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Rezumat.

Tuberculoza este o boald cronicd infectioasa si transmisibild, cauzatd de Mycobacterium tuberculosis. Reprezinta
cea mai frecventa patologie granulomatoasi care afecteaza laringele. In majoritatea cazurilor este secundara tuberculozei
pulmonare. Tuberculoza laringiana constituie o problema de sanatate publicd ca urmare a modificarilor tiparului clinic al
bolii care conduce frecvent la diagnosticare gresita si tardiva, cu tratament intrziat, ceea ce determina cresterea riscului
de contagiune. Scopul acestei lucrari este de a evidentia aspectele de diagnostic si de tratament al tuberculozei laringelui.

Cuvinte cheie: tuberculoza, tuberculoza laringelui, diagnostic, tratament, doagnostic diferential, cancer laringian.

Summary. Tuberculosis of the larynx — aspects of diagnosis and treatment.

Tuberculosis is a chronic infectious and transmissible disease caused by Mycobacterium tuberculosis. It represents
the most common granulomatous pathology affecting the larynx. In most cases it is secondary to pulmonary tuberculosis.
Laryngeal tuberculosis is a public health problem due to changes in the clinical pattern of the disease that frequently leads
to misdiagnosis and delayed treatment, which increases the risk of contagion. The purpose of this paper is to highlight the
diagnostic and treatment aspects of laryngeal tuberculosis.

Keywords: tuberculosis, laryngeal tuberculosis, diagnosis, treatment, differential diagnosis, laryngeal cancer.

Pesome. TyOepkyJie3 ropTaHu — aCIEKThbl JHATHOCTHKH H JICYCHUSI.

TyGepkyine3 — xpoHn4eckoe HHPEKINOHHO-TPAaHCMUCCHBHOE 3a00JIeBaHUE, BBI3bIBAEMOE MUKOOAKTEpHeil TyOepKy-
ne3a. 1o Hanbosee pacupocTpaHeHHas FPaHyJIeMaTo3Has! IIaTOJIOTHs, IIOpaKaroIasi ropTaHb. B OoibIIMHCTBE cilydaeB
9TO BTOPUYHO T10 OTHOLICHUIO K TyOepKyiesy jerkux. TyOepKyses ropTanu mpeicTaBisieT co0oi nmpodiemMy oOLecTBeH-
HOTO 3/IpaBOOXPAHEHUS M3-32 N3MEHEHMSI KIMHUYECKOH KapTUHBI 3a00J€BaHMs, YTO YacTO MPUBOAUT K OLIMOOYHOMY
JIMarHO3y U HECBOEBPEMEHHOMY JIEUEHUIO, YTO YBEIIMUUBAET PUCK 3apaxkeHus. L{enb naHHOM cTaTbu — OCBETUTH ACHEKThI
JIMarHOCTUKY U JICUCHUS TyOepKyJie3a ropTaHH.

KoaioueBblie ciioBa: TyOepKyies, TyOepKyse3 ropTaHu, JMAarHOCTHKa, JieueHne, AupGpepeHnanbHbli Anardos, paxk
TOpTaHHU.

Introducere.

Tuberculoza laringelui (TBL) este cea mai frec-
venta boala granulomatoasa a laringelui si apare cel
mai frecvent secundar tuberculozei pulmonare, desi
poate fi localizata in laringe ca leziune primara fara
nici o implicare pulmonara [1]. In era pre-antibio-
tica, TBL era perceputi ca o boala fatala [2]. In anii
1920, in Anglia, TBL era consideratd a fi cea mai
frecventa boala a laringelui [2, 3]. Cu aparitia medi-
camentelor antituberculoase, incidenta tuturor forme-
lor de TB a scazut. Spre sfarsitul secolului al XX-lea,
TBL a fost readusa in atentie prin rapoarte care indica
o schimbare a tabloului clinic, In special in tarile dez-
voltate.

Scop.
Evidentierea aspectelor de diagnostic si de trata-
ment al tuberculozei laringelui.

Material si metode.

S-a selectat si sintetizat sursele din bazele de date
stiinitice PubMed, Hinari, Google Scholar cu privire
la tuberculoza laringelui, in special aspecte de dia-
gnostic, diagnostic diferential, tratament.

Rezulatate si discutii.

La Inceputul secolului al XX-lea incidenta tuber-
culozei laringiene constituia 25-30% din pacientii
infectati [4]. Actualmente, tuberculoza laringelui re-
prezinta circa 1% din numarul total de cazuri [5, 6].
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Tuberculoza laringelui poate rezulta din disemi-
narea bronhogena directd, hematogena sau limfatica
[8, 9]. In cazurile de diseminare bronhogena, bacilii
acido-resistenti din sputa infecteazd mucoasa laringi-
and prin contact direct, iar simptomele sunt similare
cu cele din cazul tuberculozei pulmonare. Boala pro-
greseaza treptat din portiunea posterioara a laringe-
lui. Cu toate acestea, pe cale hematogena sau limfa-
tica, raspandirea este rapida cu simptome laringiene
predominante precum disfonie si odinofagie, iar lezi-
unile sunt frecvent intalnite in epiglota si laringe an-
terior si, uneori, la nivelul faringelui, palatului moale
si amigdalelor [7]. Nu totdeauna are loc o corespun-
dere a gravitatii procesului laringian §i procesului
pulmonar. Uneori, sunt prezente schimbari specifice
in laringe, dar in pulmoni procesul tuberculos se dez-
volta mai tarziu [10].

Simptomele si semnele clinice sunt nespecifice,
cu un debut progresiv si insidios sugestiv de larin-
gitda catarald. Disfonia este rapid progresiva, uneori
intensd, ducand la afonie, prezentd la momentul dia-
gnosticului de la 85% pana la 100% din cazuri [11].
Disfonia de gradul I se caracterizeaza prin ragusea-
la intermitentd, de gradul II — raguseala permanenta,
stabila; I1I — afonie [12, 13].

Odinofagia este raportatd de la 25% péna la 50%
din cazuri, chiar si in stadiile incipiente ale bolii, si,
intr-o masura mai mica, disfagia, dispneea, stridorul,
tusea si hemoptizia. Severitatea odinofagiei este co-
relatd cu gradul de implicare a pliurilor ariei epigloti-
ce si a hipofaringelui. Tusea este variabild, in functie
de leziuni. De obicei, este tuse laringiana uscatd cu
o senzatie de corp strdin asociatd cu hemoptizie. He-
moptizia e de scurtd duratd, in caz daca dureaza mai
mult de o zi, atunci cauza poate fi in cdile respiratorii
inferioare [13].

Dispneea constituie un simptom extrem de rar, re-
flectand o boala avansata. Este asociata cu extinderea
leziunilor laringiene, mai frecvent intalnit in cazuri-
le cu afectare bilaterald sau cu afectarea a patru sau
mai multe locuri anatomice ale laringelui, din cauza
ingustarii mai mari a lumenului laringelui, reducand
spatiul respirator. Dispneea in repaus se relationeaza
cu gradul de implicare pulmonara a TB, deoarece se
detecteaza asociere intre acest simptom si amploarea
leziunii laringiene [14].

Semnele sistemice sunt adesea minore in formele
primare de tuberculoza laringiana si alterarea starii
generale (febra, astenie, scadere in greutate) se obser-
va in mod esential in formele avansate cu odinofagie
intensa.

Diagnostic. Tuberculoza laringelui trebuie sus-
pectata la orice bolnav cu tuberculoza pulmonara si
consideratd in diagnosticul diferential la toti bolna-

vii cu tumori laringiene. Boala poate prezenta forme
clinice diferite [15]. Toate regiunile laringelui pot
fi afectate, insa existd o predilectie pentru comisura
posterioara, aritenoizi si corzile vocale. In general, la
laringoscopie, mucoasa laringelui apare hiperemiata,
edematiataa si neregulatd. Uneori se poate manifesta
sub forma unei monocordite, alteori sub forma ulce-
rativd sau infiltrativ-ulcerativd. Mucoasa laringelui
este umeda, palidd si murdara, aspect rar intalnit in
cancerul laringelui.

Diagnosticul tuberculozei laringelui se face prin
examen clinic, laringoscopie, videolaringoscopie,
radiografia larigelui si toracica, biopsie din leziunile
laringiene si specimen de pe laringe, examenul spu-
tei. Leziunile ulcerative pot fi intalnite si in lupusul
vulgar, sifilis si cancer. Frecvent, tuberculoza larin-
gelui se poate asocia si cu cancerul laringelui [16].
Laringoscopia, videolaringoscopia ramane cheia dia-
gnosticului [17, 18, 34]. Prin examenul bacteriologic
se izoleaza M. tuberculosis din specimene laringiene
si biopsiile examinate bacteriologic si histologic care
confirma diagnosticul. Testul Xpert MTB/RIF nu este
un test sensibil pentru diagnosticul TB laringelui [19].

Examenul histologic demonstreazd folicul tu-
berculos clasic compus dintr-o zona centrala de ca-
zeatie Inconjurata de celule epitelioide si limfocite,
in special de celule gigantice Langhans [20, 35]. In
seria publicatd de Lecointre, diagnosticul histologic
a fost usor de stabilit in 94% din cazuri: prezenta le-
ziunilor foliculare, a celulelor epitelioide, a celulelor
Langhans si a necrozei cazeoase confirma diagnos-
ticul [21]. Alte caracteristici histopatologice, cum ar
fi o abundentad deosebitd de celule rotunde, prezenta
catorva celule epiteliale si caracteristicile precoce ale
organizarii foliculare sunt semne care sugereaza dia-
gnosticul. In unele cazuri, raportul histologic indica
un aspect inflamator nespecific. in cazul cand raportul
histologic este vag si incert, trebuie efectuate biopsii
suplimentare, deoarece leziunea poate corespunde fie
unui cancer care invadeaza tesuturile mai profunde,
fie tuberculozei laringelui.

Conform unor cercetari [22, 23, 36] se atesta trei
categorii morfologice pentru leziunile tuberculozei
laringelui. Prima categorie este reprezentatd de lezi-
uni inflamatorii exsudative nespecifice caracterizate
prin edem tisular sau tumefactie hiperemica asocia-
ta cu suprafete netede sau acoperite cu cantitati mici
de exudat (fig. 1A). A doua categorie implica leziuni
ulcerative caracterizate prin ulcere mucoase si sub-
mucoase care implica uneori pericondrul si cartilajul
structurilor profunde, in special cele ale cartilajului
epiglotic si aritenoid. Ulcerele au un aspect princi-
pal asemanator muscaturii de insecte, insotit de can-
titati mari de exsudatie gri, iar bazele ulcerului sunt
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compuse in principal din tesut de granulatie (fig. 1
B). Eroziunile ulcerative severe duc uneori la defecte
tisulare (fig. 1C). A treia categorie este reprezentata
de leziunile exofitice care sunt in esenta granuloame
tuberculoase care se manifesta sub forma de mase hi-
perplazice cu suprafete rugoase (fig. 1D). Tesuturile
fibroase hiperplazice care infiltreaza leziunile in sta-
diile avansate ale infectiei cu M. tuberculosis ar putea
duce la contracturi cicatrice (fig. 1E).

Tomografia computerizata (CT) cu contrast, com-
parativ cu examenul radiologic, rimane o examina-
re de referinta, care releva leziuni difuze, bilaterale,
fara distrugerea arhitecturii laringiene si, in unele
cazuri, amputarea marginii libere a epiglotei, ceea
ce este foarte sugestiv pentru tuberculoza. Scanarea
CT permite, de asemenea, evaluarea topografica pre-
cisa si stadializarea leziunilor din regiunea subglotica

in cancerul laringelui, precum si evaluarea oricaror
complicatii in special stenoza glotica sau subglotica
[24, 25].

In cazul cand exista o suspectie de tuberculoza a
laringelui este necesar de un examen complex, care
va confirma natura primara a tuberculozei laringelui.
Istoric personal si familial de tuberculoza si a oricaror
semne clinice de tuberculoza, radiografie toracica, fi-
brolarigobronhoscopie, examenul microbacteriolo-
gic si molecular genetice rapide a sputei, a sucului
gastric, proba Mantoux, testul de eliberare a interfe-
ron-gamma IGRA.

Diagnosticul diferential. Principalul diagnostic
diferential pentru tuberculoza laringelui este cancerul
laringelui, care poate avea o prezentare clinica, en-
doscopica si chiar histologica ingelatoare (tab. 1) [15,
26, 37].

Figura 1. Categoria morfologica a leziunilor TBL: (A) Leziune inflamatorie nespecificd: regiunea aritenoida a prezen-
tat edem palid cu suprafata netedd. (B) Leziune ulcerativa: ulcere extinse cu aspect asemanator muscaturii de insecte
localizate in epiglota, corzi vocale false bilaterale si pliul ariepiglotic. (C) Eroziunea a jumétate din epiglota cauzata de
ulcere severe. (D) Leziune exofitica: hiperplazie granulomatoasa si masa localizata in false corzi vocale. (E) Fibroza si
contractura cicatriciald a glotei si subglotei. (F) Leziunea exofiticd a fost limitatd la corda vocala stangd. (G) Tuberculo-
za nazofaringelui. (H) Tuberculoza orofaringelui. (I) Tuberculoza traheei principale.
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Tabelul 1.

Diagnostic diferential al tuberculozei laringelui cu cancerul de laringe

TB laringelui Cancerul laringelui
Viarsta 40-60 ani >55 ani
Sex Barbati> Femei
Disfonie Dur3, insonord, progresiva, intensa Lemnoasa, dura, progresiva
Simptome Disfonie, odinofagie, disfagie

Durata simptomelor

1-6 luni

Factori de risc

Antecedente familiale de TB,
HIV. Abuz de alcool, fumat

Infectia HPV
Expunerea la vopsea, radiatii, azbest.
Abuz de alcool, fumat

Regiunile implicate

Toate regiunile, preponderent corzile vocale,
partea posterioara, partea posterioara

regiunile supraglotice 2%, regiunile
glotice 98%

Examen histologic

Prezenta leziunilor foliculare, a celulelor epiteli-
oide, a celulelor Langhans si a necrozei cazeoase

Carcinom scuamos. Carcinom in situ.
Cancerul pavimentos (spinocelular).
Cancerul verucos (pavimentos). Cance-
rul din celule fuziforme (pavimentos).
Adenocarcinom Carcinom adenochis-
tos. Carcinoid. Cancerul nediferentiat.
Alte forme

Examenul bacteriologic

M. tuberculosis

1. Leziune inflamatorie exsudativa

Leziune exofitd/leziune ulerativa

Video . . perforata, localizata preponderent in
. . 2. Leziuni ulcerative L .
laringoscopie . partea anterioara a glotei.
3. Leziuni exofite R - .
Sangereazd la atingere
CT Modificari difuze in laringe, fara eroziunea carti- | Determind extensia tisulara profunda a

lajului, +/- implicare pulmonara.

tumorii primare, metastaze la distanta.

Raspuns la tratament
antibuberculos

+

Figura 2. Cancer laringian glotic precoce, vizibil pe o cordd vocala la endoscopie (imagine din stanga, sdgeata albd) ca
excrescente, iar pe CT (imagine din dreapta, sdgeatd alba) ca o densitate anormala a tesuturilor moi [17].
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Cancerul laringelui este diagnosticul cel mai frec-
vent suspectat in prezenta unei leziuni ulcerante, pa-
pilomatoase sau pseudoneoplazice, in special la pa-
cientii cu antecedente de abuz de alcool si fumat. O
indoiala poate persista chiar si dupd examinarea his-
tologica a biopsiilor atunci cand acestea cuprind doar
straturi superficiale. Biopsiile trebuie repetate atunci
cand examenul histologic este neconcludent. De ase-
menea, este important de avut in vedere, ca cancerul si
tuberculoza pot coexista la acelasi pacient. In literatu-
ra de specialitate au fost raportate mai multe cazuri de
carcinom concomitent si tuberculoza [26] . Unii au-
tori chiar considera ca tuberculoza poate predispune
la carcinom, desi transformarea maligna a sechelelor
tuberculoase nu a fost demonstrata (fig. 2). Reducerea
nivelului de tuberculoza si cancer de laringe depinde
de activitatea medicilor de la medicina primara [27] .

Este important, ca tuberculoza laringelui sa fie
inclusa 1n diagnosticul diferential si cu toate celelal-
te boli cronice benigne inflamatorii si neinflamato-
rii ale laringelui. Dintre bolile granulomatoase care
afecteaza laringele, cele care sunt mai relevante cli-
nic sunt sarcoidoza, laringita fungica, granulomato-
za Wegener, lepra, sifilisul si rinoscleromul [28]. In
sarcoidoza, granuloamele sunt de obicei discrete,
necazeizante, cu prezenta ocazionala de asteroizi si
corpi Schaumann. In granulomatoza cu poliangeita
se Intdlneste vasculita cu granuloame necrozante ala-
turi de manifestari sistemice. Implicarea laringelui de
catre infectiile fungice este mai frecventa in starile
imunocompromise si profilurile fungice pot fi de obi-
cei apreciate pe coloratiile hematoxilina si eozina. in
laringita hiperplastica circumscrisa, procesul, in spa-
tiul interaritenoidean e localizat strict la mijloc, insa
infiltratul tuberculos este localizat asimetric.

Tratament. Leziunile laringiene de TB raspund
rapid la regimurile de tratament antituberculos stan-
dard. Se raporteaza ca laringele 1si revine la aspectul
normal in medie in 18 saptamani [30]. Calitatea vo-
cii se amelioreaza dupa tratamentul antituberculos la
majoritatea pacientilor [20]. Imobilitatea corzilor vo-
cale datorata fibrozei si aderentei poate produce ragu-
seald permanenta la o minoritate de pacienti [31]. O
astfel de eventualitate se intampla atunci cand boala
ramane nediagnosticatd si netratatd pentru perioade
lungi, ceea ce are ca rezultat pagube semnificative. in
timp ce TB laringelui poate imita carcinomul, coexis-
tenta TB laringelui si carcinomul este raportatd de la
1% pana la 2% din cazuri. In aceste cazuri, unii autori
recomanda administrarea tratamentului anti-TB timp
de cel putin 3-6 sdptamani inainte de initierea trata-
mentului pentru carcinom laringian [22].

Tratamentul tuberculozei laringelui se efectueaza
conform PCN ,,Tuberculoza la adult”, care include chi-

mioterapie antituberculoasa in baza culturilor si rapoar-
telor de sensibilitate la medicamente cu asocierea inha-
latiilor cu preparate antituberculoase [32]. Interventia
chirurgicala, cum ar fi traheostomia, laringectomia
partiald sau completd sau laringotraheoplastia poate fi
necesard in cazurile cu formare de abces si boald pro-
gresiva care nu raspunde la terapia medicamentoasa [7,
33]. Obstructia cailor respiratorii, desi este rara, chiar si
in cazurile fulminante poate necesita traheostomie pen-
tru ameliorare. O mare importantd are dieta neiritanta,
bogata in vitamine si limitarea efortului vocal.

Concluzie

Diagnosticarea precoce a tuberculozei laringelui
este importantd pentru a planifica atat strategiile te-
rapeutice, cat si cele de sanatate publica. Principalul
simptom al tuberculozei laringelui este disfonia. Tu-
berculoza laringelui trebuie suspectata la orice bol-
nav cu disfonie, tuberculoza pulmonara si considerata
in diagnosticul diferential la toti bolnavii cu tumori
laringiene si cu toate celelalte boli cronice benigne
inflamatorii si neinflamatorii ale laringelui. Pentru
diagnosticarea tuberculozei laringelui sunt importan-
te efectuarea examindrilor suplimentare, realizate in
echipa multidisciplinara, pentru confirmarea dignos-
ticului si a exclude tuberculoza pulmonara. Trata-
mentul se efectueaza cu preparate antituberculoase in
baza testelor de sensibilitate la medicamente.
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