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Rezumat

Mortalitatea prin tuberculozd este unul din principalii indicatori utilizati pentru a evalua situatia epidemiologicd a tubercu-
lozei si “povara tuberculozei”. Planificarea activitdtilor antituberculoase si organizarea serviciului de tuberculozd se bazeazd
in mare mdsurd pe indicatorii epidemiologici (incidentd, prevalentd, mortalitate). A fost efectuatd o analizd comparativd,
retrospectivd a 818 cazuri de deces prin tuberculozd in mun. Chisindu in 2 perioade: perioada I (2001-2003)-621(75,9%) si
perioada II (2018-2020) - 197(24,1%) de decese. Datele privind pacientii cu tuberculozd au fost obtinute din fisele din stationar
si din Sistemul Informational de Monitorizare si Evaluare a Tuberculozei (SIME-TB). In perioada I au decedat 430(69,2%)
cazuri noi, in perioada II - 117 (59,3%) cazuri noi; din ei prin progresarea tuberculozei au decedat 202(47,0%) in perioada
I 5i 64(54,7%) pacienti in perioada II. Tuberculoza pulmonard a fost diagnosticatd post-mortem la 99(23,3%) persoana in
perioada I si la 16(13,7%) - in perioada II. Bolnavii de tuberculozd si boli asociate au decedat in I perioadd 129(30,0%) si
37(31,6%) in perioada II. Bolnavii aflati in tratament repetat au decedat in I perioadd 191(30,7%) cazuri, in perioada II - 80
(12,9%) cazuri. Din ei prin progresarea procesului tuberculos in perioada I au fost inregistrate 163(85,4%) decese, in perioada
11 -52(65,0%) decese, iar prin boli asociate au decedat 28(14,6%) bolnavi in perioada I si 28(35,0%) in perioada I1. In concluzii,
in periaoada II numdrul pacientilor decedati a scazut de 3 ori, comparativ cu perioada I.

Cuvinte-cheie: mortalitate, tuberculoza, caz nou, retratament.
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Summary
Dynamics of mortality in pulmonary tuberculosis

Tuberculosis mortality is one of the main indicators used to assess the epidemiological situation of tuberculosis and the ,,burden
of tuberculosis™. It is important to study mortality in dynamics, as well as the factors influencing the level of this indicator. A
comparative, retrospective analysis was carried out of 818 cases of death from tuberculosis in Chisinau in 2 periods: period I
(2001-2003) - 621 (75.9%) and period 1I (2018-2020) - 197 (24,1%) of deaths. Data on tuberculosis patients were obtained
from inpatient records and from the Tuberculosis Monitoring and Evaluation Information System (SIME-TB). New cases were
identified in 430 (69.2%) deceased in period I and 117 (59.3%) in period II; of them 202 (47.0%) in period I and 64 (54.7%)
died due to the progression of the tuberculous process. Pulmonary tuberculosis was diagnosed postmortem in 99(23.3%) in the
period I and in 16(13.7%) in period II. Patients with tuberculosis and related diseases died in the first period 129 (30.0%) and
37 (31.6%) in the second period. 191 (30.7%) patients undergoing retreatment died in the first and 80 (12.9%) in the second
period. Of them, 163 (85.4%) died in period I and 52 (65.0%) in period II due to the tuberculous progression and 28 (14.6%) in
period I and 28(35.0%) due to associated diseases %) in period II. In conclusion, in period II the number of deceased patients
decreased 3 times, compared to the period L.

Keywords: mortality, tuberculosis, new case, retreatment

Pe3stome
HJunamuxa cmepmuocmu om mybepxyne3a nezkux

Cmepmmocmy om mybepkyrne3a A6/7emcs 00HUM U3 0CHOBHBLX NOKA3ameslell, UCNOTIb3YeMbixX 071 OUeHKU INUOeMUOT02 U e-
cKoli cumyauuu no mybepkynesy u «bpemeru mybepkyne3a». BaxHo usyuumo cmepmHocmo 6 OuHaMUKe, a4 makie gakmopbl,
snUsTIOU4UE HA YPOBEHDb 31020 nokazamens. Buin nposeden cpasHumenvholii pempocnekmusHviti ananus 818 cnyuaes cmepmu
om my6epxynesa 8 myH. Kuwunay 6 2yx nepuodax: I nepuod (2001-2003 2z.) - 621 (75,9%) cnyuaes u II nepuoo (2018-2020
e2.) - 197 (24,1%) cmepmeii. [lanvie 0 60nbHbIX 1MyOepKyne30m Oblau NOLyHeHbl U3 UCHOPULL 00Ne3HU CTAUUOHAPHBLX 60TTb-
Holx U U3 VIHpopmayuoHHol cucmemvl MOHUMOpuHea u ouenku mybepxynesa (SIME-TB). Hosvimu cnyuasmu aensanuce 430
(69,2%) ymepusux 6 I nepuode u 117 (59,3%) - 60 II nepuode; us nux 202 (47,0%) nayuenma 6 I nepuode u 64 (54,7%) 6onvHvix
YMepAU 6 C6s3U ¢ npozpeccuposariem mybepkynesHozo npovecca. Tybepkyrnes neekux 0oL 0UAZHOCMUPOBAH NOCMEPIHO 6
99 (23,3%) cnyuasx 6 I nepuode u 6 16 (13,7%) - 60 II nepuode. C conymcmeyrousumu 3abonesanuamu ymepno 6 I nepuode
129 (30,0%) 6omvHoix mybepxynesom, 6o I nepuode - 37 (31,6%) navuenmos. Cpedu nonmyuasuiux nosmopoe neverue 6 I
nepuode ymep 191 (30,7%) 6onvnoii, 80 II - 80 (12,9%). V3 Hux 6cnedcmaue npozpeccuposanus myobepKyne3Hozo npoyecca 6
I nepuode ymepnu 163 (85,4%) nayuenma, 6o II nepuode - 52 (65,0%); om conymcmeyrousux 3a6onesanuii 6 I nepuode 6v110
sapeeucmpuposaro 28 (14,6%) ymepuiux, o II nepuode - 28 (35,0%). Taxum 06pasom, 6o 1 nepuode Konuuecmao ymepuiux
6071bHbIX yMEHLUIUIOCH 6 3 pa3a no cpasHeHUto ¢ I nepuodom.

Kntouesvie cnosa: cmepmrocmo, mybepkynes, HO8bLli ClyUaii, NOBIOPHOe fleueHue

Introducere. Mortalitatea prin tuberculoza
este unul din principalii indicatori utilizati pentru
a evalua situatia epidemiologica a tuberculozei si
“povara tuberculozei” Planificarea activitatilor antitu-
berculoase si organizarea serviciului de tuberculoza
se bazeaza in mare masura pe indicatorii epidemio-
logici (incidenta, prevalenta, mortalitatea). Este im-
portanta studierea mortalitatii in dinamica, precum
si factorii care influenteaza nivelul acestui indicator
[9]. Tuberculoza este a doua cauza de deces prin boli
infectioase dupa COVID-19 [1]. Potrivit OMS, tuber-
culoza ramane una dintre cele zece boli infectioase
cu o rata ridicatd a mortalitatii in lume. Toate tarile
lumii lupta impotriva tuberculozei, ghidate de
recomandadrile OMS si de programele si planurile
nationale. La nivel global, in cadrul sistemului ONU,
OMS, se realizeaza un set de masuri de combatere a
tuberculozei, care in general dau rezultate pozitive,
mortalitatea prin tuberculoza scade anual cu circa
3%, iar in perioada 2000-2017 a scazut cu un total
de 42%. Dintre toate regiunile OMS, cea mai rapida
rata de scadere a mortalitatii in perioada de cinciani
2013-2017 au fost observate in Regiunea Europea-
na a OMS (11% pe an) [13]. Conform datelor OMS,
pandemia de COVID-19 a subminat serios succese-
le obtinute in lupta impotriva acestei boli la nivel
mondial, pentru prima data in mai bine de zece ani,
rata mortalitatii prin tuberculoza au crescut [2]. In

188

2020, pandemia COVID-19 a afectat negativ accesul
la diagnosticul si tratamentul tuberculozei la nivel
mondial, numarul deceselor a crescut pana la 1,5
milioane (inclusiv 214.000 infectati cu HIV), in 2019
au decedat 1,4 milioane (inclusiv 208.000 cu HIV)
pacienti[12]. Problemele comorbiditatii infectiei HIV
si tuberculozei devin din ce in ce mai relevante prin
cresterea rezultatelor letale [3,4,6,8].1n anul 2001, in
Moldova a fost introdusa strategia Directly Observed
Treatment Short (DOTS), cand rata mortalitatii prin
tuberculoza era de 20,1 la 100.000 populatie, care
a persistat pana in 2013, dupa care s-a inregistrat o
scadere a acesteia. in timpul pandemiei de COVID-19
(2020), mortalitatea prin tuberculoza a scazut pana
la 5,1 la 100.000 populatie [11]. Potrivit expertilor
principali al serviciului antituberculos, in perioada
post COVID-19 se asteapta o inrautatire a situatiei
epidemiologice in tuberculoza, care va fi influentata
de cresterea infectiei HIV si a rezistentei multiple si
extensive la preparatele antituberculoase [5, 7,10].

Scopul cercetarii. Studierea dinamicii
mortalitatii prin tuberculoza in diferite perioade ale
organizarii serviciului antituberculos.

Material si metode. A fost efectuatd o analiza
comparativa, retrospectiva a 818 cazuri de deces prin
tuberculoza in mun. Chisinau in 2 perioade: perioada
[(2001-2003) - 621(75,9%) si perioada I (2018-2020)
-197(24,1%) de decese. Materialul primar al studiului




a fost colectat din fisele de observatie clinica a bol-
navilor decedati, datele din Sistemul Informational
de Monitorizare si Evaluare a Tuberculozei (SIME-
TB), registrele statistice ale IMPS Spitalului Clinic
Municipal de Ftiziopneumologie si fisele medicale
de ambulatoriu conform chestionarului elaborat.
Prelucrarea statisticd a fost efectuatd utilizand re-
gistru de calcul Microsoft Office Excel si programul
Statistica 7.0, folosind testul t Student, ipoteza nula
a lipsei diferentelor a fost respinsa la p<0,05.

Rezultate. in urma analizei retrospective a
deceselor cauzate de tuberculoza in mun. Chisinau
in functie de situatia epidemiologica bolnavii
decedati au fost repartizati in 2 perioade: perioada
[ (2001-2003) - implementarea strategiei DOTS si
perioada Il (2018-2020) - implementarea strategiei
globale de eliminare a tuberculozei (The END TB).
in perioadele observate au decedat 818 pacienti:
in perioada | - 621 (75,9%), in perioada Il - 197
(24,1%) cazuri.

Dupa tipul pacientilor decedati de tuberculoza
cazuri noi au fost identificate 430 (69,2%) cazuri in
perioada | si 117 (59,3%) in perioada II.

Tabelul 1.
Mortalitatea bolnavilor de tuberculozd in cazurile noi

Cauzele Perioada I (430) | Perioada Il (117) p
decesului N Mim N Mim
Progresarea TB 202 | 47,024 | 64 54,744,6 | p>0.05
Tuberculoza

diagnosticata

post-mortem 99 23,0+£2,0 16 13,7+£3,2 | p<0.05
TB si boli 129 | 30,0+£2,2 | 37 31,6443 | p>0.05
asociate

Conform datelor din Tabelul 1, majoritatea
bolnavilor de tuberculoza au decedat prin pro-
gresarea procesului in ambele perioade. Numarul
cazurilor cu diagnosticul stabilit post-mortem a
scazut statistic semnificativ (p<0,05) in perioada a
[l-a. Aproximativ 1/3 dintre pacientii cu tuberculoza
au decedat din cauza bolilor asociate in ambele
perioade.

Din cazurile de retratament, 191 (30,8%)
pacienti au decedat in | perioada si 80 (40,7%)
pacienti au decedat in a Il-a perioada.

Tabelul 2.
Mortalitatea bolnavilor de TB din retratament
Cauzele ) Perioada I (191) Perioada II (80) P
decesului N Mim N Mim
ProgresiaTB | 163 85,4+2,6 52 | 65,0453 | p<0.05
tI?el_la alte 28 14,64+2.6 28 | 35,0453 | p<0.05
oll

Numarul pacientilor decedati din retratament
prin progresarea procesului tuberculos si prin boli
asociate a scazut semnificativ in perioadall (p<0,05).
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Tabelul 3.
Distributia cazurilor conform locului de deces
Locul Perioada I (621) Perioada IT (197) P
decesului N Mem N Mem
Stationar | 341 549420 | 147 | 74,6+3,1 | p<0.05
Ambula- 280 45142,0 | 50 | 25443,1 | p<0.05
toriu

Majoritatea bolnavilor au decedat in stationar
(tabelul 3) in ambele perioade, insa in perioada
Il s-au inregistrat mai multe cazuri comparativ cu
perioada | (p <0.05). Numarul cazurilor de deces in
ambulatoriu a fost mai mic perioada Il, datele sunt
statistic semnificave (p <0.05).

Tabelul 4.

Mortalitatea pacientilorin functie de locul de resedinta

Locul Perioada I (621) Perioada II (197) P

decesului

N M=+m N M=+m

Chisiniu | 409 65,9+1,9 97 | 49,243,6 | p<0.05

Suburbie 108 17,4+1.5 54 27,4432 | p<0.05

FLT 104 16,7+1,5 46 | 234430 | p<0.05

in perioada I, comparativ cu perioada | (tabelul
4), numarul pacientilor care au decedat in oras a
scazut semnificativ (p<0,05), iar numarul pacientilor
care au decedat in suburbii si in randul persoanelor
fara adapost a crescut (p<0,05).

Raportul de sex este urmatorul: in perioada |
au fostinregistrati 506 barbati si 115 femei. Raportul
B/F a fost de 4,4/1.1n perioada Il au fost 156 barbati
si 41 femei, raportul B/F a fost de 3,8/1. Astfel, au
decedat de tuberculoza mai multe femei in perioada
Il comparativ cu perioada .

Tabelul 5.
Distributia cazurilor de deces pe grupe de vdrstd
Varsta Perioada I (621) Perioada II (197) P
N M+m N M-+m

<25 33 5,2+0,9 4 2,0+1,0 p <0.05
2534 | 104 | 16,7+1,5 17 8,6+2,0 p <0.05
35-44 | 171 | 27,518 33 16,9+2,7 p <0.05
45-54 | 168 | 27,2+18 55 27,9+3.2 p <0.05
55-64 | 96 | 15,5+1,5 58 29,4432 p <0.05
65+ 49 | 79+1.1 30 15,242,6 p <0.05

Numarul deceselor la grupele de varsta sub
25; 25-34 si 35-44 de ani in perioada Il a scazut sta-
tistic semnificativ (p <0.05), iar numarul deceselor
peste 55 de ani a crescut (p <0.05). Prin urmare, in
perioada a ll-a se constata o deviere a numarului
de pacienti decedati catre grupele de varsta mai
fnaintate.
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Tabelul 6.
Distributia decedatilor in functie de statutul social
Statutul social | Perioada I (522) | Perioada II (181) P
N M+m N M+m
Angajat 7 14,8+1,6 14 7,7+2,0 p <0.05
Neangajat 381 73,0£1,9 123 | 68,0+3,5 p>0.05
Invalid 45 8,6+1,2 19 | 10,5+2,3 | p<0.05
Pensionar 19 3,6+0,8 25 13,8+2,6 p <0.05

Majoritatea pacientilor din ambele perioade
(tabelul 6) nu au fost angajati in campul muncii cu
o scadere semnificativd a celor angajati in perioada
[l (p>0.05). Numarul invalizilor si pensionarilor a
crescut semnificativ in perioada Il, comparativ cu
perioada | (p<0,05).

Tabelul 7.
Forme clinice de tuberculoza.

Forma clinica | I. perioada (184) | II. perioada (107) p
a tuberculozei N Mim N Mim
Infiltrativa 19 10,3+£2,2 19 17,843,7 | p>0.05
Pneumonie 57 31+3,4 28 26,2+4.2 p>0.05
cazeoasd
Diseminata 17 92421 9 8,4+2,7 p<0.05
Generalizata 1 0,5+0,5 36 33,6+4,6 p<0.05
Fibro-cavitara 90 49+3,7 15 14+3 4 p<0.05

In ambele perioade (tabelul 7) s-a constatat

ca fiecare al 4-lea bolnav a decedat de pneumonie
cazeoasa si semnificativ a crescut in perioada a ll-a
tuberculoza generalizata din cauza cresterii cazurilor
pacientilor care trdiesc cu HIV (PTH). Tuberculoza
fibro-cavitara a fost in scadere semnificativa in pe-
rioada Il (p<0,05).

Rezultatul microscopiei sputei la BAAR a fost
pozitiv la peste o jumatate de bolnavi in ambele
perioade.

in perioada Il se atesta o crestere a bolnavilor
cu coinfectia TB/HIV de 5 ori, cu alcoolism cronic
si patologia tractului digestiv de 2 ori si cu diabet
zaharat de 1,5 ori. In 2020 au decedat 2 bolnavi cu
diagnosticul COVID19.

Tabelul 8.
Rezultatele analizei sputei prin metoda molecular-
geneticd

Perioada II.

Rezultate

N %
Xpert MBT/RIf. sensibil 58 32
Xpert MBT/RIf. rezistent 48 26,6
XDR 11 6,1
Negativ 41 22,6
Neexaminat 23 12,7

Studiu comparativ al datelor examenului molecu-
lar-genetic intre perioade nu a fost efectuat din motive
tehnice. Conform datelor din tabelul 8, fiecare al 4-lea
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bolnav decedat a avut multidrog rezistenta (MDR), iar
6,1 % - tuberculoza cu rezistenta extinsa (XDR).

Discutii. Studiul comparativ a deceselor prin
tuberculoza efectuat in 2 perioade de timp cu inter-
val de 20 ani a evidentiat, ca numarul deceselor in
perioada Il a scazut comparativ cu | perioada, insa in
perioada ll-a a crescut numarul bolnavilor de tuber-
culoza cu cazuri noi prin progresarea tuberculozei.
A scazut numarul decedatilor cu diagnosticul stabilit
post-mortem si a ramas la acelasi nivel numarul
deceselor prin tuberculoza si alte boli.

in cazurile de retratament au scizut decesele
prin progresarea tuberculozei si au crescut numarul
deceselor prin tuberculoza si alte boli. Din cauza
cresterii deceselor bolnavilor cu HIV s-a inregistrat un
numar mare de cazuri generalizate de tuberculoza.
Rezistenta primara sa atesta la % din bolnavi, au apa-
rut cazuri de tuberculoza cu rezistenta extinsa (XDR).

Concluzii.n perioada a ll-a se atesta o crestere
a bolnavilor decedati cu varsta inaintata. In perioada
a ll-a comparativ cu perioada a I-a a scazut numarul
deceselor in oras de 1,3 ori, a crescut in suburbii
de 1,6 ori; a persoanelor fara loc de trai de 1,4 ori si
a invalizilor. In perioada a Il-a numarul pacientilor
care au decedat in spital a crescut, iar a celor care
au decedat in ambulatoriu a scazut comparativ cu
perioada a l-a.

in cazurile noi de tuberculoza in perioada a ll-a
comparativ cu perioada a I-a se atestd o tendinta
de crestere a pacientilor decedati prin progresarea
tuberculozei, o scadere a bolnavilor decedati cu
diagnosticul stabilit post-mortem. In cazurile de
retratament numarul deceselor prin progresarea
tuberculozei a fost de 1,3 ori mai mare in perioada
a ll-a si au crescut cazurile de deces de 2,4 ori prin
tuberculoza si boli asociate.

Din formele de tuberculoza in perioadaall-aau
crescut semnificativ formele generalizate si a scazut
forma fibro-cavitara.

Rezistenta primara a fost inregistrata la ¥ din
bolnavi, iar 6,1 % au avut tuberculoza cu rezistenta
extinsa. Printre comorbiditatiin perioada all-a a cres-
cut numarul persoanelor cu infectia HIV, alcoolism
cronic, patologie gastrointestinala si diabet zaharat,
au aparut cazuri de COVID-19.
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Rezumat

La pacientii cu infectia virald COVID-109, leziunile hepatocelulare atestd 14-53% cazuri, rareori cu dezvoltarea hepatitelor acute.
Pacientii cu COVID-19 si citoliza >5 N prezintd risc crescut de deces cu dezvoltarea infectiilor, disfunctiei imune preexistente.
Material si metode: Femeie 52 ani, cu cirozd hepatica (CH) VHD, MELD Na 21, transplantatd cu hemificat LD, cu donator
viu. In ziua 14 post-TH dezvoltd infectie virald SARS CoV2. Rezultate: Se atestd cresterea semnificativd ale enzimelor hepatice
din ziua 14 post TH, diareie (Ag. Cl. Difficile - pozitiv, initiat tratament corespunzdtor). Evolutia bolii cu agravare continud
prin citolizd marcatd (>20N), cresterea markerilor de inflamatie, prezenta infiltratiei pulmonare hilo-bazale, revarsat pleural
pe dreapta. Tratamentul efectuat in functie de culturile primite, imunosupresia (tacrolimus) mentinutd la nivel suboptim.
Saturatia pastratd pe parcursul infectiei. Enzimele hepatice stagnante, cu scaderea treptatd din ziua 27. Dupd 39 zile de la
debut, starea clinico-biochimicd amelioratd, tacrolimus ajustat conform protocolului, reluat MME. Concluzii: Factorii care au
influentat evolutia grefei hepatice: patologia hepatica pre-existentd, hiponatriemie, infectia virala SARS COV 2, infectia CI.
Difficile, deregldrile hemodinamice vasculare, complicatiile biliare, durata prelungitd in unitatea de terapie intensivd, perioada de
spitalizare indelungatd, complicatiile biliare. Tratamentul imunosupresor asociat infectiei cu SARS COV 2 necesitd monitorizat,
echilibrat in functie de starea clinico-biologicd a pacientului, tinind cont de dozd, tipul de imunosupresie, perioada post TH.

Cuvinte cheie: Transplant hepatic (TH), hepatita virald acutd, Covid-19, grefi hepaticd

Summary
Liver graft dysfunction caused by viral covid-19 infection, case report
In patients with the viral infection COVID-19, hepatocellular lesions could be found in 14-53% of cases, rarely with the devel-

opment of acute hepatitis. Patients with COVID-19 and cytolysis >5 N have an increased risk of death with the development
of infections, pre-existing immune dysfunction. Material and methods: Female 52 years old, with liver cirrhosis (LC) HDV,
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