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Modificari functionale pulmonare
asociate tuberculozel

Tuberculoza (TB) pulmonara este o problema majora
de sanatate publica. Mai mult de 2 miliarde de oameni,
reprezentand o treime din populatia lumii, este infectata
cu bacilul TB, avind ceea ce se numeste TB latenta'. TB
este a doua cauzi de deces dupa HIV/SIDA (HIV- Human
Immunodeficiency Virus; SIDA - Sindromul
Imunodeficientei Dobandite) ca numar de decese provo-
cate de un singur agent infectios. In 2010 s-au inregistrat
8,8 milioane de cazuri de TB si 1,8 milioane de decese
provocate de TBZ

TB pulmonara afecteazad caile aeriene, producand
edem al mucoasei, hipertrofia si hiperplazia glandelor
mucoase, cresterea secretiei de mucus si hipertrofia mus-
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Traian Mihaescu Ventilatory defects in patients with Obiective: Obiectivul principal al studiului este de a identifica
pulmonary tuberculosis modificdrile functiei pulmonare care apar la pacientii
Objectives: The main objective of the study is to identify cu TB pulmonara. Obiectivul secundar este de a stabili
1. Spitalul de Pneumoftiziologie changes that occur in Jung function in patients with pulmonary |  caracteristicile obstructiei bronsice asociate TB pulmonare.
Bacdl, dodorand Sniversiatea TB. The secondary objective is to determine the characteristics Metode: S-au inclus in studiu pacienti cu TB pulmonard luatiin
2. Universitatea de Medicin i of bronchial obstruction associated with pulmonary TB. evidenta la Spitalul de Pneumoftiziologie Bacau intre ianuarie
‘“’m““;;“;;«emr;”"; Methods: There were included in the study patients with 2011 si martie 2012. Au fost colectate date privind sexul,
o pulmonary TB diagnosed in Bacau Pneumology Hospital vdrsta, mediul de provenientd, educatia, ocupatia, fumatul,
between January 2011 and March 2012. Data was categoria de caz de TB. 5-a evaluat extinderea leziunilor
collected on gender, age, origin, education, occupation, pulmonare pe radiografia toracicd. Functia pulmonard a
 Contact:dr. Apostu Marius; smoking, and TB case category. Expansion of lung lesions fost masuratd prin spirometrie si test bronhodilatator.
m:m;'!" scha.b was assessed on chest radiographs. Lung function was Rezultate: Lotul studiat a inclus 84 de pacienti, cu vérsta
) measured by spirometry and bronchodilatator test. medie de 44,9 ani, preponderent bdrbati (86,9%) si din
Results: The study group included 84 patients withameanage | mediul rural (61,9%). Investigarea statusului de fumator
of 44.9years, predominantly male (86.9%) and rural (61.9%). releva ca 23,81% erau nefumatori, 22,62% fosti fumatori si
Investigation revealed that smoking status was 23.81% non- 53,57% fumatori. 64,29% dintre pacienti erau cazuri noi de
smoking, 22.62% former smokers and 53.57% smokers.64.29% |  TB pulmonara, 15,47% recidive si 20,24% bolnavi cronici
of patients were new cases of pulmonary TB, 15.47% relapse de TB pulmonara. Evaluarea functiei ventilatorii a gasit
and 20.24% patients with chronic pulmonary TB. Assessment of |  58,33% dintre pacienti cu disfunctii ventilatorii. Acestea au
ventilatory function found 58.33% of patients with respiratory fost preponderent restrictive (33,33%), mixte (17,86%) si
defects. These were mainly restrictive (33.33%), mixed obstructive (7,14%). Disfunctiile ventilatorii de tip obstructiv si
(17.86%) and obstructive (7.14%). Obstructive and mixed mixt se asociazd semnificativ cu varsta de peste 40 de ani (x2
ventilatory defects are significantly associated with age over =4,70, r=0,419, p=0,036, 95% Cl), sexul masculin(y2=8,14,
40years (y2=4.70, r=0.419, p=0.036, 95% Cl), male gender r=-0,688, p=0,027, 95% Cl), fumatul (y2=11,251,r= 0,758,
(x2=8.14, r=-0.688, p=0.027, 95% Cl), smoking (y2=11.251, p=0,032, 95% Cl), categoria de caz cronic de TB (x2=11,25, r=
r=0.758, p=0.032, 95% Cl), category of chronic case of TB 0,475, p=0,0008, 95% Cl) si extinderea radiologicd a leziunilor
(x2=11.25,r=0.475, p=0.0008, 95% Cl) and radiological lung pulmonare (x2=8,128, r= 0,658, p=0,01293, 95% Cl).
lesions extension (x2=8.128, r= 0.658, p=0.01293, 95% Cl). Concluzii: TB pulmonard se asociaza frecvent cu modificari
Condusions: Pulmonary TB is often associated with functionale importante, prezente incd din stadiile incipiente
significant functional changes, present since the early stages ale bolii si care de multe ori sunt ignorate. Depistarea
of the disease and which are often ignored. Early detection precoce si tratamentul corect al TB ar putea contribui la
and proper treatment of TB could contribute to reducing the reducerea numdrului cazurilor cu disfunctii ventilatorii
incidence of ventilatory defects associated with TB, and their asociate, iar depistarea lor rapida ar permite o monitorizare
rapid detection would allow better monitoring and thus mai buna si astfel ar contribui la cresterea calitdtii vietii
improved quality of life of these patients. Extensive, multicenter, | acestor pacienti. Studii ample, longitudinale, multicentrice
longitudinal studies are necessary to investigate and deepen sunt necesare pentru investigarea si cunoasterea
knowledge of the functional consequences of tuberculosis. aprofundata a consecintelor functionale ale TB.
Keywords: tuberculosis, ventilatory Cuvinte-cheie: tuberculozd, disfunctii
defects, bronchial obstruction ventilatorii, obstructie bronsica
Introducere culaturii netede. Este astfel afectat calibrul ciilor aeriene,

creste rezistenta si scade fluxul prin caile aeriene.
Leziunile cicatriciale fibroase pot, de asemenea, conduce
la reducerea capacititii pulmonare totale. Toate aceste
modificiri au consecinte functionale pulmonare.
Disfunctiile ventilatorii intalnite la pacientii cu tubercu-
loza pot fi de orice tip: restrictive, obstructive si mixte®.

Exista putine studii care si se adreseze consecintelor
functionale ale TB, iar acestea analizeazi modificarile
tardive ale functiei pulmonare, cel mai devreme dupa
incheierea terapiei antituberculoase. Empiric, am obser-
vat existenta simptomatologiei de tip obstructiv (dis-
pnee, wheezing, raluri bronsice) la pacienti cu TB in
cursul tratamentului antituberculos, simptomatologie de
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multe ori ignorata, atribuita afectiunii de baza si care se
sperd c, odata cu vindecarea (microbiologicd) a TB, se va
remite. Un alt motiv al neinvestigarii fenomenelor bron-
ho-obstructive la pacientii cu TB este de ordin epidemi-
ologic, accesul in laboratoarele de exploriri functionale
al unui pacient potential contagios fiind de evitat.

Obiectivul principal al studiului este de a identi-
fica modificarile functiei pulmonare care apar la pacien-
tii cu TB pulmonari. Obiectivul secundar este de a
stabili caracteristicile obstructiei brongice asociate TB
pulmonare.

Metode

S-au inclus in studiu pacienti cu TB pulmonara, luati
in evidenti la Spitalul de Pneumoftiziologie Baciu intre
ianuarie 2011 si martie 2012.

Criterii de includere: diagnostic de TB, conform
Programului National de Combatere a Tuberculozei
(PNCT); acceptul de a participa la studiu.

Conform PNCT, cazul de TB este bolnavul cu TB con-
firmata bacteriologic sau histopatologic, sau bolnavul
care nu are confirmare, dar la care medicul pneumolog
are suficiente date clinice si paraclinice pentru a decide
inceperea tratamentului antituberculos®.

Criterii de excludere: refuzul de a participa; diagnos-
tic de astm bronsic sau bronhopneumopatie cronica
obstructiva (BPOC) documentat spirometric in antece-
dente, incapacitatea de a efectua o proba functionala
acceptabila din punct de vedere tehnic, TB multi-drog
rezistenta.

Au fost colectate date privind sexul, varsta, mediul de
provenienta, nivelul de educatie si ocupatia.

Au fost investigate fumatul si dependenta la nicotina
prin clasificarea pacientilor in fumatori, fosti fumatori si
nefumatori. La fumitori si fosti fumatori s-a cuantificat
consumul de tutun in numar de pachete-an (PA). Numarul
de PA = (numarul de tigari fumate/zi x numarul de ani
de fumat)/22 Gradul de dependenti la nicotini a fost
determinat la fumdtorii activi prin aplicarea testului
Fagerstrom.

A fost consemnata categoria de caz de TB, conform
PNCT (caz nou, readmis sau cronic).

Caz nou de TB: pacient care nu a mai fost tratat pentru
TB sau care a primit medicamente antituberculoase pen-
tru mai putin de o luna.

Caz readmis de TB: pacient cu TB in antecedente, tra-
tat, declarat vindecat si care s-a reimbolnavit sau pacient
cu esec terapeutic al unui tratament anterior sau cu aban-
don al unui tratament anterior.

Caz cronic de TB: pacient care incepe un nou retrata-
ment dupi ce a fost evaluat ca esec al unui retratament
anterior.

Caz de TB multi-drog rezistentd (MDR): caz de TB cu
bacili rezistenti la medicamentele antituberculoase prin-
cipale de linia intai, respectiv hidrazida si rifampicina®.

Radiografiile toracice au fost realizate la momentul
externarii (dupa 1-3 luni de tratament in momentul con-
versiei sputei). S-a evaluat extinderea leziunilor conform
studiului lui Ramos?, prin divizarea cAmpurilor pulmo-
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nare in sase zone si clasificarea leziunilor in trei grade:
gradul I - afectarea minima, a unei singure zone, fard
cavitati; gradul II - afectarea a doud sau trei zone, sau a
uneizone cu cavitati si gradul III - mai mult de trei zone,
cu sau fara cavitati.

Evaluarea functiei pulmonare s-a ficut inainte de
externare, la 0 luna de tratament antituberculos pentru
pacientii la care examenul microscopic al sputei nu a
decelat bacili acido-alcoolo rezistenti si la conversia spu-
tei (dupa doua sau trei luni de tratament) pentru pacien-
tii cu examen microscopic al sputei pozitiv la momentul
initierii tratamentului antituberculos.

Functia pulmonari a fost misurata prin spirometrie
si test bronhodilatator. Spirometrul utilizat a fost de tip
Jaeger MasterScope. Au fost acceptate testele care intru-
nesc criteriile de acceptabilitate si reproductibilitate.

Criterii de acceptabilitate folosite au fost: start corect
al expirului, exprimat printr-un volum extrapolat (back
extrapolated volume) mai mic de 5% din forced vital capa-
city (FVC) sau 150 ml, oricare dintre ele este mai mare;
curba flux-volum fara artefacte determinate de tuse in
cursul primei secunde a expirului, expir cu glota inchisa,
terminarea prematura a expirului, efort de expir subma-
ximal, obstruarea piesei bucale cu limba, sau piederi de
aer; efort expirator satisficator: durata expirului de mini-
mum 6 secunde, platou al curbei volum-timp de cel putin
1 secunda, sau pacientul nu poate sau nu ar trebui sa
continue expirul®7%,

Criterii de reproductibilitate: obtinerea a trei trasee
care sa indeplineasca criteriile de acceptabilitate; diferen-
ta dintre doui cele mai mari valori ale FVC si ,forced
expiratory volume in 1 second” (FEV1) nu trebuie sa
depiseasca 150 ml578,

Testul de bronhodilatatie a constat in inregistrarea
spirometriei la nivel bazal si repetarea ei la 20 de minute
dupa administrarea de 400 de micrograme de salbutamol
inhalator®.

Disfunctiile ventilatorii au fost definite astfel:

B Disfunctia ventilatorie obstructiva (DVO): scide-
rea FEV1 sub 80% din valorile prezise, FVC normala sau
sub 80% din valorile prezise in stadii avansate de boala
si reducerea raportului FEV1/FVC post-bronhodilatator
sub 0,7.

B Disfunctia ventilatorie restrictiva (DVR): reduce-
rea FVC sub 80% din valorile prezise, FEV1 este redus
proportional cu FVC (sub 80% din valorile prezise) si
raportul FEV1/FVC este normal (mai mare sau egal cu
0,7).

B Disfunctia ventilatorie mixta (DVM): reducerea
FEV1 si a FVC sub 80% din valorile prezise si sciderea
raportului FEV1/FVC sub 0,7 8910,

Severitatea disfunctiilor ventilatorii s-a ficut in func-
tie de valorile FEV1, in: disfunctii ventilatorii usoare
(FEV1 mai mare de 80% din prezis); moderate (FEV1
50-79% din prezis); severe (FEV1 30-49% din prezis) si
foarte severe (FEV1 mai mic de 30% din prezis)'°.

Analiza statistica

In cadrul acestei cercetari s-a folosit pentru prelucra-
rea statistica a datelor programul SPSS 17, dedicat cerce-
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tarii medicale. In cadrul studiului s-au aplicat teste w:?;i;:me;zﬁggﬁ“
specifice diverselor tipuri de date analizate, dintre care KruskakWallis-H(1,84) = 1.3631, p = 0.2430
putem aminti teste de compararea valorilor medii a unui &
parametru corespunzitor mai multor loturi de date din- 60
tre care testul ANOVA, Scheffé, Spjotvol/ Stoline, teste 55
specifice de corelatie pentru variabile cantitative, cit si i
pentru variabile calitative, dintre care putem mentiona: % 4555 .
Pearson, Chi - patrat (y?), Mantel-Haenszel, Fisher, 45 [ - T [E0.82
Spearman, Kendall tau, Gamma. 40 —’
VARSTA i
Rezultate *
Au fost inclusi in studiu 84 de pacienti, care au fost o
internati in Spitalul de Pneumoftiziologie Bacau, luati in 2 P
evidenta cu TB pulmonari, conform criteriilor PNCT si care 20 E::::xSE
au inceput tratamentul antituberculos corespunzitor. asculiy [y " MeanzSD
Varsta medie in lotul de studiu a fost de 44,9 ani, cu LY g
valori minime de 17 ani si maxime de 81 ani. | Figura 1. Valorile medii ale vérstei in TB pulmonard

Sexul masculin a fost preponderent, barbatii repre-
zentind 86,9% din lotul studiat (73 de cazuri), sexul
feminin fiind reprezentat doar de 13,1% din cazuri (11 Nivelul de educatie al pacientilor cu TB

paciente).

Valorile varstei pacientilor de sex masculin nu difera | Nivelul de educatie Nr. cazuri %
semnificativ de valorile varstei pacientilor de sex feminin | Sub8dlase 7 8.33%
(F=0,96, p=0,327809, 95% CI), desi varsta minima a cazu- | 8lase 21 25%
rilor cu TB pulmonara a fost inregistrata in randul paci- [ 19 ase 10 11.90%

entilor de sex masculin (17 ani), in timp ce cazurile de sex

la postliceala 1 .
feminin au reprezentat o minima de 23 de ani (figura 1). E.coa 3 posticead 30 3 gg:
Dupa mediul de provenienti, 52 de pacienti (61,9%)  |-<u I Lhi

au fost din mediul rural si 32 de pacienti (38,1%) din Studi superioare 5 5.95%
mediul urban.

Nivelul de educatie al pacientilor cu TB pulmonara este

scazut, 45,23% fiind absolventi de 10 clase sau mai putin si Catng. Bax & Whisker Flot. Numarul do PA
doar 5,95% din cazuri au studii superioare (tabelul I). KA1 04 oo §
In ceea ce priveste ocupatia pacientilor, 38,1% nu aveau e
ocupatie, 29,76% erau pensionari, 11,9% persoane cu ajutor "
social si doar o pondere mici a fost reprezentata de salariati '
(11,9%) si elevi sau studenti (8,33%). o : I
Investigarea statusului de fumator releva ca, dintre
pacientii inclusi in studiu, 20 (23,81%) erau nefumatori, 19 3 _zr.ss:: .
(22,62%) fosti fumatori si 45 (53,57%) fumatori. t,\—_z‘if‘"
In cazul fumitorilor si al fostilor fumatori, numarul de 23 5
PA fumate a variat intre % si 50. Analiza intervalelor quar-
tilice demonstreaza faptul ca 50% din cazuri au fumat peste P:O
30 PA, iar 25% din cazuri au fumat mai putin de 20 PA o 2
(tabelul II). Valoarea medie anumarului de PA de tigarifuma- | | [ wwe | e : E Mo
te a fost de 27,6+13,42DS, valoare ce nu diferd semnificativ 10 T MeanSD
intre fumitori si fosti fumatori (F=0,70063, p=0,791292, L¥ maer o8t marer
95% CI) (figura 2). | Figura 2. Valorile medii ale numdrului de PA fumate
Indicatorii statistici ai numarului de pachete-an fumate
Media — - .
PA Dev.std Er.std Min Max Q25 Mediana Q75
-95% -95%
Fumator 27.88 23.74 3201 13.77 2.05 0.50 50.00 20.00 30.00 40.00
Fost
fumstor 26.89 20.68 33.11 12.90 2.96 4.00 50.00 20.00 30.00 32.00
All Grps 27.59 24.23 30.94 13.42 1.68 0.50 50.00 20.00 30.00 40.00
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n=39 - 46.43%
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n=7/45 - 33.3%
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I Figura 3. Rezultatul testului Fagerstrom la pacientii cu TB pulmonara

LI Parametrii estimati in testarea coreldrii categoriei de caz versus

scor lezional — radiografia toracicd

= P
e T 95% interval de incredere
Pearson Chi-patrat - 1 11.62441 0.02038
M-L Chi-square 12.10157 0.01662
Coeficient de corelatie
(Spearman Rank R) 0.5410628 0.00082

Gradul de dependenta la nicotind determinat
prin testul Fagerstrom a evidentiat faptul ca 13,3%
dintre fumatori prezentau dependenti usoari, acestia
reprezentind 7,14% din bolnavii de TB pulmonara, 53,3%
prezentau dependenta medie (28,57% din totalul pacien-
tilor cu TB pulmonara luati in studiu) si un procent mai
mic de 33% din pacientii fumatori au prezentat depen-
denta severa (17,86% din total lot; figura 3).

Radiografia pulmonara a evidentiat 22 de pacienti
(26,19%) cu leziuni de gradul I, 37 (44,05%) cu leziuni de
gradul Il si 25 (29,76%) cu leziuni extinse — gradul IIT .

In ceea ce priveste categoria de caz de TB, lotul de
studiu a cuprins 54 (64,29%) cazuri noi de TB pulmona-
rd, 13 (15,47%) cazuri cu recidiva si 17 (20,24%) bolnavi
cronici de TB pulmonara. Exista o asociere semnificativa
intre scorul lezional radiografic si categoria de caz de TB
(x*=11,62, r=0,541, p=0,00082, 95% CI; tabelul III).

Evaluarea functiei pulmonare a gasitla 35 de paci-
enti (41,67%) parametri functionali normali, iar 49 de
pacienti (58,33%) au prezentat disfunctii ventilatorii.

Dupa tipurile de disfunctie ventilatorie, s-au identi-
ficat 6 pacienti (7,14%) cu DVO, 15 cazuri (17,86%) de
DVM si 28 de pacienti (33,33%) cu DVR (figura 4).

Dupa gradul de severitate a disfunctiei ventila-
torii, am identificat 4 cazuri cu disfunctie ventilatorie
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LI Severitatea obstructiei bronsice in TB

Severitatea obstructiei Nr. cazuri %
Fard obstructie 63 75%
Obstructie usoara 1 1.19%
Obstructie medie 9 10.71%
Obstructie severa 8 9.52%
Obstructie foarte severs 3 3.57%
Total 84

usoard, 17 cazuri cu disfunctie ventilatorie medie, 20 de
cazuri cu disfunctie ventilatorie severa si 8 cazuri de
disfunctie ventilatorie foarte severa (figura 5).

Considerind cazurile cu DVO si DVM ca fiind un sin-
gur grup, de pacienti cu fenomene obstructive asociate
TB pulmonare si evaluind severitatea acestora, am iden-
tificat un pacient cu disfunctie usoari, 9 cu disfunctie
medie, 8 cu disfunctie severa si 3 cu disfunctie foarte
severi (tabelul IV).
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Forme de disfunctie ventilatorie in TB

Disfunctie ventilatorie
obstructiva

ugoara ;3.57%

Disfunctie ventilatorie restrictiva

foarte severa

Disfunctie ventilatorie mixta

Figura 4. Forme de disfunctie
ventilatorie in TB

VN

TUBERCULOZA PULMONARA

N=84
e —r: : B .
Ventilatie pulmonara
normala Dlsful-'lc;ie ventilatorie
35-49.19% n=49 - 58.33%

I
] 1 el

Di""“"mf'ﬁm’i“ Disfunctie ventilatorie severa DES s"‘g":g?“‘
20.24% 2381% 9.52%

| Figura 5. Rezultatul testului Fagerstrom la pacientii cu TB pulmonard
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Categ. Box & Whisker Plot:  PA
PA: F(1,128)=5.9655,p= 0.0160;

Parametrii estimati in testarea asocierii
» St O rezultatului testului de bronhodilatatie

s versus evaluarea prin spirometrie a
o | obstructiei bronsice
* — P
30 S e df=1 Chi-patrat 2 95% interval de
PA — incredere
25 =
Pearson Chi-patrat
» Y. 0.0519481 0.81971
. M-L Chi-square 0.0519481 0.81971
£ Mean
° absenta prezenta = ::::g; Coeficient de
L. DvoVM ~ corelatie 0.0248682 0.82234
| Figura 6. Valorile medii ale PA versus DVO/DVM (Spearman Rank R)
Indicatorii statistici ai varstei la pacientii cu TB pulmonara versus DVO/DVM
DVO/DVM |\ o Media
(spirome- Varsts Dev. std Er. std Min Max 025 Mediana Q75
trie) -95% +95%
Absenta .57 40.83 4631 15.53 1.38 17.00 81.00 29.00 44.00 55.00
Prezenta 49,00 4538 5262 11.63 179 22.00 72.00 41.00 49.00 53.00
Total 4493 4267 47.18 14.81 1.14 17.00 81.00 35.00 46.50 55.00
Parametrii estimati in testarea coreldrii varstei peste 40 ani versus DVO/DVM
df=1 Chi-patrat - 2 ’
_ PaMELX 95% interval de incredere
Pearson Chi-patrat - 2 4.402859 0.03588
Yates Chi-square 4703936 0.03010
Coeficient de corelatie (Spearman Rank R) 0.4192378 0.03604

Testul bronhodilatator a fost considerat pozitiv cand
s-au inregistrat cresteri mai mari de 200 ml ale FEV1, expri-
mat in cifre absolute si de 12%, procentual. In caz contrar,
testul a fost considerat negativ. Sapte pacienti (8,33%) au
avut un test pozitiv, iar 77 (91,67%) negativ.

Testul de bronhodilatatie nu a prezentat rezultate
diferite in cazul pacientilor cu obstructie bronsicd in com-
paratie cu pacientii fara obstructie bronsica (3?<0,051,
p=0,819, 95% CI) (tabelul V).

Virsta pacientilor cu TB si disfunctie ventilatorie de tip
obstructiv/ mixt este mai mare decit a celor cu parametri
spirometrici normali (tabelul VI). Analiza corelationala
varsta-DVO/DVM a evidentiat prezenta unei asocieri sem-
nificative a DVO/DVM cu varsta peste 40 de ani
(y2-Yates=4,70, r=0,419, p=0,036, 95% CI) (tabelul VII).

Obstructia bronsica, obiectivati prin prezenta unei
disfunctii ventilatorii de tip obstructiv sau mixt, a fost

Vol. 62, Nr. 3, 2013

intalnitd mai frecvent la pacientii de sex masculin (tabe-
lul VIII). Rezultatele demonstreaza o asociere semnifica-
tiva intre sexul masculin si prezenta DVO/DVM (%2=8,14,
r=-0,688, p=0,027, 95% CI) (tabelul IX).

Nu s-au identificat asocieri semnificative intre mediul
de provenienta, educatie sau ocupatie si prezenta DVO/
DVM la pacientii cu TB.

Cel mai frecvent, DVO si/sau DVM a fost intalniti la
fumatori (15,48%) si in proportie mai micd la nefuma-
tori (3,57%) si fosti fumatori (5,95%). Exista o asociere
semnificativi intre statusul de fumator si prezenta DVO/
DVM (y3%=11,251, r= 0,758, p=0,032, 95% CI) (tabelul X:
Parametrii estimati in testarea corelarii statusului de
fumator versus DVO/DVM).

Doza cumulata de tutun, exprimata in PA, este sem-
nificativ mai mare la pacientii cu DVO/DVM (F=5,96,
p=0,0159) (figura 6).
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elBWAYTE Corelarea sexului pacientilor versus DVO/DVM

Sexul pacientilor

DVO/DVM - — Total
Masculin Feminin
DVO/DVM prezenta 21
. . 21.43% 3.57%
Spirometrie
DVO/DVM 63
absenta 65.48% 9.52%

L Parametrii estimati in testarea corelarii
sexului pacientilor versus DVO/DVM

L Mb e Parametrii estimati in testarea corelarii
statusului de fumator versus evaluarea

5 prin spirometrie a DVO/DVM
df=1 Chi-patrat 2 95% interval P
de incredere df=2 Chi-patrat 2 95% interval
Pearson Chi-patrat-y? | 8149439 0.0369907 deincreciers
Pearson Chi-patrat - 2 11.251128 0.0253496
Yates Chi-square 8.1484798 0.0369999 Yates Chi-square 11.250123 0.0353523
Coeficient de corelatie Coeficient de corelatie
(Spearman Rank R) -0.688608 0.0270115 (Spearman Rank R) 0.758242 0.032864
Corelarea scorului Fagerstrom versus DVO/DVM
Scor FAGERRSTROM — dependenta
DVO/DVM Total
Usoara Medie Severa
DVO/DVM 1 8 4 .
) ) prezenta 2.22% 17.78% 8.89%
Spirometrie
DVO/DVM 5 16 n
N 32
absenta 11.11% 35.56% 24.44%

Parametrii estimati in testarea coreldrii scorului Fagerstrom versus DVO/DVM

< P
L 7
L Ul 95% interval de incredere
Pearson Chi-patrat - i 11.406250 0.049504
Yates Chi-square 11.493947 0.047380
Coeficient de corelatie
(Spearman Rank R) 0.3018884 0.038597

S-a analizat corelatia dintre gradul de dependenta
de fumat, determinat prin testul Fagerstrom si prezenta
DVO/DVM (tabelul XI: corelarea scorului Fagerstrom ver-
sus DVO/DVM). Scorul Fagerstrom prezinti o asociere
moderatd cu prezenta DVO/DVM (y%%=11,406, r=0,301,
p=0,038, 95% CI) (tabelul XII: parametrii estimati in tes-
tarea corelarii scorului Fagerstrom versus DVO/DVM).

Frecventa obstructiei bronsice este in crestere de la
cazurile noi spre cronici (tabelul XIII: corelarea categori-
ei de caz versus DVO/DVM). S-a evidentiat o corelatie
semnificativa intre bolnavii cronici si prezenta DVO/DVM
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(3?=11,25, r= 0,475, p=0,0008, 95% CI) (tabelul XIV: para-
metrii estimati in testarea corelarii categoriei de caz ver-
sus DVO/DVM). Severitatea obstructiei bronsice se
coreleaza semnificativ statistic cu categoria de caz
(7?=26,001, r=-0,347, p=0,00655, 95% CI) (tabelul XV:
corelarea categoriei de caz versus severitate DVO/DVM).

Extinderea modificirilor radiografice exprime prin
scorul lezional prezinta o asociere semnificativid cu DVO/
DVM evaluata prin spirometrie (32=8,128, r= 0,658,
p=0,01293, 95% CI) (tabelul XVI: corelarea scorului lezi-
onal versus DVO/DVM).
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(Categoria de caz TB

DVO/DVM Total

Bolnav cronic Caznou Recidiva
DVO/DVM 5 . ! .

et 10.71% 5.95% 8.33%

Spirometrie

DVO/DVM 5 8 1 o

e 53.57% 9.52% 11.90%

Parametrii estimati in testarea corelarii categoriei de caz versus DVO/DVM

. P
L 2
e oy 95% interval de incredere
Pearson Chi-patrat - 11.25792 0.00359
Yates Chi-square 10.90729 0.00428
Coeficient de corelatie
(Spearman Rank R) 0.4752475 0.00080
LMY Corelarea categoriei de caz versus severitate DVO/DVM
Severitate DVO/DVM
Total
Absenta Usoara Moderata Severa Foarte severa
10 0 3 4 0
Bolnav cronic 17
11.90% 0.00% 3.57% 4.76% 0.00%
; 8 0 1 3 1
gztig:;'; Recidiva 13
= 9.52% 0.00% 1.19% 3.57% 1.19%
45 2 4 1 2
Caznou 54
53.57% 2.38% 4.76% 1.19% 2.38%
=Nl Corelarea scorului lezional versus DVO/DVM
Radiografia toracica / scor lezional
DVO/DVM Total
Grad | Gradll Grad lll
DVO/DVM . l Y ’
e 238% 13.10% 9.52%
Spirometrie
DVO/DVM 20 26 17 &
i 23.81% 30.95% 20.24%
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Discutii

TB pulmonari are importante consecinte functiona-
le, de multe ori nerecunoscute, conducand la imbolna-
virea cronicd a pliménului. Hnizdo afirma ca TB, in
stadiile initiale si cea partial tratati, poate conduce la
obstructie de cai aeriene'’. TB poate afecta functia pul-
monara prin modificari pleurale, prin stenoze bronsice
sau cicatrici parenchimatoase. Leziunile extinse conduc
la modificari de tip restrictiv si la reducerea factorului
de transfer pentru monoxidul de carbon, dar au fost
identificate si modificari obstructive'?. Un alt posibil
mecanism de afectare a functiei respiratorii la bolnavii
de TB, similar expunerii la fumul de tigari, este repre-
zentat de cresterea activititii matrixmetaloproteinaze-
lor (MMP), care determini leziuni pulmonare!®*,

Procentul de pacienti cu disfunctii ventilatorii este
diferit in diverse studii. Pasipanodya et al. arati ca paci-
entii cu TB care au necesitat tratament sunt de 5 ori mai
expusi riscului de a avea rezultate anormale ale testelor
functionale pulmonare, fata de subiectii cu TB latenta
(OR, 5.37; 95% CI, 2.98 to 9.68). Functia pulmonari a
fost afectata la 59% din pacientii cu antecedente de TB'.
Un alt studiu al aceluiasi autor, care evalueazi gradul de
afectare a functiei pulmonare consecutive TB, in functie
de etnicitate, raporteazi ci populatia albi non-hispani-
i este cea mai afectatd, 71% din pacientii cu anteceden-
te de TB avand defecte ventilatorii’®>. Ramos et al. au
gasit disfunctii ventilatorii la 76% din pacientii cu TB
pulmonari, indiferent de tipul defectului®.

Cercetarea pe care am efectuat-o se particularizeaza
prin evaluarea precoce a functiei pulmonare la bolnavii
cu TB, inca din cursul tratamentului antituberculos. In
acest stadiu, 58,33% din pacienti au prezentat anoma-
lii ale functiei ventilatorii.

Existd controverse privind cea mai frecventa dis-
functie ventilatorie intilnita la pacientii cu TB.
Ramos a raportat la 34% din pacienti DVM, la 24% DVO
si la 18% DVR dupa TB pulmonara®. Studiul lui
Pasipanodya et al. a gisit DVR ca fiind cea mai frecven-
ta, la toate grupurile etnice, urmate de DVM si DVO™.

In lotul examinat de noi, 7,14% dintre pacienti aveau
DVO, 17,86% DVM si 33,33% DVR. Dupi gradul de seve-
ritate a disfunctiei ventilatorii, am identificat 4 (4,76%)
cazuri cu disfunctie ventilatorie usoara, 17 (20,24%) cazuri
cu disfunctie ventilatorie medie, 20 (23,81%) de cazuri cu
disfunctie ventilatorie severa si 8 (9,52%) cazuri de disfunc-
tie ventilatorie foarte severa.

Am considerat cazurile cu disfunctie ventilatorie
obstructiva si mixtd ca formand un singur grup, al paci-
entilor cu fenomene obstructive asociate TB pulmona-
re. Am identificat 21 de astfel de pacienti (25% din
cazuri), dintre care unul cu disfunctie ventilatorie
usoard, 9 cu disfunctie medie, 8 cu disfunctie ventila-
torie severa si 3 cazuri de disfunctie ventilatorie foarte
severd. Se remarca frecventa mare a disfunctiei de tip
obstructiv/mixt siin cadrul acesteia peste 50% din paci-
enti avind amputari severe ale functiei pulmonare.

In GOLD REPORT se consemneaza ci un istoric de
TB se poate asocia cu obstructia bronsica la adultii

156

peste 40 de ani'’. De asemenea, un studiu multicentric
din America Latini a gasit o asociere puternica intre
istoricul medical de TB si obstructia bronsica la pacienti
de peste 40 de ani'%

Noi am gésit ca varsta peste 40 de ani se asociaza
semnificativ cu DVO/DVM la pacientii cu TB. Riscul pen-
tru DVO/DVM al pacientilor cu TB pulmonara este de 2,44
ori mai mare pentru varste de peste 40 ani (OR=2,44).

TB este raportata ca fiind mai frecventi la barbati
decat la femei. Diferentele provin atat din accesibilita-
tea mai greoaie pentru femei la serviciile de sinatate,
cat si din deosebirile de expunere la infectii si suscep-
tibilitate dintre cele doua sexe!®. Ramos et al. au gisit
o incidenti a sechelelor de TB mai mare la femei decat
la barbati (60%), explicatd prin particularititile
asezamantului, numarul mare de exclusi si numarul mic
de pacienti studiati®.

In lotul studiat, sexul masculin a fost preponderent
(86,9% barbati si 13,1% femei). Corespunzator, 85,7%
din cazurile cu DVO/DVM au fost pacienti de sex mas-
culin. Totusi, rezultatele demonstreaza o asociere sem-
nificativa intre sexul masculin si prezenta DVO/DVM
(%2=8,14, r= -0,688, p=0,027, 95% CI), iar prospectiv
existenta unui risc pentru asocierea DVO/DVM a paci-
entilor cu TB pulmonari este de 2,08 ori mai mare pen-
tru pacientii de sex masculin (RR=2,08).

Statusul socio-economic a fost evaluat indirect prin
analiza mediului de provenientd, nivelului de educatie
si a ocupatiei. Pacientii inclusi in studiu au provenit
majoritar (61,9%) din mediul rural, cu un nivel educa-
tional bazal (sub 6% pacienti cu studii superioare). De
asemenea, 79,76% din pacienti reprezentau paturile
sdrace (persoane fard ocupatie, beneficiari de ajutor
social, pensionari). Din punct de vedere functional, nu
s-a demonstrat vreo asociere semnificativa intre mediul
de provenienti, nivelul de educatie sau ocupatie si exis-
tenta de disfunctii ventilatorii la pacientii cu TB.

Fumatul produce alteriri ale functiei pulmonare si
este de asteptat sa creasca riscul de a dezvolta disfunctii
ventilatorii la fumatorii cu TB. Totusi, Pasipanodya et al.
nu au gasit un risc crescut la pacientii cu TB si fumatori,
64% din cei cu FVC sub 50% fiind nefumaitori®.

In studiul nostru, din 21 de pacienti identificati cu
alterari functionale de tip obstructiv, 13 pacienti
(61,9%) erau fumétorisi 5 (23,8%) erau fosti fumétori,
ceea ce reprezinta o asociere semnificativa intre statu-
sul de fumator si prezenta DVO/DVM (%%=11,251, r=
0,758, p=0,032, 95% CI). De asemenea, intensitatea
fumatului, exprimata in PA, a fost semnificativ mai
mare la pacientii cu DVO/DVM (F=5,96, p=0,0159). Am
constatat o corelatie pozitivid intre severitatea disfunc-
tiei ventilatorii si intensitatea fumatului, exprimata in
PA, respectiv gradul de dependenta nicotinici determi-
nat prin testul Faggerstrom.

Ramos et al. arati ca pacientii cu leziuni radiolo-
gice intinse (gradul III) au cele mai severe disfunctii
ventilatorii, iar modificirile radiologice minime se aso-
ciaza cu o functie pulmonara normala sau aproape nor-
mala, date confirmate si de alte studii®. Se descriu in
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literatura intervale intre 6 luni si 16 ani intre radiogra-
fie si spirometrie™ 7.

Noi am efectuat radiografia concomitent cu evalua-
rea functiei pulmonare, in momentul in care pacientul
aflat in cursul tratamentului antituberculos a devenit
negativ la examenul microscopic al sputei. Am gisit ca
extinderea leziunilor pulmonare evidentiate radio-
grafic este proportionala cu gradul de disfunctie venti-
latorie. Scorul lezional prezinta o asociere semnificativa
cu DVO/DVM evaluati prin spirometrie (3°=8,128,
r= 0,658, p=0,01293, 95% CI).

In studiul efectuat de Hnizdo se arata ca functia pul-
monara se degradeazi proportional cu numarul de epi-
soade de TB. Astfel, 18% din cei cu un episod de TB in
antecedente, 27% si respectiv 35%, dupa doua sau trei
imbolnaviri de TB au avut defecte ventilatorii. Pierderea
de functie pulmonari este maxima in primele 6 luni de
la diagnostic si se stabilizeaza dupa 13-18 luni®.

Rezultatele noastre sunt concordante cu aceste date,
evidentiind o corelatie semnificativa intre bolnavii cro-
nici (cu episoade multiple de imbolnavire) si prezenta
DVO/DVM (%?=11,25, r= 0,475, p=0,0008, 95% CI).

Studiul prezent are o serie de limitari, fiind unul
descriptiv, efectuat pe pacienti internati intr-o singura
unitate spitaliceasca si care a cuprins, din cauza restricti-
ilor financiare si de timp, un numar limitat de pacienti.

O altd limitare este data de imposibilitatea de a dis-
crimina intre efectul fumatului si al infectiei tubercu-
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loase asupra deprecierii functiei pulmonare. De
asemenea, multi pacienti provin din categorii socio-
profesionale defavorizate, din mediul rural, pensionari
sau beneficiari de ajutor social, cu locuinte supraaglo-
merate, unde ar fi putut fi expusi la alti factori de risc
de degradare a functiei pulmonare, cum ar fi expunerea
la fumul rezultat din arderea biomasei, utilizate pentru
incilzit sau gitit. Nici efectul unei asemenea expuneri
nu a putut fi cuantificat.

Excluderea din studiu a pacientilor ca MDR-TB, din
motive epidemiologice, desi numarul acestora este mic,
ar fi putut influenta rezultatele finale.

In concluzie, TB pulmonara se asociaza frecvent cu
disfunctii obstructive bronsice, inca din stadiile incipi-
ente ale bolii si care de multe ori sunt ignorate.
Depistarea precoce si tratamentul corect al TB ar putea
contribui la reducerea numarului cazurilor cu disfunc-
tii ventilatorii asociate, iar depistarea pacientilor cu
defecte ventilatorii in stadiile initiale ar permite o
monitorizare mai buni a lor si astfel ar contribui la
cresterea calitatii vietii acestor pacienti.

Factorii predictivi ai dezvoltarii obstructiei bronsice
la pacientul cu TB ar fi: virsta peste 40 de ani, sexul
masculin, fumatul, numarul de episoade de TB si extin-
derea radiologici a leziunilor pulmonare.

Desigur, studii ample, longitudinale, multicentrice,
sunt necesare pentru investigarea si cunoasterea apro-
fundatd a consecintelor functionale ale TB. ®
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