FACTORII DE RISC SI
EVOLUTIA TUBERCULOZEI
LA PACIENTII FARA LOC STABIL DE TRAI

Rezumat

Persoanele fird loc de trai constituie grupurile cele mai vulne
rabile la contractarea infectiei tuberculoase si la imbolndvirea
de tuberculozd. Scopul studiului a constat in evaluarea fac-
torilor de risc si a evolutiei tuberculozei la pacientii fird loc
stabil de trai. S-a efectuat o cercetare retrospectivd, descriptivd,
selectivd, care a inclus 412 bolnavi de tuberculozd fird loc
stabil de trai. S-au imbolndvit de tuberculozd mai frecvent
barbatii in varstd reproductivd si aptd de muncd, cu factori
de risc sociali: absenta politei de asigurare, somaj, nivel redus
de scolarizare. Comorbidititi si consum cronic de alcool s-au
stabilit la fiecare al doilea pacient, iar factori de risc epide-
miologic - la fiecare al zecelea. Doar fiecare al treilea pacient
a evoluat cu succes terapeutic si in aceeasi proportie au dece-
dat sau au fost pierduti din supraveghere. Astfel, informarea
subpopulatiei fird loc stabil de trai despre gratuitatea me-
todelor de diagnostic si de tratament antituberculos,indiferent
de statutul socioeconomic al pacientului, va imbundtdti
controlul tuberculozei la nivel national.

Cuvinte-cheie: tuberculozd, factori de risc, fard loc de trai
Summary

Risk factors and evolution of tuberculosis in patients with-
out stable place of living

Homeless people are the most vulnerable groups for contrac-
ting mycobacterial infection and to get sick. The purpose of
the study was to assess the risk factors and the evolution of
tuberculosis in homeless patients. A retrospective, descriptive,
selective retrospective research was performed and included
412 homeless patients with tuberculosis. Were sick with tuber-
culosis more frequently men in economical and reproductive
age with social risk factors: lack of insurance policy, unem-
ployment, low level of school education. Comorbidities and
chronic alcohol consumption were diagnosed in every second
patient and epidemiological risk factors in every tenth case. Only
every third patient had a successful treatment outcome, as well
in the same proportion died or were lost from follow-up. So,
informing the homeless subpopulation about the availability of
diagnostic methods and anti-tuberculosis treatment regardless
of the socio-economic status of the patient will improve the
control of tuberculosis at national level.

Keywords: tuberculosis, risk factors, homelessness
Pestome

Daxmopui pucka u 360110UUsA mybepKyne3a y nayueHmos
6e3 nocmoaHHO020 Meca NPOHUEAHUS

JT00u 6e3 NOCMOAHHO20 MeCa NPONUBAHUS ABTITIOMCS
Hauboee YA36UMIMU PYNNAMU OIST 3aPANEHUS MUKOOAK-
mepuanvHoti undexyueti u pazsumus mybepxynesa. Lenvio
UCCTIe008aHUS BbIIO OUeHUMb PAKMOPLL PUCKA PAZBUMUS
my6epkynesa y 6e3domuvix nuy. Bouio nposedero pempo-
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CNeKmueHoe, ONUCAMesNIbHOe U CeNeKMUBHOe UCCTIe008aH e,
komopoe sxmouano 412 6onvHolx mybepxyne3om bes nocmo-
SAHHO020 Mecma npoxcusanus. Yauje 6onenu mybepkyne3om
MYHCHUHDL 8 MPYOOCNOCOOHOM U PeNPOOYKIMUBHOM 803DAC-
me, ¢ COUUATIBHLIMU PAKMOPAMU PUCKA, C OTCYMCMBUEM
CMpaxoe020 nonuca, 6e3pabommvie, ¢ HUKUM YPOBHEM
obpasosanus. Conymcmeywoujue 3a007€6aHUS U XPOHU-
ueckoe ynompebnenue anxoeons 6vinu OUazHOCMUPoBAHb
¥ Kax0020 8Mopozo nayuenma, a SNUOEMUONOZUUECKUe
pakmoput pucka - y Kaioozo 0ecamozo. Y kaxo0ozo mpe-
mbeeo nayuenma KOHCMamupoBaH ycnewHbviii pe3ynvmam
JleueHUsT, MaKice Kaxoviil mpemuii 601vHOL ymep unu Ooin
nomepsn u3-nod Habmoderus. Takum 06pazom, ungdopmupo-
saue 2pynnvi modetl 63 NOCMOTHHO20 MECA NPONUBAHUS
0 HAZIUYUU MeMO0008 OUAZHOCIUKY U NPOMUBOMYOepKyies-
HO20 JleUeHUsT, HE3ABUCUMO OTH COUUATTLHO-IKOHOMUHECKO20
cmamyca nayuenma, n0380UM YLy HUUMb KOHMPOJIb HAO
mybepKyne3om Ha HAUUOHATILHOM YPOBHE.

Kntouegvie cnoea: mybepxynes, paxmopuvl pucka, 6e300-
MHOCD

Introducere

Persoanele fara loc de trai (PFLT), definite si "bos-
chetari’, "vagabonzi”, constituie frecvent grupurile
cele mai vulnerabile la infectia tuberculoasa si la im-
bolnavirea de tuberculoza [5]. Din categoria PFLT fac
parte oamenii marginalizati, fara locuintd, migrantii
si refugiatii. In categoria persoanelor fara loc stabil
de trai sunt inclusi oamenii care locuiesc cu chirie,
in cdmine si adaposturi temporare. in comparatie
cu populatia generald, acestia se confrunta cu un
risc mare de depistare tardiva, dezvoltarea forme-
lor severe si 0 mortalitate prematura [6]. PFLT sunt
expuse contractarii infectiei tuberculoase din cauza
precaritatii extreme, locuirii in adaposturi temporare,
supraaglomerate, slab ventilate, lipsei unei alimentatii
adecvate si a unui nivel sanitar necorespunzator.
Cel mai frecvent, PFLT sunt dependente de
alcool, consuma droguri, fumeaza. Istoricul de in-
carcerare in institutii penitenciare, vagabondajul si
navetismul constituie conditii predispozante la con-
tractarea infectiei si transmiterea acesteia populatiei
sanatoase [4]. Factorii enumerati conduc la intarzie-
rea depistarii tuberculozei, a diagnosticariisi initierii
tratamentului, care sunt principalele interventii sal-
vatoare de vieti. Simptomatologia tuberculozei este
frecvent atribuita stilului de viatd, ceea ce mascheaza
debutul bolii si adresarea pacientului in termene
adecvate la institutiile medico-sanitare [4].




Conform datelor Organizatiei Mondiale a
Sanatatii, aproximativ o treime din populatia lumii
este infectata cu M. tuberculosis, in anul 2017 fiind inre-
gistrate 6,4 milioane de cazuri noi, din cele 10 milioane
estimate [8]. Zece tari au raportat 80% din cazurile
inregistrate, in top fiind India (26%), Indonezia (11%)
siNigeria (9%). Republica Moldova se situeaza printre
primele tari din Regiunea Europeana dupa rata de
notificare a cazurilor de tuberculoza, cu o prevalenta
estimativa de 154/100.000 populatie si o incidenta
inregistrata de 114/100.000 populatie in 2015.

in anul 2001, Ministerul Sanatatii al Republicii
Moldova a adoptat Strategia DOTS (Directly Ob-
served Treatment Short Course Chemotherapy) in
controlul tuberculozei, care a pus baza investigarii
microbiologice a pacientului simptomatic si trata-
mentului standardizat direct observat [1]. Pe data
de 26 septembrie 2018, Natiunile Unite au organi-
zat prima intalnire de rang inalt la New York, care
a abordat tuberculoza. A fost mentionat ca pentru
eradicarea epidemiei tuberculozei pand in 2030 sunt
necesare eforturi suplimentare, in concordantd cu
tintele specifice ale Strategiei End TB de reducere cu
90% a numdrului de decese si cu 80% a numarului
de cazuri noi, comparativ cu 2015 [2].

Severitatea situatiei epidemiologice si eforturile
depuse pentru stabilizarea acesteia depind de regiu-
nea geografica. Republica Moldova manifesta o abor-
dare complexa a persoanelor in dificultate economica
extrema: hrand, adapost si imbracaminte. Actiunile
comunitare organizate si conduse de organizatiile
neguvernamentale contribuie la rezolvarea tempora-
ra a problemelor PFLT, totusi problemele de sanatate
fizica sau mentald, dependenta de substante psiho-
trope, comportamentul fraudulos, gradul profund
de stigma constituie bariere majore in acordarea
serviciilor medicale specializate in tuberculoza.

Scopul lucrérii a fost studierea factorilor de
risc si a evolutiei tuberculozei la pacientii fara loc
stabil de trai.
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Material si metode

S-a efectuat un studiu retrospectiv, descriptiv,
selectiv cuprinzand perioada anului 2017. Subiectii
inclusi in cercetare au fost 412 bolnavi de tuberculo-
za inregistrati in municipiul Chisindu si spitalizati in
subdiviziunile clinice ale Spitalului Clinic Municipal
de Ftiziopneumologie. Criteriile de includere in studiu
au fost: diagnosticul de tuberculoza stabilit de speci-
alistul in domeniu, pacient inregistrat ca fiind fara loc
stabil de trai si prezenta acordului informat. Pacientii
aufostinregistratiin perioada 1.01.2017-31.12.2017
in municipiul Chisindu. Criteriile de excludere au fost:
alt tip de diagnostic, prezenta locuintei cu viza de
resedinta documentatd, absenta acorduluiinformat.
Selectia pacientilor a fost realizata prin randomizarea
acestora conform criteriilor de includere si celor de
excludere din studiu.

Cazurile au fost investigate conform Protoco-
lului Clinic National Tuberculoza la adult-123 [3].
Prelucrarea matematico-statistica a datelor a fost
efectuata prin verificarea cantitativa si calitativa a
materialului acumulat, apoi s-a procedat la reparti-
zarea materialului in grupuri simple si grupuri com-
plexe. Veridicitatea statisticd a fost evaluata conform
criteriului t Student. A fost determinatd valoarea
semnificativa p<0,05 [7].

Rezultate si discutii

Populatia masculind predomina in randul co-
hortei pacientilor cu tuberculoza fara loc stabil de
trai, cu o pondere de 326 (78%) barbati si 93 (22%)
femei, cu un raport de 3,5/1. Evaluand pacientii in
functie de mediul demografic declarat, am consta-
tat cd 326 (78%) au fost din sectoarele urbane ale
municipiului Chisinau, iar 93 (22%) - din localitatile
rurale suburbane (figura 1).
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Figura 1. Repartitia cazurilor in grupuriin functie se sex si mediul de resedintd

declarat
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Distribuind pacientii in grupe de varsta conform
recomandarilor OMS, am constatat predominarea
persoanelor din grupele de varsta 35-44 de ani cu
118 (28%) cazuri, 45-54 de ani -108 (26%), 25-34 de
ani—95 (23%) cazuri, 55-64 de ani — 42 (10%) cazuri.
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Ponderea pacientilor din grupa de varsta 15-24 de
ani a constituit 29 (7%), iar 8 (2%) au fost copii cu
varsta de pana la 14 ani. In sub populatia adult3 au
predominat grupele de varsta intre 25 si 54 de ani,
care au cuprins 322 (78%) pacienti (figura 2).
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Figura 2. Repartitia cazurilor in grupe de vdrsta

Rata de ocupare in campul de munca a fost
de 10%, cu doar 34 pacienti activi economic. Ma-
joritatea — 328 (78%) - au fost someri, fara venit
financiar propriu. Printre pacientii care au beneficiat
de prestatii sociale, persoanele cu dizabilitati au con-
stituit 18 (4%) cazuri, iar pensionarii — 14 (3%). Au fost
identificati 16 (4%) studentiin grupul selectat (figura
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Somer

Studii superioare (uniersvitare)
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3). Persoanele fara asigurare medicala obligatorie au
constituit majoritatea — 328 (78%).

Nivel de studii medii incomplete sau primare a
fost stabilit la 323 (77%) pacienti. Cei care au absol-
vit studiile medii complete sau liceale au constituit
63 (15%) cazuri. Studii superioare au avut 19 (5%)
pacienti. Alti 14 (3%) erau analfabeti (figura 3).
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Figura 3. Repatrtitia cazurilor in grupuri economice si in functiede nivelul

de studii

Din grupele sociale curisc epidemiologic sporit
faceau parte 80 (19%) pacienti, inclusiv 41 (10%) per-
soane cu istoric de detentie si 39 (9%) de migranti.
Grupul epidemiologic a fost format din 48 (11%)
pacienti cu contact tuberculos.

Deprinderi nocive, si anume fumatul activ, s-a
constatat la 360 (74%) pacienti. Consumatorii cronici
de alcool sau consumatorii abuzivi de alcool au con-
stituit o proportie de 167 (40%) cazuri. lar 5 (0,6%)
pacienti erau utilizatori de droguri.

Comorbiditati au fost diagnosticate la fiecare
al doilea pacient 211 (50%), inclusiv alcoolismul cro-
nic —la 61 (15%), infectia HIV — la 52 (12%), diabetul
zaharat - la 5 (1,2%), boli neoplazice - la 3 (0,7%),
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narcomanie — la 4 (0,95%) persoane. Fiecare al cin-
cilea pacient - 86 (20%) cazuri — a fost diagnosticat
cu comorbiditati ce nu cresc riscul de imbolnavire
de tuberculoza (figura 4).

Evaluand managementul cazului de la depis-
tarea pacientului pana la diagnosticul tuberculozei,
s-a constatat cd fiecare al cincilea - 110 (26%) cazuri
- afost depistat de colaboratorii asistentei medicale
primare. Dintre acestia, 69 (16%) — prin examinarea
bolnavilor simptomatici, iar 41 (10%) - prin screenin-
gul grupelor cu risc sporit de imbolnavire. Fiecare a
treia persoana s-a adresat direct la spitalul specializat
pentru acordarea asistentei medicale specializate in
ftiziopneumologie, in total 139 (34%). Pneumoftizi-




SANATATE PUBLICA

Alte IIEEE—— 20
Bolineoplazice ® 1%
Diabet zaharat ™ 1%
TB-HIV s 12%

Narcomanie M 1%

Medico-biologici

Alcoolism cronic IIEEEEEEEEEEES——— 15%
Migratie recent I 9%,
incarcerare/deten_tie —— 10%
ContactTB I——— 11%

Social

de
mio
logi
c

Epi

0% 5% 10% 15% 20% 25%

Figura 4. Repatrtitia cazurilor in functie de factorii de risc sporit de imbolnavire

ologul de sector a depistat 134 (32%) pacienti prin Distribuind pacientii in grupuri in functie de
examinarea cazurilor simptomatice si 29 (7%) - prin istoricul tratamentului antituberculos, am consta-
screening (figura 5). tat ca doar 233 (55%) au fost cazuri noi. Au fost
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Figura 5. Repatrtitia cazurilor in functie de managementul cazului pand la depistare

diagnosticati cu recidiva procesului 84 (20%) pacienti  anterior au fost 18 (5%). Dupa constatarea decesului,
si aceeasi proportie au constituit-o cazurilereincluse  prin examenul morfopatologic au fost diagnosticate
in tratament dupa o pierdere anterioard din supra- 8 (3%) cazuri cu tuberculoza (figura 6).

veghere. Pacienti retratati dupa un esec terapeutic
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Figura 6. Repatrtitia cazurilor in functie de istoricului tratamentului antituberculos

Au primit tratament antituberculos 406 (97%)  dupa deces. Tratamentul standardizat indicat pentru
pacientii. Doar 13 (5%) nu au fost tratati, dintrecare 5  cazul nou de tuberculoza a fost aplicat la 233 (55%)
(2%) au refuzat terapia si 8 (3%) au fost diagnosticati  pacienti. Fiecare al treilea bolnav a fost tratat cu re-

50




gim terapeutic destinat cazurilor care au beneficiat
de un tratament anterior — 179 (45%). Tratamentul
cazului nou a durat sase luni si a fost distribuit in
doua faze: intensivd - doua luni si de continuare -
patru luni. Terapia cazurilor ce au fost retratate a
durat opt lunisi a fost distribuita in faza intensiva trei
luni si cea de continuare - cinci luni pentru cazurile
anterior tratate [9].

Doza zilnica de medicamente este stabilita
conform recomandarilor OMS si e oglindita in
protocolul clinic national [3]. Regimul terapeutic
utilizat in tratamentul tuberculozei sensibile, mono-
si polirezistente a inclus: izoniazida (H) 5 mg/kg,
rifampicina (R) 10 mg/kg, ethambutol (E) 15 mg/kg si
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pirazinamida (Z) 25 mg/kg atat in faza intensiva, cat
si in faza de continuare. Au beneficiat de tratament
pentru tuberculoza multidrog-rezistenta 140 (33%)
pacienti. Au fost tratati individualizat 32 (8%) bolnavi.
Pacientii rezistenti la rifampicina sau stabiliti prin
metode microbiologice conventionale cu TB-MDR
au fost tratati cu medicamente antituberculoase
de linia a doua timp de 18-24 de luni, distribuite in
doua faze: faza intensiva — sase luni cu kanamicina
(Km) sau capreomicina (Cm), levofloxacina (Lfx),
acid para-aminosalicilic (PAS), etionamida (Eto),
cicloserina (Cs) si pirazinamida (Z), urmata de faza
de continuare timp de 12-18 luni cu Lfx, PAS, Etho,
Cssi Z (figura 7).
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® Tratat pentru TB conventional sensibila
= Tratat pentru TB-MDR

= Tratat cu regimuri individualizate

Refuz/alte

Figura 7. Repatrtitia cazurilor in functie de tipul tratamentului antituberculos

Evaluand particularitatile morforadiologice
ale pacientilor studiati am constatat ca au fost
diagnosticati cu forma pulmonara infiltrativa 337
(80%), diseminata - 25 (6%), fibrocavitara — 38 (9%)
si generalizata - 6 (1%). La 400 (95%) pacienti au
fost afectati ambii plamani. La 6 (3%) bolnavi au
fost diagnosticate diferite forme de tuberculoza
extrapulmonara (figura 8).

Evaluand pacientii in functie de particularitatile
microbiologice identificate la depistarea cazurilor,

TB extrapulmonard [J] 3%
Localizare bilaterala
TB diseminata [l 8%

TB fibro-cavitara [l 9%
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am constatat ca fiecare al treilea a prezentat un
pericol epidemiologic apreciat datorita evaludrii
microscopice. Examenul microscopic a fost pozitiv
la coloratia Ziehl Neelson la 146 (37%) pacienti, iar
la cultivarea pe medii conventionale - la 145 (35%).
Metoda molecular-genetica GeneXpert MTB/rifam-
picina a dat rezultate pozitive si sensibile pentru 184
(44%) pacienti, iar la 84 (20%) a fost constatat un
rezultat pozitiv si rezistent la rifampicina (figura 9).
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Figura 8. Repartitia cazurilor in functie de forma clinico-radiologicd a maladiei
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Figura 9. Repartitia cazurilor in functie de rezultatul pozitiv la investigatiile microbiologice

Prin metode de cultura conventionale (Lowen-
stein Jensen si BACTEC) multidrog-rezistenta a fost
identificata in 58 (14%) cazuri si prin metode molecu-
lar-genetice - in 84 (20%) cazuri (figura 9). Rezistenta
asociata la etionamida s-a stabilit la 26 (6,2%)
pacienti. La 2 (0,04%) a fost identificata multidrog-
rezistenta asociatd cu rezistenta la levofloxacina.

Un rezultat final al tratamentului a fost inregis-
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B Succes terapeutic
= Esec terapeutic

= Continuad tratamentul

trat la doar 279 (67%) pacienti. Succes terapeutic a
fost documentat intr-o proportie mica - 155 (37%)
cazuri, fatd de cea recomandata de OMS de apro-
ximativ 85% [2]. Deces a fost constatat in 48 (11%)
cazuri, au fost pierduti din supraveghere 71 (17%)
pacienti si 5 (1,2%) au evoluat in esec terapeutic.
Continua tratamentul pentru TB-MDR 140 (33%)
pacienti (figura 10).
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Pierdut din supraveghere

Deces

Figura 10. Repartitia cazurilor in functie de rezultatul terapeutic final

Concluzii

1. Persoanele fara loc stabil de trai care au
suportat tuberculoza au fost mai frecvent de sex
masculin, in varsta reproductiva si apta de munca.

2. Factorii de risc sociali de imbolnavire, cu
exceptia absentei locului stabil de trai, au fost: do-
miciliul in zona urband, absenta politei de asigurare,
somajul, nivelul redus de scolarizare.

3. Deprinderile nocive identificate intr-o pon-
dere majoritara au fost consumul abuziv de alcool
si tabagismul activ.

4. Factorii de risc medico-biologici, precum
comorbiditatile, au fost diagnosticati in fiecare
al doilea caz. Factorii de risc epidemiologici, pre-
cum contactul tuberculos, istoricul de incarcerare

52

in institutiile penitenciare si istoricul recent de
migratiune, au fost constatati la fiecare al zecelea
pacient. Persoane care trdiesc cu HIV printre cele
fara loc stabil de trai, bolnave de tuberculoza, au fost
fiecare a patra.

5. Doar fiecare al treilea pacient s-a adresat
serviciului specializat in acordarea asistentei medi-
cale in ftiziopneumologie, fapt ce denota prezenta
barierelor administrative in accesarea serviciilor
oferite de asistenta medicald primara.

6. Majoritatea covarsitoare a pacientilor au fost
diagnosticati cu tuberculoza pulmonara localizata
in ambii plamani, iar fiecare al doilea a fost anterior
tratat pentru tuberculoza.




7. Au evoluat cu succes terapeutic fiecare al

treilea pacient siin aceeasi proportie au decedat sau
au fost pierduti din supraveghere.

8. Luand in consideratie cele relatate, putem

afirma cd informarea subpopulatiei fara loc stabil
de trai despre gratuitatea metodelor de diagnostic
si tratament, indiferent de statutul socioeconomic
al pacientului, va imbunatati controlul tuberculozei
la nivel national si la nivel regional.
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