient, iar
actualizarea continua a grupurilor cu risc sporit va fi
efectuata anual, fiind unul dintre principiile cheie ale
managementului depistarii.

3. Recomandarile stiintifico-metodologice natio-
nale vor include principiile OMS, transpuse in proto-
coalele nationale sau locale adaptate situatiei epide-
miologice din teritoriu.
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