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Elaborarea Ghidului de tratament si ingrijiri in infectia HIV si SIDA se bazeaza pe protocoalele pentru
tratament §i Ingrijiri ale biroului regional pentru Europa al Organizatieci Mondiale a Sanatatii, editia
2007.

Ghidul national privind acordarea asistentei si tratamentului 1n infectia HIV si SIDA se adreseaza in
primul rand medicilor infectionisti si medicilor de familie, dar si tuturor acelor care, desi fac parte din
alte specialitati, au de rezolvat in practica medicald cazuri ce se incadreaza in infectia HIV: ftiziatri,
ginecologi, obstetricieni, medicii de laborator si altii.

Este in obiectivul Ministerului Sanatatii perfectarea permanenta a asistentei medicale persoanelor cu
infectia HIV s1 SIDA.

Astfel, Ghidul National va actualiza cunostintele de diagnostic, tratament §i conduita clinica in infectia
HIV, inclusiv in cazul maladiilor oportuniste si infectiei mixte TB-HIV si TB-hepatite parenterale.
Ghidul include, de asemenea, principii de organizare a asistentei paliative bolnavilor cu SIDA, a
profilaxiei transmiterii materno-fetale a infectiei HIV si profilaxiei profesionale post-expunere.

Se aduc multumiri specialistilor care au acceptat amabil sa intre in componenta comitetului de experti
tehnici pentru adaptarea protocoalelor OMS, in componenta urmatoare:

e  Dr Serbulenco Aliona, Directia Servicii Medicale Publice, Ministerul Sanatatii

o Dr Gherman Andrei, medic sef, IMSP DDVR

. Dr Holban Tiberiu, d.m., conferentiar universitar, sef catedra boli infectioase si tropicale, USMF
“N.Testemitanu”

o Dr Rusu Galina, d.m., conferentiar universitar, sef catedra boli infectioase copii, USMF
“N.Testemitanu”

o Dr Rotaru Mihai, d.m., conferentiar universitar, sef Directie managementul calitatii si standarde
de tratament, Ministerul Sanatatii

. Dr Calistru Viorel, medic sef adjunct, IMSP DDVR

e  Dr Gheorghita Stefan, prim vice director al CNSPMP, director Centrul SIDA

. Dr Bologan lon, d.m., conferentiar universitar, Catedra de Obstetricd si Ginecologie, USMF
“N.Testemitanu”

o Dr Climasevschi Iurie, membru al Grupului Tehnic de Lucru pentru tratamentul infectiei HIV al
Consiliului National de Coordonare

o Dr Goncear Alexandru, director, Centrul SIDA si boli infectioase, Tiraspol

J Dr Marandici Ludmila, medic infectionist, Departamentul Institutii Penitenciare, Ministerul
Justitiei

o Dr Popovici Svetlana, sef de sectie terapia HIV, IMSP DDVR;

° Dr Ssonko Charles, medic infectionist, Medicii Fara Frontiere

. Dr Stratulat Silvia, medic infectionist, Centrul SIDA

o Dr Untura Liudmila, director, ONG ‘Copilarie pentru toti’, Liga persoanelor cu status seropozitiv

Ministerul Sanatatii exprima recunostinta pentru contributiile si sugestiile ce au imbunatatit continutul
protocoalelor echipei de experti tehnici, reprezentanti ai agentiilor internationale, in urmatoarea
componenta:

. Dr Matic Srdan, OMS/EURO
. Dr Eramova Irina, OMS/EURO



Dr Munz Monique, OMS/EURO

Dr Antoniak Svitlana, Medic Sef, Clinica Lavra, Expert OMS, Kiev, Ucraina
Dr Ciobanu Silviu, OMS Moldova

Dr Ionascu Gabriela, reprezentantul programului ONU-SIDA Tn Moldova

Dr Malyuta Ruslan, Cartierul General al UNICEF
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Abrevieri

Ir

3TC
ABC
ADN
ADT
Ag1549
AGS
AlE
AINS
AIAT
APV
ARN
ARV
ASAT
ASC-H
ASC-US
ASI
AT
ATV
ATVIr
AUC
BCG
BHST
BIP
BSB

C max
C min
CD4
CDF
CDI
CHC
CHOP
CI50
CIB-10
CIC
CK
CMA
CMV
CNP
CcocC
CPK
CTV
CYP
daT
DAB
ddC
ddl
DIU
DIU-Cu

Ritonavir in doza mica (pentru amplificarea IP)
Lamivudina

Abacavir

Acid dezoxiribonucleic

Anatoxina difterico-tetanica adsorbita

Capravirina

Analiza generala a sangelui

Analiza imunoenzimatica (ELISA)
Antiinflamatoare nesteroidiene
Alaninaminotransferaza

Amprenavir

Acid ribonucleic

Antiretroviral

Aspartataminotransferaza

Celule scuamoase atipice, nu se poate exclude LISP
Celule scuamoase atipice cu semnificatie nedeterminata
indicele de evaluare a severitatii adictiei

Anatoxina tetanica

Atazanavir

Atazanavir/ritonavir

Aria sub curba concentratie-timp

Bacilii lui Calmette—Guérin

Boala hepatica in stadiu terminal

Boala inflamatoare pelviana

Barbati care intretin relatii sexuale cu barbati
Concentratie maxima in sdnge

Concentratie minima in sdnge

Celule cu antigen cluster de diferentiere (subgrup de T-limfocite)
Combinatie cu doza fixa

Consumator de droguri injectabile

Carcinom hepatocelular

ciclofosfamida, doxorubicina, vincristind, prednisolona (schema de chimioterapie)
Concentratia de inhibitie 50%

Clasificarea Internationald a Bolilor si a altor probleme de sanatate, editia 10
Contraceptiv injectabil combinat

Creatinkinaza

Complexul Mycobacterium avium-intracellulare
Citomegalovirus

Contraceptiv numai cu progestativ

Contraceptiv oral combinat

Creatinfosfokinaza

Consiliere si testare voluntara

Citocromul P450

Stavudina

Dereglari afective bipolare

Zalcitabina

Didanozina

Dispozitiv intrauterin

Dispozitiv intrauterin cu eliberare de cupru
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DIU-LNG
DLV
DMPA
DP

DT

DTP

ECG

EE
EFV

ELISA

ENF
EPOCH
EuropASI6

FIGO
FPV
FPVIr
Frotiu Pap
FTC
GC
GGT
Gl
HBCcAg
HBsAg
Hib
HIV
HIV/ITS
HR
HSF
HSV
HT

i/m

ilv

IDV
IgAT
IGD
[o]€]
IgHB
IgNU
IgUAR
lgvZz

0

INF
INF-PEG
INNTI

INTI

Dispozitiv intrauterin cu eliberare de levonorgestrel

Delavirdina

Acetat de medroxiprogesteron depozit

in doua prize timp de 24 ore

Delirium tremens

Vaccin adsorbit contra difteriei, tetanosului si tusei convulsive (pertussis)
Electrocardiografie

Etinil estradiol

Efavirenz

Reactie enzimatica de imunosorbtie (ELISA)

Enfuvirtid

etopozid, prednisolona, vincristing, ciclofosfamida, doxorubicind (schema de chimioterapie)
indicele de evaluare a severitatii adictiei, versiunea Europeana 6
Federatia Internationala de Ginecologie si Obstetrica
Fosamprenavir

Fosamprenavir/ritonavir

Frotiu colorat dupa Papanicolau pentru investigatiile citologice
Emtricitabina

Gonococi

Gama-glutamiltransferaza

Gastrointestinal

Antigen nucleic al virusului hepatitei B

Antigen de suprafata al virusului hepatitei B
Haemophilus influenzae de tip b

Virusul imunodeficientei umane

HIV si alte infectii cu transmitere sexuala (ITS)
Reducerea riscului

Hormon Stimulant Folicular

Virusul herpes simplex

Hormonul tireotrop

intramuscular

intravenos

Indinavir

Imunoglobulina antitetanica

Indicele de gravitate a dependentei

Imunoglobulind G

Imunoglobulina contra virusului hepatitei B
Imunoglobulind normala umana

Imunoglobulina umana antirabica

Imunoglobulina contra virusului varicella zoster
Interval de Tncredere

Interferon

Interferon pegilat

Inhibitor nonnucleozidic al transcriptazei inverse
Inhibitor nucleozidic / nucleotidic al transcriptazei inverse
Infectie oportunista

Inhibitor al proteazei

Inhibitor al pompei protonice

inhibitor selectiv al recaptarii serotoninei

Infectii ale tractului genital

Infectie cu transmitere sexuala
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\V4 Incarcatura virala

IVCU Inspectie vizuala a colului uterin

LBA Lavaj bronhoalveolar

LCR Lichid cefalorahidian

LDFS Lipoproteina cu densitate foarte scazuta

LDH Lactatdehidrogenaza

LEEP Procedura de excizie chirurgicala cu ansa diatermica
LGP Limfadenopatie generalizata persistenta

LGV Limfogranulomatoza venerica

LH Hormon luteinizant

LISP Leziune intraepiteliala scuamoasa de grad pronuntat
LISR Leziune intraepiteliald scuamoasa de grad redus
LMP Leucoencefalopatie multifocala progresiva
LNG Levonorgestrel

LNH Limfom non-Hodgkin

LPDM Lipoproteind cu densitate mare

LPV Lopinavir

LPV/r Lopinavir/ritonavir

MABT Micobacterii, alte decat bacilii tuberculosi (micobacterii atipice)
MAI Mycobacterium avium-intracellulare

MAN Mutatie 1n analogul nucleozidic

MAO Monoaminoxidaza

MAT Mutatia analogului timidinei

MDMA 3,4-metilendioximetamfetamina

MTM Monitorizarea terapeutica a medicatiei

NE Noretindrona

NET-EN Enantat de noretisterona

NFV Nelfinavir

NIC Neoplasm intraepitelial cervical

NICU Neoplazie intraepiteliald a colului uterin

NVP Nevirapina

ocC Operatie cezariana

OCP Operatie cezariana programata

oDz odata la doua zile

OMS Organizatia Mondiala a Sanatatii

OMS Organizatia Mondiala a Sanatatii

PAE Programul pentru acces extins

PCC Psihoterapie cognitiv-comportamentala

PCR Proteina C-reactiva

PO per os (pe cale orald)

PP de patru ori pe zi (in patru prize)

PPC Pneumonia pneumocistica

PPE Profilaxie post-expunere

PTHS Persoane care traiesc cu HIV/SIDA

PTMF Profilaxia transmiterii materno-fetale a HIV-infectiei
PVU Papiloma virusul uman

Q la interval de (de ex., Q8H=la interval de 8 ore)
RHP Reactie de hemaglutinare pasiva

RIE Reactia imunoenzimatica

RIN Raportul international normalizat

RMN Rezonanta magnetica nucleara



ROR Rujeola, oreion si rubeola

RPL Reactia de polimerizare in lant

RPR Reagina plasmatica rapida

RTV Ritonavir

RVS Raspuns viral sustinut la tratament

s/c subcutanat

SDRA Sindromul dereglarii respiratorii achizitionate
SGI Sistemul gastrointestinal

SIDA Sindromul imunodeficientei umane

SIDA Sindromul imunodeficientei achizitionate
SIRI Sindromul inflamator de recuperare a imunitatii
SK Sarcomul Kaposi

SMEM Sistem de monitorizare a evenimentului de medicatie
SNC Sistem nervos central

SP odata pe zi (singura priza)

SQV Saquinavir

SQVIr Saquinavir/ritonavir

SR Sandtatea reproducerii

SRC Studii randomizate cu grupuri control

SRsi S Sandtatea reproducerii i sexualitatii

T max Timpul de atingere a concentratiei maxime
TAR Tratament antiretroviral

TARV Tratament antiretroviral

TARVIA Tratament antiretroviral intens activ

TBC Tuberculoza

TBP Tuberculoza pulmonara

TC Tomografia computerizata

TDF Tenofovir

TFH Test al functiilor hepatice

THC Tetrahidrocannabinol

TIC Testul de identificare a comprimatelor

TMc114 Darunavir
TMc125 Etravirina

TMF Transmitere materno-fetala a HIV-infectiei
TMP/SMX  Trimetoprim-sulfametoxazol (cotrimoxazol)
TOD Tratament sub observatie directa

TOF Transplant ortotopic de ficat

TP de trei ori pe zi (trei prize)

TPV Tipranavir

TSH Hormon stimulant tiroidian

TSO Terapia de substitutie cu opioide

UNG Uretrita non-gonococica

us Ureea sanguina

USG Ultrasonografie

VB Vaginoza bacteriana

VDRL Testul serologic standard pentru sifilis (venereal disease research laboratory slide test)
VHA Virusul hepatitei virale A

VHB Virusul hepatitei virale B

VHC Virusul hepatitei virale C

VHS Virusul herpes simplex

VPC Vaccin pneumococic conjugat



VPI
VPO
VPP
VPU
VVC
vVvZ
ZDV

Vaccin poliomielitic inactivat

Vaccin poliomielitic oral

Vaccin pneumococic polizaharidic

Virusul papilomului uman

Candidoza vulvovaginala

Virusul varicella zoster (virusul varicella / zona zoster)
Zidovudina, cunoscuta si ca azidotimidina (AZT)
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Capitolul |

Evaluarea pacientului si tratamentul antiretroviral al adultilor si

Sumar general
al tuturor schemelor ARV pentru conduita specifica a infectiei HIV:

adolescentilor

Schemele ARV pentru consumatorii de droguri injectabile (CDI) HIV-pozitivi in functie de situatiile clinice

Situatia clinica

CDU + TARV,
lipsa
afectiunilor
concomitente
majore

CDU + TARV
+ indicatii
pentru
tratamentul
HEP-B

CDU + TARV
+ indicatii
pentru
tratamentul
TBC

Linia I de

preferinta
AZT*® +3TC
+EFVY?

TDF' + FTC? +
EFVY

TDF' + FTC? +
EFVY

TDF'+3TC +
EFVY

AZT*® +3TC
+EFVY

TDF' + FTC?**
EFVY

Linia I alternativa

AZT — TDF:
TDF +3TC +EFV

AZT — ABC:
ABC">%+3TC+
EFVY

EFV — ABC:
AZT + 3TC +
ABCH5 12

Tn caz de efecte
adverse la ABC:
AZT + (3TC sau
FTC) + TDF

in anumite situatii:
EFV — LPV/r
(AZT sau TDF) +
(3TCsau FTC) +
LPV/Ht

in caz ci nu existd
alte optiuni:

EFV — NVP:
(AZT sau TDF) +
(3TCsau FTC)
+NVP°
(monitorizarea
functiilor hepatice)

EFV — AZT:
TDF+ (3TCsau
FTC) + AZT

AZT — ABC:
ABC">+3TC+
EFVY

EFV — ABC:
AZT + 3TC +
ABCA’ 5,12
TDF +FTC +
ABC® 12

AZT +3TC' +
EFV

Tn caz de efecte
adverse la EFV:
AZT +3TC +
ABCH5 12

Linia Il de

preferinta
ABC + ddl +
LPV/r

TDF (dacanu a
fost administrat
anterior) + (3TC
sau FTC) + LPV/r

AZT + (3TC sau
FTC) + TDF +
LPV/r

AZT + (3TC sau
FTC) + TDF +
LPV/r

ABC +ddl +
LVP/r + (TDF sau
3TC sau FTC)®

ABC + ddI +
(LPV/r + )" (daca
cu rifampicind)

AZT + (3TC sau

Linia II alternativa
Ply/r — PL/r

ABC — AZT sau d4T
(daca nu a fost administrat anterior)

LPV/r +Pl, + (TDF sau 3TC sau FTC)

AZT + 3TC + TDF + Ply/r + trecerea la
rifabutind

ABC + ddl + Ply/r
+ trecerea la rifabutina
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CDU+TARV  TDF!+(3TC

+ indicatii sau FTC?) +
pentru EFVY
tratamentul

HEP-C

Linia I de preferinta
TDF! + (3TC sau FTC? + EFV

Linia I delpreferintﬁ
(AZT® sau TDFY) + (3TC sau
FTC? + (EFV sau NVP)

AZT + (3TC sau FTC) + TDF +

FTC) + TDF (LPV/r+ 1) TDF™ + ddI + Pl,/r
(dacd cu + trecerea la rifabutina
AZT — ABC: rifampicind)
ABC*52+3TC +
EFVY ddl + 3TC +
(LPV/r + )" (daca
Tn caz de efecte cu rifampicini)

adverse la AZT:
TDF + (3TC sau
FTC) + EFV

in caz ci nu existd
alte optiuni:

EFV — NVP:
(AZT sau TDF) +
(3TCsau FTC)

+NVP®

(monitorizarea

functiilor hepatice)

EFV —» ABC*>2  P|,— PI;: TDF + 3TC + Ply/r + P1,
15. TDF + (3TC sau

TDF + (3TC sau FTC) + Plyr
FTC) + ABC®

ddl + (3TC sau
AZT — ABC: FTC) + Plyr
ABC*®> 24+ 3TC +
EFVY

ABC — d4T:
d4T + (3TC sau
FTC) + TDF

Ca exceptie:
EFV — LPV/r:
TDF + (3TC sau
FTC) + LPV/rH!

4T +3TC +
LPV/r
Linia I alternativa Linia II de preferinta Linia II alternativa
in caz de contraindicatii TDF + AZT + 3TC + LPVIr (TDF sau 3TC sau FTC) + LPV/r
pentru TDF & 3TC/FTC: +Pl,
AZT + FTC/3TC + EFV ABC + ddI + LPV/r + (TDF

sau 3TC sau FTC)
AZT + (3TC sau FTC) + TDF

AZT + 3TC + ABC*®

AZT — ABC:
ABC***+3TC + EFVY

Linia I alternativa Linia II de preferinta Linia II alternativa

AZT + (3TCsau FTC)+ TDF  Daca TDF i 3TC/FTC au AZT + ddl + LPV/r

esuat:
(TDF sau AZT) + (3TC sau (ABC sau AZT) + ddI + in caz de contraindicatii sau
FTC) + ABC*® LPV/r utilizare anterioard a AZT &

ABC:

AZT — ABC: in cazul in care AZT si d4T + (3TC sau FTC) + LPV/r
ABC"*%+3TC+EFVY 3TC/FTC si ABC au fost

deja administrate: (AZT sau TDF) + (3TC sau FTC)
Ca exceptie: (TDFsau FTC/3TC) +ddl +  + LPV/r+Pl,
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Linia I de preferinta
TDF! + (3TC sau FTC?) + EFV

Linia I de preferinta
(ABC sau AZT®) + 3TC + NVP

(ABC sau AZT®) + 3TC + EFV

Mame HIV+ ce nu au
indicatii pentru TARV
Mama:
AZT + 3TC + LPVIr
n caz de anemie, ABC + 3TC
+ LPV/r

Copil:
AZT sirop 7 zile

(TDF sau AZT) + (3TC sau
FTC) + LPV/r

Linia I alternativa
EFV — ABC:
TDF + (3TC sau FTC) + ABC

AZT — ABC:
ABC***¥+3TC + EFV*

ABC — d4T:
d4T + (3TC sau FTC) + TDF

Ca exceptie:
ABC — PI/r:
TDF + (3TC sau FTC) + Ply/r

d4T + 3TC + Ply/r

Linia I alternativa
AZT + 3TC + ABC*®

Ca exceptie:
AZT +3TC + LPVIr

Mame HIV+ necesitand
TARV
Mami (CD4 <200)
AZT + 3TC + NVP
Tn caz de anemie, ABC + 3TC
+ NVP

Mama (CD4 200-350):

AZT + 3TC + LPVIr

Tn caz de anemie, ABC + 3TC
+ LPV/r

Copil:
AZT sirop 7 zile

LPV/Ir

n caz de efecte adverse la
ABC — AZT:

AZT + TDF + (3TC sau
FTC) + LPV/r

Linia II de preferinta
ABC +ddl + LPV/r

TDF — d4T

3TC < FTC

d4T + (FTC sau 3TC) +
LPV/Ir

Linia II de preferinta
ddl + (ABC sau AZT) +
LPV/Ir

ABC +3TC + LVP/r

Mame HIV+ in TARV

Potrivit indicatiilor clinice,
cu exceptia EFV

Schimbarea a doua remedii si a se
considera Darunavir /
Tipranavir, si Enfuvirtid

Linia II alternativa
Plg — Ply:
(TDF sau d4T) + (FTC sau 3TC)
+Ply/r

TDF + (FTC sau 3TC) + Ply/r +
Pl,

Linia II alternativa

Mame HIV+ fara profilaxie in
timpul sarcinii (si/sau nasterii)
Mama:
AZT + 3TC + NVP —
AZT + 3TC 7 zile

n caz de anemie,
ABC +3TC + NVP —
ABC +3TC 7 zile

Copil:
AZT sirop 4 saptamani+ 3TC 4
saptamani+ NVP

Noti: In cazul in care mama
HIV+ nu a primit nicio profilaxie
ante- si intra-partum, copilului i
se va administra schema de
profilaxie post-expunere [AZT
sirop 4 saptamani+ 3TC 4
saptdmani+ NVP (2 administrari,
cu interval de 72 ore)] daca de la
nastere nu au trecut mai mult de
48-72 ore. Tn caz contrar, copilul
va fi monitorizat potrivit
protocoalelor pediatrice.

! Tenofovir este INTI cel mai putin hepatotoxic si este activ contra HIV si HVB.

2 Emtricitabina si lamivudina sunt remedii similare, cu aceeasi eficacitate. Lamivudina nu trebuie si fie
niciodatd utilizata impreund cu emtricitabina, din moment ce ambele aceste remedii sunt analogi ai
aceleiasi nucleozide. Este preferabil a se utiliza formule de remedii combinate, inclusiv tenofovir si
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emtricitabind, care sunt active contra HIV si HVB

¥In caz de combinare a zidovudinei si lamivudinei se prefera utilizarea medicamentului combinat care

include ambele remedii Tntr-un singur comprimat.

“In caz de combinare a abacavirului cu zidovudini si lamivudind se prefera utilizarea remediilor

combinate care le include pe toate trei intr-un singur comprimat. in caz de combinare a abacavirului si

lamivudinei se preferd utilizarea remediilor combinate care le include pe ambele intr-un singur

comprimat.

> Este posibil a utiliza strategia de simplificare a schemelor de tratament ARV atunci cand dupi

utilizarea cu succes a schemei precedente cu INNTI (sau IP/r) (incarcatura virala nedetectabild) este

indicata administrarea a trei INTL

® Nevirapina este remediul cel mai hepatotoxic. In cazul in care alte optiuni nu sunt posibile, efavirenz
oate fi substituit cu nevirapina cu monitorizarea functiilor hepatice.

Lamivudina este activd contra HIV si HVB dar la pacientii cu HVB este preferabila utilizarea
remediilor combinate. Lamivudina nu trebuie niciodata sa fie utilizatd impreuna cu emtricitabina,
deoarece ambele aceste remedii sunt analogi ai aceleiasi nucleozide.
® Terapia de sustinere cu lamivudini, emtricitabind sau/si tenofovir este utilizatd pentru prevenirea
activarii HVB.
® Metadona ar putea substantial majora concentratia zidovudinei. Semnificatia clinicd a unei atare
interactiuni nu a fost studiata detaliat si se impune monitorizarea minutioasa a efectelor adverse.

19 Efavirenz micsoreaza considerabil concentratia metadonei (circa 60%), astfel frecvent se atestd
sindrom de abstinentd metadonica. De reguld, se impune necesitatea cresterii dozei metadonei (in
mediu, cu circa 50%).

1 Potrivit datelor disponibile, lopinavir/ritonavir ar putea diminua concentratia metadonei, cauzand
abstinenta metadonica, sau sporeste concentratia metadonei (in dependenta de trasaturile metabolice
individuale), astfel s-ar putea sa fie necesard ajustarea dozei metadonei. Este necesard monitorizarea
minutioasa a statului pacientului dat.

12 Abacavir ar putea moderat micsora concentratia metadonei. Desi riscul abstinentei metadonice este
mic, iar necesitatea corectiei dozei de metadona este putin probabild, pentru unii pacienti se poate
anticipa majorarea dozei metadonei.

3 Lopinavir/ritonavir cu dozaj suplimentar de ritonavir (LPV/r + r) pentru tratamentul pacientilor cu
co-infectie HIV/TBC carora li se administreaza tratament cu rifampicind contra TBC: prescrierea
suplimentara a 300 mg de ritonavir de doua ori timp de 24 de ore (la fiecare 12 ore).

" Combinarea didanozinei cu tenofovirul nu este recomandati, din cauza cresterii toxicititii
pancreatice din partea didanozinei si a efectului advers asupra raspunsului imun. Dacd didanozina este
prescrisa impreund cu tenofovir, doza didanozinei urmeaza a fi corectatd: 250 mg o datd in zi la
pacientii cu masa ponderald mai mare de 60 kg s1 125 mg in zi pentru pacientii cu masa ponderala mai
mica de 60 kg

> Abacavir ar putea cauza micsorarea concentratiei ribavirinei datoritd particularittilor metabolice
comune cu citocromii hepatici. Utilizarea abacavirului este asociata cu o probabilitate mai mica de
raspuns virusologic sustinut (RVS) in caz de tratament concomitent a HVC.

1% Este necesar a se tine cont de faptul cd nu toti IP pot fi combinati unul cu altul. Combinarea
lopinavir/ritonavir cu saquinavir (in capsule gelatinoase solide) serveste drept bun exemplu de
combinare a 2 IP.
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l. Introducere

HIV/SIDA reprezintd o maladie cronica pe viata, fara vindecare cunoscutd, si astfel, persoanele ce traiesc
cu HIV/SIDA (PTHS) trebuie sa fie monitorizate medical pentru restul vietii sale (1-3). Componenta cheie a
tratamentului si ingrijirilor PTHS este acordarea tratamentului antiretroviral (TARV). TARV optimal
sporeste durata si calitatea vietii pacientilor HIV-infectati si reduce transmiterea mai departe a virusului. OMS
aproba o abordare in aspect de sanatate publica fatd de TARV (4), care promoveaza selectarea rationala
si consecutivitatea diverselor clase de remedii ARV in cadrul schemelor de linia 1 §i 2, cu optiuni de
rezervd; conduita clinica simplificata si standardizata, evidenta standardizata pentru péstrarea optiunilor
terapeutice, minimizarea efectelor toxice si adverse ale medicamentelor, plus maximizarea aderentei si
sprijinului obiectivelor de acces universal la TARV.

Obiectivele TARV sunt precum urmeaza:

0 Clinice: prelungirea vietii i imbunatatirea calitatii acesteia;

0 Virusologice: reducerea maximal posibild a incarcaturii virale pentru o perioada maximal posibila
de timp, pentru a stopa progresarea maladiei si a preveni si tergiversa dezvoltarea rezistentei
medicamentoase;

0 Imunologice: recuperarea imunologica cantitativa si calitativa, menitd sa previna debutul infectiilor
oportuniste;

o Epidemiologice: reducerea transmiterii HIV (5)

Anamneza medicala, examinarea constatarilor, anamneza exacta a terapiei antiretrovirale (TARV),
rezultatele de laborator, rezultatele altor proceduri medicale si circumstantele sociale urmeaza sa fie
documentate pentru intreaga perioada de tratament, care ar putea dura ani sau chiar decenii. Atare date
sunt cruciale atdt individual pentru pacient, cat si pentru analiza retrospectivd (de exemplu, in
procedurile endoscopice, scanarea prin TC, testare microbiologicd avansatd sau determinarea
incarcaturii virale (IV)). Pentru a servi acestor scopuri, este recomandabild crearea unui sistem
electronic de pastrare a datelor, 1n particular la nivel clinic. Trebuie sa fie asiguratd confidentialitatea
informatiei medicale.

Tratamentul si ingrijirile optimale in HIV urmeaza sa fie prestate de echipele clinice. Echipa medicala
de baza ce asigura conduita de baza a cazului medical al unui pacient ar trebuie in mod ideal sa fie
formata dintr-un medic (deseori, infectionist), o asistenta medicala si un lucrator social sau un prestator
de servicii nemedicale. Fiecare din membrii echipei are roluri distincte Tn prestarea tratamentului si
ingrijirilor, iar serviciile acestora urmeaza sa fie complementare. O retea de alti specialisti si grupuri de
auto-ajutor trebuie sa fie disponibila in sprijinul PTHS (6). Pentru intrebarile medicale, reteaua trebuie
sa includa specialitatile In domenii cum ar fi hepatologia, investigatiile endoscopice, dermatologia (cu
cunoasterea examindrilor proctoscopice), oftalmologie, neurologie, chirurgie, patologie, oncologie,
ginecologie si, uneori, urologie si psihiatrie.

I1. Conduita pacientilor cu HIV

Evaluarea clinica a pacientilor trebuie sa includa serviciile de testare si consiliere in aspecte de pastrare
particular interactiunile potentiale cu TARV. Conduita adecvata a PTHS este un proces de lunga
durata, axat pe necesitatile pacientilor:

O Testarea initiala la HIV si confirmarea rezultatului.

Consilierea adecvata pe durata procesului de identificare a HIV

Evaluarea clinica

Consilierea pacientului

Monitorizarea sanatatii pacientului

Initierea TARYV si sustinerea acestuia

OO0O0OO0O0
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Prevenirea si tratamentul infectiilor oportuniste (I0), a altor co-infectii si co-morbiditati
Sprijin psihosocial

Sprijin pentru aderenta

0 Indreptari medicale pentru a asigura continuitatea asistentei.

(eleo e}

1. Evaluarea initiala a pacientului

Evaluarea initiala a pacientului se axeazd pe determinarea starii complete a HIV-infectiei
acestuia/acesteia, pentru a elabora un fundament pentru conduita clinica ulterioara si pentru indreptare
la serviciile nemedicale, dupa caz.

Evaluarea initiald a pacientului trebuie sa includa:

Confirmarea statutului HIV, potential cu stabilirea momentului infectarii, dupa caz;
Anamneza detaliatd personala, familiald si medicala;

Examenul fizic;

Investigatiile de laborator si altele; plus

Examinarile de catre specialisti, dupa caz;

O Monitorizarea stadiilor clinice si imunologice.

OO0 O0OO0O0

1.1. Anamneza personald, familiala si medicala

Pacientii nou-diagnosticati cu infectia HIV sau pacientii noi care au fost tratati si monitorizati n alte
localitati trebuie sa ofere o anamneza completa inainte de examenul fizic (7). Faceti referinta la Tabelul 1.

Tabelul 1. INFORMATIA DIN ANAMNEZA MEDICALA NECESARA LA EVALUAREA INITIALA A
PACIENTULUI

Informatie generala:

0 Numele si prenumele pacientului
0 Data nasterii

o Sexul

0 Data evaluarii

Informatia cu privire la testare:

o0 Data primului rezultat pozitiv al testului HIV

0 Motivul testarii

0 Ultimul rezultat negativ al testului HIV, daca se cunoaste

Categoria de transmitere si riscul de expunere la HIV (daca se cunoaste):

Consumul de droguri injectabile

Sexual (heterosexual, homosexual, felurile de relatii sexuale: orale, vaginale, anale)
Transfuzia de sange sau produse din sange, transplantul de organe si tesuturi
Transmiterea infectiei de la mama la fat

Expunerea profesionala (descrieti)

Nu se cunoaste

Statutul HIV al partenerului(lor) sexual(i) (daca se cunoaste)

Factorii de risc ai partenerului(lor) sexual(i), daca se cunoaste

OO0OO0OO0O0O0OO0OO0OO

Timpul si locul (tara) infectirii, cele mai probabile sau cunoscute *

Istoricul tratamentul si ingrijirilor pentru HIV (faceti referinta la Anexa 1):

O Timpul si locul tratamentului sau serviciilor aferente HIV precedente, inclusiv intreruperile tratamentului,
Regimurile curative

Efectele adverse

Aderenta

Datele de laborator (numarul limfocitelor CD4, 1V, electrolitii, functiile hepatice, functiile renale,

O 0O0O0
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analiza generala a sangelui, in ordine cronologica pentru pacientii cu infectie mai veche (cu durata
de cativa ani) (7))
0 Rezultatele documentate ale testelor precedente la rezistenta (daca au fost efectuate)

Afectiunile si starile aferente HIV:

tuberculoza

infectiile respiratorii

infectii virale, alte infectii bacteriene $i micotice
hepatitele virale C si B

neoplasme

alte

OO0OO0O0OO0O0

Alte maladii si stari:

Spitalizari

Interventii chirurgicale

Afectarea sanatatii mintale (depresie, etc.)
Afectiuni renale sau hepatice
Afectiuni endocrinologice
Infectiile cu transmitere sexuala
Vaccindrile

Alergii

Schimbatri in constitutia corporala
Medicatiile curente

OO0OO0OO0OO0OO0O0OO0OO0OO

Anamneza medicala familialia (diabet zaharat, hipertensiune, leziuni cutanate, formatiuni maligne, etc.)
Afectiunile cardiovasculare si riscurile pentru maladie (obezitatea, fumatul, hipertensiunea, etc.)
Contacte cu pacientii cu TBC (ale pacientului sau membrilor familiei sale) b

Medicatia curenta (inclusiv, terapia de substitutie opioida (TSO))

Consumul de substante:
0 Consumul ilicit de droguri (in trecut si in prezent)
o Consumul de alcool

Sanatatea reproducerii si sexuala:

0 Metodele contraceptive pentru pacientii de gen feminin
0 Sarcini (precedente, curenta, planificata)

o0 Practici sexuale (oral, anal, vaginal)

Anamneza sociala:

O Situatia de viata (parteneri / sot/sotie / membrii familiei, copii, etc.)

O Angajarea in campul muncii si ocupatia

0 Retelele de suport (asigurarile sociala si de sanatate, grupuri comunitare, care cunosc statutul HIV
al pacientului, etc.)

4 Utila pentru epidemiologie, subtipul de virus si pentru profilul unei tulpini eventual rezistente la
medicamente.

® Pentru evaluarea in continuare a TBC faceti referinta la Capitolul 4, Conduita tuberculozei in co-
infectia cu HIV.

1.2. Examenul fizic

Examenul fizic trebuie sa documenteze simptomele si semnele la prezentare si rezultatele ce pot fi
reproduse, astfel incat alti medici sa poata determina schimbarile in stare. Sunt preferabile o anamneza si
un chestionar de examinare standardizate; faceti referinta la Tabelul 2.
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Tabelul 2. Examenul fizic initial.

Starea generala:

0 Talia si ponderea corporala

o0 Lipodistrofia

0 Indicele Karnowsky sau alta scara standardizata pentru bunastarea generala
Indicii fiziologici vitali:

0 Tensiunea arteriala

o0 Temperatura

0 Pulsul

O Rata respiratiei

Nodulii limfatici

Tegumentele cutanate (intreg corpul), n particular, depistarea:
Semne active sau in anamneza de zona zoster

afectiuni hepatice

sarcomul Kaposi

dermatita seboreica

locurile de injectare ale CDI

O0OO0OO0O0

Documentarea afectiunilor tegumentelor cutanate, cum ar fi portiuni decolorate (vitiligo), brune sau

.....

afectate pe o folie transparenta, ce ar permite compararea cu examinarile ulterioare.

Orofaringe

O Starea cavitatii bucale si a dintilor

O Stomatita candidozica

0 Leucoplachia viloasa a cavitatii bucale
o Sifilisul primar

Torace si plaméni:

0 Semnele toracice (respiratia, tuse, dispnee)
o Forma toracelui

o Controlul riscului de emfizem

Examenul glandelor mamare (la pacientii de gen feminin si masculin) pentru control in materie de risc
de carcinom.

Examenul cardiac pentru informatie initiala unde este posibil un risc mai ridicat de complicatii
cardiovasculare ale TARV (8, 9) sau riscul de endocarditd la consumatorii de droguri injectabile (CDI)

Examenul abdominal si al sistemului gastrointestinal (pentru informatie initiala pentru efectele
adverse ale TARV, in particular in cazurile de hepatite cronice, intoxicatii alcoolice si ciroze hepatice):
Consistenta, dimensiunile si forma ficatului si splinei

Motilitatea intestinala

Sensibilitatea

Rigiditatea muschilor abdominali

Nausea, voma, disfagia

O0OO0OO0O0

Examenul regiunii genitale si anale:

herpes simplex

citomegalovirus (CMV)

sifilis

infectii conditionate de papiloma virusului uman (PVU), (condiloame acuminate, carcinomul anal)

o

(eleole]
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(10), alte ITS
0 disfunctia erectila

Extremititile inferioare (motricitatea, mobilitatea, lipodistrofia) pentru obtinerea informatiei initiale
pentru efectele adverse ale TARV

Starea neurologica (de asemenea, semne de neuropatie)
Starea psihica

Functiile vizuale si auditive

1.3. Examenul de laborator si alte investigatii

Tabelul 3. Investigatiile de laborator.

Testele de depistare si evaluare HIV:

0 Testarea serologica pentru HIV (tipic, reactia imunoenzimatica (ELISA) sau testul sanguin rapid),
urmat de testul de confirmare (tipic, Western blot) (11);

0 Numarul limfocitelor CD4 pentru determinarea severitatii imunodeficientei; la femeile gravide —
raportul procentual al limfocitelor CD4 (12, 13); precum si

0 Testarea incarcaturii virale (IV) prin intermediul reactiei de polimerizare in lant (RPL), pentru
determinarea gradului de replicare virala. °

Testele la alte boli infectioase:

Teste de rutina:

0 Testul pentru cercetarea de laborator a maladiilor venerice (VDRL) la sifilis;

0 Testdrile serologice la virusii hepatitelor C %i B (VHC si VHB) — adica, anticorpii la VHC si
antigenul de suprafata al hepatitei B (HBSAQ)

0 Radiografia toracica, o data in an, sau mai frecvent, la necesitate

0 Controlul ginecologic, o datd in an, sau mai frecvent, la necesitate

Potrivit indicatiilor:

0 Frotiu vaginal, penian sau anal (dupa caz) pentru depistarea gonoreei si Chlamydia trachomatis;

o antigenului de Cryptococcus atunci, cdnd numarul limfocitelor CD4 este sub 200/mm® cu semne
clinice de criptococoza;

0] Antigen%mia CMV (antigenul precoce pp65), atunci cand numarul de limfocite CD4 este sub
100/mm?®*

Testele de laborator generale:

0 Electrolitii (sodiu, potasiu);

Functiile hepatice (alaninaminotransferaza (AlAT), aspartataminotransferaza (AsAT), fosfataza alcalind);
bilirubina;

Functiile renale (ureea sanguina, creatinina);

Lactatdehidrogenaza (LDH) (reinnoirea generala a celulelor in limfoame, semne de infectii
pulmonare, infarctul de miocard, afectiuni musculare, etc.)

0 Testul rapid (raportul international normalizat (RIN), sau timpul protrombinic)

O Analiza generala a sangelui, cu diferentiere si numarul de trombocite; precum si

O Testul la sarcina, anterior initierii TARV.

O 00O

Daca sunt disponibile:

Glucoza pe nemancate

Colesterolul (lipoproteina cu densitate mare (LPDM), lipoproteina cu densitate foarte scazuta (LPDFS))
Trigliceride

Lipaza

Proteina C-reactiva (PCR)

Hormonul stimulator al tiroidei (TSH)

OO0 O0O0O0O0
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% Este preferatd efectuarea testelor la acelasi laborator pentru a exclude divergentele de ordin tehnic.

® Pentru informatie ulterioara cu privire la testare la hepatite, faceti referinta la Protocoalele 6 si 7,
Conduita co-infectiei hepatita C si HIV

¢ Depistarea foarte precoce a infectiei CMV este posibild si reprezintd un marcher bun pentru rispunsul
la tratament in infectia cu CMV.

1.4. Investigatii suplimentare

Tabelul 4. Alte investigatii.

o testul tuberculinic cutanat ®

O microscopia frotiului sputei, daca sunt prezente semne de TBC (ex., tuse).

0 Testul serologic la imunoglobulina G (IgG) contra toxoplasmei si informatia despre riscul infectiei,
n caz de rezultat negativ;

0 ECG (initiala pentru comparatie gratie riscului mai mare de afectiuni cardiovasculare in caz de
TARV) (14)

0 Examenul ultrasonografic al abdomenului si endoscopia, la necesitate

% Pentru informatie suplimentara cu privire la testele tuberculinice cutanate faceti referintd la Capitolul 4,
Conduita co-infectiei TBC si HIV.

In functie de maladiile concomitente pe care le prezinti pacientul, s-ar putea si fie necesare si alte
investigatii, In functie de comoribiditatile individuale, de exemplu, in co-infectiile VHC/HIV sau
VHB/HIV, ultrasonografia abdomenului pentru masurarea nodulilor limfatici, dimensiunii si formei
ficatului si splinei; sau 1n prezenta semnelor clinice de afectiuni ale sistemului gastrointestinal (SGI),
endoscopia SGI superior si inferior. Constatarile endoscopice trebuie sa fie documentate prin fotografii.

Tabelul 5. Consultul altor specialisti

0 Examenul neurologic atunci cand HIV este diagnosticat primar (polineuropatie periferica);

0 examenul oftalmologic o data la fiecare trei luni pentru depistarea retitinei CMV atunci cand
numarul limfocitelor CD4 este <100/mm?;

0 examenul ginecologic, inclusiv frotiul Papanicolau o data la fiecare sase luni (pentru depistarea
carcinomului mediat de papiloma virusul uman (PVU));* precum si,

0 alte consultatii ale specialistilor, dupa necesitate.

2. Consilierea in aspecte legate de HIV-infectie

Conduita adecvata a pacientilor ce traiesc cu HIV/SIDA reprezinta un proces exhaustiv pe viata axat pe
nevoile pacientului. Aceasta trebuie sa includa:

Monitorizarea sanatatii pacientului;

Initierea TARYV si aderenta la acesta;

Prevenirea si tratamentul infectiilor oportuniste (I10), a altor co-infecti si a co-morbiditatilor;
Sprijinul psihologic;

Sprijin in aderenta;

Consiliere; precum si

0 Indreptarea medicala pentru a asigura continuitatea ingrijirilor.

OO0 O0O0O0O0

Consilierea pacientilor este 0 componenta esentiala a strategiei conduitei pacientului. Aceasta trebuie sa
demareze cu evaluarca si dezbaterea conditiilor sociale ale pacientului, care ar putea fi factori
determinanti ai cooperarii pe durata tratamentului. Printre acestia se numara:

O parteneriate si calitatea

1 Nu exista dovezi concludente pentru recomandarea frotiurilor Papanicolau rectale de rutind la momentul elaborérii acestui protocol. Pentru informatii
suplimentare, faceti referinta la Capitolul 9. “Asistentd in sdnétatea sexuald si a reproducerii persoanelor ce tréiesc cu HIV/SIDA".
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O angajarea In campul muncii, felul de serviciu si conditiile de lucru

0 persoancle care ar trebuie sa fie informate despre statutul HIV seropozitiv

O persoanele cu care prestatorii de asistentd medicald ar putea discuta aspectele ce tin de sanatatea
pacientului

0 relatiile familiale

0 disponibilitatea pastrarii sigure la temperaturi scazute a medicamentelor

0 factorii ce tin de stilul de viata care ar putea interfera cu tratamentul (16-18).

Prestatorii de asistenta medicald, care consiliaza PTHS, trebuie sa se asigure ca un anumit volum de

informatie este discutat si inteles de catre pacient, precum urmeaza:

0 Reducerea riscului (sexul protejat, practicile de injectare, etc.) trebuie sa fie explicata, inclusiv
pericolul la care sexul neprotejat cu partenerii HIV-pozitivi ar putea conduce la super-infectie cu o
alta tulpina de HIV si cu rezistenta posibila la remediile antiretrovirale (ARV) (19).

0 In caz de rezultate serologice negative la toxoplasma, trebuie sa fie explicate calea de transmitere si
modalitatile de prevenire a infectiei (inclusiv, riscurile asociate cu animalele de casd). (faceti referinta
la Capitolul 2, Conduita infectiilor oportuniste si ale simptomelor generale in HIV/SIDA).

0 Asa cum co-infectiile VHB/HIV si VHC/HIV sunt frecvente si prezinta dificultati medicale ulterioare,
trebuie sa fie accentuata prevenirea acestora. La fel de important este consilierea in reducerea riscului
de afectare hepatica si prevenirea transmiterii de la mama la copil (PTMC)Z.

O Pacientii trebuie sa fie informati despre semnele IO posibile si sa fie incurajati sa fie supusi unor
ulterioare evaluari. Pentru informatie suplimentara, faceti referinta la Capitolul 2, Conduita infectiilor
oportuniste si a simptomelor generale in HIV/SIDA.

Importanta stoparii consumului ilicit de droguri trebuie sa fie discutatd cu consumatorii. Dacad un pacient
nu este capabil sau nu doreste sa sisteze consumul, urmeaza a fi discutate avantajele masurilor de
reducere a riscului, inclusiv avantajele reducerii consumului de droguri; neinjectarea; a nu utiliza n
comun acele, seringile sau alt echipament de injectare; precum si terapia dependentei opioide (cum ar fi,
TSO). Pentru informatii suplimentare, faceti referintd la Protocolul 5, Tratamentul si ingrijirea
consumatorilor de droguri injectabile cu HIV/SIDA.

In baza evaluarii conditiilor sociale, trebuie sa fie incurajate deprinderile zilnice sinitoase — somnul,
nutritia, efortul fizic.

Pacientii pe cale sa inceapa TARYV trebuie sa fie consiliati in aspecte de:

O aderenta (faceti referinta la compartimentul 11.4.3, expus in continuare)

O toxicitatea posibild a remediilor antiretrovirale (ARV) (faceti referinta la compartimentul 11.5.4 din
continuare)

O interactiunile medicamentoase (faceti referinta la compartimentul I1.5.6 din continuare)

O contraceptia sigurd atunci, cdnd schema ARV contine EFV (pentru informatii suplimentare, faceti
referinta la Capitolul 9, Sprijinul sanatatii sexuale si reproductive).

Pacientii trebuie sa fie informati, de asemenea, despre responsabilitatile legale (daca e aplicabil) si despre
drepturile acestora si sa fie indreptati la alte servicii corespunzatoare.

Pacientii trebuie sa fie informati despre aspectele corelate cu imunizarea (inclusiv, pentru deplasari) si
riscurile profesionale.

3. Prevenirea infectiilor oportuniste si a altor infectii

O Masurile de profilaxie a TBC sunt unele din cele mai importante. Pentru detalii suplimentare cu
privire la conduita pacientilor cu infectie mixta HIV-TBC si profilaxia TBC active, faceti referinta la
Capitolul 4, Conduita pacientilor cu infectie mixta TBC si HIV. Profilaxia cu izoniazida la persoanele
sero-pozitive este efectuata la cei ce au fost in contact cu TBC activa, dupa excluderea maladiei,

2 Pentru informatii suplimentare, faceti referinta la Capitolul 6 Conduita co-infectiei hepatita virald C si HIV, Capitolul 7 Conduita co-infecfiei hepatita
virald B si HIV, si Capitolul 8 Prevenirea hepatitelor A, B, C si a altor factori hepatotoxici la persoanele ce traiesc cu HIV/SIDA.
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precum si la persoanele Incarcerate, reiesind din prevalenta relativ 1naltd a TBC in institutiile
penitenciare.

0 Din moment ce persoanele seropozitive prezinta un risc crescut de infectare cu VHC si VHB, fapt ce
de la sine ar putea constitui o problema considerabild pentru sanatate, este important a sublinia
importanta profilaxiei acestor infectii. Nu mai putin important este a oferi recomandari cu privire la
reducerea riscului leziunilor hepatice si la profilaxia transmiterii materno-fetale >

0 PTHS trebuie sa fie imunizati contra hepatitelor B si A, precum si contra gripei. Pentru informatii
suplimentare, faceti referintd la Capitolul 12, Imunizarea persoanelor ce traiesc cu HIV/SIDA si a
persoanelor cu risc pentru HIV.

0 Fiecarui pacient cu numarul limfocitelor CD4 sub 200 celule/mm3 trebuie sa i se administreze
profilaxie contra anumitor infectii oportuniste, in particular, contra pneumoniei cu Pneumocystis
jirovecii (PPC). Cotrimoxazolul trebuie sa fie administrat pana cand numarul limfocitelor CD4 va
depasi 200/ mm3 timp de mai mult de trei luni dupa initierea TARV. Pentru informatii suplimentare,
faceti referinta la Capitolul 2, Conduita infectiilor oportuniste si a simptomelor generale ale
HIV/SIDA.

0 Daca pacientul nu are anticorpi contra Toxoplasma, este important a-1 informa despre caile de
transmitere a toxoplasmozei si despre metodele de profilaxie a acestei infectii (inclusiv, riscul legat de
animalele domestice) (Pentru detalii suplimentare, faceti referinta la Capitolul 2, Conduita pacientilor
cu infectii oportuniste §i simptome generale HIV/SIDA.

4. Tratamentul antiretroviral
4.1. Initierea TARV

Momentul oportun pentru initierea TAV mai este incd discutat (20). O analizd a catorva studii de
cohorta si ghiduri indica o viziune raspandita pe larg cum ca numarul limfocitelor CD4 este cel mai
bun marcher, iar incarcatura virala — al doilea marcher pentru luarea acestei decizii (21-31). Anterior
initierii TARV, urmeaza sa fie oferit sprijinul necesar pentru asigurarea aderentei la tratament; faceti
referinta la compartimentul 11.4.3 ce urmeaza.

4.1.1. Considerente clinice si imunologice
OMS recomanda initierea TARV in baza criteriilor clinice si imunologice, precum prezentate in Tabelul 6

Tabelul 6. Recomandarile pentru initierea TARV la PTHS.

Stadiul clinic dupa

Numaérul limfocitelor CD4

Recomandarile

1 <350/mm? Initierea tratamentului
2 <350/mm? Initierea tratamentului
3 <350/mm?® Initierea tratamentului
4 Indiferent de numarul Tratament

limfocitelor CD4

% Faceti referinti la Anexa 2 pentru descrierea stadiilor clinice si la Anexa 2.5 pentru clasificarea
clinico-imunologica a infectiei HIV la adulti (CDC, 1993).

® Atunci cand numarul limfocitelor CD4 este in jur de 350 celule, initiati discutiile cu pacientul cu
Indicatiile pentru TARYV potrivit clasificatiei CDC
| categorie: pacientii simptomatici, SIDA sunt tratati la orice valoare a celulelor CD4 sau ARN HIV

Il categorie: pacientii asimptomatici sunt tratati daca nivelul celulelor CD4 <350 pe mcl la orice valoare
a ARN HIV

% Pentru informatii suplimentare, faceti referintd la Capitolul 6 Conduita co-infectiei hepatita virald C si HIV, Capitolul 7 Conduita co-infectiei hepatita
virald B si HIV, si Capitolul 8 Prevenirea hepatitelor A, B, C i a altor factori hepatotoxici la persoanele ce traiesc cu HIV/SIDA.
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11 categorie: pacientii asimptomatici si CD4s >350 pe mcl, sunt tratati in functie de nivelul HIV
(>100.000 copii/ml)

Nota: Pentru identificarea indicatiilor pentru initierea imediatd a TARV se recomanda de utilizat numarul de limfocite CD,
(<350 pe mcl) si nivelul ARN HIV (>100.000 copii/ml).

Decizia vis-a-vis de initierea TARV trebuie sa se bazeze pe doua rezultate diferite ale numarului de
limfocite CD4, in mod ideal la o distanta de cel putin 7 zile, din cauza in variatiile caracteristice
numarului de limfocite CD4, precum si pentru a exclude erorile de laborator si alte variatii (de exemplu,
maladiile concomitente). In cazul unor maladii concomitente acute, testul CD4 urmeaza a fi repetat doar
dupa reconvalescenta de acea maladie. Totusi, terapia nu trebuie sa fie améanata in cazul in care pacientul
se simte rau, sau daca al doilea test CD4 nu poate fi usor efectuat. Daca nu exista testul CD4, decizia de
initiere a TARV poate totusi fi luatd doar in baza criteriilor clinice — Tn stadiul 3 sau 4 al maladiei.

Numarul initial de limfocite CD4 la debutul TARV (in mod ideal, determinat atunci cand pacientul nu
sufera de o infectie oportunistd activa majord) reprezintd un factor crucial in determinarea
pronosticului, raspunsului la TARV si pentru monitorizarea raspunsului imunologic ulterior la TARV.

4.1.2. Considerente pentru incarcéitura virala

Incarcatura virald este asociatd cu sciderea numarului de limfocite CD4. 1V, de sine-statitor, nu
reprezintda un marcher pentru initierea TARV. Totusi, in cazul in care incarcatura virala depaseste
100.000 copii/ml (aceasta poate creste pana la 1 milion de copii), diminuarea numarului de limfocite
CD4 poate fi rapidd. De aceea, se recomandd a examina oportunitatea initierii TARV atunci cand
numirul limfocitelor CD4 ajunge la cota 350 celule in mm?, daca IV depaseste 100.000 copii/ml.

In timp ce testarea incarcaturii virale este mai costisitoare, este important a detine aceasta informatie
initiald pentru a monitoriza eficacitatea tratamentului. Dacd Incarcatura virald nu este disponibila,
atunci numarul limfocitelor CD4 si simptomele clinice sunt suficiente pentru a lua deciziile cu privire
la initierea tratamentului. Lipsa RPL si a datelor cu privire la incarcatura virald nu trebuie sa serveasca
drept criterii pentru excluderea tratamentului.

4.1.3. Considerente pentru testarea rezistentei medicamentoase

Opiniile variaza cu privire la testarea pentru rezistenta medicamentoasa anterior tratamentului de prima
linie. In regiunile cu rezistentd primara inalti, o atare testare este recomandabili. In Europa, studiile
efectuate in centre multiple au indicat o prevalenta generala de 10 la suta a rezistentei la indivizii HIV-
infectati nou-diagnosticati intre anii 1996 si 2002 (32). Un studiu efectuat asupra a 40 de orase din
Statele Unite a constatat un nivel de rezistenta de 14 la suta (33). Cele mai mari valori din astfel de
studii au rezultat in Spania cu 26 la sutd (34) si 19 la sutd in San Francisco (35). In tarile cu un istoric
scurt sau fara practici de administrare a TARYV, riscul transmiterii unei tulpini HIV rezistente la
medicamente este considerabil mai mic, iar remediile pentru terapia antiretrovirala intens activa
(TARVIA) de linia 1, recomandate in continuare (compartimentul 11.4.2) sunt extrem de eficiente
pentru tratamentul pacientilor infectati care nu au fost tratati cu TARV anterior. Este important a avea
implementate strategii populationale pentru rezistenta medicamentoasd a HIV pentru monitorizarea
aparitiei si raspandirii rezistentei medicamentoase a HIV, cu actionarea la primele semne de alerta cu
privire la aparitia rezistentei medicamentoase intru minimizarea actiunii sale si a raspandirii acesteia.

OMS nu recomanda testarea individuald a rezistentei medicamentoase anterior initierii TARV in
conditiile 1n care sectorul public presteaza doar scheme TARV de prima linie, deoarece indiferent de
rezultate, TARV nu va fi influentat. In schimb, la adaptarea recomandarilor nationale pentru TARV de
prima linie trebuie sa se tind cont de studiile de supraveghere care demonstreaza ca nivelul rezistentei
medicamentoase la nivelul populatiei ce depasesc pragul de 5 la suta (36, 37). Faceti referinta la Anexa
3 pentru informatii suplimentare cu privire la testarea rezistentei. Acolo unde resursele sunt disponibile
(37-39), iar sistemul public ofera mai mult decat o singurd schemda TARV de prima linie, testarea
initiala a rezistentei medicamentoase ar putea facilita selectia TARV optimal; probabil, in multe locuri
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costul si disponibilitatea vor limita raspandirea pe larg a acesteia.
4.2. Schemele TARVIA de prima linie

Se recomandd ca doi inhibitori nucleozidici / nucleotidici ai transcriptazei inverse (INTI) si un inhibitor
nonnucleozidic al transcriptazei inverse (INNTI) sa fie combinati intr-o schemd TARV de prima linie.

Tabelul | TARVIA recomandat pe prima linie

Schema TARV Combinatia de remedii ARV

2 INTI+ L INNTI ZDV + 3TC ¥ (EFV*sau NVP)
Sau
TDF + FTC + (EFV® sau NVP)

2 EFV este evidentiat ca INNTI de preferintd.

(Pentru dozajul recomandat, faceti referintd la Anexa 4)
4.2.1. Considerente pentru componenta INTI

(0]

(0]

Nucleul TARV de prima linie il constituie combinatia din douda INTIL Unul trebuie sa fie
lamivudina (3TC) sau emtricitabina (FTC); FTC este considerat un medicament echivalent 3TC,
atat ca eficacitate, cat si ca toxicitate (41). Al doilea, cel mai des, este zidovudina (ZDV), analog
timidinic (ZDV este de asemenea cunoscut si ca AZT). Exista un volum mare de date si experienta
de lucru a prestatorilor cu privire la ZDV, asa cum acestea a fost primul remediu ARV cunoscut.

Un alt analog timidinic este stavudina (d4T). Acesta este disponibil intr-o gama de combinatii cu
doze fixe (CDF), este mai putin costisitor decat ZDV si astfel folosit mai pe larg in multe tari.
Totusi, acesta este mai toxic, iar studiile recente au relevat o proportie mare de efecte adverse pe
termen lung in cazul stavudinei (42-49). Multe din recomandarile nationale si internationale se
dezic de administrarea acestuia la initierea TARV. Tot mai mult acesta este rezervat ca alternativa
pentru ZDV (substitutie in cadrul aceleiasi clase de remedii) atunci, cand ZDV urmeaza sa fie
schimbata sau sistatd pe motiv de efecte adverse sau toxicitate. Indiferent de categoria ponderala,
sunt recomandate doze mai mici, de 30mg, pentru a reduce toxicitatea.
Alti INTTI posibili sunt tenofovirul (TDF), sau abacavirul (ABC) — ultimul fiind lasat ca schema
alternativa — in combinatiec cu 3TC sau FTC. Studiile recente indica o superioritate mica a
TDF/FTC asupra ZDV/3TC atunci cand este utilizatd in combinatie cu efavirenzul (EFV) (42),
probabil datorita unei frecvente mai mici a efectelor adverse a componentei TDF. Sunt necesare
studii in continuare. Trebuie sd fie mentionat cd ABC posedd un risc de sindrom de
hipersensibilitate periculos, iar TDF poate cauza leziuni renale, astfel se recomanda depistarea
anterioara a problemelor renale.
Avantajul TDF si ABC este rezistenta lor medicamentoasa scazuta, fapt ce permite mai multe
combinatii INTI pe viitor in sprijinul inhibitorilor proteazei (IP) din linia a doua. Dezavantajele
sunt exprimate prin cost, disponibilitate si licentiere, precum si prin lipsa datelor cu privire la
eficacitatea lor si experienta din programe, care sunt mai putin exhaustive decat datele cu privire la
analogii timidinici (43).

INTI sunt disponibile (sau se anticipeaza sa fie pre-calificate si sa fie disponibile) in urmatoarele
combinatii de doze fixe (CDF), sau forme de administrare intr-un singur comprimat din partea
producatorului ce le-a elaborat si a producatorilor generici:

e ZDV +3TC

e TDF+FTC; TDF +3TC

e ABC+3TC

e d4T +3TC
Un avantaj suplimentar al TDF/FTC si ABC/3TC este disponibilitatea schemelor de administrare
unica in zi.

Alti INTT si alte combinatii nu se recomanda pentru TARV de prima linie (44). Exista anumite reguli
ce sunt aplicate in cazul INTI:

e A nu se combina “d-remediile” (ddI (didanozina), d4T).
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e A nu se administra d-remediile ca remedii necombinate ih cazul polineuropatiei preexistente.
e A nu se combina ZDV si d4T.
e A nu se combina 3TC si FTC.

4.2.2. Considerente pentru componenta INNTI

(0]

(0]

(0]

Exista doi INNTI, EFV si nevirapina (NVP), care sunt disponibili §i recomandati pentru TARV de
prima linie. Eficacitatea NVP este comparabila cu cea a EFV (50). Ambele exercita toxicitate si
efecte adverse considerabile, fapt ce limiteaza utilizarea pe larg a acestora.

Cele mai bune date disponibile sunt pentru schema ZDV + 3TC + EFV (51-53). Aceasta combinatie
din trei comprimate este administratd in doua prize pe zi. Actioneaza rapid, Incarcatura virala scade
rapid in primele doua saptamani cu EFV, iar majorarea numarului de limfocite CD4 este comparabila
cu alte scheme, iar problemele sunt limitate.

Administrarea EFV trebuie sa fie evitata in cazul pacientilor cu afectiuni psihice severe in anamneza,
femeile de varsta reproductiva care nu fac uz de contraceptive eficiente si in primul trimestru al
sarcinii. In aceste cazuri, NVP este o optiune alternativa.

NVP poate cauza toxicitate hepatica severa, care pare sa fie corelata cu gradul de imunosupresie (54),
iar utilizarea acestuia este limitata la pacientele de gen feminin cu numarul limfocitelor CD4 <250
celule/mm3 si la barbatii cu numarul de limfocite CD4 <400 celule/mm3. Valorile mai mari de
acestea ale numarului de limfocite CD4 sunt asociate cu un risc mai mare de hepatotoxicitate.

Doza NVP urmeaza sa fie crescutd. Exista o perioada de latenta cu durata de 14 zile cu doza de 200
mg NVP administrata o data in zi la initierea acestei scheme, pentru o tolerantd mai buna. Dupa 14
zile, dozajul trebuie majorat pana la 200 mg de doua ori in zi. Este studiata posibilitatea administrarii
o data in zi.

Preferintd i se acordd EFV in cazul in care pacientul este co-tratat de TBC cu rifampicina (pentru
detalii suplimentare, faceti referinta la Capitolul 4, Conduita co-infectici TBC-HIV).

Combinarea a doua INNTI cu un INTI nu este recomandata (55).

4.2.3. Schemele TARYV alternative de prima linie

(0]

(0]

(0]

(0]

Schemele terapeutice de prima linie, formate din trei INTI, cum ar fi ZDV+3TC+ABC si
ZDV+3TC+TDF pot fi recomandate in anumite circumstante, atunci cdnd INNT I sunt contraindicate
sau sunt prea complexe pentru a le administra si au avantajul ca acestea pastreaza clasa IP pentru
TARYV de linia a doua. Aceste scheme pot fi utilizate in urmatoarele circumstante:
intoleranta sau rezistenta la INNTTI;
dereglari psihiatrice;
afectiuni hepatice preexistente — cresterea nivelului de AIAT cu mai mult de 3-5 ori — si ciroza
determinata
e co-infectia cu HVB sau HVC;
infectia cu HIV-2 datorita rezistentei intrinsece fata de clasa INNTI; precum si
e co-tratamentul TBC la femeile in varsta reproductiva si unde nu poate fi asigurata contraceptia
sigurd, plus si 1n cazurile 1n care nu pot fi utilizati NVP si IP amplificati.
ZDV+3TC+ABC demonstreaza pe durata scurtd o eficacitate virusologicd mai modesta, cel putin la
pacientii cu incarcatura virala initial mare, dar o eficacitate imunologica comparativa cu schema
ZDV+3TC+EFV (51, 56). ZDV+3TC+TDF este o schema promitétoare, dar existd date insuficiente la
moment (faceti referinta la Capitolul 6, Conduita co-infectiei HIV si hepatita virala C, Capitolul 4, Conduita
co-infectiei HIV si tuberculoza, Capitolul 7, Conduita co-infectiei HIV si hepatita virald B).
Alte scheme triple, formate in baza INTI, cum ar fi ZDV+TDF+ABC, sau TDF+3TC+ddl, au rate
inacceptabil de mari de esec virusologic, precum si o incidentd mare a mutatiei K65R (57, 58) si nu
trebuie sa fie utilizate.
IP amplificati sunt, de regula, rezervati pentru TARV de linia a doua. Acestia pot fi utilizati ca parte
componentd a TARV de prima linie in combinatie cu doi INTI atunci, cand schema cu trei INTI nu
este disponibila sau nu este considerata potrivitd , sau dacd existd contraindicatii pentru INNTI
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(adicd, cand nu pot fi administrate nici EFV, nici NVP):
e afectiuni psihiatrice;
e cresterea nivelului de AIAT cu mai mult de 3-5 ori
e Ciroza;
e sarcini cu valoarea limfocitelor CD4 in limitele 250-350 celule/mm?, in particular in primul
trimestru al graviditatii (asa cum EFV este contraindicat).

¢ infectia cu HIV-2 datorita rezistentei intrinsece fata de clasa INNTI

o 1In cazul in care esueazd o schemd TARV de prima linie ce contine un inhibitor al proteazei (IP),
existd optiuni reduse pentru schemele de urmatoarea linie, mai ales in contextul abordarii din punct de
vedere al sanatatii publice, sau in cadrul sistemului de sanatate din multe tari. Drept consecinta, o
schema cu IP ce esueaza are mai multe tendinte spre rezistentd decat o schema INNTI ce esueaza
(mutatie punctiforma in categoria INNTI). La general, se recomanda ca IP sa fie rezervati pentru
TARV de linia a doua.

4.3. Aderenta la TARV

Beneficiile unui tratament optimal implica o aderentd stricta la TARV. Este in deplind masura
recunoscut ca atunci cand aderenta este mare, existd o reducere dramaticd a morbiditatii si mortalitatii
HIV-asociate (59), in timp ce aderenta joasa conduce la dezvoltarea rapidd a rezistentei
medicamentoase (60). Nivelurile unei aderente eficiente nu au fost pe deplin definite pentru TARV
(existand diferente intre un sir de scheme curative), dar nivelurile sub 95 la suta au fost asociate cu un
raspuns virusologic si imunologic mai precar, in timp ce nivelurile de 100% par sa rezulte in beneficii
si mai mari decat 95 la sutd (61, 62). Cele mai recente date indicd o corelatic intre rezistenta
medicamentoasa in diverse clase de remedii ARV si aderenta (63).

Aderenta scazuta sau insuficienta rezulta in consecinte pentru pacienti, sanatatea publica si economiile

nationale:

0 Pacientii sunt expusi pericolului de dezvoltare a rezistentei virale considerabile, esecului terapeutic si
progresare a maladiei (64, 65). Substituirea cu 0 noua schema terapeutica dupa esecul tratamentului
rezulta, in majoritatea cazurilor, intr-o aderenta mai dificila (mai multe comprimate, efecte adverse,
restrictii alimentare, toxicitate $i complexitatea dozarii).

0 Cresterea numarului de virusi rezistenti pare probabil sa rezulte in transmiterea acestora indivizilor
nou-infectati. Datele din Statele Unite (66) si Europa (67) sugereaza ca atare rezistenta primara este in
crestere, si ca rezistenta achizitionata exercitd un efect negativ asupra raspunsului la TARV.

0 Din punct de vedere economic, prezenta tulpinilor rezistente va rezulta in cresterea utilizarii
schemelor terapeutice de linia a doua, a treia si de rezerva, care, de reguld, sunt mai costisitoare decat
schemele de prima linie.

O Aderenta scazuta inseamna, de asemenea, un risc mai mare de progresare a maladiei, ceea ce implica
cheltuieli mai mari pentru tratamentul infectiilor oportuniste (68).

4.3.1. Obstacolele pentru o aderenta mare si strategiile de contracarare

Prestatorii de asistentd medicald trebuie sa depisteze factorii posibili care ar putea sa conduca la o
aderenta precara la tratament si sa le abordeze corespunzator.

Factorii si strategiile axate pe pacient

Rolul pacientilor propriu-zisi este fundamental. Nu se poate prezice potentialul de aderenta al
pacientilor. Studiul care examineaza rolul apartenentei de gen, rasa, varsta, modului de transmitere si a
nivelului educational ca indicatori ai aderentei au relevat rezultate inconsistente (69). Ratele aderentei
individuale variaza, de asemenea, in timp (70). Majoritatea PTHS luati in tratament vor manifesta la un
anumit punct n timp aderenta scazuta.
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Obstacolele pentru aderentd includ:

OO0OOo0O0OO0O0

Consumul de substante stupefiante si alcool (ar putea afecta consumul de rutina al medicamentelor)
Nutritia precara datorita saraciei

Convingerile religioase (71)

Frica de dezvaluire a statului HIV prin administrarea de rutind a medicamentelor

Afectiunile psihiatrice (72)

Frica de efectele adverse si dubiile vis-a-vis de necesitatea medicatiei (73).

Strategiile posibile de redresare includ:

OO0OO0O0O0OO0O0OO0

Educatia in materie de necesitate a TARV

Abordarea prompta a conceptiilor eronate ale pacientului

Evaluarea cu regularitate a angajamentului pacientului pentru TARV
Interventiile de la egal la egal (grupuri, prieteni, suporteri ai pacientului)
Evaluarea cu regularitate a problemelor de sanatate mentala

Evaluarea deprinderilor comportamentale necesare pentru aderenta*
Contactarea serviciilor de asistenta sociala specializate si a altor institutii

Factorii aferenti prestatorilor

Prestatorii de asistentd medicala trebuie sa inteleaga clar aderenta si rolul sau in dezvoltarea rezistentei
la oferirea sprijinului aderentei. Profesionistii ce activeazd in domeniul HIV/SIDA solicitd educatie
continud in aspecte de aderentd. Existd cateva strategii pe care prestatorii de asistenta medicalda ar
trebuie sa le adopte pentru a spori aderenta.

(0]

(0]
(0]

(0]

Orice centru de tratament al HIV trebuie sa detind o strategie scrisd si cu regularitate revizuita
pentru aderenta.

Profesionistii din sanatate trebuie sa fie implicati in programele de sprijin al aderentei (74).
Explorarea preferentelor pacientului pentru implicare ar putea servi drept catalizator pentru aderenta.
Serviciile pentru aderenta trebuie sa fie oferite tuturor pacientilor, tindnd cont de diversele grade de
aderenta pe care le etaleaza toti pacientii pe durata tratamentului.

Sprijinul aderentei trebuie sa fie continuat si pentru schemele de linia a doua si de rezerva. Esecul
tratamentului este punctul cheie pentru fortificarea aderentei si sprijinul interventiilor (75).

Asa cum aderenta mare este un proces §i nu eveniment unic (76), sprijinul trebuie sa fie oferit la
initierea TARV, schimbarea TARV si ca supraveghere de rutina.

Prestatorii trebuie sa se asigure ca pacientii au o intelegere suficienta a HIV, relatiei dintre aderenta
si rezistentd, cerintele impuse de schemele de tratament ale acestora si efectele secundare
potentiale. Informatia orala trebuie sa fie sprijinita de informatia in scris.

Zilnice pentru comprimate, grafice pentru comprimate, containere pentru medicamente si inrolarea
familiei si prietenilor ca sa le aminteasca, pot toate fi recomandate de catre prestatorii de servicii
medicale (77).

Aderenta la TARV este imbunatatita acolo unde pacientii au o parere pozitiva despre relatia sa cu
medicul sau si alti prestatori de asistentd medicala (78).

Supravegherea precoce trebuie sa demareze la doud zile dupa initierea sau modificarea schemei
curative, pentru a evalua daca pacientul are nevoie de mai multa informatie sau daca s-au inregistrat
careva probleme.

Parteneriatul intre clinici §i organizatiile comunitare poate Tmbundtati prelucrarea informatiei, in
special in randul populatiilor la care accesul este dificil si al grupurilor etnice.

Factorii si strategiile aferente schemei terapeutice

(0]

Dozajul ce prevede mai mult de doua prize in zi este asociata cu niveluri mai precare de aderenta (79),
in timp ce probabil nu existd diferente in aderentad intre dozarea in una sau doua prize pe zi (80). In

4 Acestea ar putea fi amplificate prin contactarea persoanelor care ar putea ajuta (asistentele medicale, farmacistii, familia), precum si prin utilizarea
orarelor, cutiilor pentru comprimate cu ceas, rutinei de administrare a comprimatelor, strategiilor pentru deplasare si gestiune a dezvaluirii sau
descoperirii de ceilalti
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(0]

schemele terapeutice cu dozare Tn una sau doua prize pe zi, mai multe din aceste doze sunt
administrate impreuna. Intr-o analiza multivariata, administrarea dozei mai tarziu decat a fost prescris
a fost asociata cu esecul tratamentului (81).

Un numar mic de comprimate administrate este asociat cu probabilitatea inregistrarii unei incarcaturi
virale sub 50 copii/ml dupa 48 saptamani (80).

O Nivelurile de aderentd nu sunt corelate cu o anumita clasa de remedii ARV. Totusi, regulile

(0]

alimentare ce intra in conflict pentru diverse preparate medicamentoase pot fi o problema (82).
Interactiunile medicamentoase si efectele adverse nocive pot influenta aderenta. Dozele pot fi omise
din cauza vomei sau diareii, iar fatigabilitatea poate impune pacientii s omita dozele pe motiv de

somn (83).

Strategiile posibile pentru imbunatatirea aderentei includ.:

(0]

(0]

o

(0]

(0]

Evaluarea factorilor ce tin de stilul de viatd, cum ar fi alimentarea, somnul §i caracteristicile de
serviciu si ajustarea corespunzatoare a schemelor terapeutice;

Evaluarea preferintelor individuale fata de particularitatile regimului curativ, cum ar fi dimensiunea
comprimatelor, forma de administrare, povara, restrictiile alimentare, etc.;

Demonstrarea pacientilor a comprimatelor anterior selectarii schemei terapeutice;

Educatia In materie de efecte adverse, ameliorarea rapida a acestora si informatia despre sprijinul
disponibil;

Eliberarea medicatiei in cantitati mici la intervale frecvente, fapt ce ar putea facilita:

e Oportunitati pentru redresarea problemelor de aderenta anterior ca acestea sd conduca la rezistentd;

e Reducerea numarului de cazuri de intreruperi si utilizare eronata a tratamentului;

Utilizarea optiunilor cu administrare intr-o singura priza pe zi si a CDF, care ar reduce numarul de
comprimate si ar fi extrem de benefice la debutul tratamentului; precum si

Tratamentul sub supraveghere directa (TSD), in particular in stationarele spitalicesti.

4.4. Succesul si esecul TARV

Toti pacientii urmeaza sa fie monitorizati cu regularitate de catre medicii clinicieni calificati. La mod
ideal, toti trebuie sa detina acces atat la testele imunologice, cat si la cele virusologice. TARV de
succes poate fi definit prin criterii clinice, imunologice sau virusologice (faceti referinta la Tabelul 8).

Tabelul 8. Criteriile tratamentului de succes

Virusologice Imunologice Clinice
Marcherul | Incarcatura virala (IV) Numarul limfocitelor CD4 Stadiul clinic
Termenul® La 12 siptimani de la
inceperea TARV pacientul
24 48 e A S : :
siptamani | siptimani 24-48 saptamani trebuie sa fie asimptomatic sau
P p sa prezinte doar unele
simptome
— P -
Valorile <400 <50 Cres‘Fere.a in comparatie cu _ .
coii/ml conii/ml valorile initiale cu cel putin Stadiul 1 sau 2
P P 50-100 celule/mm®

aTermenul i valorile sugerate nu trebuie sa fie interpretate ca fiind cifre absolute si stricte.
b Faceti referintd la compartimentul I1.5.3 in continuare pentru informatie suplimentara asupra sindromului inflamator de reconstituire a
imunitatii (SIRI).

Esecul schemei TARV de prima linie poate fi definit si identificat in trei moduri diferite: clinic,
imunologic si virusologic. Cele trei reflecta diferite aspecte ale esecului. Astfel, s-a constatat dificil a
determina care este cel mai bun indicator cand de trecut la o altd schema sau care nivel sau valoare
urmeaza a fi utilizata, in lipsa unor date clinice finale sigure cu privire la durabilitatea ulterioara a
reactiei la medicatia de linia a doua. Existd diverse opinii vis-a-vis de schimbarea de catre pacient a
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schemei “ce esueaza”, indiferent de criteriile utilizate, cu o schema TARV de linia a doua, si cand
urmeaza sa fie facutd aceasta substitutie. Nu existd un consens clar la nivel global asupra definirii
esecului terapeutic. In prezent, sunt utilizate diferite valori biologice finale pentru a reprezenta esecul
virusologic, imunologic si clinic 1n diverse medii.

4.4.1. Rispunsul virusologic

0 1V este cel mai precoce indicator al succesului sau esecului tratamentului, urmati de numarul de
limfocite CD4 aproximativ cu o lund mai tarziu. In cazuri rare, are loc o reactie paradoxala de esec
al raspunsului virusologic si imunologic; de aceea, IV trebuie s fie examinata in combinatie cu
numarul de limfocite CD4.

0 Esecul de a diminua incarcatura virala sub 400 copii/ml catre saptamana 24 a tratamentului, sau sub
50 copii/ml catre saptamana 48, simbolizeaza esecul virusologic.

0 Atunci cand incarcatura virala a scazut deja pana la niveluri nedetectabile, dar doud masurari indica
>400-1.000 copii/ml peste 4 — 8 saptamani, inseamna ca existd un risc de esec virusologic (84)°.

0 “Salturile” sunt majorari usoare a valorilor Incarcaturii virale, de la pragul de testare pana la 50-200
copii/ml. Acestea pot avea loc fara dezvoltarea tulpinilor de virus rezistente (erori de laborator), dar
trebuie si constituie motivul unor discutii in materie de aderenti (86). In aceasta situatie, ar putea fi
de asemenea utila monitorizarea terapeutica a medicatiei (MTM). Orice salt trebuie sa fie controlata
timp de patru sdptamani.

0 Daca n-a fost depistat vreo cauza pentru esecul virusologic (aderenta precarda, niveluri
medicamentoase suboptimale, interactiunile medicament-medicament, etc.), trebuie sa se discuta
schemele terapeutice de linia a doua.

4.4.2. Raspunsul imunologic

O Numarul de limfocite CD4 de sine-statator poate servi ca indice al esecului sau succesului
tratamentului.

0 In medie, o crestere a numarului de limfocite CD4 cu circa 150 celule/mm3 are loc in primul an la
pacientii care n-au mai beneficiat anterior de tratament (87, 88). Esecul majorarii numarului de
limfocite CD4 peste valoarea de 50 celule/mm3 pe durata primului an de TARV este considerat
drept esec imunologic.

0 Daca numarul de limfocite CD4 nu creste timp de sase luni, urmeaza sa fie reevaluata si asigurata
aderenta la tratament.

4.4.3. Raspunsul clinic

0 De regula, stadiul clinic al pacientilor diminueaza si acestia devin asimptomatici (stadiul 1) sau
prezinta semne si simptome moderate sau minore asociate HIV (stadiul 2).

0 Unele IO din stadiul clinic 3 sau 4 pot recidiva, iar semnificatia de prognostic a candidozei orale si
esofagiene in particular nu este intotdeauna clar definita.

0 Totusi, de regula, prezentarea unui stadiu nou sau recidivarea stadiului 3 sau 4 (10 sau alte maladii
aferente HIV) dupa initierea TARV este un indicator al esecului clinic.

4.4.4. Raspunsurile virusologic si imunologic disociate

In pofida persistentei nivelului scizut, dar detectabil, al viremiei (IV suprimati sub nivelul normal
stabilit), numarul limfocitelor CD4 poate ramane stabil sau chiar sa se majoreze la unii pacienti carora
li se administreazi TARVIA (89-91). Intr-un studiu mare intre cohorte chiar si in cazul acelor pacienti,
la care s-a inregistrat un esec virusologic la 3 clase si la care s-a continuat administrarea TARVIA,
viremia sub 10.000 copii/ml sau o suprimare cu cel putin 1,5 log copii/ml mai putin decat valoarea
Tnainte de terapie, n-a fost asociata cu o diminuare a numarului de limfocite CD4 (92, 93).

5 Cartierul General al OMS constata ca n-a fost definita valoarea optimala a incarcaturii virale la care TARV urmeaza sa fie schimbat. Totusi, valorile ce
depasesc 10.000 copii/ml au fost asociate cu progresarea clinici ulterioard a maladiei si o descrestere apreciabild a numarului de limfocite CD4. Tn
mediile cu resurse limitate, OMS la nivel global a optat provizoriu pentru valoarea de 10.000 copii/ml, ca recomandare interimara pentru trecerea la
TARV de linia a doua, daci 1V este utilizat ca criteriu (85).
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4.5. Schemele TARVIA de linia a doua

O La identificarea esecului schemei de prima linie, se recomanda ca toate remediile sa fie substituite
si atunci pacientul trece pe schemele terapeutice de linia a doua.

0 TARYV de linia a doua reprezinta urmatoarea schema utilizatd potrivit consecutivitatii stabilite,
imediat dupa esuarea schemei TARV de prima linie. Categoria medicamentoasa a IP este rezervata
pentru utilizarea ca schema de linia a doua. In mod ideal, sunt recomandati IP amplificati cu
ritonavir, in combinatie cu doi agenti din clasa INTL Faceti referinta la Tabelul 9 pentru schemele
terapeutice ARV de linia a doua.

Tabelul 9. Schemele TARYV de linia a doua recomandate pentru adulti si adolescenti.

Schema de prima linie Schemele de linia a doua dupa esecul tratamentului
ZDV + 3TC + (EFV sau NVP) LPVIF (sau ATVIT, SQVIT, FPVIT) + ddl + ABC

sau
LPV/r? (sau ATV/r, SQV/r, FPV/r) + TDF + ABC
sau
LPV/r® (sau ATV/r, SQV/r, FPVIr) + TDF + (ZDV + 3TC) b

TDF + FTC + (EFV sau NVP) CPVIT (sau ATVIT, SQVIT, FPVIT) + ddT + ABC
sau
LPV/r® (sau ATV/r, SQV/r, FPV/r) + ddI + ZDV
ABC + 3TC + (EFV sau NVP) LPVIr (sau ATVIr, SQV7r, FPVIr, IDVTr) + ddl + ZDV

Sau
LPV/r (sau ATV/r, SQV/r, FPVIr, IDV/r) + ZDV + TDF (+ 3TC)®

& LPV/r este enumerat ca IP amplificat cu RTV de preferinti in acest Tabel, dar alti IP amplificati pot fi substituti, in functie de priorititile
de program individuale. ATV/r, SQV/r si FPV/r sunt toti posibilitti. in absenta lantului rece, NFV poate fi utilizat ca componenti IP,
dar este consideratd mai putin potent ca IP amplificati cu RTV.

® ZDV + 3TC sunt enumerati aici pentru uz strategic din moment ce rezistenta la ambii este prezisd ca urmare a esecului schemelor
enumerate de prima linie. ZDV ar putea preveni sau tergiversa aparitia mutatiei K65R; 3TC va mentine mutatia M184V, ceea ce ar
putea diminua capacitatea de replicare virald, precum si sd inducd un anumit grad de resensibilizare virala fatd de ZDV. Trebuie
evidentiat faptul ca eficacitatea clinica a acestei strategii nu a fost dovedita.

(Pentru dozele recomandate, faceti referinta la Anexa 4.)

4.5.1. Considerente pentru componenta INTI

0 Drept modificari minime a schemei de linia a doua sunt doud medicamente noi INTIL. Niciodata sa
nu schimbati doar un singur medicament in cazurile de rezistenta suspectata.

0 Dacd schema TARV de prima linie a inclus ZDV + 3TC, atunci ABC in combinatie cu ddI (sau
TDF cu ajustarea dozei ddI si monitorizare activa) ar putea constitui o optiune (94).

0 Pacientii care au inceput cu TDF sau ABC ar putea acum beneficia de ZDV (84), datoritd
probabilitdtii mai mari a rezistentei. De exemplu, mutatia K65R promovatd de TDF si ABC creste
sensibilitatea fata de ZDV (96, 97).

0 3TC este, de asemenea, util in cazurile de rezistentd la 3TC, asa cum mutatia 184V, care este
achizitionatd ca reguld, reduce capacitatea vitald a virusului si de asemenea sporeste sensibilitatea
fata de ZDV (96).

45.2. Considerente pentru componenta IP

0 Intr-o schemi de prima linie ce contine un INNTI, schema TARYV de linia a doua trebuie si includi
un IP.

o In categoria IP, majoritatea remediilor sunt amplificate cu o dozi mica de ritonavir (RTV, sau /r),
care si el este la randu-1 un IP, 100 mg in doud prize timp de 24 ore, cu exceptia nelfinavirului
(NFV), care este amplificat nu chimic, dar cu produsele alimentare. Modalitatea de amplificare a
ritonavirului este inhibitia izoenzimei 3A4 a citocromului P450 (CYP). Ulterior, concentratia
medicamentoasd a IP de baza (cu exceptia NFV) este majorata (98). RTV este utilizat doar pentru
amplificarea altor IP si nu este eficient in calitate de remediu ARV propriu-zis.

0 Diferentele dintre IP sunt in numarul de mutatii necesare pentru dezvoltarea rezistentei i in profilul
efectelor adverse ale acestora.
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0 Cea mai mare barierd genetica pentru rezistentd este documentata pentru lopinavirul amplificat
(LPVI/r) (99).

0 Predispunerea la rezistenta ale atazanavirului (ATV/r), fosamprenavirului (FPV/r) si saquinavirului
(SQV/r), amplificate cu ritonavir, indica divergente minore, cu un impact clinic minimal sau niciun
impact clinic.

0 Nelfinavirul (NFV) pare si fie inferior altor IP, dar este foarte bine studiat la femeile gravide. In caz
de esec, mutatia D30N este, de regula, selectata; aceasta nu codifica rezistenta incrucisata cu alti IP
(100, 101). S-a decis excluderea indinavirului (IND) pe motiv de tolerantd scdzuta din partea
pacientilor si multiplele efecte adverse asociate cu administrarea acestuia.

0 LPV/r este IP de selectie gratie potentei sale bine documentate (102). O noua forma tabletata de
administrare a LPV/r a fost aprobata in Europa, solicitind doua comprimate in doud prize timp de
24 ore si nu necesita refrigerare (103).

o Studiile recente (104, 105) au indicat eficacitate similara a SQV/r si FPV/r cu LPV/r, dar in cazul
pacientilor care nu au beneficiat de TARV in trecut. Noua forma de administrare a amprenavirului
sub forma de fosamprenavir, atazanavirul ca IP administrat intr-o singurd priza si noua forma de
administrare a saquinavirului (comprimate de 500 mg), nu au fost direct testate comparativ cu
LPV/r. De aceea, sunt disponibile doar date indirecte. Sunt necesare studii ulterioare cu comparatii
directe intre IP amplificati la indivizii care au mai beneficiat de TARV in trecut.

0 Posibilele efecte adverse, co-morbiditati, interactiuni medicamentoase si preferinte individuale
trebuie sa influenteze selectia IP.

0 Daca esueaza schemele TARV de prima linie ce contin IP, selectia unei scheme de linia a doua se
bazeaza preponderent pe profilurile de rezistenta. Daca profilurile de rezistentd nu sunt disponibile,
atunci rezistenta fata de IP ce se contin in schema de prima linie trebuie sa fie presupusa drept
cauza a esecului schemei terapeutice (faceti referinta la compartimentul 11.4.4 de mai sus).

0 Optiunile posibile in cazul in care schema de prima linie cu un IP esueaza sunt precum urmeaza:

e ZDV + 3TC + IP/r (sau ATVIr, FPVI/r, IDVIr) — ABC + ddI + INNTI
¢ Sau una din schemele de rezerva (faceti referinta la compartimentul 11.4.6 din continuare).

4.6. Schemele de rezervi

In caz de esec confirmat al tratamentului ARV de linia a doua (utilizand criteriile virusologice,
imunologice sau clinice), trebuie sd se examineze oportunitatea schemelor de rezerva. Schemele de
rezerva sunt combinatii de medicamente care probabil vor lucra chiar si impotriva virusilor care sunt
partial rezistenti la medicamente. Orice schema dupa tratamentul de linia a doua este complicata si
necesita un nivel Inalt de cunostinte si deprinderi in TARV din partea prestatorului de servicii
medicale. Efectuarea testului de rezistentd in aceste circumstante este foarte recomandabila. Uneori
este mai bine de asteptat cateva luni inainte de initierea tratamentului de rezerva, desi aceasta strategie
poate fi periculoasa, in particular daca numarul limfocitelor CD4 este scazut.

0 Dupa posibilitate, trebuie sa fie adaugate douda medicamente eficiente, de exemplu inhibitorul
fuziunii, enfuvirtidul (ENF) (106), care este administrat in doua prize timp de 24 ore cu aplicare
subcutanati, si noul IP TPV (107, 108) sau noul IP, TMC114 (109, 110).

O Bariera genetica a TPV pare sd fie chiar si mai mare decat cel al LPV/r, iar datele indica eficienta
acestuia ca fiind comparabild sau mai mare decat a celui din urma (111). Acest IP este in prezent
utilizat doar In schemele de rezerva.

0 O alta optiune este combinatia din doi IP (114-117), cu exceptia tipranavirului (TPV/r) amplificat
cu ritonavir, care nu trebuie sd fie combinat cu oricare alt IP. Faceti referintd la compartimentul
11.5.6 din Tabelul 13.

(Pentru dozele recomandate, faceti referintd la Anexa 4.)

4.7. Tntreruperile structurate ale tratamentului
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Datorita absentei dovezilor concludente cu privire la beneficiile Intreruperilor structurate ale

tratamentului, OMS nu recomanda aceasta abordare.

Sumarul schemelor ARV recomandate pentru adulti si adolescenti este prezentat in tabelul ce urmeaza:

Linia I de preferinta

Linia I alternativa

Linia II de preferinta

Linia IT alternativa

(AZT®sau TDFY) + (3TC
sau FTC?) + (EFV sau
NVP)

AZT + (3TC sau FTC) +
TDF

In caz de esec al TDF si
3TC/FTC:
(ABC sau AZT) + ddI +

AZT +ddl + LPV/r

Tn caz de efecte adverse

LPV/r sau utilizare anterioara

(TDF sau AZT) + (3TC

sau FTC) + ABC*® a AZT si ABC:

Tn caz de utilizare d4T + (3TCsau FTC) +
AZT — ABC: anterioard a AZT & LPV/r
ABC*>'?+3TC + EFV!® | 3TC/FTC & ABC:

(TDF sau FTC/3TC) + ddl | (AZT sau TDF) + (3TC
Ca exceptie: + LPVIr sau FTC) + LPV/r + Pl,

(TDF sau AZT) + (3TC
sau FTC) + LPV/r Schimbarea a 2 remedii

si examinarea

Tn caz de efecte adverse la
ABC — AZT:

AZT + TDF + (3TC sau
FTC) + LPVI/r administrarii
Darunavirului si/sau
Tipranavirului,
si/sau Enfuvirtidului,

sau din alte clase noi

5. Monitorizarea clinica a pacientilor cu HIV

Odata ce o persoana a fost diagnosticata cu infectia HIV, trebuie sa fie asigurate o continuitate si
monitorizare a ingrijirilor.

5.1. Monitorizarea indicatorilor de laborator anterior de TARV

0 Numarul de limfocite CD4:

e Repetarea o data la fiecare sase luni, cu exceptia cazurilor in care au fost obtinute rezultate
neanticipate (diminuarea rapida a numarului de limfocite CD4, sau diagnosticarea unei infectii
oportuniste).

e Daci se discuti initierea TARV (numirul limfocitelor CD4 este 350 celule/mm® sau mai mic), a
se repeta numarul limfocitelor CD4 o data la fiecare trei luni. Statistic, fiecare pacient are o
pierdere de circa 50 de limfocite CD4 pe mm® pe an, dar acesta poate scidea si foarte rapid, in
particular in cazul unei infectii concomitente.

0 Incarcitura virala:

e Desi testarea Incarcaturii virale este costisitoare, cheltuielile asociate lipsei monitorizarii TARV
sunt cu mult mai mari (medicamente inutile, spitalizarea in caz de esec), precum si prezentarea
unui risc cu mult mai mare de transmitere ulterioard a HIV din cauza infectivitatii mai mari
cauzata de o incarcatura virala sporita.

e Daca e posibil, incarcatura virala trebuie sa fie controlatd in acelasi interval ca si numarul
limfocitelor CD4. Rezultatul ofera un indiciu asupra intensitatii HIV-infectiei; incarcatura virala
joasa (1.000-5.000 copii/ml) indica o progresare lentd, incarcatura virala mare (>100.000
copii/ml) indica un risc mare de progresare rapida.

O Bateria de teste de laborator generale (faceti referinta la Tabelul 3 de mai sus) trebuie sa fie repetata

o data la fiecare sase luni daca nu au fost depistate schimbari in ceea ce tine de initierea TARV sau

n alte circumstante (co-morbiditati, sarcina, etc.)
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5.2. Monitorizarea indicilor de laborator la pacientii cu TARV

TARV de succes este semnalizat, in primul rand, prin incarcatura virald; raspunsul imun este un
rezultat al incarcaturii virale, iar acesta are loc mai tarziu. Monitorizarea TARV este cel mai bine
efectuatd masurand atat incarcatura virala, cat si numarul de limfocite CD4.

0 Incarcitura virala:

e [V trebuie si fie cuantificati dupa 4-8 siptimani pentru a evalua dacid schema terapeutica
inregistreaza un succes. Incircatura virala scade, de regula, sub limitele de detectie ale testului
timp de 16-24 saptamani.

Monitorizarea ulterioara a incarcaturii virale trebuie sa fie efectuata la intervale de 3-4 luni.

e (Odata ce incarcatura virala scade sub nivelul pragului de sensibilitate a testului, care este <50
copii/ml (sau 60 sau 70 copii/ml, in dependenta de testul din dotare), aceasta trebuie sa ramana
la acel nivel.

0 Numarul de limfocite CD4 trebuie sa fie masurat o data la sase luni, cu exceptia cazului de esec clinic.
O Bateria de teste de laborator generale (faceti referinta la Tabelul 3 de mai sus) trebuie sa fie repetata

o data la sase Iuni daca nu au existat careva modificari ale TARYV sau alte circumstante.

o In functie de remediile ARV specifice utilizate, frecventa testarii de laborator s-ar putea sa difere.

Faceti referinta la Tabelul 10.

Tabelul 10. Frecventa testelor de laborator, la general, si la utilizarea anumitor ARV
Initiala Saptamana | Saptiména | Saptdmana| Saptamana |Sdptamana | Saptimana |Saptamana
nipiata 2 4 8 16 24 36 48
Incarcitura virala X X X X X
Numarul de limfocite CD4 X X X ) X
Analiza sanguind generala X X X X (ZDV) X X) X
Testul functiei hepatice X (NVP
(TFH) X X (NVP) X ZD(V, IPl) X (NVP, IP) X X) X
Colesterol, trigliceride X (IP) X (IP) X (IP)
Testul functiei renale
’ X | X (TDF) XI(DT\'/D)F' X X) X

X: testele de laborator vor fi efectuate indiferent de remediile ARV ce sunt administrate; X (ARV): testele de laborator vor efectuate daca
sunt administrate remediile ARV din paranteze; (X): test optional.

5.3. Sindromul inflamator de recuperare imunda (SIRI)

SIRI se dezvolta dupi initierea TARV, mai des la valori <100 celule/mm?® ale numirului de limfocite
CD4. Daca o careva infectie oportunista latentd nu este diagnosticata din cauza lipsei simptomelor
clinice, ar putea exista o reactie inflamatoare dupa initierea TARV, fapt datorat ameliorarii §i activarii
sistemului imun, conducénd la diagnosticarea 10 (124, 125). Acest sindrom se poate manifesta pana la
o-treime din toate persoanele cu TBC care initiazd TARV (85) (pentru informatie suplimentara cu
privire la SIRI la pacientii co-infectati TBC/HIV, faceti referinta la Capitolul 4, Conduita infectiei
mixte TBC-HIV). Deseori, 10 se prezintd in mod diferit decat de obicei, de exemplu, in abcesele cu
Mycobacterium avium-intracellulare (MAI), sau radiografii toracice curioase in caz de PPC. Incidenta
SIRI este probabil in jur de 10 la sutd. MAI si CMV sunt cele mai frecvent 1O, dar poate fi raportata si
agravarea unei PPC tratate (126). In principiu, TARV urmeazi sa fie continuati de rand cu tratamentul
10. Ar putea fi utile in acest caz prednisona sau prednisolona in doze mici (20-60 mg/zi). TARV
urmeaza sa fie intrerupt daca acesta este administrat cu iregularitate, gratie efectelor adverse ale
tratamentului IO, sau in sindromul algic in caz de esofagita (CMV, herpes, candidozica).

5.4. Monitorizarea aderentei

Aderenta fiecarui pacient la TARV trebuie sd fie mésuratd si inregistratd pe durata vizitelor clinice de
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rutind. Desi existd mai multe instrumente pentru monitorizarea aderentei (faceti referintd la Anexa 5),
metoda preferata este un chestionar standardizat pentru 14 zile sau o luna.

Reaparitia incarcaturii virale trebuie intotdeauna sa impuna medicii sa discute comportamentul de aderenta
Cu pacientii sai. Utilizarea intrebarilor deschise (ce necesitd un raspuns din partea intervievatului) care
recunosc aderenta joasa obisnuita are o probabilitate mai mare sa evoce raspunsuri complete.

Optimizarea aderentei in primele 4-6 luni de tratament este cruciala pentru asigurarea succesului
imunologic pe termen lung (127). Sunt posibile cateva interventii, dar prioritatea trebuie sa fie acordata
interventiilor axate pe imbunatatirea aderentei in primele luni de TARV (127-131).

Personalul trebuie sa acorde sprijin individualizat pentru aderenta in baza nevoilor fiecarui pacient in
orice moment pe parcursul tratamentului. La fiecare vizitd a pacientului, prestatorii de asistentd
medicala trebuie sa se asigure ca fiecare pacient:
e Are un sprijin emotional si practic pentru viata
Incadreazi schema terapeutica in rutina zi de zi
Intelege faptul ci lipsa aderentei ar putea conduce la rezistenti
Recunoaste ca toate dozele trebuie sa fie administrate
Se simte comod sa-si administreze medicamentele in fata altora
Respecta programarile clinice
Intelege interactiunile si efectele adverse ale remediilor ARV
Cunoaste semnele de alertd si cand sa se adreseze medicului in legatura cu acestea (132, 133).

Odata ce pacientul a inceput TARV, pot aparea probleme de alta naturd, care necesita solutionare la
momentul oportun:

e Tratamentul depresiei pentru a spori aderenta si a imbunatati rezultatele pe termen lung (134);

e Conduita interactiunilor medicamentoase si a dozajului;

5.5. Conduita toxicitdtii si efectelor adverse ale remediilor ARV

Efectele adverse sunt frecvent raportate in cazul remediilor ARV, in special la IP. Faceti referinta la
Tabelul 11.

0 LPV/rsi NFV pot cauza diaree severa.

LPV/r este asociat cu hiperlipidemie (in particular, majorarea trigliceridelor).

Problemele cu metabolismul lipidic se pot manifesta in cazul aproape a tuturor IP.

Sunt necesare studii de lungd duratd a efectelor adverse si a riscului ridicat de complicatii
cardiovasculare.

O 0o

Toxicitatea ar putea servi drept motiv pentru substituirea unui remediu ARV prescris cu un alt preparat ARV
din acelasi grup terapeutic. Nu se recomanda trecerea la o alta schema terapeutica din cauza toxicitatii.

Tabelul 11. Toxicitatea documentata a remediilor ARV si sugestiile pentru solutionarea acestora.

Remediul ARV | Toxicitate | Solutii
Necroza hepatica (cu pericol pentru viatdi)
NVP » febra, eruptii cutanate (50%), *  Monitorizarea TFH in saptimanile 2,

nausea, voma, eozinofilie, cresterea 4, 8 5116, iar ulterior o data la fiecare
AIAT/ASAT. 3 luni.
* De regula, in primele 6-18 Tratamentul este simptomatic.

saptimani, mai rar dupa 48 * Necroza hepatica prezinta pericol
saptamani. pentru viata; in situatii clinice severe,
e 1-2% din toti indivizii tratati cu opriti medicatia imediat.

NVP, mai mare dacd numarul de
limfocite CD4 >250 la femei si
>400 la barbati.

Lactacidoza (cu pericol pentru viati)
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Tabelul 11. Toxicitatea documentata a remediilor ARV si sugestiile pentru solutionarea acestora.

Remediul ARV Toxicitate Solutii
De lariscul maximal lacel |* Nausea, voma, casexie, e Monitorizarea lactacidozei doar daca
minimal: fatigabilitate, pancreatita, aceasta este suspectata, cautarea
e 04T cuddl insuficientd poliorganica, indicilor precoce (creatinkinaza (CK),
e ddl sindromul dereglérii respiratorii HCO3).
o d4T achizitionate (SDRA). » Tratamentul simptomatic este
« ZDV e 1-10 la 1.000 pacienti/an pentru bicarbonatul contra acidozei.

ddI si d4T.

Substituirea cu ABC, TDF, 3TC, FTC.

Hipersensibilitate (cu pericol pentru viata in caz de re-expunere:

soc anafilactic)

ABC

aproape intotdeauna febra si
eruptii cutanate, de asemenca
fatigabilitate si nausea.

5%, rar dupa sase saptadmani.

Monitorizarea tegumentelor cutanate,
a nu se incepe impreuna cu alte
medicamente ce cauzeaza eruptii.
Stoparea ABC, a nu se utiliza din nou
daca diagnoza este clar suspectata.
Substituirea cu ZDV, TDF sau d4T.

Sindromul Stevens—Johnson, necrolizi epidermica toxica

NVP » Febrd, eruptii cutanate cu » Monitorizarea tegumentelor cutanate.
Mai putin cu EFV vezicule, mialgie. » Administrarea antibioticelor si terapia
* NVP: 1%, EFV: 0.1%. intensiva a plagilor, probabil intr-un
centru pentru combustii.
Pancreatiti

De la riscul maxim la cel
minim:

e d4T cuddl
.« ddl
. 4T

Durere, niveluri Tnalte ale lipazei.
ddl 1-7%, mai putin in caz de
ajustare a dozei.

Monitorizarea nivelului lipazei.
Tratamentul simptomatic consta din
medicatia durerii, nutritia parenterala,
sistarea medicatiei.

Substituirea cu ZDV sau TDF sau
ABC.

Nefrotoxicitate

TDF * Insuficientd renald si sindromul |* Monitorizarea creatininei, anamneza
Fanconi. de insuficienta renala.
* maides la indivizii cu disfunctie |* Tratamentul este simptomatic.
renald initiala (135). * Eventual, mai incercati o data cu
ajustarea dozei TDF (este necesar
clearance-ul creatininei: TDF la
fiecare a doua zi).
» Substituirea TDF cu ZDV, ABC sau
d4T.
Anemie
ZDV * Anemie si neutropenie, (o sciddere |¢ Monitorizarea analizei generale a

usoara este normald in cazul
ZDV).
1-4%, depinde de doza.

sangelui dupa 2, 4, 8 i 12 saptamani.
Este frecventda macrocitoza cu o
anemie usoara (hemo-globina pana la
10 g/dl sau 100 g/litru).

Tratamentul consta in transfuzia
eritropoietinei (foarte costisitor) sau
substituirea ZDV cu un alt INTI (TDF,
ABC sau d4T).

Neuropatie perifericd
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Tabelul 11. Toxicitatea documentata a remediilor ARV si sugestiile pentru solutionarea acestora.

Remediul ARV

Toxicitate

Solutii

d-remediile: ddl, d4T

durere/parestezii in extremitati.
10-30%, chiar si dupa ani.

Monitorizarea nervilor periferici,
avertizarea pacientului.
Tratamentul este gestiunea
sindromului algic, substituirea
TARV. Sistarea d-remediilor,
substituirea cu un alt INTI (ZDV,
TDF, ABC).

Lipatrofie

d4T sialti INTI

Reducerea tesutului lipidic bucal
si a extremitatilor.

frecvent la utilizarea de lunga
durata (toxicitate mitocondriald).

Monitorizarea i compararea cu
imaginile precedente.

Substituirea d4T cu TDF sau ABC.
Dacai atrofia este ireversibild, este
indicata chirurgia plastica.

-----

IP

Sporirea tesutului lipidic
abdominal, dimensiunii sanilor,
“gheb de bou”.

20-80%.

Masurarea i compararea cu imaginile
precedente.

Substituirea cu INNTI daca
lipodistrofia / lipatrofia nu este
tolerabila.

S-ar putea sa fie indicata chirurgia
plastica.

Eruptii cutanate

INNTI > APV/FPV > ABC

Prurit maculopapulos.
15% INNTI, APV ~20%, ABC
5%

Monitorizarea febrei, TFH, CK la
vizitele adiacente.

Suspectati alte medicamente
alergenice (sulfametoxazolul /
trimetoprimul si alti antibiotice,
profilaxia). Eruptiile cutanate uneori
se solutioneaza spontan in cazul
TARV continuu.

Substituirea NVP cu EFV sau vice
versa. Daca lipsesc ameliorarile,
incercati o noua schema curativa.

Majorarea transaminazelo

INNTI (toti) si IP (toti)

Majorarea TFH ce nu poate fi
explicata altfel.

8-15% in cazul IP si INNTL
Mai frecvent inregistrata la
pacientii cu VHB sau VHC
cronice.

Monitorizarea AIAT o data la fiecare 3
luni, cautarea altor cauze (medicamente,
hepatitd).

Majorarea nivelului deseori se
solutioneaza odata cu continuarea
INNTI sau IP.

Stoparea INNTI sau IP.

Intoleranta gastrointestinald
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Tabelul 11. Toxicitatea documentata a remediilor ARV si sugestiile pentru solutionarea acestora.
Remediul ARV Toxicitate Solutii
IP (toti), ZDV, ddI

Nausea si voma, diaree. * Excludeti alte cauze (SIRI cu colita

* Frecvente CMV, criptosporidioza,
microsporidioza, de asemenea la
saptamani dupa initierea TARV)

* Tratamentul se face cu loperamida
daca nu existd o careva alta cauza
pentru diaree; metoclopramida, zofran
pentru nausea $i voma.

Toxicitatea sistemului nervos central (SNC)

EFV » Cosmaruri nocturne, dereglarea | Avertizarea pacientului, colectarea
concentratiei, depresie (risc de anamnezei psihiatrice, indreptarea la
suicid). consultul psihiatric.

e 50% * Tratamentul de reguld nu este necesar,

se solutioneaza timp de 5-21 zile.

Rezistenta la insulind
IP (toti, cu exceptia ATV), in

Cresterea tolerantei la glucoza, Monitorizarea glucozei sanguine pe

particular IDV nivel ridicat de glucoza dimineata nemancate.
pe nemancate. » Tratamentul consta in dieta si
* 5% exercitii, metformind sau Glitazon.
 Substituirea IP cu INNTI.
Hiperlipidemie
d4T > IP (toti, cu exceptia  |* Majorarea lipidelor, majorarea * Monitorizarea nivelului lipidelor pe
ATV) LDS, colesterolului, trigliceridelor| neméncate la initierea TARV si o data
(pentru cele din urma, d4T este la fiecare 6 luni.
deosebit de pronuntata) » Tratamentul conform ghidurilor cu
* % variaza. privire la lipide, colesterol si
trigliceride.

» Utilizarea statinelor si a fibratilor.
Precautie la interactiuni (excludeti
simvastatina, lovastatina)

Hiperbilirubinemie

ATV > IDV * Majorarea bilirubinei (inofensiva; |* Monitorizarea bilirubinei si a
sunt posibile pruritul, fara simptomelor clinice.
afectiuni hepatice de lunga durata, [* Sistarea medicamentelor doar daca nu
reversibila) sunt tolerate.
» frecventa variaza. » Substituirea IP.
Nefrolitiazd
IDV e durere, hematurie. e Monitorizarea analizei urinei,
* Colici abdominale renale. creatininei.
* 10-20% pe an, mai mic cu >3 litri |¢ Tratamentul este acelasi ca si in cazul
de lichid pe zi. nefrolitiazei.

Sursa: Bartlett, 2006 (136).

5.6. Interactiunile medicamentoase

Interactiunile medicamentoase reprezinta o problema severa in TARV. PTHS sunt impuse sa-si
administreze un volum mare de diverse remedii din cauza maladiilor concomitente sau manifestarii
HIV si SIDA.

Desi unele remedii sunt absolut contraindicate, majoritatea remediilor medicamentoase care prezinta
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interactiuni totusi pot fi administrate in combinatie; totusi, probabilitatea efectelor adverse este atunci
mai mare, iar acestea urmeaza sa fie monitorizate indeaproape. Eficacitatea contraceptivelor ar putea fi
si ea pusa in pericol. (Faceti referinta, de asemenea, la Capitolul 9, Sprijinul sanatatii sexuale si
reproductive pentru persoanele ce traiesc cu HIV/SIDA). Tabelele 12 si 13 ilustreaza interactiunile
medicamentelor cu INNTI su cu IP.

Tabelul 12. Interactiunea INNTI cu anumite medicamente selecte.
INNTI (medicamentul cu... (medicamentul B) Efectul Semnificatia °
AN
EFV NVP
+ Ergotamina 1 concentratiei B ++(evitati)
+ Antiaritmice: lidocaina, amiodarona, alte 1 si | concentratiei B ++(precautie)
+ + Anticonvulsive: carbamazepina, fenitoina, | concentratiei B si/sau A; ++
fenobarbitalul Utilizarea gabapentinei
n schimb
(+)° + Itraconazolul, ketoconazolul (=) concentratiei B +
+ Ciclosporina, tacrolimus, rapamicina 1 concentratiei B ++
++ + Midazolamul, alprazolamul, triazolamul 1 concentratiei B ++
+ Blocatorii canalelor de calciu 1 concentratiei B ++
+ + Sildenafilul, vardenafilul, tadalafilul 1 concentratiei B ++
+ Fentanilul 1 concentratiei A ++
+ + Metadona | concentratiei B ++
+ + Contraceptive 1 si | concentratiei B ++
+ + Rifampicina, rifabutina 1 si | concentratiei B, ++
| concentratiei A
(precautie)
+ + Remedii din pojarnitd | concentratiei B ++
+ + Warfarina 1 concentratiei B ++
& + sau ++ pentru remediul A indici capacitatea medicamentului de a schimba concentratia medicamentului B.
b Semnificatia: + importantd probabild; ++ importanta clinica clara.

¢ (+) sau (-) indica rezultate inconsecvente.
Sursele: Sande & Eliopoulos, 2004; Gilbert, Moellering & Eliopoulos, 2005; Antoniu & Tseng, 2002 (137-139).

In continuare sunt prezentate exemple ale modului in care urmeaza a fi interpretate tabelele.

1. In Tabelul 12, randul 6: EFV majoreazi pronuntat concentratiile midazolamului, alprazolamului si
a triazolamului, 1n timp ce NVP actioneaza similar, dar mai putin pronuntat. Semnificatia acestui
fapt este ca exista o importanta clinica clard; totusi, aceste remedii pot fi co-administrate.

2. 1In Tabelul 13, randul 4: APV, IDV LPV, NFV, RTV si SQV toate majoreaza concentratiile
carbamazepinei, clonazepamului, fenitoinei §i a fenobarbitalului, iar aceste medicamente pot la
randul lor sa micsoreze concentratiile acelor IP. Semnificatia acestui fapt este importanta clinica
certd. Combinarea oricaror din acestea trebuie sa fie evitata.

Tabelul 13. Interactiunile inhibitorilor proteazei cu anumite remedii selecte.
Inhibitorul proteazei (medicamentul A)* cu... (medicamentul B) Efectul Semnificatie °
APV [ATV [IDV [LPV [NFV |RTV [SQV
+ Fentanilul, tramadolul, 1 concentratiei +
hidrocodonul remediului B
+ + Codeina, morfina, metadona | concentratiei +
remediului B
+ + + + + + + | Amiodarona, lidocaina, 1 concentratiei +
flecainida remediului B
+ + + + + + Carbamazepina, clonazepamul, |1 concentratiei ++(Evitati)
fenitoina, fenobarbitalul remediului B
| concentratiei
remediului A
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+ + + Antidepresivele triciclici 1 concentratiei +
remediului B
+ + Toate celelalte antidepresive 1 concentratiei +
remediului B
+ Loratadina 1 concentratiei ++
remediului B
+ Atovaquon | concentratiei +
remediului B
+ + ++ + ++ |Benzodiazepine 1 concentratiei ++
remediului B
+ Blocatorii Beta adrenergici 1 concentratiei +
remediului B
+ + + + + Blocatorii canalelor de calciu 1 concentratiei ++
remediului B
+ + + Claritromicind, eritromicina n 1 concentratiei +(precautie)
afectiuni renale remediului B
+ + + Claritromicina, eritromicina 1 concentratiei +
remediului B si a
remediului A
+ + + Contraceptive | concentratiei ++
remediului B
+ + + + Corticosteroizi 1 concentratiei +
remediului B
| concentratiei
remediului A
+ + + + + Ciclosporina 1 concentratiei +
remediului B
+ + + + + Derivati de ergot 1 concentratiei ++(evitati)
remediului B
+ ++ + + + Inhibitori ai pompei protonice | concentratiei +(precautie)
(IPP) remediului A (++, ATV -
evitati)
+ ++ + + + Antagonisti H, | concentratiei ++ (precautii)
remediului A (++, ATV)
+ + + + + Lovastatind, simvastatina 1 concentratiei ++(evitati)
remediului B
+ Irinotecan 1 concentratiei ++(evitati)
remediului B
+ + + Ketoconazol, itraconazol 1 concentratiei +
remediului B
1 concentratiei
remediului A
+ + + + + Pimozid 1 concentratiei ++(evitati)
remediului B
+ + + + + Rifampicina 1 concentratiei ++(evitati)
remediului B
| concentratiei
+ + + + + Rifabutina 1 concentratiei +(precautie,
remediului B ajustarea
| concentratiei dozei)
remediului A
+ + + + + Sildenafilul Unele 1, altele | ++
concentratiei
remediului B
+ + + + + Remedii din pojarnita | concentratiei ++(evitati)
remediului A
+ Tenofovirul | concentratiei ++(adaugati
remediului A RTV)
+ + Teofilina | concentratiei +
remediului B
+ + + + Warfarina 1 concentratiei +
remediului B

+ sau ++ pentru remediul A indica capacitatea remediului de schimbare a concentratiei medicamentului B.

Semnificatia: + importanta probabild; ++ importanta clinica certa
Sursele: Sande & Eliopoulos, 2004; Gilbert, Moellering & Eliopoulos, 2005; Antoniu & Tseng, 2002 (137-139).
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I11. Datele minime sugerate pentru a fi colectate la nivel clinic

Datele minime sugerate pentru a fi colectate sunt importante la elaborarea indicatorilor cheie cu privire la
accesul la tratament si succesul acestuia. Asa indicatori ajutd managerii in procesul de luare a deciziilor
cu privire la modalitatile de fortificare si extindere a acestor servicii tuturor care au nevoie de acestea.

Urmatoarele date urmeaza sa fie colectate la nivel de fiecare institutie clinicd cu regularitate (de
exemplu, lunar, trimestrial sau semianual):

(0]

(0]

OO0 O0OO0O0

numarul de pacienti cu HIV “care s-au adresat dupa asistentd” (ce s-au adresat dupa asistenta cel
putin o data in ultimele 12 luni);

numarul de pacienti cu HIV ce s-au adresat dupa asistenta si care sunt eligibili pentru TARV (CD4
<350 celule/mm?);

numadrul de pacienti cu HIV care s-au adresat dupa asistenta si care initiazd TARVIA;

numarul de pacienti cu HIV care s-au adresat dupa asistenta si care beneficiaza de TARVIA;
numarul de pacienti cu HIV in TARVIA care trec de la TARV de prima linie la TARYV de linia a doua;
numarul de pacienti cu HIV in TARVIA ce trec de al TARVIA de linia a doua la TARV de rezerva;
numarul de pacienti cu HIV ce intrerup tratamentul ARV, inclusiv cauzele (de exemplu, decesele,
toxicitatea / efectele adverse, sarcina, iesirea din vizorul lucratorului medical, remediile ARV nu
sunt disponibile, etc.);

numarul de pacienti care au decedat fiind in TARVIA, inclusiv cauza decesului (de exemplu,
mortalitatea asociatd HIV/SIDA mortalitatea neasociatdi HIV/SIDA, cum ar fi accidentele,
supradozajul sau suicidul);

numarul de pacienti cu HIV care au decedat in primele 12 Iuni de la initierea TARVIA;

numarul de decese in randul tuturor pacientilor cu HIV, inclusiv cauza decesului (de exemplu,
mortalitatea asociatd HIV/SIDA mortalitatea neasociatda HIV/SIDA, cum ar fi accidentele,
supradozajul sau suicidul).
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Anexa 1. Informatia esentiala din anamneza personala in tratamentul si
ingrijirile in HIV/SIDA

Tabelul 14. Informatia esentiald din anamneza personali in tratamentul si ingrijirile in

~ Rezistenta Schemele TARV
% IV, copii/ml | TARV curent | (genotipul / | precedente, motivele
fenotipul) pentru modificare

CD4

Data
celule/mm?
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Anexa 2. Determinarea revizuita a stadiilor clinice dupa OMS pentru
HIV/SIDA pentru adulti si adolescenti

(Versiunea interimara a Biroului Regional pentru Europa al OMS pentru persoanele cu varsta peste >15
ani, cu testul pozitiv la anticorpi HIV, sau alte dovezi de laborator ale HIV-infectiei)

Infectia HIV acuta

* Asimptomatica

 Sindromul retroviral acut

Stadiul clinic 1

* Asimptomatic

* Limfadenopatie generalizata persistenta (LGP)

Stadiul clinic 2

* Dermatita seboreica

* Cheilita angulara

* Ulceratii orale recurente (doua sau mai multe episoade timp de 6 luni)

» Zona zoster (zoster extensiv in limitele unui dermatom)

* Infectii recurente ale sistemului respirator (doua sau mai multe episoade timp de orice

perioada cu durata de 6 luni de sinuzita, otita medie, bronsita, faringita, traheita)

* Infectii micotice ale unghiilor (onicomicoze)

* Eruptii pruriginoase papuloase

Stadiul clinic 3

* Leucoplachia viloasa orala

* Diaree cronica inexplicabila timp de mai mult de o luna

* Candidoza orala recurenta (doud sau mai multe episoade timp de 6 luni)

* Infectii bacteriene severe presupuse (de exemplu, pneumonia, empiemul, piomiozita,

infectii ale oaselor sau articulatiilor, meningita, bacteriemie)

* Periodontita, gingivita sau stomatita ulceranta necrotizanta acuta

Stadiul clinic 4°

* Tuberculoza pulmonara

* Tuberculoza extrapulmonara (cu excluderea limfadenopatiei)

* Pierderi ponderale inexplicabile (cu mai mult de 10 la suta timp de 6 luni)

* Sindromul de epuizare HIV (casexie)

* Pneumonia cu Pneumocystis

* Pneumonii severe recurente sau bacteriene radiologice (doua sau mai multe episoade timp

de un an)

* Retinita CMV (£colitd)

* Virusul Herpes simplu (VHS) (cronica sau persistenta pentru cel putin o luna)

» Encefalopatie

e Cardiomiopatie HIV-asociata

* Nefropatie HIV-asociata

* Leucoencefalitd multifocald progresiva (LMP)

» Sarcomul Kaposi si tumorile maligne corelate cu HIV

* Toxoplasmoza

* Infectii micotice diseminate (de exemplu, candida, coccidiomicoza, histoplasmoza)

» Criptosporidioza

* Meningita criptococica

* Infectia cu micobacterii netuberculoase sau micobacterii diseminate altele decat bacilii

TBC (MOTT).

# Posibil si fie inclusid in Stadiul 4 daci va fi sprijinitd de dovezi suficiente: cancerul anal si limfomul
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(limfomul Hodgkin cu celule T).
Sursa: OMS biroul regional pentru Europa, 2005 (140).
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Anexa 2.5. Clasificarea CDC a infectiei HIV la adulti — categorii clinice

Categoria A cuprinde una sau mai multe din urmatoarele conditii aparute la persoane cu infectie HIV
dovedita:
e Infectia cu HIV asimptomatica
Adenopatie persistenta generalizata
Infectie acuta (primard) cu HIV
Hepatomegalie
Infectii ale cailor respiratorii superioare persistente
Manifestari cutanate
Otitd medie persistenta
Parotidita HIV
Splenomegalie

Categoria B cuprinde bolnavi cu infectie HIV simptomatica, dar care nu prezintd nicio manifestare
clinica inclusa in categoria C si care intruneste cel putin unul din urmatoarele criterii:
1) Manifestarea clinica este atribuita infectiei cu HIV sau este un indiciu al deficitului de imunitate
mediata celular, sau
2) Boala este considerata de medic ca evoluand clinic sau necesitand tratament, care este suspectat
a fi necesar in infectia cu HIV. Pentru clasificarea cazului, bolile din categoria B au prioritate
fata de cele din categoria A.
Exemple (lista incompleta).:
Angiomatoza bacilara
Abces pulmonar
Anemie
Boala inflamatorie pelviana (abcese tuboovariene)
Candidoza orofaringeana
Candidoza vulvovaginala (persistenta, recidivanta, sau rezistenta la tratament)
Cardiomiopatie
Diaree cronica
Febra persistenta
Herpes Zoster
Hipotrofia statutului ponderal
HSV genital
HSV stomatita recurenta
Infectia cu CMV
Leiomiosarcom
Leucoplakia viloasa
Listerioza
Meningitd bacteriand
Neuropatie periferica
Pneumonie bacteriana
Purpura trombocitopenica idiopatica
Episod de septicemie

Categoria C include bolnavii cu suferinte indicatoare de SIDA. Odata aparuta, afectiunea din categoria
C, bolnavul va raméane definitiv incadrat in aceasta categorie.

Candidoza sistemica

Candidoza esofagiana

Candidoza pulmonara

CMV retinita
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Criptococoza

Encefalopatie HIV

HSV diseminat

Infectii bacteriene recurente

Izosporidiaza

Leucoencefalopatie progresiva multifocala
Limfom non-Hodjkin

Limfom primar cerebral

Meningita bacteriand recurentd
Mycobacteria Avium diseminata
Mycobacteria Tuberculosis diseminata
Mycobacteria Tuberculosis extrapulmonara
Mycobacteria Tuberculosis pulmonara
Neoplasme

Pneumonia cu pneumocistis carini
Pneumonie bacteriana recurenta

Sarcomul Kaposi

Sepsicemie recurenta

Sindrom casectizant

Toxoplasmoza cerebrala

Categorii imunologice (CDy) Categorii clinice
A asimptomatic B simptomatic | C boli indicatoare de
APG sau infectie HIV acuta | (non-A non-C) SIDA
<500/mm? (>29%) Al B1 Cc1l
200-499/mm° (14-28%) A2 B2 c2
<200/mm?® (<14%) A3” B3 c3”

* Categoriile A3, B3, C1, C2, C3 reprezinta definitia extinsd a cazului de SIDA la adolescentii si

adultii HIV-seropozitivi.
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Anexa 3. Testele pentru rezistenta

Testarea rezistentei necesitd un minim de 500-1.000 copii/ml; aceasta nu este posibila in caz de suprimare
completa a virusului.

Testarea genotipicid a rezistentei se bazeazd pe analiza mutatiilor ARN. Este stabilitd secventa
genomului amplificat. Mutatiile cunoscute sunt codificate pentru susceptibilitatea modificata a virusului.
Aceasta este 0 dovada indirecta a rezistentei medicamentoase. Populatia de virus rezistent trebuie sa fie
mai mare decét 20 la suta din intreaga populatie.

Testarea fenotipica virtuali a rezistentei face uz de algoritmele computerizate ale testelor genotipice
conectate cu centrele de date mari pentru interpretarea rezultatelor.

.....

abilitatea virusilor de a se replica in cultura de celule in prezenta diversilor agenti medicamentosi.
Aceasta este comparata cu aceiasi abilitate a tulpinii salbatice a virusului. Concentratia inhibitoare de 50
la sutd (IC50) reprezinta un marcher pentru potenta medicamentoasa. Rezultatele testului indica diversele
grade de sensibilitate.

Care test al rezistentei de utilizat

Toate testele in prezent sunt foarte costisitoare. Testele genotipice costa 400 euro, testele fenotipice costa
800 euro (anul 2005). Intervalul de timp dintre prelevarea mostrei si obtinerea rezultatelor poate constitui
saptamani. Testarea genotipica de baza trebuie sa prezinte suficiente dovezi pentru planificarea ulterioara
a schemelor curative. Schemele terapeutice de prima linie si linia a doua nu necesita testul fenotipic, mai
costisitor. In cazul unei anamneze TARV confuze, cu o multime de mutatii deja cunoscute sau esec
terapeutic inexplicabil, testul fenotipic ar putea fi justificat. Pentru toate testele, individul trebuie sa
continue administrarea schemelor esuate; in caz contrar, virusul tulpinii salbatice va depdasi in crestere
tulpinile rezistente. Nu existd recomandari standardizate pentru utilizarea testarii fenotipice sau
genotipice a rezistentei.
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Anexa 4. Datele generale despre remediile ARV

Tabelul 15. Datele generale despre remediile ARV.

o o g5 Mutatii ce
= 5 =23 Efectele adverse de bazi cauzeazi
% 3 573 Dozaj Adnotare (faceti referinti la Tabelul rezistenti
S S < £ 11) (primare,
Q < o2 secundare)
INTI
ABC | 300 Comprimat de 300 In caz de existentd a | Reactie de 65R, 74V
mg mg de 2 ori timp de | hipersensibilitatii in | hipersensibilitate 115F
5 timp de 24 ore, sau anamneza, (febra, eruptii 184V/I
g 600 mg o data timp de | preparatul nu cutanate, sindrom
< 24 ore. trebuie administrat | asemanitor gripei,
repetat. simptome din partea
TGI si a plamanilor).
ddl 250 mg | Ponderea corporala | A fi administrat Polineuropatie 65R, 74V
400 mg | 260 kg: un comprimat | dupd 2 ore dupa periferica,
- de 400 mg o data mancare. A scadea | pancreatita,
E timp de 24 ore, doza, daca schema | lactacidoza
- <60 kg: un comprimat | include tenofovir. A
: de 250 mg o data nu se administra
timp de 24 ore. impreuna cu
ribavirina.
ZDV | 300 mg | Comprimat de 300 A nu se administra | Anemie, dereglari 41L, 67N,
mg de 2 ori timp de | impreuna cu gastrointestinale, 70R, 210W,
E 24 ore. stavudina; mutatiile | cefalee 215Y/F,
g 65R si 184V 219Q/E
s sporesc
sensibilitatea la
preparat.
= |3TC |300 mg | Comprimat de 300 Diaree (rar) 65R,184V/I
E 150 mg | mg o datd timp de 24
E ore, sau 150 mg de 2
- ori timp de 24 ore.
d4T |30 mg |Capsulade 30 mgde |A nuseadministra | Neuropatie 411, 67N,
g 2oritimpde24 ore |impreunacu periferica, 70R,
e zidovudina. lipodistrofie, 75T/MI/SIA,
E majorarea activitatii | 210W,
AIAT/ASAT. 215Y/F,
219Q/E
TDF | 300 mg | Comprimat de 300 A se reduce doza Insuficientd renala | 41L, 65R,
mg o data timp de 24 | didanozinei, a nu se 210W
ore. combina cu
stavudina;

Tenofovir

administrarea cu

precautie in caz de
insuficienta renala
(micsorarea dozei).
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Tabelul 15. Datele generale despre remediile ARV.

© © @S Mutatii ce
= 5 % E Efectele adverse de bazi cauzeazi
E = 53 Dozaj Adnotare (faceti referinti la Tabelul rezistenti
S 3 £ E 11) (primare,
o < o2 secundare)
= FTC | 200 mg | Capsula de 200 mg o Casilalamivudina | 65R, 184V/I
g . data timp de 24 ore.
. | KVX | 600 mg |1 comprimat intr-o
£ e ABC, | singura priza timp de
2% 300 mg | 24 ore
- 3TC
.= TVD | 300 mg|1comprimatintr-o
5% TDF, | singura priza timp de
2 200 mg | 24 ore
o FTC
. CBV | 300 mg |1 comprimatin 2 Risc sporit de efecte
5 g ZDV, |prizetimp de 24 ore |adverse in caz de
E E 150 mg doze mai mari de
-“E E 3TC zidovudina (au fost
utilizate anterior).
= | TZV | 300 mg |1 comprimatin 2 A nu fi administrat
+ 8 ZDV, |prizetimp de 24 ore |intr-o singura priza
E7 150 mg timp de 24 ore
ZE 3TC,
N g 300 mg
= ABC
INNTI
DL |200 mg |2 comprimate acate |Nu se utilizeaza in | Eruptii cutanate, K103N/S,
\Y/ 100 mg | 200 mgin 3 prize Europa. dereglari Y181Cl/I,
timp de 24 ore, sau gastrointestinale, P236L,
4 comprimate a cate diaree G190A/SIE/
. 100 mg fiecare in 3 Q/C,
B prize timp de 24 ore. Y188L/HI/C,
2 V106A/M,
= K101E/P,
M230L,
K238T/N,
F318L,
V179D/E
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Tabelul 15. Datele generale despre remediile ARV.

S < © 'S Mutatii ce

= 5 % E Efectele adverse de bazi cauzeazi

£ 3 g Dozaj Adnotare (faceti referinti Ia Tabelul | rezistenti

= 5 e £ 11) (primare,

o < o2 secundare)

NVP | 200 mg | Comprimat de 200 Tn primele 14 zile | Eruptii cutanate, 1001, 101E,
mg in 2 prize timp de | 200 mg intr-o majorarea activitatii | 103N,
24 ore. singura priza timp | fermentilor hepatici | 106A/M,

2 de 24 ore, ulterior 108l,

g cate 200 mg de 2 179D/E,

z ori timp de 24 ore. 181CII,
188C/H,
190A/S,
230L

EFV | 600 mg | Comprimat de 600 Prima doza a se Vertij, dereglarea 1001, 101E,
mg intr-o singura administra seara. somnului, dereglari | 103N,

N priza timp de 24 ore. psihice (depresie, risc | 106 A/M,

de suicid). 108I, 181C,

iw 188L,
190A/S,
225H, 230L
Inhibitorii proteazei (IP)
ATV |[300 Capsula de 300 mg | Pentru pacientii Majorarea 241,
mg intr-o singurd priza | care au beneficiat | concentratiei de 33F/I1V,

- timp de 24 ore + dejade TARV. A se | bilirubina 36I/LIV,

g capsuld de ritonavir | administra (inofensiv). 461/L, 50L,

g de 100 mg intr-o impreuna cu 54V/LIM/T,
singura priza timp de | ritonavirul. 82AJFITI/S,
24 ore. 84V, 88S,

90M
IDV | 400 Capsula de 400 mg in | A se administra Nefrolitiaza, 241, 321,

_ mg 2 prize timp de 24 impreuna cu dislipoproteinemie 361, 461/L,

E ore + capsula de ritonavirul. 54V,

E ritonavir de 100 mg 82A/F/TIS,
n 2 prize timp de 24 84V, 90M
ore.

LPV/r | 133 3 capsule a cate 133 | Spre deosebire de | Diaree, meteorism, 101/R/V,
mg/33 | mg/33 mgin 2 prize |forma de dislipoproteinemie 20M/R, 241,
- mg timp de 24 ore, sau administrare 321,
£ 200 2 comprimate a cate | precedenta, cea 33I/F/V,
53 mg/50 | 200 mg/50 mgin2 | noua nu trebuie sa 461/L, 53L,
£3 mg prize timp de 24 ore. | fie pastrata in 54V/L, 63P,
T £ conditii de 71V,
EE refrigerare; se 82A/FIT,
S dezbate 84V, 90M
= posibilitatea
- administrarii intr-0
singurd priza timp
de 24 ore.
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Tabelul 15. Datele generale despre remediile ARV.

© © @S Mutatii ce
= 5 % E Efectele adverse de bazi cauzeazi
£ 3 g Dozaj Adnotare (faceti referinti Ia Tabelul | rezistenti
= 5 e £ 11) (primare,
Q < o2 secundare)
NFV | 250 2 comprimate a cate | A se administra Diaree, meteorism 30N, 361,
mg 625 mg fiecare in 2 | odata cu mancarea 46l1/L,
s 625 prize timp de 24 ore, | (creste absorbtia cu 54VILIMIT,
E mg sau 270 la sutd); nu are 82A/FITI/S,
2 5 comprimate a cate | nevoie de 84V, 88DI/S,
250 mg in 2 prize amplificare cu 90M
timp de 24 ore. ritonavir.
_ |RTV [100 Doar in calitate de Dislipoproteinemie,
3 mg amplificare. majorarea activitatii
£ fermentilor hepatici,
diaree.
SQV | 500 2 capsule a cate 500 | Comprimate noia | Diaree si alte 48V, 53L,
mg mg fiecare de 2 ori cate 500 mg; dereglari 54VIL,
timp de 24 ore + anterior 2004 se gastrointestinale, 82A/F/T,
£ capsula de ritonavir | produceau dislipoproteinemie. | 84V, 90M
= de 100 mg de 2 ori comprimate a cate
& timp de 24 ore. 200 mg. A se
administra
impreuna cu
ritonavirul.
TPV | 250 2 capsule a cate 250 | Pentru pacientii Dislipoproteinemie | 13L/V,
mg mg de 2 ori timp de | care au beneficiat | (pronuntata), 20M/R/V,
24 ore + dejade TARV. A | majorarea activitatii | 33F/I,
2 capsule de ritonavir | nu se combina cu fermentilor hepatici, | 35D/N, 36,
a cate 100 mg de 2 alti IP. A se diaree. 45R, 461/L,
B ori timp de 24 ore. administra 47V,
5 Tmpreuna cu S54AIMITIV,
£ ritonavirul. 58E, 66F,
69K, 711/K,
74P,
82F/LIT,
84C/V,
90M, 91S
FPV | 700 Comprimat de 700 Dozele sunt pentru | Eruptii cutanate, 321,47V,
. mg mg de 2 ori timp de | pacientii care au cefalee, diaree, 50V,
E 24 ore + beneficiat dejade | dislipoproteidemie. | 54L/M,
5 Capsuli de ritonavir | TARV. A se 82AJF/IT/S,
8 de 100 mgde 2 ori | administra 84V
timp de 24 ore. impreuna cu
ritonavirul.

Inhibitorii fuziunii
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Tabelul 15. Datele generale despre remediile ARV.

3 s s 'S ) Mutatii ce
= 5 =3 Efectele adverse de bazi cauzeazi
% 3 ER: Dozaj Adnotare (faceti referinti la Tabelul rezistenti
a 2 G g ) sfal?:lrJlnLdaarfé)
ENF |90 mg | 90 mg/ml subcutanat | Nu exista forma de | Reactii cutanate O mutatie
de 2 ori timp de 24 administrare orala. | (prurit, edem, punctiforma
ore. durere). a genei
gp41, sau
doua — trei
mutatii
- punctiforme
’é ale genei
= gp41lintre
portiunile 36
si45;
mutatia
genei gp41
n afara
portiunii 36-
45,

Sursa: adaptat dupa Sande & Eliopoulos, 2004; Gilbert, Moellering & Eliopoulos, 2005; Antoniu &

Tseng, 2002, IAPAC, 2006 (137-139, 141).
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Anexa 5. Instrumentele pentru monitorizarea aderentei

Auto-raportarea este un marcher bun al aderentei, dar nu este perfectd. Pare sa supraestimeze aderenta
la TARV intr-o masura mai mare ca alte metode (142). Pentru a fi eficientd, pacientul trebuie sa doreasca
sa-si dezvaluie problemele, in particular tet-a-tet. Aceasta metoda s-ar putea sa fie importanta pentru
fortificarea rolului central al pacientilor in gestiunea propriei sale aderente, comparativ cu metodele
controlate de prestator.

S-a demonstrat ca estimirile prestatorilor cu privire la aderenta sunt precare (143) si astfel nu sunt
recomandabile.

Monitorizarea concentratiei medicamentului este costisitoare si inca nu este posibild pentru toate
remediile ARV. Aceasta nu este 0 metoda pentru controlul de rutina al aderentei, si poate reprezenta doar
un situatia la un anumit moment in timp la care a fost prelevati proba (144). In caz de concentratii
plasmatice scazute ale medicamentului, urmeaza sa se discute subiectul aderentei. Marcherii de laborator,
cum ar fi volumul corpuscular mediu al eritrocitelor ar putea indica aderenta la ZDV si intr-o masura mai
mica la d4T.

Sistemul de monitorizare a evenimentului de medicatie (SMEM) este utilizat pe larg in studii. Un
dispozitiv electronic, atagat la cutiile cu comprimate, inregistreaza inlaturarea capacului. Este asociat cu
raspunsul virusologic predictibil la TARV (145). Nu este posibil in cazul formei de livrare in blister.

Numirarea comprimatelor si registrele farmaceutice ar putea fi considerate drept o tentativa
nedezirabild a prestatorilor de asistenta medicald sa inspecteze aderenta. Acestea solicita mult timp si
impune pacientilor purtarea medicamentelor asupra sa.

Testul de identificare a comprimatelor (TIC) este o metoda noua care coreleaza cu masurile validate
de auto-raportare (146). Pacientii sunt invitati sa diferentieze comprimatele schemelor sale dintr-un sir
de remedii ARV, inclusiv doud “comprimate gemene”, care sunt similare dar nu identice cu cea din
schema proprie.

Utilizarea marcherilor indirecti este veridica dar prea tardiva atunci, cand este depistatd o aderenta
precara. Indivizii cu esec virusologic al schemei curative ce contine IP demonstrau concentratii scazute
de IP in sange, un grad scazut de aderenta potrivit numararii comprimatelor si absenta rezistentei
genotipice la IP, sugerand faptul ca esecul terapeutic al acestora a fost cauzat de aderenta joasa (147,

.....

existentei unor alte motive pentru concentratii scazute ale medicamentelor (145).
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Anexa 6. Lista remediilor antiretrovirale®
Tabelul 16. Lista medicamentelor antiretrovirale.

Denumirea Denumirea precum la producitor Compania farmaceutic
internationald (INN) énumirea precum la producato ompania farmaceutica

INTI
Abacavir (ABC) Epzicom SUA, Kivexa Regatul Unit
(lamivudina/abacavir)

Trizivir Europa, Regatul Unit, SUA
(zidovudina/lamivudiné/abacavir)
Ziagen Regatul Unit, Statele Unite

Abavir

Virol
Virol LZ
(abacavir/lamivudina/zidovudina)

Didanozina (ddI) Videx, Videx CE

Dinex CE

Odivir Kit
(didanozind/lamivudina/efavirenz)
Aviro-Z

Virosine

Viro-Z

Divir

Emtricitabina (FTC) ATRIPLA
(efavirenz/emtricitabind/tenofovir)
Emtriva

Truvada (tenofovir/emtricitabind)

Lamivudinid 3TC) |Combivir Regatul Unit, Statele
Unite (lamivudina/zidovudina)
Epivir Regatul Unit, Statele Unite,
Zeffx Regatul Unit

Epzicom Statele Unite, Kivexa
Regatul Unit (lamivudina/abacavir)
Trizivir Regatul Unit, Statele Unite
(zidovudina/lamivudiné/abacavir)

Lamivox

Stavex-L (lamivudina/stavudina)
Stavex-LN
(lamivudind/nevirapina/stavudina)
Zidovex-L (lamivudind/zidovudind)
Zidovex-LN
(lamivudind/nevirapina/zidovudina)

6 Aceasta lista reprezintd o compilare a remediilor ARV care sunt utilizate pe larg si nu trebuie sa fie interpretata ca fiind exhaustiva. Aceasta a fost
exacta la data de 31 iulie 2006. Disclaimer: Mentiunea anumitor companii sau a produselor anumitor producétori nu implica ca acestea sunt aprobate
sau recomandate de OMS ca preferintd altor remedii similare ca proprietati care nu sunt mentionate.
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Duovir (lamivudina/zidovudina)
Duovir-N
(lamivudind/nevirapina/zidovudina)
Lamivir

Odivir Kit
(didanozind/lamivudina/efavirenz)
Triomune
(lamivudind/nevirapina/stavudind)

Heptavir

Lamistar 30, Lamistar 40
(lamivudina/stavudina)

Nevilast
(lamivudina/nevirapina/stavudina)
Zidolam (lamivudina/zidovudina)

Virolam

Virocomb (lamivudinéd/zidovudina)
Virolans
(lamivudina/nevirapina/stavudind)
Virolis (lamivudina/stavudind)
Virol LZ, Abac-ALZ
(abacavir/lamivudina/zidovudina)

Stavudina (d4T)

Zerit, Zerit XR

Stavex

Stavex-L (lamivudina/stavudina)
Stavex-LN
(lamivudind/nevirapind/stavudini)

Stavir

Lamivir-S (lamivudina/stavudina)
Triomune
(lamivudind/nevirapina/stavudini)

Lamistar (lamivudina/stavudina)
Nevilast
(lamivudina/nevirapina/stavudina)

Stag

Stavir

Avostav

Triviro-LNS
(lamivudina/nevirapina/stavudina)
Virolans
(lamivudind/nevirapina/stavudina)
Virolis, Coviro
(lamivudina/stavudina)

Virostav

Tenofovir (TDF)

Truvada (tenofovir/emtricitabind)
Viread (tenofovir)

ATRIPLA
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Nucleozidul triplu
(TRZ)

Trizivir Regatul Unit, Statele Unite
(zidovudina/lamivudiné/abacavir)

Zidovudina (ZDV
sau AZT)

Combivir Regatul Unit, Statele Unite
(lamivudina/zidovudina)

Retrovir Regatul Unit, Statele Unite
Trizivir Regatul Unit, Statele Unite
(zidovudina/lamivudiné/abacavir)

Zidovex

Zidovir
Duovir (lamivudina/zidovudina)

Zido-H (zidovudina)

Antivir

Aviro-Z

Virocomb (lamivudinéd/zidovudina)
Virol LZ
(abacavir/lamivudina/zidovudina)
Viro-Z

INNTI

Delavirdina (DLYV)

Rescriptor

Efavirenz (EFV)

Sustiva Europa, Regatul Unit,
Stocrin Australia, Europa, America
latina, Africa de sud

ATRIPLA
(efavirenz/emtricitabina/tenofovir)

Viranz

Efavir

Estiva

Efferven

Nevirapina (NVP)

Viramune

Nevirex
Stavex LN
(lamivudina/nevirapina/stavudina)

Duovir-N
(lamivudind/nevirapina/zidovudina)
Nevimune

Triomune
(lamivudina/nevirapina/stavudina)

Nevilast
(lamivudind/nevirapina/stavudind)

GPOVir

Nevipan

Triviro LNS
(lamivudina/nevirapina/stavudina)
Virolans
(lamivudina/nevirapina/stavudina)
Zidovex-LN
(lamivudind/nevirapina/zidovudina)
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Inhibitori ai fuziunii

Enfuvirtid, T-20

Fuzeon Regatul Unit, Statele Unite

Inhibitor ai proteazei

Amprenavir (APV)

Agenerase Regatul Unit, Statele Unite

Atazanavir (ATV)

Reyataz Europa, US, Zrevada

Fosamprenavir
(FPV)

Lexiva SUA, Telzir Regatul Unit

Indinavir (IDV) Crixivan
Indivex
Indivir
Indivir
Virodin

Combinatia Kaletra

lopinavir/ritonavir

(LPVIr)

Nelfinavir (NFV) Viracept
Nelvex
Nelvir
Nelfin
Nefavir

Ritonavir (RTV) Norvir
Ritovir

Saquinavir (SQV)

Fortovase Europa, Regatul Unit,
Statele Unite Invirase Regatul Unit,
Statele Unite
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Anexa 7. Glosar

Aderenta. Nivel mare al aderentei este definit ca administrarea a peste 95 la suta din doze; aderenta
joasa este orice nivel sub acest prag.

“Nucleul” reprezintd partea principala a tratamentului ARV, de reguld constd din doi INTI care
formeaza nucleul pentru un IP sau pentru un IP si un inhibitor al fuziunii. “Nucleul optimizat”
inseamna o combinatie ajustatda a INTI care probabil actioneaza in baza rezultatelor testarii rezistentei.

Bariera genetica reprezintd descrierea unui sir de mutatii necesare pentru ca virusul sa devina rezistent la un
medicament. Rezistenta cauzatd de o singura mutatie inseamna o bariera genetica scazuta; rezistenta cauzata
de 10 mutatii inseamna o bariera genetica foarte mare, desi aceasta caracterizare se poate modifica.

Mutatiile majore sunt schimbarile din ARN viral care codifica rezistenta la anumite remedii TARV
sau categorii de remedii TARV.

Mutatii minore actioneazd in combinatie si ar putea conduce la rezistentd sau sd contracareze
dezavantajele altor mutatii majore sau minore.

Mutatii in analogul nucleozidic (MAN) etaleaza rezistenta incrucisatd pentru majoritatea INTL

O mutatie punctiforma este o singurd schimbare in codul ARN, ce rezultd in rezistenta la un
medicament sau la o categorie de medicamente. De exemplu, in TARV mutatia 103 simbolizeaza
rezistenta la toti INNTL

Rezistenta este rezultatul substituirii aminoacizilor in lantul ARN al virusului. Aceasta are loc datorita
capacitatilor precare de reproducere ale HIV. Majoritatea schimbarilor cauzeaza decesul virusului; alte
modificari sunt viabile, iar virusul rezultant detine capacitatea de a supravietui mecanismului TARV. In
majoritatea cazurilor, rezistenta conduce la capacitate vitala a virusului mai precara, ceea ce inseamna o
rata de replicare mai lenta a HIV. Desi reprezinta un beneficiu pentru pacient la debut, acesta rezulta in
rezistenta totala si rate mari de replicare ale virusilor cu o capacitate vitala mai mica). Totusi, cateva
combinatii de caracteristici de rezistentad pot echilibra acest dezavantaj, astfel incat unele caracteristici
de rezistenta rezulta intr-un virus mai viabil/adaptat n final).

Mutatiile in analogii timidinei (MAT) sunt, ca regula, rezultatul tratamentului cu ZDV.
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Anexa 8. Viitorul ARV.

Studiile si cercetarile continua in domeniul TARV. Mutatiile virale noi si rezistenta medicamentoasa
au loc cu regularitate, la fel ca si noile intelegeri ale interactiunilor dintre medicamente si virus. In
continuare sunt prezentate unele din ultimele remedii ARV ce urmeaza sa fie aprobate sau asteapta
aprobare, de rand cu noile combinatii ale remediilor mai vechi.

0 Combinatia cu doza fixa administrata intr-o singura priza timp de 24 ore a TDF + FTC + EFV a fost
recent elaborata si pare sa fie ceva mai eficienta decat combinatia standard ZDV + 3TC + EFV (42).

0 TMCI125 (etravirina) este un nou INNTI care manifesta potente in pofida mutatiilor existente, care
codifica rezistenta la categoria INNTI (149).

0 DRV (darunavir) este un nou IP cu o bariera genetica si mai mare decat LPV/r. Dezvoltarea
rezistentei este mai lentd decat in cazul NFV, APV sau LPV/r in vitro. TMC1 14 este disponibil prin
intermediul programului de acces extins (EAP) (150). Acesta a fost recent aprobat de FDA.

0 AG1549 (capravirina) este, de asemenea, un INNTI de generatia a doua, care este eficient in pofida
mutatiilor clasice la categoria INNTI.

Noi inhibitori ai co-receptorilor in moleculele de fuziune se afla la Etapa II a studiilor. Virusii
exprimati CXCR4 si CCRS sunt contracarati cu medicamente care pot inhiba unul sau ambele. Pentru
acest tratament sunt necesare noi teste pentru exprimarea co-receptorilor virusului. Efectele adverse
sunt limitate pentru moment, desi experienta initiala cu aceastd categorie noud a demonstrat efecte
cardiotoxice. Aprobarea ar putea fi obtinuta in anul 2007.
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Capitolul 11

Conduita pacientilor cu infectii oportuniste si simptome generale de
HIV/SIDA

I. Principii generale

0 Depistarea si tratamentul infectiilor oportuniste (IO) reprezinta un element obligatoriu al asistentei
medicale complexe acordata pacientilor cu HIV/SIDA.

0 Tratamentul trebuie sa fie acordat tuturor pacientilor cu IO, indiferent de gen si statutul social,
inclusiv consumatorilor de droguri injectabile (CDI), lucratorilor sexului comercial, detinutilor,
imigrantilor §i altor grupuri vulnerabile din populatie. Decizia cu privire la necesitatea
tratamentului este luatd exclusiv conform indicatiilor medicale.

o In timpul profilaxiei medicamentoase sau al tratamentului IO, urmeaza a fi continuata terapia altor
maladii concomitente.

II. Conduita pacientilor cu infectii oportuniste
1. Date generale

10 conditionate de HIV-infectie sunt elucidate in Tabelul 1.

Tabelul 1. Infectiile si afectiunile cauzate de HIV/SIDA.

Infectii e e . Infectii .
bacteriene Infectii micotice Infectii virale | cauzate de Alte maladii
protozoare
Tuberculoza Esofagita candidozica |Infectia cauzata de virusul | Toxoplasmoza Sarcomul Kaposi
Infectii ale cailor Criptococoza herpes simplu Criptosporidioza Limfomul non-Hodgkin
respiratoril Histoplasmoza Zona zoster Microsporidioza Cancer cervical
Infectii intestinale Pneumonia Infectiacu Izosporiaza Encefalopatie
Infectii cauzate de pneumocistica citomegalovirus Leismanioza Mielopatie vacuolara
micobacterii atipice Coccidiomicoza Infectia cauzata de virusul
Bartoneloza herpes uman tip 8 (herpes
virus asociat cu sarcomul
Kaposi)

Infectia cauzata de
papiloma virusul uman
Leucoencefalopatia
multifocald progresiva
Hepatitele B §i C
(evolueazd mai grav la
persoanele HIV-infectate)

10 enumerate in continuare sunt cele mai raspandite in regiunea Europeana a OMS:

Tuberculoza (TBC);

Infectiile bacteriene;

Pneumonia pneumocistica (PPC);

Infectia herpetica [inclusiv, zona zoster (virusul varicella-zoster), infectiile cauzate de virusul
herpes simplex de tip 1 si 2 (VHS 1—2) si citomegalovirus (CMV)];

Esofagita candidozica;

O Meningita criptococica;

0 Toxoplasmoza.

© O0O0O

o

Mai rar sunt raportate si urmatoarele maladii:
0 Infectia cauzata de complexul Mycobacterium avium-intracellulare (CMA);
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(0]
(0]
(0]

Sarcomul Kaposi (SK);
Limfomul non-Hodgkin (LNH);
Infectia cu citomegalovirus (CMV) (retinita, colita, encefalita).

In functie de diversi factori (atat corelati, ct si necorelati cu epidemia HIV-infectiei), ordinea
afectiunilor din aceasta lista se poate modifica.

2. Examenul primar

Pacientilor cu statut HIV necunoscut, la care a fost depistata o maladie din lista celor ce sunt raportate
frecvent in HIV-infectie, este necesar de propus testarea HIV si consultarea. Medicul urmeaza sa
explice pacientului motivele, din car cauza acestuia i se propune testarea HIV, precum si importanta
rezultatului obtinut pentru tratamentul corect. Totusi, pacientul trebuie sa fie in drept sa se dezicad de
testare. Evaluarea primara a statutului HIV trebuie sa includa:

(0]
(0]

(0]

Consultarea pre-testare;

Investigatiile serologice (ca reguld, RIE sau metodele expres) pentru anticorpii la HIV cu
confirmarea rezultatului obtinut prin Western blot;

Consultarea post-testare (indiferent de rezultatul investigatiei, ce include informatia despre
reducerea comportamentului riscant);

Tn caz de rezultat pozitiv al testarii este efectuat examenul clinic primar pentru determinarea stadiului
HIV-infectiei si depistarea maladiilor si stdrilor concomitente. Pentru informatie suplimentard faceti
referinta la Capitolul 1 «Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilor.

w

(0]

. Consultare in aspecte de 1O si alte stari

Medicii si asistentele medicale trebuie sa explice pacientilor si rudelor acestora ca HIV-infectia este
o maladie cronica, care poate fi insotita de 10.
Este necesar a informa pacientii despre faptul ca unele 1O pot fi prevenite (Tabelul 2).
Pacientii trebuie sa inteleagd importanta diagnosticului precoce al IO si necesitatea adresarii la
medic 1n caz de suspectare a progresdrii HIV-infectiei.
Este necesar a relata despre simptomele care ar putea indica la IO si care trebuie sa fie prezentate
medicului curant. La acestea se refera:
e Dispneea: PPC, TBC, pneumonia de alta geneza;
Tusea: PPC, TBC, pneumonia de alta geneza;
Hemoptizie: TBC, pneumonia de alta geneza;
Dereglari neurologice: toxoplasmoza cerebrala, limfomul cerebral sau meningita / encefalita;
Pierderi ponderale, febra, diaforeza nocturna: TBC, micobacterioza atipica, limfom;
Scaderea acuitatii vizuale: retinita cauzata de CMV;,
Durere la deglutitie: esofagita candidozica,
Diaree: colita cauzata de CMV, criptosporidioza, microsporidioza, salmoneloza si altele;
Ingustarea cAmpului vizual (citirea ziarelor este un bun test);
Slabiciune in extremitati: toxoplasmoza cerebrala;
Orice schimbari a starii psihice sau comportamentului, pe care le observa prietenii si/sau
rudele pacientului si care ar putea fi un indiciu al dereglarilor psihice: meningita herpetica,
toxoplasmoza, leucoencefalopatie multifocala progresiva etc.);
e Afectiuni cutanate sau (mai des) ale mucoasei cavitatii bucale: candidoza («leucoreea») poate
fi un semn al ineficacitatii tratamentului antiretroviral (TARV).
Pacientii trebuie sa inteleaga importanta monitorizarii aparitiei maladiilor cronice, pe care acestia le
prezinta.
e Pacientii cu hepatita cronica trebuie de doua ori pe an sa fie supusi USG cavitatii abdominale
din cauza riscului de dezvoltare a carcinomului hepatocelular.
e Pacientii cu TBC in anamneza trebuie de doud ori pe an sa fie supusi investigatiei radiologice
a cutiei toracice.
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0 Pacientii HIV-infectati de varsta mai mare, care sufera de obezitate si maladie hipertonica si care
beneficiaza de TARYV cu inhibitori ai proteazei (IP), trebuie sa fie supusi cu regularitate investigatiilor
pentru depistarea posibilelor afectiuni cardiovasculare, diabetului zaharat si a altor patologii.

e Pacientilor trebuie sa li se pund la dispozitie orarul orelor obisnuite de activitate pentru
investigatiile clinice si de laborator. Orarul se poate modifica la schimbarea starii sau la
aparitia afectiunilor concomitente.

Pentru informatie suplimentara faceti referinta la Capitolul 1 «Examinarea si tratamentul antiretroviral
al adultilor si adolescentilor».

4. Profilaxia 10 la pacientii HI'V-infectati

0 Unele IO la persoanele ce traiesc cu HIV/SIDA (PTHS) pot fi prevenite.

0 Profilaxia IO la PTHS trebuie sa fie parte componenta a asistentei complexe, acordate acestora.

0 Suspendarea profilaxiei primare a IO este acceptabild doar in cazurile, cand pe fond de TARV timp
de 3—o6 luni numarul de limfocite CD4 se majoreaza pana la un anumit nivel (de exemplu, pentru
PPC >200/mcl, pentru toxoplasmoza >100/mcl, pentru infectiile cauzate de CMA >50/mcl). Anularea
profilaxiei secundare este acceptabila in aceleasi conditii, dar se impune necesitatea unei monitorizari
minutioase a pacientului. Dacd numdrul de limfocite CD4 scade din nou sub valorile indicate,
profilaxia este reinceputa.

In Tabelul 2 este prezentat rezumatul celor mai contemporane recomandari cu privire la profilaxia IO.

Tabelul 2. Profilaxia IO la pacientii HIV-infectati.
Agentul patogen Indicatiile Remedl!le fj € Remediile alternative
’ preferinta
Pneumocystis TMP/SMZ e TMP/SMZ, 80/400 mg (1 comprimat cu dozaj
jirovecii sl i . (cotrimoxazolul), obisnuit) per os intr-o singura priza (1).
f;ga%]uéhmfocnelor b4 160/800_ mg (1 comprimat | TMP/SMZ, 160/800 mg (1 comprimat cu
sau cu dozau dublat) per 0s doza}j du_blu) per os de 3 ori pe saptiméana
candidoza cavitatii bucale si intr-o singura priza timp (Il_Jnl, miercuri, vineri).
a faringelui ; de 24 ore. « Diaminodifenilsulfona (dapsona), 50 mg per
0s, de 2 ori timp de 24 ore.
< Diaminodifenilsulfona (dapsona), 100 mg per
0s, Intr-o singura priza timp de 24 ore (2).
* pirimetamina 50 mg + diaminodifenilsulfona
(dapsona) 50 mg + acid folic 15 mg intr-o
singura priza timp de 24 ore.
« pentamidina (inhalare), 300 mg intr-o singurd
priza timp de 3 saptamani (3).
« pot fi utilizate, de asemenea, clindamicina sau
atovaquona (4, 5)
Mycobacterium Testul Mantou pozitiv Izoniazida, 300 mg per os |In regiunile geografice cu prevalenti mare a
tuberculosis (diametrul papulei >5 mm) |+ piridoxina 50 mg per 0s |rezistentei la izoniazida, sunt necesare studii
sau un contact recent cu un | ntr-o singura priza timp |ulterioare pentru elaborarea metodelor
pacient cu TBC activa . de 24 ore pentru 6 luni (6) |alternative de chimioprofilaxie a TBC
Toxoplasma gondii  |Numarul de limfocite CD4 |TMP/SMZ, 160/800 mg |* TMP/SMZ, 80/400 mg (1 comprimat obisnuit)
(profilaxia primard) |<100/mcl (1 comprimat cu dozaj per os intr-o singura priza timp de 24 ore (7, 8).
dublu) per os intr-o « Diaminodifenilsulfona (dapsona), 50 mg per
singura priza timp de 24 0s ntr-o singura priza timp de 24 ore +
ore. pirimetamina, 50 mg per os intr-o singura
priza pe saptamana + acid folic, 25 mg per os
ntr-o singurd priza pe saptamana
Toxoplasma gondii  |Numarul de limfocite CD4 [ TMP/SMZ, 160/800 mg (1| Diaminodifenilsulfona (dapsona), 50 mg per os
(profilaxia <100/mcl comprimat cu dozaj dublu)|intr-o singura priza timp de 24 ore +
secundara) per os intr-o singurd prizd |pirimetamina 50 mg per os intr-o singura prizi
timp de 24 ore. timp de 24 ore + acid folic 15—25 mg ntr-o
singura priza timp de 24 ore.
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Complexul Numdrul de limfocite CD4 | Azitromicina, 1200mg | Claritromicina, 500 mg per os de 2 ori timp
Mycobacterium <50/mcl per os intr-o singura priza |de 24 ore (9, 10)
avium pe saptamana.
Cryptococcus Numarul de limfocite CD4 | Fluconazol, 100— 200
neoformans <50/mcl mg per 0s intr-o singura
priza timp de 24 ore (11)

5. Diagnosticul si tratamentul 10

5.1. Infectiile cailor respiratorii

(0]

Infectiile cdilor respiratorii inferioare sunt cele mai frecvent raportate infectii recidivante ale PTHS,
care de regula prezinta pericol pentru viata pacientilor. Agentii patogeni ai acestor infectii sunt
bacteriile, mai rar — virusii si fungii.

Pneumoniile bacteriene, care pot fi diagnosticate chiar la etapa precoce a HIV-infectiei, dar se rezolva
satisfacator terapiei cu antibiotice (12).

Pacientii HIV-infectati sunt, de regula, predispusi fata de infectiile cauzate de bacterii incapsulate, in
particular Streptococcus pneumoniae si Haemophilus influenzae (13).

Ulterior, odata cu majorarea suprimarii sistemului imun, se pot dezvolta IO, care afecteaza plamanii,
cele mai frecvente dintre care este TBC pulmonara.

Pe masura diminuarii imunitatii celulare la pacientii cu HIV-infectie pot sa se dezvolte asa 10 cu
pericol pentru viatd, cum ar fi PPC si pneumoniile grave, cauzate de virusi si de fungi. In Tabelul 3
este prezentat rezumatul maladiilor cailor respiratorii, asociate HIV-infectiei.

Tabelul 3. Maladiile ciilor respiratorii la PTHS.
Infectiile | Complicatii posibile *

Bacteriene

Pneumonia pneumococica Empiemul pleural °, exudat pleural, abces pulmonar

Pneumonia cauzatd de Haemophilus influenzae Exudat pleural ?, abces pulmonar, empiem pleural

Pneumonia cauzata de Klebsiella pneumoniae Empiemul pleural °, exudat pleural

Pneumonia stafilococica Abcesul pulmonar ®, empiemul pleural, exudat pleural

TBC pulmonara Exudat pericardic, abces pulmonar, empiem pleural,
exudat pleural

Pneumonia cauzatd de CMA Rar: abces (mai des n cazul sindromului de recuperare a
imunitatii)

Virale

Infectia cu CMV Pneumoniti ” (letalitate inaltd)

Infectia cu VHS Pneumonita (letalitate inaltd)

Micotice

Pneumonia cauzatd de Pneumocystis jerovecii Pneumotorax

Criptococoza

Histoplasmoza

Aspergiloza Abcesul pulmonar

Alte maladii

Sarcomul Kaposi Exudat pleural sau pericardic

Limfoame Exudat pleural sau pericardic

Carcinomul (nu este corelat HIV-infectiei) Exudat pericardic

® Complicatiile sunt enumerate in ordinea sciderii frecventei.

P Cele mai frecvente complicatii.

5.1.1. Pneumoniile bacteriene

(0]

(0]

Infectiile bacteriene ale cailor respiratorii inferioare sunt raspandite pe larg in populatia generala, dar
la pacientii HIV-infectati cu imunodeficienta acestea sunt intalnite mai des si evolueaza mai grav.

Cel mai raspandit agent patogen este Streptococcus pneumoniae.

Pacientii cu pneumonie bacteriana prezinta tuse si febra, deseori cu durere in torace, tahipnee si dispnee.
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0 La examenul radiologic pot fi depistate semne tipice de pneumonie sau bronhopneumonie lobara;
uneori sunt depistate schimbari infiltrative atipice sau nu sunt depistate nici un fel de schimbari.

Diagnosticul

Diagnoza de pneumonie este stabilitd, de regula, in baza tabloului clinic si a datelor examenului
radiologic, care permit depistarea:

O Portiunilor lobare sau focare de hipotransparenta;

0 Infiltratiei pulmonare difuze;

0 Schimbarilor atipice, inclusiv a cavemnelor.
Tratament

0 Daca starea pacientului nu este prea grava si nu existd suspectii de PPC, tratamentul poate fi

efectuat in conditii de domiciliu. Recomandatiile pentru tratament sunt elucidate in Tabelele 4 si 5
prezentate n continuare.

Tabelul 4. Antibioticei de prima linie pentru tratamentul pneumoniei bacteriene
Antibioticul Doza a(fr;ei;‘i':t'gaﬁi a dl\gw?g?sltgaere Durata tratamentului
Amoxicilind + acid clavulanic (Amoxiclav |625 mg 3oritimp de 24 ore |Per 0s 7 zile sau mai mult
/ Augmentind) (daca este posibila rezistenta (pand la
la penicilina / ampicilin, aceste remedii reconvalescentd)
sunt administrate impreuna cu inhibitorii -
lactamazei)
Sau
Claritromicina |500 mg 2 ori timp de 24 ore |Per 0s 7 zile
Sau
Azitromicina 500 mg ntr-o singurd prizd | Per os 3—4 zile
timp de 24 ore
Sau
Florquinolona, activa fata de pneumococi  |400 mg Intr-o singura priza |Per os 7 zile
(de exemplu, moxifloxacina) timp de 24 ore
Sau
Doxiciclina |100 mg |2 ori timp de 24 ore |Per 0s |7 zile

0 Daca timp de 72 de ore de tratament cu remedii de prima linie starea pacientului nu se amelioreaza
(persista febra, leucocitoza, nivelul majorat al proteinei C-reactive), este necesara spitalizarea si
tratamentul cu antibiotice de linia a doua (Tabelul 5). Unii pacienti au nevoie de inhalarea
oxigenului (in acest caz, trebuie suspectata PPC).

0 Pacientilor gravi le este indicata spitalizarea urgenta.

Tabelul 5. Antibioticei de linia a doua pentru tratamentul pneumoniilor bacteriene.
L. Modul de Durata
Antibioticul Doza Frecventa et -
_adminictrag; |@dministra)  tratamentului
Ceftriaxonul 29 Intr-o singur priza
timp de 24 ore iv*
"
aminoglicozide (gentamicind) , sau 80 mg 2 ori timp de 24 ore i/m 7 zile
clindamicina 300-600 mg 3-4 ori timp de 24 per os
ore
Sau
Ampicilina + sulbactamul 1500 mg 3 ori timp de 24 ore per 0s 7 zile
"
lan
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aminoglicozide (gentamicind), sau 80 mg 2 ori timp de 24 ore
clindamicina 300-600 mg 3-4 ori timp de 24
ore
Sau
Florquinolona, activa fatd de pneumococi {400 mg ntr-o singur prizi . .
(de exemplu, moxifloxacina) timp de 24 ore ifv, per os 7zile
Sau
Cloramfenicol (daca nu sunt disponibile | 12,5 mg/kg 4 ori timp de 24 ore
alte remedii) (recalculata la iv 7 zile
bazi)

*i/v - intravenos

Daca tratamentul nu ajuta, este necesar a exclude PPC si TBC. «Standardul de aur» al diagnosticului
este lavajul bronhoalveolar cu izolarea agentului patogen anterior initierii terapiei antibacteriene (14).
Este rational de utilizat de asemenea cultura sangelui; frecventa depistdrii pneumococilor prin
intermediul acestei metode este mai mare si cultura poate fi repetata pana la 5 ori.

5.1.2. Infectiile cauzate de micobacteriile atipice

Infectiile cauzate de complexul Mycobacterium avium-intracellulare (CMA, sau MAI), se intalneste
mai rar decat alte 10. Pentru acestea sunt caracteristice:

O O0O0OO0O0

Febra;

Scadere ponderala;

Diaforeza (transpiratie) nocturna,
Diaree;

Fatigabilitate.

CMA este depistata in sangele si excretiile pacientului. Diagnoza este confirmatd prin depistarea
bacteriilor acidorezistente in lichidele si tesuturile normal sterile (in sange, LCR, bioptatele medulare

si hepatice) .

Diagnostic

0 Metoda de baza de diagnostic este cultura sangelui pe medii speciale.

0 La pacientii cu manifestari clinice ale infectiei concentratia micobacteriilor in sange este asa de
mare, incat culturile sanguine aproape intotdeauna sunt pozitive.

0 Din cauza ca in caz de infectii diseminate cazate de micobacteriile atipice deseori sunt antrenate in
proces ficatul si maduva osoasa, agentii patogeni pot fi depistati in bioptatele din aceste organe,
colorate dupa Ziel—Nielsen.

O Biopsia hepatica permite stabilirea diagnozei prezumptive si castigarea timpului.

Tratamentul

Tabelul 6. Infectiile cauzate de micobacteriile atipice.

I Frecventa Modul de .
Antibioticul Doza administririi administrare | Purae tratamentului

Remediile de prima linie (15, 16)

Claritromicina 500—1000 mg 2 oritimp de 24 ore  |Per os 6 luni; Durata
tratamentului depinde de
starea pacientului

+
Etambutol 15 mg/kg ntr-o singurd priza  |Per 0s 6 luni; Durata
timp de 24 ore tratamentului depinde de
starea pacientului
+
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Rifabutina 300—450 mg ntr-o singurd priza  |Per 0s 6 luni; Durata

timp de 24 ore tratamentului depinde de
starea pacientului

Alte remedii active contra CMA 2

Azitromicina 500—1200 mg intr-o singura priza | Per 0s 6 luni

Ciprofloxacina 500 mg 2 oritimp de 24 ore  |Per 0s 6 luni

Amicacina 15 mg/kg/24 ore, sau |intr-o singurd prizd  |l/v Nu mai mult de 4
7,5 mg/kg/24 ore 2 oritimpde24 ore |[l/v saptamani

* Rifampicina nu este eficientd contra CMA.

(0]

(0]

Daca starea pacientului se amelioreaza pe fondul tratamentului, iar remediile sunt bine tolerate,
TARYV poate fi inceput.

De regula, TARV este inceput dupa 4—6 saptamani de la debutul terapiei infectiei cauzate de
CMA. Peste 6 luni, cu conditia cd numarul limfocitelor CD4 >100/mcl, dozele antibioticelor pot fi
micsorate sau se poate recurge la terapia de sustinere (profilaxie secundara).

Anularea profilaxiei secundare este acceptabilda doar in conditia in care numarul limfocitelor CD4
ramane destul de mare si stabil pe parcursul a mai mult de 3—&6 luni.

Este necesar a continua tratamentul si profilaxia secundara a infectiei cauzate de CMA timp de 6
luni pentru asigurarea eficacitatii terapiei si prevenirea recidivelor.

Este important a Incepe tratamentul cu terapia antibacteriand, pentru a nu confunda efectele adverse
ale antibioticelor cu efectele adverse ale remediilor ARV.

Sub actiunea TARYV e posibil s se dezvolte sindromul inflamator de recuperare a imunitatii (SIRI)
si acutizarea infectiei cauzate de CMA. Pentru mai multe detalii faceti referintd la Capitolul 1
«Examinarea i tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilor», compartimentele
«Ineficacitatea clinica» si «Sindromul inflamator de recuperare a imunitatii».

5.1.3. Pneumonia pneumocistica

0 PPC este o IO raspandita, asociata HIV-infectiei. Agentii patogeni sunt fungii Pneumocystis
jirovecii (denumirea anterioara — Pneumocystis carinii).

0 Acuzele tipice sunt tusea, dispneea si febra.

0 In unele cazuri la examenul fizic nu sunt depistate nici un semn de afectiune pulmonara.

0 La pacientii cu PPC deseori sunt observate semne de insuficienta respiratorie: dispnee §i cianoza.

0 PPC poate avea o evolutie foarte grava, iar lipsa tratamentului contemporan si oportun rezulta in deces.

Diagnostic

0 Diagnoza este deseori stabilitd in baza simptomelor clinice, care sunt depistate la pacientul HIV-
infectat: febra, insuficienta respiratorie, uneori — cianoza.

0 Pacientul poate prezenta tuse uscate, dar totusi drept criteriu diagnostic este considerata dispneea in
lipsa totald sau In prezenta semnelor usoare de implicare pulmonara la examenul fizic.

0 Schimbarile radiologice de alerta sunt precum urmeaza:

e Hipotransparentd omogena (de tip sticla matd) in portiunile inferioare ale ambilor plamani (nu
sunt depistate intotdeauna);

e Hipotransparenta de focar in ambii pldmani, similare cu acele inregistrate in pneumoniile
bacteriene s1 TBC.

e La o proportie considerabild a pacientilor cu diagnoza confirmata de PPC lipsesc semnele
roentgenologice de afectare a plamanilor.

0 «Standardul de aur» in diagnostic este investigatia lavajului bronhoalveolar (14). Diagnoza este
confirmata la depistarea chisturilor de Pneumocystis jirovecii in sputd, expectoratd in tusele
pronuntate, sau in aspiratul obtinut la efectuarea lavajului bronhoalveolar.

0 Daca bronhoscopia nu este accesibild, diagnoza de PPC este confirmata de agravarea indicilor
functiei respiratiei externe si a gazelor in sangele arterial.

0 Tratamentul trebuie sa fie initiat imediat dupa stabilirea diagnozei.
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Tratament

Terapia este efectuatd in cadrul conditiilor de stationar. Ar putea fi necesara terapia de sustinere, in
particular inhalarea oxigenului. Schemele curative sunt elucidate in Tabelele 7 si 8 prezentate in continuare.

Tabelul 7. Remediile de prima linie pentru tratamentul
. . Frecventa Modul de .
Remedii antimicrobiene Doza administririi administrare Durata tratamentului
TMP/SMZ 240/1200 (ponderea |4 ori timp de 24 ore  |Per os, i/lv 21 zile
corporala <60 kg) si
320/1600 (ponderea
corporala >60 kg)
Tabelul 8. Remediile de linia a doua pentru tratamentul PPC
T . Frecventa Modul de .
Remedii antimicrobiene Doza administririi administrare Durata tratamentului
Clindamicina 600 mg 4 oritimp de 24 ore  |Per os, ilv 21 zile (17)
+
Primachina 15mg 2 oritimp de 24 ore  |Per os
Sau
Pentamidina (impreuna cu 4 mg/kg i/v intr-o ntr-o singurd priza  |l/v 21 zile
antibioticei cu spectru larg de singurd priza timp de [timp de 24 ore
actiune pentru profilaxia 24 ore; dupa 5 zile de
suprainfectiei bacteriene, de tratament doza se
exemplu, ampicilina + sulbactam |micsoreaza pana la 2
timp de 10 zile) ma/kg (18)

(0]

In caz de pneumonie gravi se administreazi prednisolona 80—250 mg timp de 24 ore, per 0s sau
i/v, timp de 1—2 saptamani (reduce edemul interstitial al plamanilor).

In cazuri grave se poate recurge la terapia combinati (de exemplu, TMP/SMZ si pentamidini);
potrivit unor relatdri cu descrierea cazurilor, aceastd schema era asociatd cu un risc sporit de
toxicitate. In caz de pneumonie grava pot fi necesare ventilarea pulmonari artificiald sau inhalare
de oxigen (cu Sa02 <92%).

Este necesar a fi monitorizate efectele adverse; sunt posibile dereglari renale (ambele preparate), de
pancreas (pentamidind), maduva osoasa (TMP/SMZ).

Evaluarea indicilor de laborator trebuie sa fie efectuata de 2 ori pe saptamana.

Dupa sistarea manifestarilor acute ale PPC:

(0]

(0]

Este necesar a continua profilaxia secundard a PPC cu utilizarea TMP/SMZ in doza de 160/800 mg
per 0s intr-o singura priza timp de 24 ore pentru o durata lunga de timp;

Profilaxia poate fi anulata atunci, cdnd numarul limfocitelor CD4 la pacient continua sa fie stabil la
valoarea >200/mcl timp de, cel putin, 3 luni.

5.1.4. Pneumonia de alta etiologie la persoanele cu imunodeficienta

(0]

(0]

Drept agenti patogeni ai pneumoniilor pot servi la fel si virusii si fungii. Aceste infectii sunt dificil
de diagnosticat fara echipamentul de laborator corespunzator si sunt dificil de tratat.

In calitate de agenti patogeni ai pneumoniei virale pot servi VHS, virusul zonei zoster (virusul
varicella zoster) si CMV.

In afard de PPC sunt posibile si pneumonii cauzate de alti fungi: Histoplasma capsulatum,
Cryptococcus neoformans si Aspergillus spp.

Diagnostic

(0]

(0]

Tn caz de ineficacitate a terapiei standard a pneumoniei cu antibiotice, urmeaza sa fie suspectati
TBC pulmonara sau pneumonia cauzata de virusi, fungi sau protozoare.

Pentru concretizarea agentului patogen sunt necesare investigatii de laborator speciale:
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Determinarea antigenului precoce al CMV (pp65) in sange sau lichidele obtinute din lavajul
bronhoalveolar;

RPL pentru depistarea virusilor herpes (CMV, VHS 1 si 2, virusul varicella zoster, virusul
Epstein-Barr, herpes virusul uman tip 6 si 8);

Culturi pe medii speciale pentru agentii patogeni cu crestere lenta, in particular Nocardia spp.

0 Pe durata diagnosticarii este necesara colaborarea activa a medicului curant si a microbiologului.
Tratament

Selectia remediilor depinde de agentul patogen al infectiei, de exemplu in caz de pneumonie cauzata de
CMYV, se administreaza foscametul, iar in nocardioza — o cura de lunga durata de terapie antibacteriana
(8 saptamani).

5.2. Infectiile sistemului gastrointestinal

0 Infectiile sistemului gastrointestinal (SGI) la PTHS pot fi conditionate de:

HIV (actiunea nemijlocita a virusului asupra SGI);
Bacterii;

Fungi;

Virusi;

Protozoare;

0 Uneori problemele pot apédrea din cauza atrofiei vililor intestinali, fapt ce cauzeaza, de regula,
dereglarea absorbtiei.

0 Cele mai raspandit intalnite manifestari ale afectiunilor SGI sunt diareea, care poate prezenta o
evolutie acuta, subacuta sau cronica.

0 Diareea cronicd se observa la pacientii in stadii avansate ale HIV-infectiei (SIDA) si constituie
deseori cauza decesului.

0 Diareea acutd conditioneaza deshidratarea, indiferent de terapia corespunzatoare.

0 Hemoragiile sau urme de sdnge in masele fecale indica dizenteria cauzatda de Shigella, sau
dizenteria amibiazica.

0 Alte dereglari din partea SGI la PTHS:

Apetit scazut;

Nausea;

Voma,;

Progresarea micsorarii ponderii corporale.

Tabelul 9 prezinta rezumatul particularitatilor clinice, al metodelor de diagnostic si tratament ale
infectiilor SGI, raportate deseori la PTHS.

Tabelul 9. Infectiile SGI frecvent raportate la PTHS.

Infectia Tabloul clinic si diagnostic Tratament

Salmoneloza (cu exceptia Febra, durere abdominala, diaree (uneori cu | Ciprofloxacind 500 mg per os de 2 ori timp de 24
Salmonella typhi si paratyphi) |urme de sange), scaderi ponderale, pierderea |ore, >2 saptdmani (19)

poftei, hepatosplenomegalie. Diagnostic:
cultivarea sangelui sau maselor fecale

Sigeloza

Febra, durere abdominald, diaree cu urme de | Ciprofloxacind 500 mg per os de 2 ori timp de 24

sange. ore timp de 7—10 zile

Diagnostic: cultura sangelui sau maselor sau

fecale Acid nalidixic 500 mg per os de 4 ori timp de 24
ore timp de 7—10 zile
sau

TMP/SMZ 160/800 mg per os, 2 ori timp de 24 ore
timp de 7—10 zile
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Criptosporidioza Diaree apoasd, diminuarea apetitului, Paromomicina 1 g per os, 2 ori timp de 24 ore

temperaturd normala a corpului. + azitromicina 600 mg per os intr-o singura priza
Diagnostic: investigatia microscopica a timp de 24 ore timp de 4 saptamani
maselor fecale ulterior
doar paromomicina timp de 8 sdptdmani (20,
21).
Tratamentul este deseori ineficient (22).
Microsporidioza Diaree apoasa, diminuarea apetitului; Albendazol 400 mg per os 2 ori timp de 24 ore
temperaturd normala a corpului. pentru 4 saptamani,
Diagnostic: investigatia microscopica a Daca nu este eficient:
maselor fecale Mebendazol 200 mg per os 3 ori timp de 24 ore

(desi albendazolul este de regula mai eficient decat
mebendazolul) (23)

5.3. Candidoza

o0 Candida albicans colonizeaza SGI al persoanelor de ambele sexe. C. albicans este depistatd in
microflora vaginului la circa o-treime din femeile sanatoase.
0 Femeile cu candidoza vaginala pot prezenta eliminari vaginale si prurit in regiunea vulvei si vaginului.
0 La barbatii cu candidoza genitala se dezvolta balanita sau balanopostita, acompaniata de eliminari
de sub preputiu si prurit in regiunea penisului si preputiului.
0 Candidoza cavitatii bucale («leucoree») se manifestd prin inflamarea mucoasei si prin aparitia unor
placi albe aderente.
o0 Candida albicans ar putea cauza afectiuni cutanate — dermatita, acompaniata cu prurit.
0 In caz de imunodeficienta pronuntati, candidoza cavititii bucale se poate rispandi si pe esofag.
O Afectarea bronhiilor si infectia diseminata sunt raportate rar.
Simptome
0 Candidoza cavitatii bucale include afectarea tunicii mucoase a:
e Obrajilor,;
e Limbii;
e Orofaringelui;
e Gingiilor,
e Palatului moale si tare.
0 Este posibila evolutia asimptomatica; uneori pacientii acuza pirozis sau o senzatie de arsura in gura
in timpul alimentarii.
0 Unii pacienti pot acuza aparitia unor placi albe pe mucoasa orala.
0 In caz de esofagita candidozica apar asa acuze ca:

e Durere la deglutitie;
e Durere retrosternala;
e Salivatie majorata.

Persoanele care cel mai frecvent prezintd candidoza sunt:

0 Gravidele sanatoase, precum si femeile sanatoase care isi administreaza contraceptive orale;

0 Nou-nascutii sanatosi, in special cei nascuti anterior de termen;

0 Pacientii expusi unor cure lungi cu antibiotice cu spectru larg de actiune;

0 Pacientii ce beneficiaza de hormoni steroizi;

0 Pacientii ce suferd cu diabet zaharat;

0 Persoanele cu imunodeficienta innascuta sau achizitionata;,

0 Pacientii slabiti si epuizati;

0 Pacientii cu dereglari grave ale nutritiei;

0 Pacientii oncologici, la fel ca si pacientii carora li se administreaza radioterapie sau chimioterapie.
Diagnostic

0 Diagnoza candidozei orofaringiene este stabilita in baza tabloului clinic si a rezultatelor

microscopiei materialului prelevat de pe mucoasa cavititii bucale.
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0 Laexaminare sunt raportate inflamarea si hiperemia mucoasei, cu placi albe sau fara ele.

0 Pot fi inflamate si mucoasa palatului, faringelui, gingiilor, limbii si bucald; limba devine de culoare
rosie, iar papilele sunt aplatizate.

0 Confirmarea diagnozei prin biopsia tesuturilor afectate este necesara doar in caz de esofagita
candidozica si la suspectarea aspergilozei pulmonare.

0 Pentru esofagita candidozica sunt caracteristice:

e Durerea la deglutitie;
e Durere in regiunea toracica, amplificata la deglutitie.

0 Candidoza diseminata se manifesta prin febra si simptome din partea organului afectat (de
exemplu, cecitate in caz de afectare a ochilor).

Tratament

o Tratamentul candidozei localizate se incepe cu preparate relativ ieftine pentru aplicare locala —
nistatina, miconazol sau clotrimazol.

0 In caz de candidozi diseminati, la fel ca si in caz de ineficientd a tratamentului topic sunt
administrati agenti medicamentosi antifungici pentru utilizare sistemicd — ketoconazolul,
fluconazolul, itraconazolul, amfotericina B.

0 In caz de tratament al candidozei la pacientii ce beneficiazi de terapia de substitutie cu metadona,

trebuie sa se tind cont de interactiunile medicamentoase ale metadonei si fluconazolului,
itraconazolului si a ketoconazolui (faceti referintd la Tabelul 4 si Capitolul 5 «HIV/SIDA la
consumatorii de droguri injectabile: tratament si Ingrijiri»).

Tabelul 10. Tratamentul candidozei cavititii bucale.
AgentL;ng;;aL?r:;??entos Doza Frecventa administrarii | Modul de administrare | Durata tratamentului
Remedii de prima linie (24)
Miconazol Comprimate ntr-o singura priza timp de  |Comprimatul este 7 zile
pentru aplicare |24 ore tinut dupa obraz pana
bucala la dizolvare completa
sau
Fluconazol 100 mg 2 ori timp de 24 ore timp de 3 [Per 0s 7 zile
zile, ulterior intr-o singura
priza timp de 24 ore timp de
4 zile
Remedii de linia a doua (25)
Itraconazol 200—400mg  |intr-o singura priza timp de | Per 0s 7 zile
24 ore
Tabelul 11. Tratamentul vulvovaginitei candidozice.
Agentul medicamentos antifungic Doza Frecventa Modul de Durata tratamentului
administrarii administrare
Remedii de prima linie
Fluconazol 200 mg Unica Per os 5-7 zile
Clotrimazol 500 mg Unica Intravaginal 5-7 zile
Remedii de linia a doua
Ketoconazol 200 mg 2 ori timp de 24 ore  |Per 0s 3zile
Ketoconazol 200 mg intr-o singurd prizd | Per 0s 7 zile
timp de 24 ore
Terapia de sustinere
Nistatina |2—4 min. unitatii |2 ori timp de 24 ore  |Per o0s 10 zile
Sau
Fluconazol 200 mg intr-o singurd prizd  |Per os 10 zile
timp de 24 ore
Remedii de linia a treia
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Ketoconazol 200 mg intr-o singura prizd | Per 0s In functie de raspunsul la
timp de 24 ore tratament, in medie 7—10 zile
Itraconazol 100 mg intr-o singurd prizd | Per 0s n functie de raspunsul la
timp de 24 ore tratament, in medie 7—10 zile
Tabelul 12. Tratamentul esofagitei candidozice si a candidozei
Agentul medicamentos Frecventa Modul de :
antifungic Doza administririi administrare Durata tratamentului
Remedii de prima linie
Fluconazol (mai eficient 200—400 mg, o datd la 3 ntr-o singura priza |Per o0s, i/lv 14 zile
decét ketoconazolul) zile (in functie de tabloul timp de 24 ore
clinic) doza poate fi
micsoratd pana la 100 mg
Remedii de linia a doua
Itraconazol 200—400 mg ntr-o singura prizd |Per os 2 saptaimani
timp de 24 ore
sau
Amfotericina B 0,3—0,5 mg/kg v 10—14 zile

0 Pacientii cu esofagita candidozica s-ar putea sia necesite o terapie de sustinere de duratd cu

fluconazol (50—100 mg), itraconazol (100 mg) sau ketoconazol (200 mg); toate remediile sunt
administrate per 0s intr-o singura priza timp de 24 ore.

Daca tratamentul nu este eficient, urmeaza a fi suspectata esofagita cu VHS sau CMV si a indrepta
pacientul la esofagoscopie.

Candida glabrata, C. krusei si C. tropicalis pot fi rezistente la fluconazol. Este necesar a efectua
investigatia prin cultura a probelor; poate fi determinatd sensibilitatea agentului patogen izolat la
remediu si de administrat amfotericina B. Existd noi remedii, asa cum ar fi voriconazolul,
pozaconazolul si caspofungina, active contra tuturor fungilor patogeni, inclusiv Aspergillus spp.
Rezistenta la acestea este raportatd rar. Dar toate aceste remedii sunt foarte costisitoare.
Voriconazolul poate interactiona cu preparatele ARV; acesta nu poate fi administrat pacientilor carora
li se administreaza efavirenz sau ritonavir. Pacientilor carora li se administreaza IP si voriconazol
trebuie sa fie sub supraveghere minutioasa, pentru a nu omite efectele adverse posibile (26).

5.4. Meningita criptococica

O Meningita este cea mai frecvent raportatd manifestare a criptococozei. Criptococoza pulmonara si
diseminata sunt intalnite mai rar.

0 Meningita criptococica reprezintd o afectiune sistemica, raspanditd la PTHS, cauzata de fungi.

0 Fara tratament, durata medie de viata a pacientilor cu meningita criptococica poate constitui
mai putin de o luna.

Diagnostic

Diagnoza de meningita criptococica nu prezintd dificultati. De reguld, sunt observate cefalee, febra,
rigiditatea occipitala si/sau simptome de afectare a nervilor cranieni; este posibild pierderea cunostintei
pana la starea de coma. Totusi, uneori lipsesc semnele de inflamatie a membranelor meningiene, de
exemplu febra si rigiditatea muschilor occipitali. Agentul patogen poate fi depistat la microscopia
precipitatului, obtinut prin centrifugarea LCR (coloratie cu India).

o In frotiu sunt observate celule fungice, acoperite cu o capsula groasa.
0 O alta metoda de diagnostic ar fi Insamantarea LCR pentru a obtine cultura criptococilor.
0 O metoda diagnostica valoroasa este determinarea antigenului criptococic in sange sau LCR.
Tratament
Tabelul 13. Tratamentul in caz de meningiti criptococica.
Remediul antimicoti D F ta ad ministririi Modul de Durata
emediul antimicotic 0za recventa administrarii administrare tratamentul

Remedii de prima linie (27)

86



Amfotericina B 0,7—1,0 mg/kg ntr-o singurd prizi timp de 24 Iv 14 zile

+ ore

Fluconazol 400 mg ntr-o singura priza timp de 24 ore |per 0s

ulterior

Fluconazol 400 mg ntr-o singurd priza timp de 24 ore |Per 0s Cel putin, 10
saptamani

Ulterior

Fluconazol |200 mg ‘Tntr-o singura priza timp de 24 ore |Per 0s |Pe viata

Remedii de linia a doua

Amfotericina B [0,7—1,0 mg/kg [intr-o singurd prizd timp de 24 ore [I/v [6—10 saptimani

+

5-florcitozina [25 mg/kg | 4oritimpde 24 ore [Iiv |

Sau

Amfotericina B 0,7—1,0 mg/kg ntr-o singura priza timp de 24 ore |l/v 6—10 saptamani

Sau (in cazurile usoare)

Fluconazol ‘400—800 mg ‘Tntr-o singurd priza timp de 24 ore ‘Per 0s ‘10—1 2 saptamani

Ulterior

Fluconazol ‘200 mg ‘Tntr-o singura priza timp de 24 ore ‘Per 0s ‘Pe viatd

Chimioprofilaxia secundara sau terapia de sustinere

(0]

(0]

Este necesara chimioprofilaxia secundara pe viatd; in aceste scopuri este utilizat Fluconazolul, 200
mg per 0s, Tntr-o singura priza timp de 24 ore.

Un remediu alternativ in caz de chimioprofilaxie secundara de durata este itraconazolul, 200 mg per
0s intr-o singura priza timp de 24 ore pe viata.

La moment nu existd dovezi concrete in favoarea continuarii sau sistarii profilaxiei dupa
ameliorarea functiei sistemului imun (CD4 >200/mcl).

La tratarea pacientilor, carora li se administreaza terapia de substitutie cu metadona, trebuie sa se
tina cont de interactiunea fluconazolului cu metadona (faceti referinta la Tabelul 4 din Capitolul 5
«Tratamentul si ingrijirea consumatorilor de droguri injectabile cu HIV/SIDA»).

5.5. Histoplasmoza

Histoplasmoza este o infectie acutd sau cronica rar intalnita, cauzata de aspirarea sporilor fungici
ai Histoplasma capsulatum.

(0]

Riscul imbolnavirii depinde de starea sistemului imun si de cantitatea agentului patogen nimerita in
organism.

Pentru prevenirea histoplasmozei diseminate este important a pastra imunitatea celularda. Dupa
tabloul clinic prezentat, histoplasmoza acuta este asemanatoare gripei:

o febra;

e pierderea apetitului;
e artralgie;

e mialgie;

e tuse uscate;

e durere Tn regiunea toracelui.
La persoancle cu imunitate scazuta la scurt timp dupa primele manifestari ale maladiei are loc
diseminarea infectiei. Hispoplasmoza diseminata se manifesta prin:

e scaderi ponderale;

e afectiuni ale mucoasei bucale si ale tegumentelor cutanate;

e simptome pulmonare;

e hepatomegalie, splenomegalie si cresterea in dimensiuni a nodulilor limfatici.
Pe mucoasa bucala pot aparea ulcere necrotizante cu margini elevate. Este posibild perforarea
palatului tare si destructii considerabile ale tesuturilor moi.
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Diagnostic

Diagnoza este stabilita in baza tabloului clinic si este confirmata prin obtinerea culturii fungice sau
prin examenul histologic al bioptatului din tesuturile afectate.
o Laexamenul radiologic al toracelui in stadiul acut al histoplasmozei pot fi depistate:
e cresterea in dimensiuni a nodulilor limfatici perihilari;
e infiltrate diseminate;
e noduli in compartimentele inferioare ale plamanilor.
0 Sunt elaborate teste, bazate pe analiza sangelui si probe cutanate, totusi aceste metode nu au gasit 0
aplicare pe larg.
Tratament

In stare normala a sistemului imun, histoplasmoza acuta se solutioneaza de sine-statator si nu necesita
tratament. Schemele terapeutice pentru pacientii cu imunitate compromisa sunt elucidate in Tabelul 14.

Tabelul 14. Tratamentul histoplasmozei.

Agentul medicamentos Doza Frecventa Modul de Durata
antimicotic administririi administrare tratamentului
Amfotericina B 0,7—1,0 mg/kg |intr-o singurd priza |l/v 10 zile
timp de 24 ore

Sursa: Johnson et al., 2002 (28)

Ulterior curei primare este administrat un tratament de lunga durata (timp de 3 luni de la momentul
restabilirii numarului de limfocite CD4 >100/mcl) cu unul din remediile prezentate:

e itraconazol, 200 mg per os de 2 ori timp de 24 ore;

e Fluconazol, 200 mg per os de 2 ori timp de 24 ore;

e Amfotericina B, 1 mg/kg i/v 1 data pe sdptdmana.

Schema alternativa: itraconazolul, 200 mg per os de 3 ori timp de 24 ore timp de 3 zile, ulterior cate
200 mg per os de 2 ori timp de 24 ore timp de 12 saptdmani (in timpul alimentarii, a fi baut cu o
bautura acida).

5.6. Sarcomul Kaposi (SK)

0 Agentul patogen al SK este virusul herpetic uman de tip 8, cunoscut si sub denumirea de virusul
herpetic asociat cu SK.

0 Toti pacientii cu suspiciune de SK trebuie sd fie examinati de oncolog si la necesitate sd fie
indreptati intr-o clinica oncologica.

0 La pacientii HIV-infectati cu imunodeficienta, SK evolueaza mai grav, cu tendinte de diseminare si
progreseaza mai rapid comparativ cu forma endemica a maladiei i cu persoanele neinfectate cu HIV.

Diagnostic

Diagnoza este stabilita in baza tabloului clinic si este confirmata la examenul histologic al bioptatului
tesuturilor afectate. Semnele si simptomele clinice:

0 Afectiunea poate fi depistata pe orice portiune a tegumentelor cutanate si a membranelor mucoase.
Elementele cutanate prezinta in sine papule sau noduli hiperpigmentati, albastrui sau purpurii, care
pot fi acompaniate cu limfostazd. In afectiuni sistemice sunt de reguld implicate palatul, SGI,
plamanii si nodulii limfatici.

0 Elementele SK in cavitatea bucala pot fi depistate pe palatul tare si uneori pe limba, in faringe, pe
amigdale si gingii. Elementele prezintd in sine papule purpurii, de reguld indolore. Ocazional sunt
depistate elemente masive si pedunculate.

0 Afectiunile pulmonare in caz de SK au un caracter infiltrativ si sunt Insotite de exudat pleural; deseori
se dezvolta insuficienta respiratorie. SK urmeaza sa fie diferentiat de angiomatoza bacteriana (infectie
bacteriand cauzata de Bartonella spp.), care este des diagnosticata la pacientii cu HIV-infectie.

Tratament
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0 SK este o afectiune oncologica, care urmeaza sa fie tratata de oncolog.

o0 In forma localizati se recurge la radioterapie, in caz de forma generalizati — la chimioterapia
citostatica.

0 In continuare sunt prezentate combinatii de remedii citostatice utilizate cu un grad divers de succes:

Doxorubicina liposomala in calitate de monoterapie (rezultat maximal) (29—31);

Bleomicina;

Vincristina;

Daunorubicina;

Vinblastina;

e Etopozid.

o0 Remisiunile sunt atinse cu dificultate; deseori sunt inregistrate recidive.

0 Formatiunile localizate pot fi inlaturate pe cale chirurgicala, prin utilizarea azotului lichid (recidive
frecvente), laser sau actiunea razelor ionizante. S-a demonstrat cd si injectarea bleomicinei in
regiunile afectate este de asemenea eficienta.

0 De reguld, SK se rezolvi pe fond de TARV fard careva metode suplimentare de tratament. In caz
TARYV eficient elementele SK inceteaza sa progreseze si treptat dispar.

5.7. Cancerul cervical

0 Cancerul cervical este unul din formele cele mai raspandite forme de cancer, care este cauza
decesului femeilor. Numarul estimativ al cazurilor noi este egal cu 500.000 pe an (32).

0 Agentul etiologic de baza pentru evolutia cancerului si a starilor pre-canceroase ale portiunilor
inferioare ale sistemului genital, inclusiv cancerul de col uterin, este papiloma virusul uman (PVU).

0 In cazul femeilor ce triiesc cu HIV/SIDA, riscul relativ de neoplasm intraepitelial cervical (NIC) creste
de 5—10 ori. Modificarile la examenul citologic al frotiului prelevat de pe colul uterin, colorate dupa
Papanicolau (Pap-frotiul) sunt raportate la 20—40 la suta din femeile infectate cu HIV (33, 34).

Diagnostic
La stabilirea diagnozei de HIV-infectie unei femei trebuie sa se efectueze examenul ginecologic si
examenul citologic (frotiul Papanicolau). Pap-frotiului este repetat peste 6 luni si ulterior anual. Pentru

detalii faceti referinta la Capitolul 9 «Suportul sanatatii sexuale si reproductive a persoanelor ce
traiesc cu HIV/SIDA».

5.8. Alte neoformatiuni maligne

Limfoamele (inclusiv, LNH, limfoamele SNC si limfomul de tip Burkitt) si cancerul cu celule plate sunt
raportate la PTHS mai frecvent decat la persoanele cu imunitate normala. Toti pacientii la care se suspecteaza
cancer trebuie sa fie examinati de oncolog si la necesitate sa fie indreptati intr-o clinica oncologica.

5.8.1. Limfomul non-Hodgkin

LNH (de regula, B-celular, foarte rar T-celular) este frecvent raportat la PTHS cu imunodeficienta, desi

aparitia acestuia nu depinde de numarul limfocitelor CD4. Se considera ca in patogeneza limfomului un

rol le revine virusilor, in particular virusului Epstein—Batrr.

0 Celule tumorale LNH pot fi depistate in organism in diverse locuri, mai frecvent in nodulii limfatici si
in musgchi, precum si in alte organe, inclusiv ficat, splina, plamani, cord, creier, SGI si oase (mai rar).

o Simptomele pot fi dintre cele mai diverse.

0 Pot fi palpati nodulii limfatici mariti in dimensiuni cu localizare diversa.

0 Frecvent (nu intotdeauna) pacientii acuza febra, scaderi ponderale, fatigabilitate.

0 Pentru determinarea stadiului maladiei (I—IV) este necesar a efectua diverse investigatii: tomografia
computerizata axiala (TC), biopsia medulara, punctia lombara pentru obtinerea LCR si gastroscopia.

0 Diagnoza este stabilitd in baza rezultatelor pozitive ale examenului histologic al bioptatului din

nodulii limfatici suspectati (mariti in dimensiuni).
5.8.2. Limfomul Burkitt
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Limfomul Burkitt reprezinta un subgrup al LNH, asociate cu HIV-infectia. Acestea pot fi observate
pana la dezvoltarea la pacienti a unei imunodeficiente pronuntate. Acest tip de tumori sunt asociate cu
virusul Epstein—Barr.

Diagnostic
Diagnoza se bazeaza pe examenul histologic minutios al bioptatelor din nodulii limfatici si tumoare.
Tratamentul limfoamelor de toate felurile — LNH, Burkitt si limfoamele SNC

(0]

In caz de LNH este eficientd chimioterapia dupd schema CHOP (ciclofosfamida, doxorubicini,
vincristind, prednisolond), care este administratd in sase cure (anume atatea cure sunt necesare ca
regula pentru obtinerea unei remisiuni complete):
e prednisolona, 100 mg/timp de 24 ore, per 0s, intr-o singura priza timp de 24 ore timp de 5
zile;
e vincristind (oncovind), 1,4 mg/m2/timp 24 ore (doza maximaldi— 2 mg/24 ore) intr-0
administrare unicd in prima zi de tratament;
ciclofosfamida, 750 mg/m2/24 ore intro-o administrare unica in prima zi de tratament;
doxorubicina (hidroxidaunomicind), 50 mg/m2/24 ore intro-o administrare unica in prima zi
de tratament.

Tnceperea unui ciclu nou peste fiecare 21 de zile (ziua a 22-a devine, astfel, prima zi a urmatorului ciclu
si agsa mai departe).

(0]

De asemenea, este stabilita eficacitatea schemei EPOCH (etopozid, prednisolond, vincristina,
ciclofosfamida, daunorubicind sau doxorubicind) in combinatic cu TARV. La baza acestei scheme
stau 6 cure de infuzii i/v continue timp de 96 ore (4 zile):
e etopozid, 50 mg/m2/24 ore (prin intermediul cateterului venos central);
e doxorubicina, 10 mg/m2/24 ore (prin intermediul cateterului venos central);
e vincristina, 0,4 mg/m2/24 ore, doza maximala— 2 mg/saptamana (prin intermediul cateterului
venos central);
e ciclofosfamida, 375 mg/m2/24 ore, i/v intro-o administrare unica, doar ca la ziua 5 (injectare
i/v in bol);
e prednisolona, 100 mg/24 ore in zilele 1—5 per os intr-o singura priza timp de 24 ore.

Cura este repetata cu un interval de 21 de zile, pana cand nu vor fi efectuate 6 cicluri.

(0]

In limfomul Burkitt sunt utilizate scheme de tratament analogice (CHOP sau EPOCH), care si-au
dovedit eficacitatea. Sunt duse discutii cu privire la tratamentul acestui limfom cu crestere rapida prin
utilizarea unei chimioterapii mai agresive (ca in cazul leucozei B-limfoblastice acute), desi nu exista
inca recomandari concrete (35, 36).

In limfomul Burkitt dupa chimioterapie este administrati radioterapia actinica in regiunea focarului
primar presupus al tumorii.

Chimioterapia LNH poate fi administrata indiferent de numarul de limfocite CD4, totusi pentru realizarea
unei remisiuni de lunga durata este necesar a initia precoce TARV (deja in timpul chimioterapiei, chiar
daca numarul limfocitelor CD4 >350/mcl), deoarece fara TARV LNH frecvent recidiveaza (37).

In limfomul SNC (metastaze) se recomandi iradierea capului pe fond de chimioterapie cu citostatice
si steroizi (38).

In limfomul primar al SNC iradierea capului reprezinti unica modalitate de tratament, eficacitatea
careia este doveditd in practica clinicd. La momentul stabilirii diagnozei la majoritatea pacientilor
numarul limfocitelor CD4 <50/mcl. Analiza multifactoriala a elucidat ca terapia antiretrovirala intens
activa (TARVIA) este unicul factor suplimentar, care permite prelungirea remisiunii. Exista cateva
relatari despre eficacitatea TARVIA fard citostatice, de aceea initierea acesteia trebuie sa fie efectuata
cat mai curand posibil (39, 40).

5.9. Infectiile sistemului nervos

Pitrunderea HIV in sistemul nervos conduce la encefalopatie, mielopatie si neuropatie periferica. In
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HIV-infectie sunt descrise o multitudine de sindroame neurologice, inclusiv:
Atrofia si degenerarea substantei cerebrale;

Sindromul SIDA-dementa;

Atrofia cerebeloasa;

Mielopatia vacuolara;

Paralizia nervului facial;

Sindromul Guillen—Barre;

Neuropatia periferica senzitiva si motorie cu sindrom dureros.

O O0OO0O0OO0O0O0

Afectiuni ale SNC pot fi conditionate si de multe 10 bacteriene, virale si fungice (faceti referinta la
«Meningita criptococica» de mai sus, compartimentul 11.5.4).

5.9.1. Toxoplasmoza

Toxoplasmoza se intalneste des la PTHS in tarile dezvoltate. Aceasta conditioneaza evolutia focarelor
cerebrale inflamatorii multiple. La PTHS toxoplasmoza se manifesta in principal sub forma de
encefalita sau ca infectie diseminata.

Diagnostic
O Suspectarea toxoplasmozei poate fi efectuata in baza semnelor clinice, care sunt depistate la pacient:

Dereglarea constiintet;
Febra;
Convulsii;
Cefalee;
Simptome neurologice de focar (lentoare, pareze si paralizii ale nervilor cranieni, dereglari
motorii, dereglari de coordonare a miscarilor, disparitia campurilor vizuale, afazie).
0 La pacientii cu semne de afectare difuza a cortexului cerebral simptomatica de focar apare pe masura
progresarii.
0 Prin intermediul TC si rezonantei magnetice nucleare (RMN) in creierul pacientilor pot fi depistate
multiple focare inelare.
0 Daca TC si RMN nu sunt accesibile, testele serologice la anticorpii anti-toxoplasma (IgG) vor ajuta la
stabilirea diagnozei de toxoplasmoza.
0 La majoritatea pacientilor cu toxoplasmoza cerebrald sunt depistate semne serologice de infectie ce a
evoluat in trecut, cauzata de Toxoplasma gondii (sunt determinati IgG).
e La suspectarea toxoplasmozei a se initia tratamentul de incercare.
e Biopsia creierului trebuie sa fie analizata ca optiune doar in cazul in care cura de 2 saptamani
de tratament de incercare nu s-a soldat cu rezultate.
e Diagnoza este confirmata prin examenul histologic al tesuturilor cerebrale obtinute la biopsie.

Tratament

Tabelul 15. Tratamentul toxoplasmozei.

me%?c?;icwtﬁltos Doza Frecventa administrarii ac!l\:lnoigiuslt;j;re Durata tratamentului

Pirimetamina 200 mg Unica (doza de atac) Per os Unica

Ulterior

Pirimetamina 25 mg sau 50 mg de 3 ori timp de 24 ore Per os 6—8 saptamani
de 2 ori timp de 24 ore

"

Acid folic 15 mg ntr-o singura priza timp  |Per 0s 6—8 saptamani
de 24 ore

"

Sulfadiazina 19 4 ori timp de 24 ore Peros 02 |6—8 saptamani

Sursa: Katlama et al., 1996; Dannemann et al., 1992; Chirgwin et al., 20 (41—43).
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0 In schema prezentati in tabel, sulfadiazina poate fi substituitd prin unul din urmétoarele remedii
medicamentoase:
e clindamicina, 600 mg i/v sau per os, de 4 ori timp de 24 ore, timp de 6 saptamani,
e azitromicind, 1200 mg per os Intr-o singura priza timp de 24 ore, timp de 6 saptamani,
e claritromicina, 1 g per os, de 2 ori timp de 24 ore, timp de 6 saptamani,
e atovaquona, 750 mg per os, de 4 ori timp de 24 ore, timp de 6 saptamani.

0 Unii pacienti au nevoie de o curad de lungad durata de tratament intensiv al infectiei acute. Nu exista
recomandari standard cu privire la durata tratamentului: decizia de schimbare cu o alta cura
terapeutica este luata 1n baza indicatiilor clinice si a rezultatelor TC, dace aceasta este accesibila.

0 Pentru profilaxia secundard sunt utilizate jumatate din dozele remediilor, care formeaza schemele
eficiente, utilizate 1n tratamentul toxoplasmozei acute; tratamentul dureazd pana cand numarul
limfocitelor CD4 nu va ramane la nivel de >200/mcl timp de 3 luni.

5.9.2. Infectiile cauzate de VHS

0 Infectia cu VHS se intalneste des in practica clinica.

o Episodul primar de herpes este urmat de recidive frecvente.

0 La pacientii cu imunodeficienta, afectiunile herpetice pot fi mai vaste si sa persiste indelungat; este
posibila infectia diseminata.

0 VHS poate, de asemenea, cauza meningita si meningoencefalita.

Diagnostic

0 Diagnoza de infectie cu VHS este stabilitd, de regula, in baza manifestarilor clinice tipice: vezicule si
eroziuni superficiale dureroase, localizate perioral, pe aripile nazale, buze si/sau pe organele genitale.

0 Deseori diagnoza de infectia generalizata cu VHS este dificil de stabilit. S-ar putea sa fie necesare
metode speciale de investigatie: izolarea virusului in culturi celulare, Western blot, metoda
imunofluorescentei directe cu anticorpi monoclonali.

0 Encefalita cauzata de VSH conduce la evolutia focarelor multiple de afectiuni cerebrale, care pot fi
vizualizate prin TC.

Tratament
Tabelul 16. Tratamentul infectiei VHS: forma usoara.
Remediul antiviral Doza a:r;ﬁﬁ?:ﬁ ?n.i a dnl\n/iI:ic:zrléﬁi Durata tratamentului

Remedii de prima linie
Aciclovirul 400 mg [3oritimpde24ore | Peros | 7—10 zile

Sau

Famciclovirul 250 mg [3oritimpde24ore | Peros | 7—10 zile

Sau
Valaciclovirul [ 1g [2oritimpde24ore | Peros | 7—10 zile

Sursa: Conant et al., 2002; lonnadis et al., 1998; Chang, Absar & Beall, 1995; Safrin, 1992 (44—A47).

Tabelul 17. Tratamentul infectiei VHS: recidive.

Remediul antiviral Doza a:r;ﬁﬁ?:ﬁ ?n.i a dnl\n/iI:ic:zrléﬁi Durata tratamentului
Remedii de prima linie
Aciclovirul 800 mg [5oritimpde24ore | Peros | 7—10 zile
Sau
Famciclovirul 500 mg [3oritimpde24ore | Peros | 7—10 zile
Sau
Valaciclovirul [ 1g |2 oritimpde24ore | Peros | 7—10 zile

Sursa: Conant et al., 2002; lonnadis et al., 1998; Chang, Absar & Beall, 1995; Safrin, 1992 (44—A47).

[Tabelul 18. Tratamentul infectiei VHS: forma gravi.
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Frecventa Modul

Remediul antiviral Doza Durata tratamentului

administrarii administrarii
Remedii de prima linie
Aciclovirul 10 mg/kg |3 oritimpde24ore [ il | 7—10 zile
Sau
Valaciclovirul ET |2 ori timpde24 ore | Peros | 7—10 zile

Sursa: Conant et al., 2002; lonnadis et al., 1998; Chang, Absar & Beall, 1995; Safrin, 1992 (44—A47).

Tabelul 19. Tratamentul infectiei cu VHS: forma grava cu afectarea organelor interne.

Remediul antiviral Doza a ; r;ei;‘i]setl:?ﬁi a drrl\n/iI:ic:zrléﬁi Durata tratamentului
Remedii de linia |
Aciclovirul 10 mg/kg 3 ori timp de 24 ore | ilv 14—21 zile
Remedii de linia 11
Foscamnet (in caz de suspectare a 40-60 mg/kg |2 ori timp de 24 ore ilv 14 zile

rezistentei la aciclovir)

Sursa: Conant et al., 2002; lonnadis et al., 1998; Chang, Absar & Beall, 1995; Safrin, 1992 (44—A47).

5.9.3. Zona zoster (48)

0 Infectia primara cauzatd de virusul zonei zoster (varicella-zoster), evolueaza deseori sub forma

generalizata.

0 La copii infectia primara cauzeazd maladia varicela, desi la majoritatea persoanelor dupa infectare nu

se observa niciun simptom si semn de maladie.
0 Virusul persista pe parcursul anilor in stare latentd in ganglionii medulospinali.

0 In caz de imunodeficienta de orice geneza, virusul se activeaza, incepe replicarea si cauzeaza leziuni

cutanate de-a lungul nervului cutanat in limitele dermatomului (zona zoster).

0 Poate sa evolueze forma diseminatd cu leziuni cutanate, ale sistemului nervos, pulmonar si a

mucoaselor.

0 La pacientii cu imunodeficientd, zona zoster deseori evolueazd cu leziuni vaste si recidivante ale

catorva dermatomuri si este insotit cu durere pronuntata si slabiciune.

Diagnostic

Diagnoza este stabilita, de reguld, in baza tabloului clinic.

Tratament

Tabelul 20. Tratamentul zonei zoster (in limitele dermatomului).

Frecventa Modul de

administririi administrare Durata tratamentului

Remediul antiviral Doza

Remedii de prima linie

Aciclovir 800 mg 5 ori timp de 24 ore Per os 7—10 zile sau pana la
uscarea leziunilor

Sau

Famciclovirul |500 mg |3 ori timp de 24 ore |Per 0s |7—10 zile

Tabelul 21. Tratamentul zonei zoster diseminat cu leziuni cutanate, oculare si viscerale.

Remediul antiviral Doza Frecventa Modulde | b ota tratamentului
administririi administrare
Remedii de prima linie
Aciclovir |10 mg/kg [3oritimpde24ore  [Iiv |7—10zile
Sau
Famciclovir 500 mg |3 oritimp de 24 ore  [Per os [7—10zile

Remedii de linia a doua
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Foscarnet 60 mg/kg sau 2 oritimpde24ore |l/v 7—10 zile

40 mg/kg 3 oritimp de 24 ore

0 O complicatie frecventa si grava a zonei zoster este neuralgia post-herpetica. Aceasta cauzeaza un
sindrom algic violent pe parcursul nervului in limitele dermatomului si epuizeaza sever pacientii.

0 Pentru analgezie sunt administrate remediile antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

0 Daca AINS nu au efectul scontat, poate fi administrata amitriptilina, carbamazepina sau fenitoina.

5.9.4. Infectia citomegalovirotica

La persoancle cu imunodeficientda, CMV poate cauza afectiuni multiple ale organelor si sistemelor si se
manifesta prin:

0 Febra si diaree 1n caz de colitd cu CMV;

o Dispnee n caz de pneumonie cu CMV;

0 Cecitate in caz de retinitd cu CMV;

0 Formarea ulcerelor dureroase in cavitatea bucala, care fac dificild administrarea alimentelor.

Diagnostic
0 De cele mai dese ori, leziunile sunt localizate pe retind — diagnoza este stabilita de oftalmolog.

O Pentru diagnosticul leziunilor altor organe este necesar echipament diagnostic complex si efectuarea
testelor costisitoare (examenul bioptatelor, metode de hibridizare a ADN).

Tratament
Tratamentul retinitei cu CMV, la fel ca si a infectiei CMV a SGI si a SNC este elucidat in Tabelele 22—24.

Tabelul 22. | Tratamentul leziunilor cu CMYV ale SNC, SGI si al retinitei (remedii de linia

a doua).
Remediul antiviral Doza Frecventa administriarii | Modul de administrare Durata
’ tratamentului
Ganciclovir 5 mg/kg 2 ori timp de 24 iv 2-3 saptamani
ore

Sursa: Whitley et al., 1998; anon., 1997; Martin et al., 2002; Jacobson et al., 1999; Martin et al., 1999 (49-53).

Pentru profilaxia secundara s-ar putea sa fie necesar un tratament de sustinere de durata cu ganciclovir
— administrare i/v in fiecare zi a 5 mg/kg.

Tabelul 23. | Tratamentul leziunilor cu CMYV ale SNC, SGI si al retinitei (remedii de

prima linie).
Remediul antiviral Doza Frecventa administririi | Modul de administrare Durata
’ tratamentului
Foscarnet 90 mg/kg 2 ori timp de 24 iv 3 saptamani
ore

Sursa: Whitley et al., 1998; anon., 1997; Martin et al., 2002; Jacobson et al., 1999; Martin et al., 1999 (49-53).

Pentru profilaxia secundara s-ar putea sa fie necesar un tratament de sustinere de durata cu foscarnet —
administrare i/v in fiecare zi a 90 mg/kg.

Tabelul 24. | Profilaxia secundara a retinitei CMV.
Remediul antiviral Doza Fre.c‘.'entva .. qupl de Durata tratamentului
administririi administrare
Ganciclovir (implant 900 mg Intr-o priza unica | p/o léegﬂj céndnumérg}rlhnfo?itilgr
H - nu se va stabili nanivel de
intraocular) timp de 24 ore >100—150/mel fimp de cel
+ putin 3 luni
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Valganciclovir (pentru
prevenirea dezvoltarii
infectiei in celalalt ochi)

Sursa: Whitley et al., 1998; anon., 1997; Martin et al., 2002; Jacobson et al., 1999; Martin et al., 1999 (49-53).

Profilaxia secundara poate fi anulata dupa 6 luni cu conditia ca numarul limfocitelor CD4 este egal cu
100—150/mcl.

5.9.5. Infectia cauzati de virusul Epstein—Barr

O Infectia cauzata de virusul Epstein—Barr, care apartine familiei virusilor herpetici, este raspandita
atat in randul PTHS, cat si in randul persoanelor neinfectate cu HIV.

0 La PTHS concentratia particulelor virale in secretiile orofaringiene si titrul anticorpilor contra acestui
virus este mai mare decét la persoanele neinfectate cu HIV.

0 Se considera ca virusul Epstein—Barr cauzeaza un sir de afectiuni:

Leucoplachia viloasa a cavitatii bucale;

Pneumonita interstitiala limfoida;

LNH (faceti referinta la compartimentul I1.5.8.1 de mai sus);

Limfomul Burkitt (faceti referinta la compartimentul 11.5.8.2 de mai sus);

e Cancer al nazofaringelui.

595.1. Leucoplachia viloasa a cavitatii bucale

0 Leucoplachia viloasa a cavitatii bucale se intdlneste la PTHS si la unii pacienti cu imunosupresie
indusa dupa transplantul de organe.

O Aceastd leziune non-malignd a epiteliului sub forma de leziuni albe gofrate ale mucoasei cavitatii
bucale, in particular frecvent depistate pe suprafetele laterale ale limbii.

0 Leucoplachia viloasa este deseori confundatd cu candidoza cavitatii bucale, mai mult ca ambele
maladii deseori exista concomitent la acesti pacienti.

O Nu existd un tratament specific pentru leucoplachia viloasa a cavitatii bucale. De regula, se
recomanda respectarea strictd a igienei cavitatii bucale.

595.2. Pneumonita interstitiala limfoida

O Pneumonita interstitiala limfoida se observa in principal la copii, desi aceasta poate fi inregistrata si la
PTHS adulte.

O Sunt caracteristice niste formatiuni infiltrate interstitiale difuze in plamani, care pot fi confundate cu
manifestarile TBC sau PPC. Totusi, la majoritatea pacientilor cu pneumonita interstitiala limfoida
lipsesc semnele de afectiune grava a plamanilor.

0 Nu exista tratament specific pentru pneumonita interstitiala limfoida.

I11. Simptome generale
1. Limfadenopatia generalizata persistenta la adultii HI'V-infectati

0 Cea mai frecventa manifestare a HIV-infectiei este cresterea gencralizatd si simetricd a
dimensiunilor nodulilor limfatici.

O Nodulii limfatici mariti iIn dimensiuni, de regula, sunt indolori, de consistentd durd si elastica,
mobili; sunt cel mai bine palpati nodulii limfatici cervicali, subaxilari, submaxilari i inghinali.

o0 Limfadenopatia poate fi unicul semn al HIV-infectiei.

0 Limfadenopatia generalizata persistenta (LGP) este definitd ca cresterea dimensiunilor nodulilor
limfatici (cu diametru mai mare de 1 cm) a doud sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici (cu
exceptia celor inghinali), care persistd mai mult de 1 luna.

0 LGP este un simptom raspandit in HIV-infectie. In majoritatea cazurilor la examenul histologic al
nodului limfatic sunt depistate doar «hiperplazia reactiva» sau «hiperplazia foliculara». Pentru
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depistarea cauzei limfadenopatiei este necesar a efectua biopsia nodului limfatic majorat ih dimensiuni.

Diagnostic

La examenul pacientului este important a palpa urmatoarele grupuri de noduli limfatici:
Nodulii limfatici cervicali anteriori $i posteriori;

Nodulii limfatici submaxilari;

Nodulii limfatici occipitali;

Nodulii limfatici preauriculari si retroauriculari;

Nodulii limfatici subaxilari;

Nodulii limfatici cubitali;

Nodulii limfatici inghinali.

O O0O0OO0OO0O0O0

La pacientii cu LGP, cauzata de HIV-infectie, pot fi depistate si alte semne ale acesteia, inclusiv:
Candidoza cavitatii bucale;

Leucoplachia viloasa a cavitatii bucale;

Eruptii cutanate pruriginoase pe tegumente;

Hiperpigmentarea unghiilor;

Herpes oral sau genital,

Scaderi ponderale neplanificate;

Febra inexplicabila.

O O0OO0O0OO0O0O0

LGP poate constitui manifestarea nu numai a HIV-infectiei, dar si a unui sir de alte maladii, inclusiv
TBC, leucoze, limfom, SK, sifilis, limfogranulomul veneric (agentul patogen Chlamydia trachomatis),
infectia cu CMYV, toxoplasmoza, infectiile cauzate de virusul Epstein—Barr, criptococoza,
histoplasmoza, leziuni purulente ale tegumentelor cutanate, pesta bubonica, hepatita B.

Indicatiile pentru biopsia nodulilor limfatici

Pacientului cu LGP este necesar a i se efectua biopsia nodulilor limfatici, daca la acesta:

0 Cresterea pronuntatd a dimensiunilor nodulilor limfatici (cel putin, un nodul limfatic cu diametrul
mai mare de 3 cm);

O Sunt depistati noduli limfatici mariti in dimensiuni si asimetrici;

0 Cresterea In dimensiuni a nodulilor limfatici perihilari la examenul radiologic;

Diagnoza LGP asociate HIV-infectiei nu exclude alte maladii grave (de exemplu, limfoamele, daca
biopsia nodulilor limfatici nu a fost efectuatd). Astfel, in caz de orice schimbari in starea pacientului,
febra de durata sau alte simptome suspecte este necesar a repeta biopsia nodulilor limfatici sau
limfadenectomia.

2. Febra

0 Febra poate fi conditionata de o infectie, inflamatie sau neoformatiune maligna. La adulti febra
persistenta este definita ca cresterea temperaturii corpului peste 38°C timp de mai mult de 2 saptamani.

0 LaPTHS febra persistenta poate fi unicul semn al HIV-infectiei, de aceea la examinarea pacientului
cu febra persistenta de etiologie neclara trebuie sa se tina cont de posibilitatea HIV-infectiei.

0 La PTHS febra persistentd poate si fie insotita de semne ale infectiilor care constituie cauza
acesteia, inclusiv pneumonii, TBC, infectiile SGI, limfoame. La adultii cu febra persistenta poate fi
presupusd HIV-infectia cu prezenta urmatoarelor semne:

e Comportament sexual incert in anamneza;
e Se cunoaste ca partenerul sau copilul pacientului sunt HIV-infectati;
e Alte semne ale HIV-infectiei, cum ar fi:

<& LGP;

X Candidoza cavitatii bucale sau candidoza genitala;
X Leucoplachia viloasa a cavitatii bucale;

X Eruptii cutanate pruriginoase;
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X Herpes oral sau genital;

X Scaderi ponderale neplanificate;

X Hiperpigmentarea unghiilor;

X Hipopigmentarea buzelor;

<« Subtierea §i indreptarea firelor de par.

3. Scaderi ponderale la adultii HI'V-infectati
0 Scaderile ponderale la adulti sunt deseori conditionate de HIV-infectie.
0 Scadere ponderala pronuntatd este considerata scaderea neplanificatd a ponderii corporale cu mai
mult de 10 la suta din valoarea greutatii corporale initiale a pacientului.
0 Scaderile ponderale neintentionate pronuntate la PTHS se numeste «HIV-casexie».
0 Cauzele casexiei nu sunt elucidate definitiv; dar este posibild influenta urmatorilor factori:
¢ Infectiile cronice si recidivante;
e Diareea cronica;
e Dereglarea absorbtiei intestinale;
e Miopatia indusd de HIV;
e Scaderea poftei indusa de HIV.
Tabloul clinic
0 Pacientul poate prezenta scaderi ponderale neplanificate sau un apetit scazut, ocazional in
combinatie cu febra si diaree.
0 La pacientii cu HIV-casexie se remarca o stare generala de sanatate precara si slabiciuni; sunt
posibile, de asemenea, febra si deshidratarea.
0 Laasa pacienti des sunt raportate candidoza cavitatii bucale.
0 Pacientii pot prezenta alte semne ale SIDA, inclusiv asa dereglari neurologice, ca encefalopatia,
sindromul SIDA-dementa.
4. Diareea cronica la adultii HI'V-infectati
Pacientii adulti care sufera de diaree cronica ar putea acuza diaree de 3 sau mai multe ori in zi timp
de 28 zile. Pe fond de diaree cronica pacientul poate prezenta episoade de diaree acuta.
0 De regula, in masele fecale nu existd urme de sange, cu exceptia cazurilor de dizenterie concomitenta.
0 Mai mult ca atat, pacientii de reguld acuza scaderea poftei de mancare si scaderi ponderale.
0 Laexamenul pacientului pot fi observate semne de deshidratare, anemie si epuizare.
0 La adultii cu diaree cronica des sunt observate:

e Modificari ale tegumentelor cutanate si ale parului, de reguld cauzate de dereglarea nutritiei;

e Hipopigmentarea buzelor;

e Hiperpigmentarea pronuntata a unghiilor;

e Candidoza cavitatii bucale, leucoplachia viloasa a cavitatii bucale, cresterea in dimensiuni a
nodulilor limfatici.

Tratamentul diareii cronice si evaluarea deshidratarii la pacientii adulti HIV-infectati sunt descrise
detaliat in Capitolul 3 «Acordarea asistentei paliative persoanelor ce trdaiesc cu HIV/SIDA».

La copiii cu indicatii clinico-imunologice, cel mai indicat tratament al diareii cronice consta in
initierea tratamentului ARV.

5.

Afectarea cavitatii bucale

In afara de candidoza (faceti referinta la compartimentul 11.5.3 de mai sus), pacientii cu HIV-infectie
mai pot prezenta o multime de afectiuni ale cavitatii bucale. Unele din acestea sunt descrise in
Tabelul 25.

Tabelul 25. Descrierea si tratamentul celor mai frecvente afectiuni ale cavititii bucale la

Afectiunea | Tabloul clinic | Tratament
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Gingivita Hiperemie, edemul si singerarea gingiilor Metronidazol, 400 mg per os 2 ori timp de 24 ore
timp de 7 zile, sau eritromicind, 500 mg per os de 4
oriin zitimp de 7 zile

Pioreea Acumularea de puroi in buzunaragele Clatirea cu apa salina calduta dupa fiecare priza de

dentaro-gingivale alimentare; curétarea dintilor de 2 ori in zi

Periodontita Destructie rapida si dureroasa a tesuturilor | Sanarea cavitatii bucale, inldturarea tesuturilor

0S0S si moi peridentare; sdngerarea
gingiilor; caderea dintilor; este posibild
ulcerarea

degradate; clatirea cavitatii bucale cu solutie de
clorhexidina.

Amoxicilind, 500 mg per os de 3 ori pe zi Sau
metronidazol, 200 mg per os de 3 ori in zi timp de
5 zile

Ulcere aftoase

Ulcere dureroase cu margini elevate pe
mucoasa bucald, de reguld sunt acoperite cu
exudat purulent si care sangereaza la atingere

Igiena minutioasa a cavitatii bucale; agenti
steroizi pentru uz local.

Stomatiti Inflamarea mucoasei bucale; frecvent este Clatirea gurii cu apa salina caldutd dupa fiecare
conditionata de nerespectarea igienei si de prizd alimentard; spdlatul pe dinti de 2 ori in zi
patrunderea bacteriilor anaerobe.

Cheilita Inflamatie, hiperemie, uneori paliditatea Nu exista tratament specific; vitaminele A, B si C;

buzelor; deseori se observa la pacientii cu
imunodeficienta severa

recomandari pentru Ingrijirea cavitatii bucale

Sifilis secundar

Ulcere si papule umede, ce seamana cu
«urma de melc» pe mucoasa obrajilor;
condiloame largi in colturile gurii §i in jurul
narinelor (in caz de sifilis secundar toate
probele serologice pentru sifilis sunt pozitive)

Sifilisul primar:

Benzatinbenzilpeniciling, 2,4 mIn. unitéti i/m in priza
unica.

Sifilis secundar:

Benzatinbenzilpeniciling, 2,4 mln. unititi m 1 data
pe sdptdmana timp de 3 saptamani, Sau

doxiciclina, 100 mg per os de 2 ori timp de 24 ore
timp de 28 zile, sau

eritromicina 500 mg per os de 4 ori timp de 24 ore
timp de 28 zile

6. Afectiuni ale tegumentelor cutanate si unghiilor

6.1. Dermatomicoze

(0]

(0]

(0]

Afectiunile fungice ale tegumentelor cutanate (dermatomicoze) sunt intalnite atat la PTHS, cat si la
persoanele cu imunitate normala.

Eruptiile sunt asociate de regula cu prurit, tegumentele cutanate in locurile afectate sunt uscate, cu
exfoliere cutanata pronuntata.

Eruptiile pot fi localizate pe orice portiune a corpului.

Diagnostic
Agentul patogen poate fi depistat la microscopia excoriatiilor cutanate.

Tratament

De reguld, rezultate bune sunt obtinute la administrarea unguentelor si cremelor. In continuare sunt
prezentate remediile, care ar putea fi utilizate Tn tratamentul dermatomicozelor (Tabelul 26).

Tabelul 26. Tratamentul dermatomicozelor.

Remediul antifungic Doza Frecventa administririi ad%?g;Lg:re tratlejlumgant?ului
Remedii de prima linie
Miconazol local | |3 ori timp de 24 ore [local |21 zile
Sau
Clotrimazol local | |3 ori timp de 24 ore | Local |21 zile
Remedii de linia a doua
Ketoconazol [200mg  [intr-o singuri priz timp de 24 ore [Per os |1—3 luni
Sau
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Itraconazol 100 mg ntr-o singura priza timp de 24 ore |Per 0s 1—3 luni

6.2. Onicomicozele

Afectiunile micotice ale unghiilor (onicomicozele) conduc la schimbarea culorii, deformarea si
distrugerea unghiilor.

Diagnostic
0 Diagnoza este de regula stabilitd in baza semnelor clinice.

O Microscopia materialului prelevat de pe suprafata interioara a lojii placii unghiale si prelucrat cu
hidroxid de potasiu, permite depistarea agentului patogen.

Tratament
Tabelul 27. Tratamentul onicomicozelor.
: : : Frecventa Modul de .
Remediul antifungic Doza administririi administrare Durata tratamentului
Remedii de prima linie
Terbinafina 250 mg intr-o singura prizd  |Per 0s 6 saptamani (leziunea unghiilor
timp de 24 ore mainilor), 12 saptamani (leziunea
unghiilor picioarelor)
sau
Itraconazol 200 mg 2 ori timp de 24 ore  |Per os Leziunea unghiilor mainilor: timp
de 1 saptamana in fiecare luna timp
de 2 luni. Lezarea unghiilor
picioarelor: timp de 1 saptiméana in
fiecare luna timp de 3—4 luni

6.3. Dermatita seboreicd

0 Dermatita seboreica este des Intdlnita la PTHS. Se presupune ca aceasta este cauzata de fungii
Pityrosporum ovale (o alta denumire Malasezia furfur).

o0 Caracteristice sunt eruptiile eritematoase, acoperite cu exfoliatii. La persoanele HIV-infectate se
observa o afectarea mai vasta, elementele persistd mai mult timp si recidiveaza mai des.

Diagnostic

0 Diagnoza este stabilita in baza tabloului clinic. Eruptiile mai des sunt amplasate pe:
e Pe fata;
e 1Injurul narinelor;
e Tn pliurile nazolabiale;
e 1nregiunea sprancenelor;
e Pecap;
e Pe piept;
o In fosele axiale;
e In partea superioara a corpului;

e 1nregiunea organelor genitale.
Drept confirmare a diagnozei servesc depistarea elementelor de fungi in excoriatiile cutanate.

Tratament
0 Se recomanda spalarea frecventa pentru inlaturarea exfoliatiilor.
0 Un efect bun este obtinut la spalarea cu sampon cu sulfid de seleniu.
0 Cele mai eficiente sunt, aparent, aplicatiile locale de unguent sau crema de hidrocortizon de 1%. De
asemenea, este dovedita eficacitatea ketoconazolului sub forma de crema de 2%.

6.4. Scabia

Scabia este cauzatd de artropodul Sarcoptes scabei. Femela se infiltreaza in piele si formeaza canale,
care aratd ca niste cicatrice mici elevate de-asupra pielii cu lungimea de cativa centimetri.
0 La prima infectare simptomele scabiei pot sa nu se manifeste timp de 2—6 saptamani.
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0 La infectarile ulterioare, atunci cand organismul este deja sensibilizat la excretiile artropodelor,
maladia se manifesta in primele 1—4 zile.

0 Canalele, pe care artropodele le formeaza sub piele, cauzeaza eruptii cutanate, cu amplasare de
reguld In urmatoarele regiuni:

e palmele, in particular in portiunile interdigitale;

suprafetele flexorii ale articulatiilor cubitale si genunchilor, partea internd a antebratului;

partea ulnard a antebratului;

penis;

glandele mamare;

scapule.

0 Launii pacienti exista foarte putine canale formate de scabie si artropode si acestea sunt dificil de depistat.

0 Este caracteristic pruritul pronuntat, in deosebi nocturn. Pruritul se raspandeste pe tot corpul, chiar
si in acele regiuni, ce nu reprezinta habitatul artropodelor.

0 La persoanele cu imunitate compromisa mai des este inregistratd forma mai grava a maladiei —
scabia norvegiana. Aceasta este caracterizata prin eruptii sub forma de vezicule, formarea pe piele a
crustelor groase si o abundenta de artropode, desi pruritul in acest caz se manifesta nesemnificativ.

0 Complicatiile sunt legate, de regula, cu infectiile secundare pe tegumentele cutanate lezate prin excoriatii.

Diagnostic
0 Diagnoza este stabilita, de regula, la depistarea pe piele a eruptiilor si a canalelor de scabie.
0 La microscopia excoriatiilor cutanate pot fi depistate artropodele propriu-zise, precum si oudle acestora.

Tratament

0 Medicamentul de preferinta este lindanul (gama-benzen hexaclorurd), 1% (lotiune, crema, sampon,
unguent, pulbere). Preparatul este aplicat pe piele de la regiunea cervicald pana la degetele
plantelor, este lasat timp de 24 de ore la adulti si pentru 8 ore la copii, ulterior fiind spalat. Pentru
tratament este suficient o singura prelucrare.

0 Eficientd este §i permetrina, 1% (crema, unguent, lotiune). Remediul este aplicat pe tegumentele
cutanate lezate. Se spala peste 8 ore.

0 Lindanul si permetrina sunt contraindicate gravidelor si mamelor ce alimenteaza la san, la fel ca si
copiilor sub 2,5 ani.

0 Pentru tratamentul scabiei norvegiene la pacientii cu imunodeficienta, este eficientd ivermectina,
200 mcg/kg per os in administrare unica.

0 Tratamentul este indicat, de asemenea, i tuturor membrilor familiei si partenerilor sexuali.

0 Hainele, lenjeria de pat, prosoapele urmeaza a fi spalate cu apa fierbinte, uscate si calcate.

6.5. Foliculita stafilococica

0 Foliculita reprezinta o infectie cutanata cu localizare in foliculii pilosi.

0 LaPTHS deseori evolueaza perifoliculita pustuloasa.

0 Agentul patogen este Staphylococcus aureus, ocazional si alte microorganisme.

Diagnostic

0 Diagnoza este stabilitd In baza semnelor clinice.

O Leziunile de regula prezinta in sine o multime de foliculi mici (sub 5 mm in diametru), hiperemiati,
pot deveni purulenti in centru.

0 Deseori se formeaza conglomerate din foliculi afectati, insotite de prurit.

Tratament

Sunt administrati antibiotice — cefalexina sau cloxacilina in doza de 500 mg per os de 4 ori timp de
24 ore, timp de 7—21 zile.
6.6. Molluscum contagiosum

0 Molluscum contagiosum reprezinta o infectie cutanatd superficiald, agentul patogen al careia este
virusul Molluscum contagiosum.
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o

Infectia este transmisa la contact strans cu corpul bolnavului, purtarea hainelor comune, utilizarea
lenjeriei de pat si a prosoapelor comune. Este posibila transmiterea pe cale sexuala.
Perioada de incubatie dureaza de la cateva saptamani pana la cateva luni.
Excorierea sau lezarea eruptiilor in timpul rasului poate contribui la raspandirea infectiei.
Molluscum contagiosum se intalneste cu mult mai frecvent la PTHS.
Comparativ cu pacientii fara HIV-infectie, la PTHS:
e Se observa un numar mai mare de elemente;
Elementele persista o perioada mai lunga;
Leziunile sunt de dimensiuni mai mari;
Cedeaza mai grav la terapie.

Diagnostic
0 Diagnoza este stabilita la depistarea eruptiilor caracteristice.

0 InfiltrAndu-se in piele, virusul cauzeaza formarea papulelor dense de culoarea corpului cu diametrul
de 2—5 mm, ce contin o secretie alba grasa.

0 Papulele pot fi localizate in orice parte a corpului, deseori raman fara schimbari pe durata catorva
luni, ulterior disparand fara urme, iar dupa ceva timp pot reaparea.

0 Metodele de diagnostic pentru depistarea virusului Molluscum contagiosum n-au fost elaborate.

Tratament

O O0OO0O0o

Scopul tratamentul este inlaturarea continutului moale al papulelor, dupa care acestea dispar. Fiecare
element trebuie sa fie prelucrat separat. Au fost elaborate cateva metode destructive de tratament, inclusiv:
chiuretajul;

cauterizarea cu solutie concentrata de fenol;

crioterapia;

electrocoagularea.
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Capitolul 111

Acordarea asistentei paliative persoanelor ce traiesc cu HIV/SIDA

I. Conceptul, principiile de baza si organizarea serviciilor
1. Conceptul de baza

Asistenta paliativa se axeaza pe imbunatatirea calitatii vietii pacientilor si a apropiatilor sdi, ce se
confrunti cu problemele aferente maladiilor cu pericol pentru viati. In timp ce obiectivul tratamentului
specific este rezolvarea maladiei, obiectivul principal al asistentei paliative este preintdmpinarea si
ameliorarea suferintelor cauzate de o anumita maladie incurabila ce progreseaza. Depistarea precoce,
evaluarea minutioasa §i tratamentul eficient al durerii si al altor simptome, la fel ca si a problemelor
psihologice, sociale si spirituale reprezintd o parte integrald a asistentei paliative calitative (1—5). Tn
scenariul ideal, in caz de afectiune cronica letala acordarea asistentei paliative si acordarea
tratamentului specific nu trebuie sa reprezinte in sine doud abordari diferite, ci sa constituie un tot
intreg. Echilibrul intre tratamentul specific si paliativ in fiecare situatie concreta va depinde de cauzele

precum si resursele disponibile in tara data (6).

O Asistenta paliativa reprezinta componenta de baza a asistentei multilaterale Tn HIV/SIDA.

O Asistenta paliativa trebuie sa fie accesibila, fara bariere artificiale pe motive politice sau sociale.
Asistenta paliativa trebuie sa fie acordata tuturor pacientilor, fara exceptie, care au nevoie de aceasta
sau care doresc sa beneficieze de aceasta.

O Asistenta paliativa trebuie sa fie acordatd in dependenta de necesitdtile pacientului si in
corespundere cu standardele de asistenta elaborate de OMS.

O Tratamentul afectiunilor sau starilor, in particular acordarea terapiei antiretrovirale (TARV),
tratamentul tuberculozei (TBC) sau administrarea terapiei de substitutic consumatorilor de droguri
injectabile (CDI), nu poate fi refuzat din cauza stadiei maladiei sau starii patologice.

O Asistenta paliativa trebuie sa fie acordatd in toate stadiile infectiei HIV si nu doar pacientilor ce
decedeaza.

2. Principii

Principiile de baza ale asistentei paliative sunt precum urmeaza:

O Ameliorarea durerii si a altor suferinte in scopul imbunatatirii calitatii vietii pacientului;

Acordarea asistentei psihologice si spirituale;

Ajutarea pacientului sa duca un mod de viata maximal activ posibil;

Ajutarea apropiatilor pacientului sa faca fata maladiei si pierderii;

Asigurarea combinatiei optimale a tratamentului medicamentos si a altor masuri, reiesind din experienta

clinica si schimbul de informatie intre pacient, membrii familiei i lucratorii medicali;

Valorarea vietii si perceperea decedarii drept un proces natural;

A nu incerca tergiversarea sau accelerarea decesului.

Organizarea serviciilor

O 00O

O woo

Necesitatile pacientilor si membrilor familiilor acestora pot fi solutionate daca asistenta, inclusiv, la

necesitate, consultarea psihologica in caz de pierdere, este acordata de o echipa multidisciplinara.

0 Serviciile de asistenta paliativa pot activa in calitate de servicii consultative pe langa stationare si
policlinici.

0 Serviciile de asistenta paliativa pot activa si pe langa organizatiile publice, in cadrul institutiilor
ambulatorii si pe langa serviciile de asistenta la domiciliu, coordonandu-si activitatile, la necesitate,
cu serviciile de pe langa stationare.

o In functie de posibilititi, in serviciile de tratament SIDA trebuie sa activeze si specialisti de asistenta

paliativa. Dacd nu existd o atare posibilitate, clinica de tratament SIDA trebuie sa-si indrepte

pacientii in alte institutii, in care sunt specialisti si servicii de asistenta paliativa.
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O Lucratorii medicali implicati in tratamentul SIDA trebuie sa fie familiarizati cu principiile de baza de
acordare a asistentei paliative pentru a face fata, de sine statator, problemelor raspandite si pentru a nu
indrepta fara necesitate pacientul la specialistii in asistenta paliativa.

0 In prestarea asistentei paliative trebuie si participe organizatiile neguvernamentale.

I1. Aspecte generale in acordarea asistentei paliative la domiciliu
persoanelor ce traiesc cu HIV/SIDA

Ingrijirile la domiciliu si in institutiile sociale reprezintid o parte obligatorie a asistentei paliative.
Persoanele ce ingrijesc de pacienti trebuie sd beneficieze de explicatii exhaustive in raspuns la
intrebarile puse si motivele de ingrijorare referitor la siguranta acestora si prevenirea infectarii cu
referintd la masuri simple si verificate in timp, ce diminueaza riscul contamindrii cu HIV si alte
microorganisme patogene cu transmitere hematogena. Masurile standard de precautie pentru prevenirea
transmiterii HIV au fost elaborate ih anii 1980 (7—=8). Aceste masuri vis-a-vis de persoanele cu
HIV/SIDA sunt identice pentru ingrijirile acordate in cadrul spitalelor, ambulatoriilor si la domiciliu.
Acestea se bazeaza pe principiile standard de control al infectiilor, care urmeaza a fi respectate
intotdeauna si oriunde. Respectarea acestor principii minimizeaza riscul contamindrii la contact cu
sangele si alte lichide biologice, deoarece toate aceste lichide se considera potential infectioase si
trebuie sa fie prelucrate si nimicite prin utilizarea continua a unor metode simple.

1. Maisurile de precautie in ingrijirile la domiciliu

Daca asistenta paliativa este acordatd la domiciliu, lucratorul medical (medicul sau asistenta medicald)

trebuie sa ofere membrilor familiei (sau altor persoane care ingrijesc bolnavul) consultare in

urmatoarele aspecte:

o Ingrijirile pacientului cu SIDA sunt inofensive pentru membrii familiei si alte persoane, care ingrijesc
de bolnav; riscul infectarii cu HIV este foarte redus daca sunt respectate urmatoarele reguli:

e La contact cu sangele si lichidele biologice ale bolnavului trebuie sa fie purtate manusi din latex;

e Plagile si leziunile cutanate trebuie sa fie acoperite cu pansamente (atat la bolnav, cat si la cei ce
ingrijesc de acesta); in cazul in care pansamentul este imbibat cu sdnge sau lichide biologice, acesta
trebuie sa fie oportun schimbat si distrus in modul corespunzator;

e Impurificarile cu sange, mase fecale si urind urmeaza a fi inlaturate prin intermediul unui
dezinfectant de uz casnic simplu, purtind manusi;

e Lenjeria de pat si vestimentatia cu urme de sdnge, mase fecale sau alte lichide biologice
trebuie sa fie pastrate separat; manipularea acestei lenjerii trebuie efectuata in manusi sau prin
intermediul unei bucati de plastic;

A nu se folosi In comun de periutele de spalat pe dinti, brice, ace si alte obiecte ascutite;
e A se spala pe maini cu sapun dupa schimbarea vestimentatiei impurificate si a lenjeriei de pat
ale pacientului, la fel ca si dupa orice contact cu lichidele biologice;
0 Contactele casnice obignuite sunt inofensive (nu sunt necesare manusi).
O Pentru spalarea produselor alimentare si a veselei, spalarea lenjeriei de pat si a vestimentatiei
necontaminate cu lichide biologice si la curatarea veceurilor pot fi utilizati detergenti obisnuiti.

2. Instruirea n ingrijirile pacientului

Medicul sau asistenta medicald care frecventeaza pacientul la domiciliu trebuie sd ofere persoanelor
care ingrijesc de acesta instructiuni clare referitor la ceea ce urmeaza a fi facut in unele sau alte situatii,
n particular:

0 Sa explice ce-i de facut in caz de aparitie a unui simptom;

0 Sa povesteasca cum de efectuat cele mai necesare proceduri de urgenta si sa-i instruiasca cum acestea
urmeaza a fi efectuate (in scopul Imbunatatirii retinerii se recomanda incercarea unui numar nu mare
de deprinderi la o incercare);

0 Sa demonstreze efectuarea procedurii (de exemplu, sa arate cum de efectuat o injectie);
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(0]

Sa controleze cunostintele si deprinderile prin a pune intrebari, prin a ruga sa demonstreze efectuarea
procedurii;

In cazul in care persoana care ingrijeste de bolnav mai are intrebari sau are dubii vis-a-vis de
cunostintele si deprinderile achizitionate, a i se oferi posibilitatea dezbaterii inca o data a problemei si
a se repeta procedura;

A se explica la cine si cand trebuie sa se adreseze pentru asistenta si cum de actionat in unele sau altele
situatii, in special la aparitia efectelor adverse sau a interactiunilor medicamentoase.

3. Asistenta psihosociala familiei pacientului

La oferirea recomandarilor persoanelor apropiate PTHS referitor la acordarea asistentei paliative la
domiciliu, lucratorul medical trebuie sa tina cont de starea emotionala a membrilor familiei, ambianta la
domiciliu, conditiile sociale si economice. Deseori persoanele apropiate ale pacientului se confrunta cu:

(0]
(0]
(0]
(0]

(0]

deceptie, tristete, necaz;

frica de a nu deveni infectat, daca statutul HIV nu este cunoscut;

manie si condamnare, orientate la pacientul cu HIV/SIDA din cauza bolii acestuia;

stigma si discriminarea, care sunt posibile fata de pacient, membrii familiei, prieteni si alte persoane
care ingrijesc de acesta;

frica de problemele economice aferente unei maladii letale, frica de pierdere a intretinatorului, la fel
ca si frica de perspectiva copiilor orfani.

Sunt necesare urmatoarele actiuni:

(0]

eqe e

altor obligatii de familie (a se tine cont, totodatd, de varsta membrilor familiei care vor ingriji de
pacient);

efectuarea consultarii si instruirii membrilor familiei care vor ingriji de pacient;

acordarea suportului psihoemotional, a-i indrepta la psihologul ce lucreaza cu pacientii cu SIDA si
cu apropiatii acestora, la fel ca si la grupurile de suport reciproc;

ajutor in planificarea si asigurarea asistentei pentru orfani;

indreptarea la serviciile sociale pentru asistenta financiara, juridica sau pentru alt ajutor.

II1. Examinarea primara

Examenul primar al PTHS ce necesita asistenta paliativa este efectuat conform acelorasi principii ca
si examenul primar al pacientului cu infectie HIV primar depistatd. Acesta include colectarea
completa a anamnezei, examenul fizic, determinarea stadiului bolii (1-4 potrivit clasificatiei OMS),
de rand cu evaluarea tuturor problemelor existente sau a altor circumstante, ce necesita interventie
sau observare (faceti referinta la Capitolul 1 «Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor
si adolescentilory). Mai mult ca atat, in scopul evaluarii volumului necesar de asistenta paliativa
trebuie sa fie determinate toate simptomele prezente, sa fie evaluat tipul si gravitatea bolii,
problemele emotionale, psihologice , spirituale, de familie si sociale.

Boxa 1. Examenul primar al PTHS ce necesita asistenta paliativa
Anamneza

0 Maladii existente si tratamentul administrat

O Afectiuni in anamnezd, inclusiv toate afectiunile concomitente, complicatiile infectier HIV din

trecut, spitalizari, interventii operatorii; data stabilirii diagnozei HIV-infectiei
0 Anamneza ce se refera la remediile medicamentoase

0 Datele anamnezei cu privire la consumul de stupefiante, dependenta opioida si tratamentul

narcologic (faceti referintda la Capitolul 5 «HIV/SIDA la consumatorii de droguri injectabile:

tratament i Ingrijiri»)
0 Anamneza familiala
O Anamneza sociala




0 Conditiile sociale

Aspectele financiare

Simptomele prezente (durere, slabire, pierderea poftei de mancare, fatigabilitate, febra, diaforeza noctuma,
insomnie, dispozitie deprimata, anxietate, dispnee, tuse, nausea, voma, diaree)

Cronologia simptomelor

Factorii care agraveaza sau amelioreazd simptomele

Remediile medicamentoase administrate si alte metode de tratament simptomatic

Cauzele, genul si intensitatea durerii ’

Cauza, genul si particularitatile altor simptome

Actiunea:

(elNe)

OO0 O0OO0OO0O0o

e vyt

e unor simptome asupra altora
e terapiei specifice asupra fiecarui din simptome
e simptomelor asupra calitatii vietii pacientului
0 Afectiuni psihice in anamneza si tratamentul acestora (de exemplu, depresie, afectiuni anxioase,
delir, psihoze), la fel ca si afectiunile psihice curente.
Examenul fizic
- Examenul clinic complet
« Examenul in functie de sisteme de organe:
O starea generala (fatigabilitate, pierderea poftei de mancare, febra, sciderea ponderii corporale)
¢ examenul neurologic
¢ evaluarea statutului psihic
¢ examenul tegumentelor cutanate
Alte investigatii (1a necesitate)

Tn rezultatul examenului primar urmeaza si fie obtinute date despre stadiul infectiei HIV, afectiunile
concomitente si alte probleme medicale, psihice, sociale si cotidiene, sa fie determinate genul si
intensitatea durerii si ale altor simptome. Acest fapt va permite elaborarea planului primar de
asistenta, care va tine cont de necesitatile pacientului si ale familiei acestuia, in corespundere cu
conceptul de baza al asistentei paliative, analizat anterior in compartimentul 1.

V. Tratament

Chiar la debutul epidemiei infectiei HIV s-a constatat cd pacientii cu HIV/SIDA deseori suferd de
sindrom algic si alte simptome (9—24). Drept cauza a durerii si majoritatii altor simptome raspandite
pe larg pot servi nu doar infectia HIV propriu-zisa, dar si infectiile oportuniste, tumorile maligne,
efectele adverse ale remediilor medicamentoase si alte stari concomitente. In dependenta de acestea,
cea mai eficienta abordare in directia inlaturdrii simptomelor ar putea fi tratamentul afectiunilor sau
starilor patologice, care stau la temelia acestora, tratamentul infectiei HIV, substituirea preparatelor cu
o terapie mai putin toxica si/sau simptomatica.

1. Tratamentul durerii

Sunt diferentiate doua categorii distincte ale durerii — nociceptiva si neuropatica.

Durerea nociceptiva este cauzata ca rezultat al iritarii receptorilor intacti ai durerii si poate fi de doua
feluri:

O durere somatica (apare in tegumente, tesuturile moi, muschi si oase);

O durere viscerala (apare in organele si cavitatile interne) (25).

Durerea nociceptiva este sistata, de reguld, prin remedii analgezice neopioide si opioide.

" Intensitatea durerii este apreciata conform unui scor de 10 puncte (0 - lipsa durerii si 10 — durere insuportabild)
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La peste 40 la sutd din PTHS in stadiu avansat al maladiei apare durerea neuropatica (21). In majoritatea
cazurilor aceasta este conditionatd de polineuropatie distala simetrica — neuropatie axonala, cauzata,
aparent, de 1nsasi infectia HIV. Pentru aceasta sunt caracteristice amortirea, parestezii, arsurd, alodinia,
preponderent in regiunea talocrurala si plantari (26—31). In caz de durere neuropatica de reguld sunt
eficiente analgezicii neopioizi si opioizi In combinatie cu remediile auxiliare (adjuvanti) — antidepresanti
sau remedii anticonvulsive (1, 2, 24, 29, 31, 32).

In aceeasi ordine de idei, drept cauzi a neuropatiei cu simptomatica similard si afectare a regiunilor
talocrurala si plantara ar putea servi si actiunea neurotoxica a unui sir de remedii antiretrovirale (ARV), in
particular a didanozinei si stavudinei. In aceste cazuri substituirea preparatului/preparatelor ARV
conditioneaza, de reguld (dar nu intotdeauna), ameliorarea starii.

Tratamentul trebuie inceput cu o evaluare exhaustiva si sistematica a sindromului algic, inclusiv
determinarea cauzelor posibile ale acestuia si ale altor caracteristici. La cele din urma se refera
intensitatea si genul durerii, consecintele durerii §i remediile ce amelioreaza durerea.

o Intensitatea durerii. Este evaluatd, de regula, conform unui scor de 10 puncte, unde 0 puncte sunt
atribuite lipsei sindromului algic, iar 10 — durerii insuportabile (Imaginea 1). Utilizarea la pacient al
unui si aceleiasi scor este comoda pentru evaluarea modificarii intensitatii durerii in dinamica (33).

o0 Felul durerii. Durerea nociceptiva este descrisa, de regula, drept trenantd, acuta, adanca, surda,
pulsativa, iar cea neuropatica — sub forma de parestezii, arsuri, amortire sau alte senzatii neplacute.
De felul sindromului algic depinde selectarea analgezicilor, Tn special n caz de suspiciune a durerii
neuropatice.

0 Consecintele durerii. Este necesar a evalua actiunea durerii asupra starii functionale, activitatii
cotidiene, starii emotionale a pacientului.

0 Ameliorarea durerii. Este necesar a stabili care conditii sau interventii amelioreaza si sisteaza
durerea.

Imaginea 1. Scara pentru evaluarea intensitatii durerii

Lipsa Durere Durere Durere Durere Durere
durerii ugoara modersta intensa fosrte insuportakila
intens4

Scara de 10 puncte pentru intensitatea durerii

] 1 2 3 4 5 i 7 3 a 10

lipza durere

i durere
moderata

durerii inzuportakild

Scara vizual analogica

lipsa durerii durere insuportabild
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Adnotare: Pentru toate reprezentarile grafice ale scarilor indicate se recomanda utilizarea unei linii
initiale cu lungime de 10 centimetri. Sursa: Panelul pentru ghidul de conduita a durerii acute, 1992
(33).

Un sindrom algic pronuntat cel mai des apare in caz de tumori maligne, in pancreatita cronica, afectiuni
ale articulatiilor, precum si in caz de neuropatie severa.

Rezultate bune sunt inregistrate in tactica de utilizare treptata a remediilor analgezice in caz de durere
usoard, moderata si pronuntata, cu utilizarea, la necesitate, a remediilor suplimentare (Imaginea 2) (1).
Dozele incipiente de analgezici si alte recomandari cu privire la tratamentul in etape a sindromului
algic sunt elucidate in Tabelul 1.

Imaginea 2. Tratamentul durerii la PTHS: «scara analgeziei» OMS.

Dureres persits
zause ampliicd

Aralgetic narootic puternic
+ analgetic nenarcatic £

durerea persigtd anakezic adjuvant

zause ampliicd

Aralgezic rarcdic skb
= analgetic nenarcotic
1 analgezic adirant

Analgezic
nenarcotic +
aralgezic acdjuart

+: cu sau fara.

Durere usoara: 1—3 puncte; durere moderata: 4—6 puncte; durere pronuntata: 7—10 puncte (potrivit
scarii de 10 puncte a intensitatii durerii). Analgezici neopioizi: ibuprofen, indometacina, aspirina,
paracetamol.

Adjuvanti: amitriptilina, imipramina, gabapentina, carbamazepina, acid valproic.

Analgezici opioizi slabi: codeina, hidrocodon.

Analgezici opioizi puternici: morfina, oxicodon, metadona, hidromorfona, fentanil.

Adnotare: remediile adjuvante pot fi deosebit de eficiente in durerea neuropaticd. Nu intotdeauna toate
preparatele pentru ameliorarea durerii sunt disponibile.
Sursa: adaptate potrivit materialelor OMS, 1990 (1).

Unele aspecte importante referitor la analgezie sunt prezentate in continuare:

0 Dupa posibilitati, analgezicele urmeaza a fi administrate pe cale oralad sau rectala (cu conditia lipsei
la pacient in anamneza a proctitei, abceselor intestinului rect si a altor contraindicatii); in unele
cazuri in durere pronuntatd analgezicele urmeaza a fi administrate i/m, totusi injectiile sunt
dureroase si ar putea cauza complicatii infectioase. Daca acestea sunt disponibile si necesare, pot fi
administrate analgezice puternice i/v sau subcutanat, In mod special in conditii de stationar; desi
cand exista resurse s-ar putea administra atare injectii si la domiciliu.

0 Schema de analgezie este selectata tinand cont de regimul somnului, astfel incat sa se evite trezirea

pacientului pentru administrarea urmatoarei doze de preparat analgezic.
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0 Urmatoarea doza de remediu analgezic urmeaza a fi administrata pana la expirarea actiunii dozei

precedente.

0 Urmeaza a se initia doze mici de analgezic, cu majorarea treptata a acesteia pana la inlaturarea durerii.
o 1n caz de acutizare a durerii® suplimentar este administrat analgezic in doza egali cu 50—100 la sutd
din urmatoarea doza calculata pentru 4 ore.

0 Acid acetilsalicilic (aspirina) poate sista sindromul algic slab si moderat, dar pe motiv de dereglare a
functiilor de coagulare sanguind la PTHS acesta trebuie sa fie administratd cu precautie, in special la
pacientii cu afectiuni hepatice grave. Paracetamolul ar putea, de asemenea, cauza probleme la
pacientii cu afectiuni hepatice active, de aceea acesta urmeaza a fi utilizat cu precautie; doza diurna

nu trebuie sa depaseasca, de regula, 2 g.

Tabelul 1. Tratamentul sindromului algic.

Felul durerii sau modul de

tratament

Dozele initiale obignuite
(adulti)

Recomandari

Treapta 1: Durere usoara

Analgezici neopioizi

Paracetamol

500—1000 mg fiecare 4—6
ore (sunt produse, de
asemenea, $i supozitoare
rectale)

Doza nu trebuie sa depaseasca 4 g timp
de 24 ore. In caz de afectiuni hepatice
se impune monitorizare minutioasa,
toxicitatea depinde de dozaj

Ibuprofen
400 mg fiecare 6 ore

Doza maximala egala cu 2,4 g timp de
24 ore. Este contraindicat pacientilor cu
hemoragii gastrointestinale si cu
dereglari de coagulare a sangelui.
Pacientilor cu afectiuni hepatice a se
administra cu precautie.

Analgezici neopioizi

Aspirina (acid
acetilsalicilic)

325—500 mg fiecare 4 ore
sau 1000 mg fiecare 6 ore

Paracetamol

500—1000 mg fiecare 4—6
ore (sunt produse, de
asemenea, $i supozitoare
rectale)

A nu se administra copiilor sub 12 ani.
Este contraindicat pacientilor cu
hemoragii gastrointestinale si cu
dereglari de coagulare a sangelui.
Pacientilor cu afectiuni hepatice a se
administra cu precautie.

Treapta 2: Durere moderata °

Doza nu trebuie sa depaseasca 4 g timp
de 24 ore. In caz de afectiuni hepatice
se impune monitorizare minutioasa,
toxicitatea depinde de dozaj

Ibuprofen
400 mg fiecare 6 ore

Doza maximala egala cu 2,4 g timp de
24 ore. Este contraindicat pacientilor cu
hemoragii gastrointestinale si cu
dereglari de coagulare a sangelui.
Pacientilor cu afectiuni hepatice a se
administra cu precautie.

Plus

Aspirina (acid
acetilsalicilic)

A nu se administra copiilor sub 12 ani.
Este contraindicat pacientilor cu

8 Prin acutizare a durerii se subintelege aparitia durerii n intervalul dintre administrarile urmatoare ale preparatului analgezic. O atare durere poate fi
putemnica, subita si poate dura pana la o ord. Durerea poate fi vastd, surda, localizatd, acuta sau arzatoare. La diferiti pacienti acutizarea durerii se

manifestd in mod diferit si este deseori impredictibila.
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Felul durerii sau modul de
tratament

Dozele initiale obignuite
(adulti)

Recomandari

325—500 mg fiecare 4 ore
sau 1000 mg fiecare 6 ore

hemoragii gastrointestinale si cu
dereglari de coagulare a sangelui.
Pacientilor cu afectiuni hepatice a se
administra cu precautie.

Analgezici opioizi°

Codeina

25—50 mg fiecare 4 ore.
Daca codeina nu este
disponibila, poate fi
administrata acid
acetilsalicilic (aspirina) sau
paracetamolul.

Sunt produse preparate
combinate cu doza fixa, care
contin 25—60 mg codeina si
325—500 mg paracetamol
sau aspirina.

Doza diurna de codeina nu trebuie sa
depaseasca 180—240 mg din cauza
riscului de dezvoltare a constipatiei; in
cazul in care doza data nu este
suficientd, a se trece la morfina. In
scopul preintdmpinarii constipatiei
urmeaza a se administra laxative
emoliente a maselor fecale si care
sporesc peristaltica intestinala; la
necesitate ar putea fi administrate si alte
purgative. Tn cazul CDI, anterior
administrarii codeineli, a se utiliza
remediul antiinflamator nesteroidian
ibuprofen; urmeaza a se tine cont de
faptul ca pacientul s-ar putea sa abuzeze
de codeina si alte preparate in baza de
morfina. Faceti referinta la Capitolul 5
“Tratamentul si Ingrijirea
consumatorilor de droguri injectabile cu
HIV/SIDA”.

Analgezici neopioizi

Tramadol
50—100 mg fiecare 4—6
ore.

Paracetamol

500—1000 mg fiecare 4—6
ore (produs si In supozitoare
rectale)

Treapta 3: Durere pronuntata

Posologia nu trebuie sa depaseasca 4 g
timp de 24 ore. In caz de afectiuni
hepatice se impune monitorizare
minutioasa; toxicitatea depinde de
dozaj.

Plus

Aspirina (acid
acetilsalicilic)
325—500 mg fiecare 4 ore
sau 1000 mg fiecare 6 ore.

A nu se administra copiilor sub 12 ani.
Este contraindicat pacientilor cu
hemoragii gastrointestinale si cu
dereglari de coagulare a sangelui.
Pacientilor cu afectiuni hepatice a se
administra cu precautie.

Analgezici opioizi ©

Morfina per os a
10—20 mg fiecare 3—4 ore
(comprimate sau solutie);

Morfina i/v sau i/m

5—10 mg fiecare 3—4 ore.
Daca durerea persista peste
24 ore, se permite marirea
dozei cu 50 la sutd. Doza nu
este Iimitatg.

Oxicodon

In cazul in care morfina orala nu este
accesibild, se poate administra rectal
solutie injectabild de morfina: 5 mg/5 ml
sau 50 mg/5 ml in corespundere cu
necesitatile analgezice si frecventa
respiratiei (doza nu este limitatd; a se
suspenda daca frecventa respiratiei <6 pe
minut). In scopul prevenirii constipatiei a
se administra un laxativ emolient si un
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Felul durerii sau modul de
tratament

Dozele initiale obignuite
(adulti)

Recomandari

5—10 mg fiecare 4 ore.
Daca durerea persista peste
24 ore, se permite marirea
dozei cu 50 la suta.

remediu ce stimuleaza peristaltica; la
necesitate a se administra alte laxative.
CDI: analgezicii sunt administrati la fel
ca si celorlalti pacienti; desi, de regula,
sunt necesare doze mai mari de
analgezici.

In cazul in care pacientul beneficiaza de
terapia de substitutie cu opioide (TSO),
a se continua tratamentul cu doza de
substitutie cu adaugarea analgezicilor
opioizi. A se tine cont de posibilitatea
abuzului de codeina si alti derivati ai
morfinei. Faceti referinta la Capitolul 5
“Tratamentul si Ingrijirea
consumatorilor de droguri injectabile cu
HIV/SIDA”.

Durere neuropatica

Hidromorfon
2—4 mg fiecare 4 ore.

Fentanil (plasture
cutanat)

25 mcg cu schimbare la
fiecare 72 ore.

A se utiliza analgezicii opioizi impreunda sau fara analgezici
neopioizi, precum indicat mai sus, plus unul din adjuvantii indicati

Remediu aproximativ de 4—=6 ori mai
potent decat morfina.

A nu se utiliza la pacientii carora nu li
s-au administrat opioide.

Durere acuta, durere
neobisnuita, durere cu
iradiere, parestezii. Drept
cauze frecvente pot servi
neuropatia periferica
conditionata de HIV si zona
zoster.

Amitriptilina

25 mg Tnainte de culcare
(din cauza efectelor adverse,
de exemplu, slabiciune) sau
12,5 mg de 2 ori timp de 24
ore.

A se astepta efectul timp de 2
saptamani, ulterior treptat majorand
doza pana la 50 mg pe timp de noapte
sau 25 mg de 2 ori timp de 24 ore;
efectul analgezic nu este atins rapid, de
aceea este necesar a se astepta cel putin
5 zile.

Gabapentina

Doza maximala 2,4 g timp
de 24 ore, daca pacientul
beneficiaza de TARVIA cu

un inhibitor al proteazei (IP).

Faceti referinta la Capitolul 1
“Examinarea si tratamentul
antiretroviral al adultilor si
adolescentilor”, compartimentul
“Interactiuni medicamentoase cu
remediile ARV”.

Carbamazepina
200—400 mg fiecare 6 ore.

A se monitoriza titrul leucocitelor si
interactiunile medicamentoase.

Clonazepam
0,5—1,0 mg 2—3 ori timp
de 24 ore.

Spasme musculare

Diazepam

5—10 mg 2—3 ori timp de
24 ore.

Tetrazepam

50 mg/24 ore, se permite
majorarea dozei pana la 200
mg/timp de 24 ore in 2

CDI: anterior administrarii preparatului,
a se exclude abuzul a catorva remedii
psihotrope concomitent. A se administra
numai pe termen scurt (ce nu depaseste
6—=8 saptamani).
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Felul durerii sau modul de
tratament

Dozele initiale obignuite
(adulti)

Recomandari

prize.

Baclofen

A se Tncepe cu 5 mg 3 ori
timp de 24 ore, o datd la 3
zile de majorat doza pana la
25 mg de 3 ori timp de 24
ore.

Tratament in stadii
terminale la domiciliu Tn
caz de:

o Aparitie a edemului
peritumoral;

0 Esofagita candidozica
pronuntata cu ulceratii
si dereglari ale
deglutitiei;

o Comprimare a nervului;

0 Cefalee pronuntata

persistenta ca rezultat al
majorarii tensiunii
intracraniene.

Dexametazona

2-6 mg timp de 24 ore.
Prednisolona

15—40 mg timp de 7 zile
sau conform indicatiilor
specialistului.

Se recomanda a fi utilizat in stadiu
terminal; imbunatateste pofta de
mancare i bunastarea generala.

A se micsora posologia pana la doza
minimala posibila.

A se anula daca timp de 3 saptamani nu
este efect.

Dexametazona este aproximativ de 7 ori
mai potent decét prednisolona. Daca se
impune necesitatea utilizarii
prednisolonei, doza acesteia trebuie sa
fie de 7 ori mai mare decat doza
dexametozonei.

La administrarea glucocorticoizilor este
posibila dezvoltarea candidozei.

Colici gastrointestinale

Suport psihologic,
spiritual, emotional si
consultare ca supliment
la tratamentul
medicamentos al durerii.

Butilscopolamina
3—5 ori timp de 24 ore cate
10—20 mg.

Are 0 perioada diferita de injumatatire: la
administrare i/v este excretata mai repede
decat la administrarea orala; doza pentru
administrarea i/v i orala este aceeasi. A
se incepe cu administrarea i/v, la obtinerea
unui rezultat stabil a se trece la
administrarea per os; daca la
administrarea per os se obtine un rezultat
stabil, administrarea i/v a preparatului se
recomanda doar in caz de accese acute de
durere.

Codeina
30 mg fiecare 4 ore.

Codeina poate cauza constipatie si
inrautatirea starii la CDI. A se tine cont
de riscul abuzului de codeina si alti
derivati ai morfinei.

Trimebutina
100—200 mg 3 ori timp de
24 ore Thainte de mancare.

Nu este aplicabil.

Durerea este suportata mai greu daca
este insotita de simtul vinovatiei, frica
de moarte, singuratate, anxietate sau
depresie. Dupa discutarea situatiei,
pacientul poate fi ajutat sa depaseasca
frica i anxietatea.

Tehnici de relaxare,
inclusiv fizice (masaj,

Nu este aplicabil.

Contraindicate, daca pacientul este in
stare de depresie profunda si psihoza.
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Felul durerii sau modul de
tratament

Dozele initiale obignuite

(adulti) Recomandari

metodici respiratorii) si
cognitive (de exemplu,
ascultarea muzicii)

& Concomitent pot fi administrate doar 1 analgezic neopioid si 1 opioid; acid acetilsalicilic (aspirina) la fiecare 4 ore poate fi administrati
cu paracetamol la fiecare 4 ore, orarul fiind Intocmit astfel, ca pacientul sa primeasca unul din aceste doud preparate la fiecare 2 ore.

® Dozele analgezice echivalente ale analgezicilor opioizi sunt expuse n Anexa 1 (pentru selectarea sau substituirea analgezicului).

¢ Daci durerea a fost sistatd, a se incepe rapid micsorarea dozei, sau sistarea imediati a preparatului daci pacientul si I-a administrat pe
parcursul unei perioade scurte de timp; a se micsora doza treptat dacd pacientul gi-a administrat acest remediu timp de mai mult de 2

saptamani.

 Morfina si oxicodonul sunt disponibile, de reguld, sub forma cu actiune prelungitd (cu eliberare lentd); recomandarile expuse mai sus
sunt relevante pentru tratamentul sindromului algic acut, care urmeaza a fi inceput cu preparate cu actiune rapida; ulterior, in caz de
necesitate de analgezie de lungd duratd, se trece la utilizarea preparatelor cu actiune retard.

Morfina si alte opioide deseori cauzeaza efecte adverse, care pot fi usor prevenite sau

.....

Multe din aceste simptome cu timpul dispar de la sine. Tn unele cazuri, daci simptomele persista
si nu permit majorarea dozei analgezicului, se recomanda utilizarea unui alt analgezic opioid.
Dozele analgezice echivalente ale analgezicilor opioizi sunt elucidate in Anexa 1.

Tabelul 2. Conduita efectelor adverse ale morfinei si ale altor opioide.

Efect advers

Tratament

Constipatie

A spori in alimentatie cantitatea lichidelor si a fibrelor, prin adaugarea
fructelor, legumelor sau taratei.

De rénd cu analgezicul opioid a se administra un laxativ emolient
(docuzat 200—800 mg/24 ore) plus un remediu ce stimuleaza peristaltica
intestinala (senna, 2—4 comprimate a cate 7,5—8,6 mg de doua ori
timp de 24 ore ). Dacd nu este ameliorare, a se adauga asa laxative, ca
macrogol 13,125 g (pachetele cu doza unica) 1—2 ori timp de 24 ore,
sau lactuloza 10—20 ml 3 ori timp de 24 ore. Daca si acestea nu sunt
eficiente, a se administra bisacodil 5—15 mg in comprimate per os sau
in supozitoare rectale (dupa caz).

A se efectua profilaxia constipatiei cu unul sau cu cateva din remediile
enumerate mai sus (dacd pacientul nu prezintd diaree cronici).

Nausea si/sau voma

A se administra un remediu antiemetic. De reguld, nausea si voma
dispar peste cateva zile; s-ar putea sa fie necesara administrara non-
stop a preparatului antiemetic.

Inhibitia respiratiei

(se dezvolta rar, dacad doza
morfinei pentru administrare per
o0s in scop de analgezie se
majoreaza treptat)

Daca frecventa respiratiei >6—8 pe minut, tratament de regula nu se
cere.

Daca suprimarea respiratiei este pronuntat, a se anula urmatoarea
doza, ulterior micsorand doza in jumitate.

Obnubilarea constiintei
sau somnolenta
(cauzate de analgezicul

De regula se dezvolta la debutul tratamentului sau la majorarea dozei.
De regula dispar la cateva zile de la debut.
S-ar putea sa se dezvolte de asemenea si 1n stadiile terminale ale

opioid) maladiei la pacientii cu insuficienta renala.
A se micsora doza in jumatate, sau a se majora intervalul dintre prize.
Mioclonus Daca doza preparatului este mare, a se incerca micsorarea acesteia, sau

(daca este pronuntat sau daca
apare n timpul zilei)

adoptarea schemei cu alternarea dozelor, sau administrarea a doua
analgezice opioide.

A se evaluat repetat durerea si tratamentul; in unele feluri de durere
morfina este ineficienta.
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Tabelul 2. Conduita efectelor adverse ale morfinei si ale altor opioide.

Efect advers Tratament
Somnolenta Somnul prelungit poate fi o manifestare a epuizarii pe motiv de durere.
In cazul in care somnolenta patologica persista mai mult de 48 ore la
rand, a se micgora doza in jumatate.

Adnotare: Micsorarea dozei morfinei dupd inlaturarea cauzei acesteia depinde de durata administrarii
acesteia. Daca morfina era administratd timp scurt, a se anula administrarea ei imediat sau cu micgorarea
rapida a dozei. Daca morfina a fost administratd mai mult de 2 saptdmani, a se micsora doza treptat si a se
monitoriza aparitia simptomelor de abstinenta.

Tabelul 3. Instructiuni pentru membrii familiei si lucratorii sociali privind administrarea morfinei per os.

Obiectiv Instructiuni
Instruirea membrilor familiei | Morfina pentru administrare per os reprezinta in sine un remediu
sau a lucratorului social cum | analgezic foarte potent, pe care poate sa-1 prescrie doar un lucrator
de administrat pacientului medical.
doze mici de morfind per os | O Pentru a administra pacientului morfind orala:

prin intermediul seringii si e Turnati o cantitate mica de solutie de morfina intr-o cupa.
cum de actionat in caz de o Colectati doza exacta in seringa (orientati-va dupa indicatorul ml
efecte adverse. de pe seringd).

o Ejectati solutia din seringd in gura pacientului (seringa trebuie sa
fie fard ac).

O Administrati doza indicata la fiecare 4 ore, fara a astepta aparitia
sindromului algic.

O Administrati o doza dubld pe noapte.

0 In cazul in care sindromul algic se intensifica sau se manifestd pani la
administrarea dozei urmatoare, administrati o doza suplimentara si
comunicati acest fapt lucratorului medical; ar putea fi necesara
majorarea dozei obisnuite a preparatului.

0 Nausea de regula se rezolva de sine-statator dupa cateva zile de
administrare orala a morfinei si ulterior nu se mai manifesta.

0 Constipatia: profilaxia constipatiei este indicata tuturor pacientilor, cu
exceptia celor ce suferd de diaree; utilizati remedii populare sau aga
laxative, ca senna. Remediile pentru terapia constipatiei sunt prezentate
in Tabelul 2 de mai sus si in compartimentul [V.11 ce urmeaza.

0 Xerostomie: a se da de baut apa cu inghitituri mici.

0 Somnolenta de reguld se rezolva dupa cateva zile. Daca aceasta
persistd sau se amplifica, a se injumatati doza morfinei si a se
comunica lucratorului medical.

0 Diaforeza sau spasme musculare: a Se adresa la lucratorul medical.

Tabelul 4. Instructiuni pentru membrii familiei si lucratorii sociali privind analgezia

Obiectiv Instructiuni
A Invata membrii familieisi |0 A se explica despre importanta administrarii analgezicului dupa ore si a nu
lucratorul social cum de se agtepta aparitia sindromului algic.
administrat analgezicul O A se accentua faptul, cd pacientului trebuie sa i se administreze urmatoarea

doza a preparatului la finalizarea actiunii dozei precedente.
0 A se scrie instructiuni clare.
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A Invata membrii familiei si | Discutati modalitatile posibile de atenuare a durerii:

lucrdtorul social metode 0 Suportul psihologic;
suplimentare de atenuare a 0 Metode fizice (netezire, frictionare, leganare, vibrare), aplicarea caldurii
durerii. sau frigului, respiratie profunda;

s.a.;

0 Metode cognitive: sustragerea atentiei, ascultarea muzicii, vizualizarea

0 Suportul spiritual, meditare, rugaciunea (stimarea sentimentelor religioase
ale pacientului).

2. Tratamentul altor simptome

Tn mod practic, PTHS pot prezenta diverse simptome din partea oricarui sistem de organe. Aceste
simptome pot fi ca urmare a infectiilor oportuniste, neoformatiunilor maligne, altor afectiuni
concomitente si a HIV-infectiei propriu-zise, la fel ca si a unor efecte adverse ale remediilor
medicamentoase si a preparatelor stupefiante. Multiple studii din diferite tari au elucidat o frecventa
inalta a diverselor simptome la pacientii cu SIDA (Tabelul 5) (34). Unele simptome raspandite, cauzele
lor, la fel ca si metodele de tratament specific si paliativ sunt elucidate in Tabelul 6. Tabelul 7—26
prezinta informatie mai detaliata asupra tratamentului simptomatic, cu adnotari, care ar putea fi utila in
cazul ingrijirilor la domiciliu. Dupa posibilitate, urmeaza a se incerca inlaturarea cauzei simptomului
(de exemplu, tratamentul meningitei criptococice, care cauzeaza cefalee), desi deseori tratamentul
simptomatic este nu mai putin important (de exemplu, loperamida sau codeina in caz de diaree cronica

fara agent cauzal depistat).

Tabelul 5. Frecventa diverselor simptome la pacientii cu SIDA.

Simptome Frecventa intalnirii
Fatigabilitate, astenie 48—45%
Scadere a ponderii corporale 37—91%
Durere 29—76%
Anorexie 26—51%
Anxietate 25—40%
Insomnie 21—50%
Tuse 19—60%
Nausea si voma 17—43%
Dispnee, simptome respiratorii 15—48%
Depresie sau tristete 15—40%
Diaree 11—32%
Constipatie 10—29%

Sursa: in baza studiilor descrise disponibile la pacientii cu SIDA, preponderent in stadiu
avansat al bolii, anii 1990—2002, V.Selwyn & Forstein, 2003 (34).
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Tabelul 6. Simptome frecvent intilnite la pacientii cu SIDA si varietiti de tratament specific si simptomatic.

Eelul Simptome Cauze posibile Tratament specific Tratament simptomatic
Simptome Fatigabilitate, SIDA TARVIA Glucocorticoizi (prednisona, dexametazona);
generale slabiciuni psihostimulatoare (metilfenidatul, dexamfetamina)

Infectii oportuniste Tratamentul infectiei date

Anemia Remediile eritropoietinei, transfuzie

sanguind

Pierderea masei  [HIV-infectia TARVIA Glucocorticoizi; Megestrol acetat; steroidieni anabolici
ponderale, (oxandrolona, testosterona)
anorexie

Tumori maligne Chimioterapie

Suportul alimentatiei, alimentare prin sonda
Febra, Infectie diseminata, cauzatd de Azitromicind, etambutol AINS? (ibuprofen, indometacina)
diaforeza micobacterii atipice Glucocorticoizi
Preparate anticolinergice (m-colinolitici hioscina, tioridazina)
H,-blocatori (cimetidina, sau famotidina)

Infectia cu citomegalovirus Ganciclovir, foscarnet

Infectia HIV TARVIA

Limfomul, alte tumori maligne Chimioterapie

Sindromul Durere Infectii oportuniste, tumori maligne | Tratamentul maladiei de baza In caz de durere nociceptivi:
algic nociceptiva: asociate HIV, cauze nespecifice * AINS*
* somaticd e Opioide
»  viscerald »  Glucocorticoizi
Durere Neuropatie HIV TARVIA * AINS*
neuropatica periferica » Opioide
Adjuvanti

LTSS e

Antidepresive triciclice (amitriptilina, imipramina)
benzodiazepine (clonazepam)
anticonvulsive (gabapentina, carbamazepina)
Glucocorticoizi
Acupunctura

Infectie cu citomegalovirus

Ganciclovir, foscarnet

Zona zoster

Aciclovir, famciclovir

Probabilitate de toxicitate a
didezoxinucleozidelor
(didanozina, stavudina)
Alte preparate (izoniazida)

Substituirea remediului ARV
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Tabelul 6. Simptome frecvent intilnite la pacientii cu SIDA si varietiti de tratament specific si simptomatic.

Felul Simptome Cauze posibile Tratament specific Tratament simptomatic
Gastro- Nausea i vomd |Esofagita candidozica Fluconazol, Amfotericina B Blocatori ai receptorilor dopaminici (haloperidolul,
intestinale proclorperazina)

Pro-cinetici (metoclopramida)

Antihistaminice (prometazina, difenhidramina, hidroxizina)
M-colinolitici (hioscina, scopolamina)

H,-blocatori (cimetidina, sau famotidina)

Inhibitori ai H*, K*-ATP-azei (omeprazol)

Blocatori ai receptorilor serotoninici (ondansetron, granisetron)
Benzodiazepine (lorazepamul)

Glucocorticoizi

Infectie cu citomegalovirus

Ganciclovirul, foscarnet

TARVIA

Substituirea schemei ARV

Diaree Infectiile cauzate de Azitromicina, etambutolul Bismut, metilceluloza, caolinul
Mycobacterium avium- Difenoxilat cu atropina.
intracellulare Loperamida.

Infuzie de opiu (paregoric)
Criptosporidioza Paromomicina
Infectia cu citomegalovirus Ganciclovirul, foscarnetul
Microsporidioza Albendazolul
Alte invazii intestinale Alte remedii antiparazitare
Gastroenterita bacteriana, Alti antibiotice
dereglarea absorbtiei
Constipatie Deshidratare Administrarea lichidelor Exercitii fizice, dieta

Profilaxia constipatiei in caz de tratament cu analgezice
opioide

Laxative emoliente ale maselor fecale

» superficial-active (docuzat)

* ce sporesc volumul continutului intestinal (tarata,
metilceluloza)

» osmotice (lactuloza, macrogol, sorbitol)

*  de saruri (hidroxid de magneziu)

Stimulatoare ale motoricii

» antraglicozide (senna)

» difenilmetani (bisacodil)

Tumori maligne

Chimioterapie i terapie actinica

Colinolitici, opioide

Corijarea tratamentului
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Tabelul 6. Simptome frecvent intilnite la pacientii cu SIDA si varietiti de tratament specific si simptomatic.

Eelul Simptome Cauze posibile Tratament specific Tratament simptomatic
Respiratorii |Dispnee Pneumonie pneumocistica Trimetoprimul / sulfametoxazolul, A se utiliza ventilatorul, a se tine ferestrele deschise, a se
pentamidina, atovaquon etc. administra oxigen
Opioide
Bronhodilatatoare
Metilxantine
Benzodiazepine (lorazepamul)
Pneumonie bacteriand Alte antibiotice
Anemie Eritropoietina, transfuzii sanguine
Exudat pleural / formatiune de Drenare, actinoterapie, interventie
volum / obstructia céilor chirurgicala
respiratorii; fatigabilitatea
Tuse Pneumonie pneumocistica, Remedii antimicrobiene (precum Remedii antitusive (dextrometorfan, codein, alte opioide).
pneumonie bacteriana indicat mai sus) Remedii ce micsoreaza staza in plamani, diverse expectorante
Tuberculoza Chimioterapie antituberculoasa
Hipersecretie Redistribuirea lichidelor, tuse Antibiotice conform indicatiilor Atropina, hioscina, scopolamina (cutanat sau subcutanat),
(«respiratie ineficiente, septicemie, pneumonie glicopirolat, limitarea ingestiei de lichide.
clocotinda) Anularea terapiei de infuzie
Dermatologic | Xerodermia Deshidratare Administrarea lichidelor Remedii emoliente cu salicilati sau fara
e Unguente hidratante
Stadiul terminal al insuficientei Dializa
Stadiu terminal al insuficientei Suportul alimentatiei
hepatice, epuizare
Prurit Infectii fungice Remedii antifungice Remedii locale (mentol, fenol, calamina, capsaicina)
Antihistaminice (hidroxizina, cetirizina, difenhidramina)
Glucocorticoizi
Antidepresive
Tranchilizante
Stadiul terminal al insuficientei Dializa
renale
Deshidratare Tn stadiul terminal Administrarea lichidelor
al insuficientei hepatice
Foliculita eozinofila Steroizi, remedii antifungice
Escare Alimentatie precara, Imbunatatirea alimentatiei Profilaxie (alimentatie, activitate motorie, ingrijirea

Diminuarea activitatii
motrice, regim la pat
prelungit

Sporirea activitatii motorii

tegumentelor)

Protectia suprafetelor plagilor (pelicule semipermeabile,
bandaje hidrocoloide).

Prelucrarea, inlaturarea tesuturilor necrotizate (solutie
izotonica de NaCl, remedii de fermenti, alginati)
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Tabelul 6. Simptome frecvent intilnite la pacientii cu SIDA si varietiti de tratament specific si simptomatic.

Felul

Simptome

Cauze posibile

Tratament specific

Tratament simptomatic

Neurologice si
psihice

Delir / excitatie

Dereglarea echilibrului
electrolitic, deshidratare

Corectia dereglarii, administrarea lichidelor

Neuroleptice (haloperidol, risperidon, clorpromazina).

Benzodiazepine (lorazepamul, midazolamul)

Toxoplasmoza; meningita
criptococica

sulfadiazina, pirimetamina;
remedii antifungice

Septicemie Antibiotice
Dementd Sindromul dementei SIDA TARVIA Psihostimulatoare (metilfenidat, dexamfetamina).
Doze mici de neuroleptici (haloperidol)
Depresie Afectiune cronicd, depresie Antidepresive (triciclice, inhibitori ai Psihostimulatoare (metilfenidat, dexamfetamina).

reactiva, depresia major

recaptarii inverse a serotoninei, inhibitorii
MAO, alte)

Corticosteroizi (prednisolona, dexametazona)

* AINS — remedii antiinflamatorii nesteroidiene.
Adnotare: s-ar putea ca nu toate preparatele si fie accesibile.
Sursa: Selwyn & Forstein, anul 2003 (34).
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3. Conduita Tn pierderi ponderale

Tabelul 7. Conduita in_pierderea ponderala.

Situatia clinica

Tratament si dozaj
(pentru adulti)

Recomandiri vis-a-vis de Tngrijirile la
domiciliu

Slabire generala

A convinge pacientul sa se
alimenteze, dar a nu se insista, asa
cum aceasta ar putea cauza voma.
A se oferi alimente des, in portii
mici, alegand acele alimente, ce
sunt pe placul pacientului

A analiza cauzele de pierdere ponderala
(tumori, esofagita candidozica, TBC, infectii
cauzate de micobacterii atipice, colita
citomegalovirotica, criptosporidioza etc.)

A se evita pregitirea alimentelor alaturi de
pacient.

A se permite pacientului s aleaga alimentele
din cele ce sunt posibil de oferit.

A se tine cont de faptul cd odata cu
progresarea bolii pacientul se va alimenta tot
mai putin.

A se adresa la medic daca pacientul prezinta
pierderi subite in pondere, daca permanent se
dezice de alimente sau daca nu o poate Inghiti.

Pierderea poftei de
mancare si slabiciune
pronuntata

Prednisolona 5—15 mg
timp de 24 ore pand la 6
saptdmani

Pentru stimularea poftei de mancare

Nausea si voma

Remedii antiemetice (faceti referinta la Tabelul 9) Pacientul a se
alimenta frecvent, in portii mici; a i se oferi alimentele care i sunt pe

plac; a nu se insista

Stomatita
candidozica sau
ulcere in cavitatea
bucala

Faceti referinta la tabelul 10

Diaree

4. Conduita in febra

Faceti referinta la tabelul 13

Febra poate fi conditionata de reactia la preparatele ARV (faceti referinta la tabelul 11 din Capitolul
1 «Examinarea i tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilory).

Tabelul 8. Conduita in caz de febra.

Situatia clinica

adulti)

Tratament si dozaj (pentru

Recomandari pentru
ingrijirea la domiciliu

Febra

lichide.

A se clarifica cauza si a se trata.
Paracetamol sau aspirina fiecare 4
ore (nu mai mult de 8 comprimate de
paracetamol timp de 24 de ore).

A se asigura un consum adecvat de

A se administra frecvent
lichide: apa, ceaiuri
neconcentrate, sucuri de
fructe. A se utiliza metode
fizice, Tn particular
comprese reci sau aplicarea
ghetii.

5. Conduita in caz de nausea si voma

Nausea si senzatiile neplacute in regiunea abdomenului ar putea fi cauzate de efectele adverse ale
preparatelor ARV si ale remediilor utilizate in tratamentul infectiilor oportuniste (faceti referinta la
tabelul 11 din Capitolul 1 «Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilory
si la compartimentul «Infectiile TGI» din Capitolul 2 « Conduita pacientilor cu infectii oportuniste si
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simptome generale de HIV/SIDA»,

Tabelul 9. Conduita in nausea si voma.

Situatia clinica

Tratament si dozaj (adulti)

Recomandiri pentru
ingrijirile la domiciliu

Nausea si voma

Metoclopramida

10 mg la fiecare 4—38 ore.
Haloperidol

1—2 mg 1—2 ori timp de 24 de
ore.

Clorpromazina

25—50 mg fiecare 6—12 ore.
Ciclizina

50 mg pana la 4 ori timp de 24
ore.

Clemastina

1 mg 2 ori timp de 24 ore.
Difenhidramina

25—50 mg de 3 ori timp de 24
ore.

Hidroxizina

25—50 mg 3—4 ori timp de 24
de ore.

Ondansetron

8 mg 1—2 ori timp de 24 de ore.

A i se oferi pacientului produse
(din cele pe care acesta le
place), care mai putin cauzeaza
Pacientului a i se oferi alimente
si lichide des, in portii mici si
lent. A se adresa la lucratorul
medical in caz daca:

*  Voma persista mai mult

de 24 ore;

e Limb3 uscata;

e Diureza mica;
Aparitie a durerii in abdomen.

6. Conduita Tn ulcere Tn cavitatea bucala si in durere la deglutitie

Drept cauze ale ulcerelor in cavitatea bucala si durere la deglutitie ar putea servi esofagita si
stomatita citomegalovirotica, la fel ca si esofagita herpetica si candidozica.

Tabelul 10. Conduita in caz de ulcere in cavitatea bucala si durere la deglutitie

Situatia
clinica

Tratament si dozaj
(pentru adulti)

domiciliu

Recomandari pentru ingrijirea la

Stare obisnuita —

Cu o periuta de dinti moale a se inlatura cu
precautie depunerile de pe dinti, gingii, limba
si palat. A se oferi pacientului posibilitatea de
clatire a cavitatii bucale cu solutie salina
(putind sare la un pahar de apa) dupa méncare
si inainte de somn (3—4 ori in zi).
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Stomatita Miconazol in comprimate pentru Durerea poate fi atenuata de anestetice locale.
candidozica aplicare sublinguald 1 comprimat A dizolva 2 comprimate de aspirind intr-un
(leucoree) timp de 24 de ore timp de 7 zile. pahar cu apa si a se administra pacientului
In caz de stomatita gravi si/sau pentru clatirea cavitatii bucale pana la 4 ori pe
ineficientd a miconazolului: Zi.
Fluconazol La necesitate a se administra analgezici (faceti
Doza initiald de atac 200 mg (in referintd la Tabelul 1).
primele 24 de ore) A se Inlatura ramasitele de alimente cu un
Doza de sustinere: 100 mg timp de  |[tampon din tifon, muiat in solutie salin.
24 de ore timp de 10—14 zile,sau  |Alimentele cu consistentd moale cauzeazd un
pana la disparitia sSimptomelor disconfort mai mic.
Pacientul inghite mai usor alimentele lichide
sau maruntite.
Pacientul a nu fi alimentat cu produse excesiv
de fierbinti, reci sau iuti.
Stomatita Prednisolona — a se pisa 0
ulceroasa comprimata si a se presura ulcerul cu
pulberea formata.
Dexametazona — solutia a fi
utilizatd pentru clatirea cavitatii
bucale.
Kenalog, unguent pentru aplicarea
pe ulcere
Herpes Aciclovir

400 mg per os 5 ori timp de 24 de
ore.

Miros nepliacut din
gura (halena),
cauzat de cancerul
mucoasei bucale
sau de alte afectiuni
ale cavitatii bucale

Metronidazol:

A se pisa doud comprimate, a fi
dizolvate in apa si a se utiliza pentru
clatirea cavitatii bucale.

7. Conduita Tn caz de xerostomie

Tabelul 11. Conduita Tn caz de xerostomie

Situatia
clinica

Tratament si dozaj
(pentru adulti)

Recomandari pentru ingrijirea la
domiciliu

Gura uscata
(xerostomie)

A se revizui indicatiile medicale:
usciciunea in gura ar putea constitui
efectul advers al remediilor
administrate.

A se administra lichide in portii mici.

A umezi cavitatea bucald cu regularitate cu
apa.

A se oferi bucatele mici de fructe, de exemplu
de portocale (in caz de prezenta a ulcerelor in
cavitatea bucala citricele urmeaza a fi evitate).

Secretia
considerabil
redusa a salivei

A se adresa la stomatolog.

8. Conduita in caz de sughit

Tabelul 12. Conduita in caz de sughit

Situatia Tratament si dozaj Recomandari pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Sughit obisnuit | Fluconazol Initial a se incerca sistarea sughitului
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sau asociat
stomatitei
candidozice

100 mg timp de 24 de ore, in caz de
evolutie severa a incepe de la 200 mg
timp de 24 ore, ulterior cite 100 mg
timp de 24 ore pana la rezolvarea
simptomelor (tratamentul stomatitei).

prin urméatoarele metode (stimularea

regiunii gatului):

e A consuma rapid 2 lingurite mici de
zahdr tos cu varf;

Dilatare gastrica
Tn stadiu avansat

Simeticon
pana la 100 mg 3 ori timp de 24 ore

e A se consuma apa rece;
e A consuma gheatd maruntita;

de cancer (reduce balonarea). e Masarea palatului cu o batista curata
(in directia palatului moale).
Tn caz de Metoclopramida Sau a ruga pacientul s intrerupa
ineficienta a (1—2 comprimate a cate 10 mg 3—4 ori | respiratia normala:
simeticonului timp de 24 ore). e Retinerea respiratiei sau a respira
sau sughit Haloperidol ntr-un pachet de hartie, a stopa
recidivant (comprimate de 5 mg: de la un sfert procedura la aparitia disconfortului;
pand la | comprimatd 1—3 oritimpde | e A lipi genunchii de cutia toracici si
24 ore). a se aplica Tnainte (compriméand
cutia toracica).
Tumori Remedii antiepileptice.
cerebrale

9. Conduita in diaree

Diareea ar putea constitui efectul advers al actiunii remediilor ARV (faceti referinta la
Tabelul 11 din Capitolul 1 «Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor i
adolescentilory), la fel ca si manifestarea colitei citomegalovirotice, criptosporidiozei,
microsporidiozei, lambliazei, a altor infectii, sarcomului Kaposi si a altor afectiuni.

Tabelul 13. Conduita Tn caz de diaree

Situatia Tratament si dozaj Recomandari pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Diaree A majora consumul de lichide pentru A se administra abundent lichide pentru

profilaxia deshidratarii. In caz de diaree
severa a se utiliza solutii pentru
rehidratare orala.
A se administra alimentare terapeutica.
In caz de lipsa de sange in masele fecale
si a febrei, pacientului in varsta mai
mare de 5 ani pana la varsta Tnaintatd a i
se administra remedii antidiareice.
Loperamida 4 mg prima doza, ulterior
2 mg dupa fiecare scaun lichid (maximul
12 mg timp de 24 ore, desi unii pacienti
necesitd o dozd mai mare) sau (daca
aceste remedii sunt oficializate pentru
utilizare)
e codeina 10 mg 3 ori timp de 24 ore
(pana la 60 mg la fiecare 4 ore)
e morfina intern 2,5—5 mg la fiecare
4 ore (In caz de diaree severd)

recuperarea pierderii lichidelor (a se da de

baut des dar cate putin). A se majora

frecventa administrarii alimentelor, a se
hrani cate putin; a se oferi supa din orez,
terciuri, solutii pentru rehidratare orala,

banane; a se abtine de lapte si ciocolata.

Tngrijiri speciale a tegumentelor regiunii

perianale:

e Dupa fiecare act de defecatie a
prelucra tegumentele cu hartie
igienicd sau materie moale;

e A spala regiunea perianala cu apa cu
sapun de 3 ori timp de 24 ore;

e In cazul in care pacientul acuzi
durere in timpul actului defecatiei, a
se administra vaselind 1n regiunea
perianala.

Adresarea dupa ajutor la lucratorul

medical in oricare din urméatoarele

cazuri:

e Voma si febra;

e Sange n mase fecale;

e Diaree persistenta mai mult de 5
zile;

o Cresterea fatigabilitatii;
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Situatia
clinica

Tratament si dozaj
(pentru adulti)

Recomandari pentru ingrijirea la

domiciliu

o Lezarea tegumentelor perianale;
o Ulcere in regiunea perianala.

Sensibilitate In

Unguent cu anestetic sau vaselina
pentru prelucrarea tegumentelor

regiunea

perianala

Dereglarea Vaselind pentru protectia
retentiei tegumentelor regiunii perianale

maselor fecale

10. Evaluarea deshidratarii la adulti

La pacientii cu diaree cronica este necesar a urmari cu precautie semnele de deshidratare.

Tabelul 14. Evaluarea deshidratarii la adulti.

M%‘ﬁlrf]?géan Deshidratare

Usoara Moderata Severa
Starea generali Slabiciune Slabiciune Anxietate, iritabilitate, teqgumente

reci, diaforeza, cianoza periferica

Puls Normal Tahicardie moderata Frecvent, slab
Respiratie Normala Normala Frecventa si profunda
Turgescenta Normala Redresare lenta a Redresare foarte lenta a pliului
tequmentelor plicii cutanate cutanat
Ochi Norma Adanciti Pronuntat adanciti
Mucoase Tendinta spre uscare | Uscate Foarte uscate
Diureza Normala; urina Scazutd; urina Anurie; vezica urinara pustie

inchisa la culoare

foarte inchisa la

culoare

11. Conduita in constipatie cu durata mai mare de 2 zile
Tabelul 15. Conduita Tn caz de constipatie cu durata mai mare de 2 zile.

Situatia Tratament si dozaj Recomandari pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Staza maselor A efectua examenul rectal digital si A se sugera consumul frecvent de
fecale inlaturarea maselor fecale. lichide.

A include in regimul alimentar mai
multe fructe (inclusiv, fructe uscate) si
legume, terci din seminte de in,
alimente moi.

Administrarea remediilor emoliente a
maselor fecale sau care sporesc volumul
continutului intestinal:

o Initial laxative ce sporesc volumul
continutului intestinal, de exemplu
tarata, 4 comprimate timp de 24 ore,
sau seminte de patlagina (Psyllium)
2—3 lingurite dizolvate 1n apa sau suc
si consumarea pana la 3 ori timp de 24
ore.

e Macrogol, 13, 125 g (dozi unica) 1—

Alte forme de
constipatii

A administra o lingura de ulei vegetal
Tnainte de micul dejun.

Introducerea cu precautie in intestinul
rect al pacientului a vaselinei sau a unei
bucitele de sapun, 1n cazul in care acesta
nu poate efectua acest lucru de sine-
statator. A se utiliza manusi la
efectuarea acestei proceduri si la oricare
alt contact cu material potential infectat.

125



2 ori timp de 24 ore.

e Lactulozi, 10—20 ml 3 ori timp de
24 ore.

¢ Bisacodil 5—15 mg pe noapte.

e Senna a se incepe cu 2 comprimate (a
cate 7,5— 8,6 mg) 3 ori timp de 24
ore, ulterior pana la 2 comprimate la
fiecare 4 ore.

o Important: la administrarea
opioidelor, Tn particular a morfinei sau
codeinei, intotdeauna a se administra
un remediu ce inmoaie masele fecale
impreund cu remediu de stimulare a
peristalticei, sau fara acesta din urma.

12. Conduita in incontinenta urinara si fecala

Tabelul 16. Conduita in caz de incontinenta urinara si fecala.

Situatia Tratament si dozaj Recomandiri pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Incontinenta o Excluderea cauzelor neurologice e Schimbarea cu regularitate a
urinari sau (toxoplasmoza cerebrala si alte infectii albiturilor §i pampersilor (scutecelor).
fecala oportuniste). e Mentinerea tegumentelor in stare

o Pentru barbati: utilizarea recipientului
urinar, prezervativului sau a
cateterului

¢ Pentru femei: a se examina
posibilitatea cateterizarii.

o Pentru barbati si femei: utilizarea
pampersilor (scutecelor).

Loperamidi, pentru obtinerea maselor

fecale consistente (faceti referinta la

tabelul 13).

curata si uscate; la necesitate,
aplicarea unguentelor protectoare.

13. Conduita in prurit

Eruptiile cutanate, atat de gravitate usoard, cat si cele severe, ar putea constitui efectul
advers al preparatelor ARV (faceti referinta la tabelul 11 din Capitolul 1 «Examinarea si

tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilory).

Tabelul 17. Conduita in caz de prurit.

Situatia Tratament si dozaj Recomandiri pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Scabie, A evolua daca pruritul reprezintd efectul | Atenuarea pruritului este facilitat de
dermatite advers al preparatelor medicamentoase. | urmatoarele masuri:
pruriginoase, Masuri generale: e Aplicarea vaselinei pe portiunile
eczema, ¢ Cremele ce contin steroizi pot fi pruriginoase;
dermatomicoze, e o y . y A
werodermia utilizate in inflamatii in lipsa e Adaugarea in apa de scaldat a uleiului

psoriazis, icterul

infectiilor (bacteriene, fungice sau
virale).
o Preparate antihistaminice:

¢ Clorfenamina (4—5 mg 2 ori timp
de 24 ore), cetirizina 10 mg 1 data
timp de 24 ore, hidroxizina 25—
50 mg 3 ori timp de 24 ore;

vegetal (1 lingura de ulei la 5 litri
apa);

o Prelucrarea tegumentelor dupa scaldat
a solutiei de clorhexidina (1 lingurita
la 1 litru apd);

¢ Biite calde.
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¢ Difenhidramina 25—50 mg pe
noapte sau de 3 ori timp de 24 ore; | La aparitia veziculelor dureroase pe

este eficienta 1n caz de prurit tegumente sau a unor afectiuni cutanate
pronuntat. infectioase vaste a se adresa la lucratorul
medical.

e n caz de infectii cutanate: dupa
scaldat a se clati tegumentele cu
solutie de 0,05% de clorhexidina.

e Daca pruritul este cauzat de icter
mecanic, se indica administrarea
prednisolonei (20 mg 1 data timp de
24 ore) sau haloperidolului (2
comprimate a cate 1 mg 1 data timp de
24 ore). In caz de eczema este indicatd
spalarea cu precautie (fara sapun) si
uscarea tegumentelor. Pe o perioada
scurtd local pot fi administrati steroizi
(a nu se utiliza pe fata).

e n caz de dermatomicoze a se aplica
unguentul Witfield (acid benzoic 12%
+acid salicilic 6%) sau altd crema
antimicoticd. In caz de afectiuni
extinse a se administra flucanozol (in
prima zi 200 mg, ulterior 100 mg 1
data timp de 24 ore).

o A se examina oportunitatea
tratamentului scabiei, chiar daca nu se
prezintd semne tipice de afectare a
tegumentelor (ivermectina 200 mcg
ntr-o singura priza). Faceti referinta la
Capitolul 2 «Conduita pacientilor cu
infectii oportuniste si simptome
generale HIV/SIDA», compartimentul
«Simptome Generale».

e Tn caz de psoriazis a prelucra
portiunile afectate cu unguent ce
contine 5% gudron si 2% acid
salicilic; sunt utile baile solare a cate
30—60 minute pe zi.

14. Conduita Tn escare
Tabelul 18. Conduita in caz de escare (decubitus).

Situatia Tratament si dozaj Recomandari pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Semne de Ingrijirea tegumentelor cutanate pentru Masurile urmatoare ajuta la atenuarea
infectie profilaxia escarelor este obligatorie durerii §i la accelerarea vindecarii
' pentru toti pacientii. escarelor:
o A se verifica existenta altor focare de | e Portiunile afectate mici urmeaza a fi
infectie. spalate cu apa sarata gi uscate.
¢ Daca tegumentele cutanate sunt o Daca afectiunea nu este profunda, a
hiperemiate, dureroase, fierbinti la se lasa plaga deschisa.
atingere, cu prezenta de puroi sau e 1n caz de sindrom algic a se
crustd, este prezentd febra, sau alte administra cu regularitate un
simptome generale sau raspandirea analgezic, de exemplu paracetamol
infectiei In muschi, pacientul urmeaza sau aspirind.
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a fi spitalizat si i se administreaza
antibiotice i/v sau i/m (sau oral
cefalexina sau dicloxacilina).

A se administra cefalexind sau
dicloxacilina 500—1000 mg de 4 ori
timp de 24 ore, in cazul prezentei
oricarei din manifestarile urmatoare:
¢ Dimensiunea suprafetei
tegumentelor cutanate afectate
depiaseste 4 cm;

¢ Striuri rosii;

¢ Noduli durerosi;

¢ Mai multe de 6 abcese.

In caz de fluctuatie, a se drena
abcesul, a fixa extremitatea in pozitie
ridicatd; a se examina peste 24 de ore.
Daca tegumentele cutanate sunt inrosite,
fierbinti si dureroase, dar fard prezenta
altor simptome, a se spala portiunea
afectatd cu un antiseptic, in caz de
fluctuatie a se drena abcesul, pacientul
urmeaza a fi examinat peste 2 zile.
Tumefactii sau ulceratii cu miros
neplicut: a se presura regiunea
afectatd cu pulbere de metronidazol
(a se pisa un comprimat).

o Escarele profunde sau cu suprafata
mare urmeaza a fi curatate cu
precautie in fiecare zi §i a se acoperi
cu un bandaj usor steril pentru a
facilita vindecarea.

o Tn caz de oricare schimbare a culorii
tegumentelor cutanate sau de
progresare a escarelor, a se adresa la
un lucratori medicale.

Profilaxia escarelor la PTHS tintiti la

pat:

¢ Dupai caz si posibilitate, a se ageza
pacientul in fotoliu, din cnd Tn cand.

e Pentru a nu leza tegumentele
cutanate, la agezarea pacientului in
pat, acesta urmeaza a fi ridicat de
umeri si a fi sprijinit cu o pernd, dar
nu “tras” spre perna.

¢ A se schimba frecvent pozitia
pacientului 1n pat (dupa posibilitate,
la fiecare 1—2 ore); pentru fixarea
pozitiei a se utiliza perna si rulouri.

¢ Dupa scaldare a usca tegumentele
cutanate cu precautie cu un prosop
moale.

o A se prelucra tegumentele cutanate cu
creme, lanolind, uleiuri cosmetice sau
vegetale.

® A se masa spatele, coapsele, coatele si
gleznele, utilizand vaselina.

e Daci pacientul are deficiente cu
retinerea maselor fecale sau a urinei
(incontinentd), a se administra un strat
protector de vaselind pe tegumentele
cutanate ale perineului, spinarii,
coapselor, gleznelor gi coatelor.

¢ Pacientul urmeaza a fi sprijinit la
utilizarea vasului pentru urinare,
pentru a evita traumatismele si
impurificarea lenjeriei de pat.

Patul:

o Lenjeria de pat trebuie sa fie curata si
uscata.

o A se amplasa sub pacient material
moale, de exemplu un prosop din
bumbac.

e Daca pacientul prezintd dificultati de
retinere a maselor fecale sau a urinei
(incontinentd), a se pune pelicula de
celofan sub lenjerie, pentru ca
salteaua sd ramana uscata.

15. Conduita in afectiuni psihice

Sanatatea psihica a PTHS prezinta un interes deosebit. Studiile au indicat ca PTHS care sufera
de depresie respecta mai prost regimul de administrare a preparatelor ARV, iar tratamentul
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depresiei imbunatateste aderenta la terapie (35).

Dereglarile psihice la PTHS pot evolua independent de HIV-infectie si sa reprezinte manifestarea
afectiunii corespunzatoare (afectiune organicd) sau sa reprezinte reactia la diagnoza de infectie
HIV si consecintele ei (de exemplu, stigmatizarea i agravarea starii sanatatii).

Afectiunile anxioase includ un spectru larg de diverse stari. Anxietatea poate fi o reactie
normala, manifestare a bolii (de exemplu, depresie sau tireotoxicoza) sau a unei patologii de
sine-statatoare. Varietatile ultimei sunt situatii cu manifestare pronuntatd si persistentd a
anxietatii (nevroza anxietatii), anxietatea in anumite situatii declansata de anumite evenimente
(fobie sau afectiune de stress posttraumatic) sau accese impredictibile de anxietate (accese de
panica). Oricare din aceste afectiuni anxioase s-ar putea manifesta sub forma usoara sau grava.

Tabelul 19. Conduita in afectiunile anxioase.

Situatia Tratament si dozaj Recomandari pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Nevroza Discutarea modului de solutionare a | Asistentd in caz de anxietate:
anxietitii anxietdtii, in corespundere cu situatia | e A rezerva timp suficient pentru

concretd; instruirea in metode de
relaxare; ascultarea cu atentie si
acordarea suportului moral.

Este dezirabil invatarea pacientului
cum sa-si depaseasca anxietatea,
utilizand principiile psihoterapiei
cognitiv-comportamentale (PCC)
sau, daca e posibil, indreptarea
acestuia la specialistul corespunzator
(ultima optiune este preferabila). In
cazul PCC dupa o cura scurta de
sedinte cu psihoterapeutul sau
psihiatrul, sunt determinate cauzele si
prevestitorii anxietatii, la fel ca si
acumularea deprinderilor pentru
depasirea acesteia.

Inhibitorii selectivi ai recaptarii
serotoninei (ISRS) pot fi utilizati in
calitate de preparate de linia intéi, de
exemplu citalopramul 10 mg 1 data
timp de 24 ore timp in prima
saptamana, ulterior majorand doza
pana la 20 mg si peste (doza
maximald 60 mg timp de 24 ore) timp
de cateva saptamani.

Benzodiazepinele pot rapid sista
anxietatea, dar pe motiv de
dezvoltare a tolerantei si dependentei,
acestea nu trebuie sa fie utilizate mai
mult de 2—4 saptamani. Pot fi utile
la debutul tratamentului cu ISRS
pentru prevenirea augmentarii
simptomaticii in aceastd perioada.

ascultarea cu atentie a pacientului.

e Dezbaterea problemei, respectand
confidentialitatea.

e Muzica linistitoare sau masajul pot
facilita relaxarea pacientului.

« Indreptarea pacientului in grupuri
de suport.

« La cresterea anxietatii sau a
depresiei, a se Indrepta la medic.
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Atacuri de
panica

ISRS trebuie sa fie utilizati ca

preparate de preferinta.

e In cazul in care acestea sunt
contraindicate sau ineficiente, ar
putea fi administrate
clomipramina (initial 25 mg 1
datd timp de 24 ore, timp de 2
saptamani a majora doza pana la
100— 150 mg timp de 24 ore).

Pentru a ajuta pacientul sa faca fata

atacurilor de panica, urmeaza a se

utiliza principiile PCC; preferabila
este Tndreptarea pacientului pentru
trecerea cursului de PCC.

Fobii

Pot fi administrati ISRS. Un rol
important il joaca PCC, de exemplu
metodele cu majorarea treptata a
iritantului.

16. Conduita n dereglarea somnului

Insomnia este dereglarea adormirii sau mentinerii somnului. Sunt delimitate dereglari
ale adormirii, treziri nocturne si treziri precoce. Nu rareori insomnia reprezintad
simptomul unor alte dereglari psihice sau fizice si sunt prezente in caz de:

o durere;

O anxietate;
O depresie;

0 sindrom de abstinenta (de exemplu, legat de consumul de alcool, diazepam sau heroina).
Insomnia, cogmarurile nocturne si somnolenta ar putea reprezenta efectele adverse ale unor
preparate ARV, in special ale efavirenzului (faceti referintd la Tabelul 11 din Capitolul 1
«Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor §i adolescentilory).

Tabelul 20. Conduita Tn caz de insomnie.

Situatia Tratament si dozaj Recomandiri pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu
Insomnie A se depista cauza posibila (depresia, A discuta cu pacientul despre acele

anxietatea, durerea, mania, sindromul de

abstinentd) si a se administra

tratamentul.

Tn lipsa cauzelor enumerate mai sus, la

normalizarea somnului ajutd urmatoarele

masuri:

o efortul fizic ziua, metode de relaxare
(meditatia, ascultarea muzicii
linistitoare); culcarea si scularea in
aceleasi ore.

e Anu se culca ziua, a nu se consuma
cafeaua si alcoolul, in special Tnainte
de somn.

Daca timp de 20 de minute nu se reuseste

adormirea, a se scula gi a se ocupa cu o

activitate linistita anterior culcarii

ulterioare.

Unor pacienti li s-ar putea administra pe

emotii care nu-i permit sd adoarma, a-|
linisti pe pacient.

In dependenti de posibilititi, a asigura
linigtea.

A nu servi pacientului Thainte de somn
(noaptea) ceai si cafea concentrate.

A trata sindromul algic, daca acesta
persista.
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o perioada scurtd benzodiazepine (de
exemplu, temazepam 5—10 mg pe
noapte) sau un alt somnifer (de exemplu,
zopiclon 3,75—7,5 mg) cu nu mai putin
de o ord pana la culcare. Administrarea
somniferului trebuie efectuatd nu mai
mult de 3—4 saptamani, pentru a evita
toleranta si dependenta. In cazuri rare,
tratamentul poate fi prelungit; pentru
evitarea insomniei cauzata de abstinenta,
doza urmeaza sa fie micgorata treptat.

17. Conduita in dereglari afective

17.1. Depresia

Simptomele depresiei:
0 dispozitie proasta, fatigabilitate, diminuarea activitatii, pierderea capacitatii de a simti

placere;

0 pierderea intereselor, dereglarea concentrarii atentiei, fatigabilitate foarte rapida;

0 dereglarea somnului si diminuarea poftei de mancare;

O diminuarea autoevaluarii si a increderii in sine (chiar i in forma usoara a depresiei), simt

de vinovatie si lipsa de valoare personala;
Dispozitia proasta persista zi de zi, indiferent de circumstante, si poate fi insotitd de asa
numitele simptome «somatice», de exemplu cu treziri precoce, inhibitie pronuntata, excitatie,
diminuarea poftei de mancare, slabire, pierderea libidoului.

Tabelul 21. Conduita depresiei.

Tratament si dozaj

Sugestii pentru ingrijirea la

Afectiunea X -

’ (pentru adulti) domiciliu
Depresie A evalua si clasifica depresia: riscul de A asigura suportul si consultul.
(general) suicid, depresia major sau minor, reactia A atrage ca ajutor membrii familiei si

complicata la pierdere sau alte

evenimente grele de viata etc.

o A se consulta cu psihiatrul vis-a-vis de
terapie.

o A exclude efectele adverse ale
remediilor medicamentoase; de
exemplu, cauza depresiei ar putea
constitui-o efavirenzul (faceti referinta
la Tabelul 11 din Capitolul 1
«Examinarea si tratamentul
antiretroviral al adultilor si
adolescentilor»).

prietenii, a indrepta pacientul la grupuri
de auto-ajutor ale PTHS sau in
grupurile de suport din cadrul
organizatiilor religioase.

Pacientul cu intentii suicidale a nu fi
lasat fara supraveghere:

¢ Discutii;

e Asistenta In normalizarea somnului;
o Monitorizare in dinamica.

Episod depresiv
usor

De regula sunt
prezente doud sau
trei din
simptomele
enumerate mai
sus. Pacientul
este depresat, dar
n linii generale
este capabil sd-si
exercite
activitatile sale
de baza.

Antidepresivele nu se recomanda, mai
importante fiind supravegherea,
solutionarea problemelor si efortul fizic.
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Episod depresiv
moderat

De regula, sunt
prezente patru
sau mai multe din
simptomele
enumerate mai
sus; pacientului Ti
vine greu sa
continue
activitatea sa
obisnuita.

Tn caz de episod depresiv unic
tratamentul se recomanda a continua
timp de 4—6 luni, Tn caz de accese
repetate — mai mult timp.

Preparate de linia intai: ISRS, de
exemplu citalopramul, 10—20 mg timp
de 24 ore, doza poate fi majorata pana la
60 mg timp de 24 ore pe durata a catorva
saptimani. Intotdeauna a utiliza doza
minimal eficienta.

La Tnceputul tratamentului cu ISRS a se
monitoriza cu precautie pacientul; sunt
posibile anxietatea, excitatia,
comportament suicidal. Multe PTHS
considera pierderea libidoului drept un
efect advers inacceptabil.

Remedii de linia a doua: urmeaza a fi
considerate dupa 6—=8 saptamani, daca
ISRS sunt suportate rau sau sunt
ineficiente. Pot fi administrate
antidepresive din alte clase (de regula,
un antidepresiv triciclic sau un inhibitor
al MAQ, cu precautie,de exemplu
amitriptilina, incepand cu 25 mg de 3
ori timp de 24 ore), respectand
recomandarile standard vis-a-vis de
anularea sau substitutia preparatului.
Totusi, trebuie de tinut cont ca
antidepresivele triciclice sunt foarte
toxice Tn caz de supradozaj, de aceea
sunt contraindicate pacientilor cu
inclinatii suicidale. Drept alternativa
poate servi un alt ISRS, de exemplu
sertralina, Tncepand cu doza de 50 mg
timp de 24 ore.

Precautii: Posedand actiune
antidepresiva, remediile din pojarnita
interactioneaza cu IP si INNTI,
micgorand concentratia acestora in
sange; aceasta poate conditiona aparitia
unor tulpini rezistente de HIV, de aceea
remediile din pojarnitd nu se recomanda
pacientilor carora li se administreaza IP
si INNTL

Episod depresiv
sever fara
psihoza

Unele din
simptomele
enumerate mai
sus sunt
manifestate
pronuntat, sunt
tipice simtul de
vinovitie, lipsa
valorii personale
si autoevaluarea

In caz de depresie severa sau persistenti
se recomanda antidepresanti In
combinatie cu PCC.

In functie de gravitatea stirii si factorii
de risc, psihiatrul ar putea indica
carbonat sau citrat de litiu (nivelul
plasmatic trebuie sa constituie 0,4—1,0
mmol/L), terapia electroconvulsiva sau
venlafaxina (doza initiala 75 mg timp de
24 ore); anterior administrarii
preparatelor a se efectua o discutie cu
pacientul si urmatoarele investigatii:
ECG, functiile renale si ale glandei

A consulta pacientul si membrii familiei
vis-a-vis de administrarea preparatului si
efectele adverse.

A ndrepta la consultare la specialist.

A asigura monitorizarea in dinamica.
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scazutd; deseori
ganduri si intentii
suicidale, la fel ca
si numeroase
simptome
«somatice».

tiroide (litiu), ECG si tensiunea arteriala
(venlafaxina).

Episod depresiv
sever cu psihoza
Depresie severa
cu halucinatii,
delir, inhibitie
psihomotorie sau

In simptome de psihoza ar putea fi
indicate neurolepticele, care ar putea fi
administrate dupa consultul cu psihiatrul.

stupoare.
Ganduri A evalua prezenta la pacient a unui plan i | Pacientul a nu fi ldsat fira supraveghere.
suicidale mijloace de comitere a suicidului. Daca Limitarea accesului la obiectele

da, internarea pacientului pe motiv de risc
ridicat de suicid.

periculoase. Atragerea membrilor
familiei, prietenilor.

17.2. Mania si dereglarea afectiva bipolara (DAB)

0 PTHS pot suferi de DAB concomitenta, pentru care sunt caracteristice doua sau mai multe
episoade de dereglare a dispozitiei, una din care este mania (sau hipomania).

O Sunt descrise cazuri de manie la pacientii cu stadiu avansat de infectie HIV si un nivel
foarte scazut de CD4, si care in anamneza personala si familiala nu au prezentat DAB.

Semnele tipice pentru manie si DAB:

0 Dispozitie ridicata necorelata cu circumstante externe, variind de la o euforie nepasare pana
la aproape o excitatie necontrolata.

0 O ascensiune emotionala corelata cu un aflux de forte, vorbire rapida si polilalie, reducerea
necesitatilor de somn. Deseori sunt observate dereglari pronuntate ale atentiei. Sunt
caracteristice cresterea increderii in sine si a autoevaluarii, idei de grandoare.

0 Pierderea mecanismelor inhibitoare sociale, fapt ce poate conditiona comportament

necugetat sau inadecvat, necaracteristic persoanei date.

O Mai mult ca atat, sunt posibile delirul (nu rareori, delir de grandomanie) sau halucinatiile.

Tabelul 22. Conduita in manii si DAB.

Afectiunea

Tratament si dozaj
(pentru adulti)

Recomandari pentru ingrijirea la
domiciliu

Manie sau DAB

Stabilizatori ai dispozitiei (normotimici),
inclusiv carbonatul sau citratul de litiu
(nivelul plasmatic 0,4—1,0 mmol/l); sau
acidul valproic, lamotrigina si
gabapentina; a se utiliza cu precautie.
Acidul valproic (de asemenea, in
masura diferitd, si majoritatea altor
remedii psihotrope) suprima activitatea
fermentilor implicati in metabolismul
preparatelor ARV, fapt de care trebuie de
tinut cont la administrarea i anularea
acestui preparat.

Precautii: carbamazepina de regula nu
este utilizatd din cauza interactiunii cu
remediile ARV si din cauza riscului de
agranulocitoza.

Un rol important il poate juca si PCC,
datoritd careia pacientul poate sa invete sa

Persoanele ce ingrijesc de pacient ar
putea ajuta la respectarea indicatiilor si
depistarea primelor semne de dereglari
afective.
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distinga prevestitorii i factorii
declansatori ai caderilor de dispozitie.

In caz de dezvoltare a psihozei dupa
consultul psihiatrului s-ar putea impune
necesitatea administrarii neurolepticilor.

18. Conduita in dementa

Dementa reprezinta un sindrom de dereglare a memoriei, gandirii, orientarii, intelegerii,

calcului, capacitatii de invatare, vorbire, judecare si a altor functii superioare ale

cortexului cerebral, cauzat de afectiuni cerebrale, de reguld cu caracter cronic si

progresiv. Important este a se tine cont ca in acest caz:

0 Congstiinta este clara;

0 Dereglarea functiilor cognitive nu rareori este asociatd (uneori chiar precedandu-le)
inrautdtirii controlului emotiilor, comportamentului social (de exemplu, dezinhibitie) sau
dereglarea motivatiei.

Dereglarea functiilor cognitive la HIV-infectati poate avea etiologie diversa.
0 Distrarea si dereglarea concentrarii atentiei nu rareori sunt manifestari ale depresiei i
anxietatii, de aceea la stabilirea diagnozei de dementa acestea trebuie sa fie excluse in

primul rand;

0 Infectiile acute pot evolua cu obnubilarea constiintei (delir) si acestea de asemenea urmeaza
sa fie considerate 1n diagnosticul diferential.
0 In acelasi timp, in stadiu tardiv al infectiei HIV, cu un titru foarte scizut al limfocitelor
CD4, dereglarile cognitive pot fi conditionate influentei nemijlocite a HIV asupra SNC sau
raspunsului imun la prezenta virusului Tn organism.

Tabelul 22. Conduita in caz de dementa.

Tratament si dozaj

Recomandari pentru ingrijirea la

Afectiunea (pentru adulti) domiciliu

Dementa e A se exclude alte cauze, cum ar fi Pacientul trebuie sa se afle cat mai mult
Dementi cu depresia si delirul. posibil Tntr-un mediu cunoscut.
dereglari e A se depista cauzele reversibile ale e A pastra lucrurile la locurile lor,
comportamental dementei, in particular hidrocefalia pentru ca pacientul sa le poatd gasi

€ normotensiva, tumorile operabile, mai usor.

(agresivitate sau hipotireoza, neurosifilisul, deficitul de | e A respecta regimul obignuit al zilei.
neliniste) vitamina B12 si acid folic. A se e A ascunde obiectele periculoase.

administra tratamentul corespunzator.

o Posibil, cauzele dereglarilor sunt
durerea sau frica; a se administra
tratamentul corespunzator.

e Fundamentul tratamentului
complexului SIDA-dementa este
TARVIA.

Preferinta se acorda metodelor

nemedicamentoase, de exemplu, tentativa

de linigtire a pacientului. Daca pacientul se
comporta linistit si are nevoie de tratament
medicamentos, pot fi utilizate doze mici
de quetiapina (12,5 mg timp de 24 ore).

Daca pacientul se afla la domiciliu,

familiei trebuie sa i se acorde asistenta, in

particular, pacientul ar putea fi spitalizat
pentru o anumita perioada de timp, pentru

a permite o pauza de odihna apropiatilor

o A se utiliza fraze simple; a se incerca
evitarea vorbirii concomitente a doud
persoane.

e A se atenua sunetele straine.

e Pacientul trebuie sa fie sub
supraveghere continua.
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sai. Tratamentul dereglarilor
comportamentale la pacientii care sunt la
domiciliu este deosebit de important inca
si pe motiv ca odata cu trecerea timpului
acestia exercitd un impact negativ asupra
membrilor familiei.

Stari paranoice,
excitatie
pronuntati sau
activitate
nocturna
Comportamentul
nelinigtit al
pacientului, in
particular delirul
paranoic sau alte
simptome de
psihoza

In acest caz preferinta se acorda, de
asemenea, metodelor nemedicamentoase,
in particular trebuie sa se incerce linigtirea
pacientului. Daca pacientul are un
comportament nelinistit, dupd o evaluare
minutioasa de catre psihiatru a naturii
simptomelor, pot fi indicate, de exemplu,
doze mici de quetiapina (12,5 mg timp de
24 ore). In cazul tratamentului cu
neuroleptici o atentie sporita trebuie
acordata din cauza riscului de caderi.

19. Conduita in tuse sau respiratie dificila

Tusea si respiratia dificila pot fi cauzate de infectiile oportuniste deseori observate in
caz de HIV/SIDA, la fel ca si in sindromul de recuperare a imunitatii (de regula se
dezvolta in primele doua — trei luni ale TARV). Mai multe detalii sunt prezentate in
Capitolul 1 «Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilory,
compartimentul «Sindromul inflamator de recuperare a imunitatii»).

Tabelul 24. Conduita tusei si a dereglarilor respiratorii.

Situatia Tratament si dozaj Recomandiri pentru ingrijirea la
clinica (pentru adulti) domiciliu

Dispnee cu Inhalarea oxigenului prin masca, dupa Tusea simpla:

bronhospasm posibilitate. ¢ Remedii de la domiciliu: miere de

Tratamentul bronhospasmului

e Inhalarea bronhodilatatoarelor cu
ajutorul inhalatorului dozat prin
intermediul unui dispozitiv sau masti
sau, dupa posibilitate, prin intermediul
pulverizatorului. A se continua
tratamentul cu bronhodilatatoare, pana
cand pacientul nu va fi in stare sa se
foloseasca de ele de sine-statator. A se
anula, daca respiratia este superficiala
sau foarte dificila.

¢ Prednisolona 1 mg/kg timp de 24 ore
(de regula 60 mg 1 data timp de 24 ore
dimineata); pentru evaluarea efectului a
se asgtepta o saptaimand, doza urmeaza a
fi micsorata treptat, cte 10 mg pe
saptdmana.

albine, 1amaie, inhalare de aburi (de
exemplu, cu tinctura de eucalipt).

e In caz de aparitie a tusei cu
expectoratii, care persista peste 2
saptamani, este posibila TBC.
Urmeaza a primi indreptare la
investigarea tripla a sputei la
Mycobacterium tuberculosis.

Suplimentar la tratamentul indicat:

o A ajuta pacientul sa-si gaseasca pozitia,
in care 1i vine mai usor sa respire (de
regula, pe sezute).

o Unor pacienti le este mai usor sa
respire, daca sunt agezati cu o
inclinatie usoara inainte, plasand
mainile pe masa.

o A pune sub spinarea pacientului perna.

o A asigura accesul la aer proaspat: a se
deschide fereastra.

o A face vant (ventila) pacientului.

e In caz de sputi densi a se oferi mai
frecvent pacientului lichide (acestea
imbunatatesc expectorarea sputei).

Regulile de securitate la contactul cu
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sputa

¢ A manipula cu sputa cu precautie,
intru evitarea raspandirii infectiei

o Pentru expectorarea sputei a se oferi
pacientului un vas astupat.

o A deserta continutul vasului in veceu,
ulterior curdtandu-1 cu remedii
dezinfectante, sau de prelucrat cu apa
clocotinda.

Pentru utilizarea optimala a rezervelor

functionale ale plamanilor:

o A doza sarcina, tindnd cont de dispnee.

o A se evita aglomerarea oamenilor in
odaia pacientului, a nu se fuma sia nu
pregiti alimentele alaturi de acesta.

Insuficienta Furosemid 40—160 mg timp de 24 ore
cardiaca sau ntr-o singura priza sau in cateva prize
edeme pana la ameliorarea simptomelor (a se
monitoriza diureza).
Tusea cu ¢ Inhalarea solutiei fiziologice.
expectoratii e In cazul expectorarii sputei mai mult de
vascoase 30 ml timp de 24 ore, pot fi indicate
metodici respiratorii (tusea cu fisura
vocald deschisd) si drenajul postural.
e Inliturarea prin aspirare a sputei din
trahee mai bine de evitat, asa cum
aceasta este dificil suportata de
pacienti.
Expectoratii Butilscopolamina (M-colinolitic) 10
apoase mg la fiecare 8 ore.
pronuntate

Exudat pleural
(sarcom Kaposi,
pneumonie si
alte cauze)

A se efectua punctia pleurala, dupa
posibilitate (faceti referinta la Capitolul
2 «Conduita pacientilor cu infectii
oportuniste §i simptome generale de

HVI/SIDA).

Tusea uscata

Codeina 5—10 mg 4 ori timp de 24 ore,
daca nu ajutdi— morfina orala (2,5—5
mg) atata timp, cét trebuie (a se ncerca
micsorarea dozei dupd o saptamana).

Tusea nou
aparuta cu
sputa, care
persistd mai mult
de 2 saptamani
Tuberculoza

¢ A indrepta 3 probe de sputa pentru
investigatia bacteriilor acidorezistente.

o Faceti referinta la Capitolul 4
«Tuberculoza si HIV-infectia:
diagnosticul si tratamentul infectiei
mixte».

o A se continua tratamentul pentru
prevenirea raspandirii infectiei.

Dispneea la
pacientii in
stadiu terminal

o Morfina/ Tramadolul per os in doze
mici.

o Daca pacientului nu i se administreaza
morfina per os pentru analgezie, a se
administra 2,5 mg la fiecare 6 ore; daca
nu exista efect, a se majora treptat
doza, orientdndu-se dupa indicatorii
clinici; a trata durerea si anxietatea.
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e Daci pacientului i se administreaza
deja morfina orala, a se majora treptat
doza cu 25%.

20. Profilaxia rigiditatii si a contracturilor
Tabelul 25. Profilaxia rigiditatii si a contracturilor.

Afectiunea Tratament si dqzaj Sugestii pentru _Tng rijirea la
’ (pentru adulti) domiciliu
Rigiditate si Diazepam 5—10 mg de 2—3 oritimp | A nu limita activitatea locomotoare a
contracturi de 24 ore. pacientului, a incuraja dorinta acestuia
Tetrazepam 50 mg timp de 24 ore, pana | de a se misgca.
la 200 mg timp de 24 ore in 2 prize.
Spasme Daca pacientul este imobilizat, efectuati
musculare Baclofen — a se incepe cu 5 mg 3 ori un complex simplu de exercitii cu
timp de 24 ore, a se majora doza la amplitudine a migcarilor nu mai rar de 2
fiecare 3 zile pana la 25 mg 3 ori timp ori pe zi:
de 24 ore. e Pentru a nu leza articulatia, la

efectuarea miscarilor tineti
extremitatea mai sus si mai jos de
articulatie si sprijiniti-0.

o Flexati, extindeti si efectuati si alte
miscari in articulatii, care pot fi
efectuate fara efort. Fiti precauti si
efectuati migcarile lent, fara a provoca
durere.

o Intindeti articulatiile, aplicand efort
uniform si sprijinindu-le, dupa cum
este descris mai sus.

o Puneti mainile pacientului dupa cap si
ridicati-1 de picioare la 90 de grade —
sugerati-i pacientului sa-si ridice
singur picioarele, cat de mult va putea,
ulterior ajutati-I.

Efectuati, cu regularitate, masaj
pacientului.

21. Conduita in caz de eliminari vaginale in cancerul de col uterin.
Tabelul 26. Conduita in caz de eliminiri vaginale in cancerul de col uterin.

Afectiunea Tratament si dozaj Sugestii pentru _Tpg rijirea la

’ (pentru adulti) domiciliu
Eliminsri Metronidazol, comprimate vaginale A asigura igiena zilnica. Pot fi utilizate
vaginale cauzate 100 mg, 1 data timp de 24 ore. iie 2 ?ri in zi bai pe sezute cu adaugarea
de cancer de col in apd a ceva sare.
uterin

22. Interactiuni medicamentoase

Exista o serie de motive din care cauza unele remedii utilizate in asistenta paliativd nu se
recomandd a fi indicate impreund cu preparatele ARV din cauza interactiunilor
medicamentoase. De exemplu, la administrarea unor IP (ritonavir, indinavir) sau INNTI
(nevirapind, efavirenz) cu efect mai puternic a se incerca evitarea administrarii triazolamului,
midazolamului, terfenadinei, astemizolului si a remediilor medicamentoase din pojarnita, asa
cum metabolismul hepatic al acestor preparate se schimba din cauza actiunii asupra

citocromului P450 (36—40). Majoritatea altor preparate, in particular benzodiazepinele cu
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actiune retard, remediile anticonvulsive si antidepresivele triciclice, pot fi utilizate cu conditia
monitorizarii minutioase a pacientului (pentru depistarea semnelor de dozare insuficientd sau
supradozaj) si monitorizarea concentratiei lor serice in acele cazuri, cand aceasta este posibil
si ar putea furniza informatie suplimentara.

V. Tngrijirea muribunzilor: recomandiri speciale

Membrilor familiei, care pierd un om apropiat, le va fi ceva mai usor, daca ei vor sti din timp,
care schimbari medicale, emotionale si spirituale au loc cu muribunzii in ultimele luni ale
vietii. Lucrdtorii medicali pot face multe pentru membrii familiei si pentru alte persoane, care
au grija de pacient, daca le vor povesti despre aceste schimbari. La finele acestui
compartiment, in Tabelul 27, sunt elucidate principalele schimbari in starea pacientilor in
ultimele luni, sdptamani, zile si ore de viati, precum si recomandarile pentru cei apropiati. In
continuare sunt elucidate, de asemenea, si recomandarile pentru lucratorii medicali.

1. Pregitirea pentru deces

O Straduiti-va sa initiati o comunicare intre membrii familiei si pacient. O atare comunicare
este utila pentru depistarea fricii, pe care o prezinta membrii familiei si pacientul deopotriva.

0 Vorbiti cu pacientul despre maladie; este important, ca acesta sa inteleaga cele ce au loc in
jurul sdu si sa-si cunoasca pronosticul.

0 Discutati intrebarile ce-l preocupa pe pacient, de exemplu, tutoratul asupra copiilor,
achitarea studiilor acestora, sursele de suport pentru familie, problemele nesolutionate,
cheltuielile funerare.

O Spuneti pacientului despre faptul céd acesta este iubit si ca acesta va fi memorat.

0 Vorbiti despre deces daca pacientul doreste acest lucru. Posibil, pacientul a trait deja cu
decesul unei persoane, care a prezentat suferinte inainte de deces si 1i este frica sa se
confrunte cu suferinte similare.

O Asigurati-va ca pacientului ii este acordat suportul de a face fatd sentimentului de
vinovatie sau regrete.

0 Pentru a face fata nevoilor spirituale ale pacientului, luati legatura cu tutorele sau spiritual
sau organizatiile religioase, potrivit alegerii acestuia (in cazul in care acesta manifestd o
atare dorintd).

2 Participare

o Fiti alaturi, manifestati participare.

0 Frecventati pacientul cu regularitate, tineti-1 de mana, ascultati, vorbiti.

3 Tngrijiri

Asigurati pacientului confortul:

Umeziti-i buzele, gura, ochii;

Aveti grija ca lenjeria sa fie intotdeauna curata si uscata,

Tratati durerea si febra (la necesitate, administrati preparatele necesare, dupa ore);

Ameliorati alte simptome, utilizand remedii simptomatice;

Oferiti produse alimentare si apa pacientului in cantitati mici, atat de des de cate ori e necesar;
Asigurati contactul fizic.

& OO0 O0O0O0O0

Reactia la pierdere

Dupa decedarea pacientului este important a ajuta apropiatilor acestuia sa faca fata pierderii.

Senzatia de gol, aferentd pierderii membrului familiei care a decedat ca urmare a infectiei

HIV, poate fi deosebit de mare din cateva motive:

0 HIV-infectatii decedeaza la o varsta relativ tanara, de aceea aceastd pierdere este si mai
dureroasa pentru cei apropiati;

0 Rudele se confruntd nu doar cu pierderea unei persoane iubite, dar si cu perspectiva de
durata scurta sau lunga a problemelor financiare si sociale;

0 Este si mai dificil de depasit criza pierderii din cauza caracterului «stigmatizat» al bolii,
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0 Este posibil ca alti membri ai familiei sa fi decedat de HIV/SIDA, sau ca membrii familiei
sa fie si ei infectati si eventual sa decedeze de HIV/SIDA;

Toate acestea solicita din partea profesionistilor ce acorda asistentd in caz de HIV/SIDA

participare si atentie, necesare celor apropiati ai persoanei decedate si orfanilor pentru a face fata

suferintei si multitudinii de lipsuri, corelate cu HIV/SIDA, cu care frecvent se confrunta familiile.

Tabelul 27. Principalele schimbiri in starea bolnavilor la finele vietii si recomandarile
pentru membrii familiei si persoanele ce asigura ingrijirea.
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Genul de
schimbari

UItimeje luni de
viata

Ultimele saptamani de
viata

Ultimele zile de viata

Ultimele 24—48 ore de
viata

Schimbari in proximitatea decesului:

e Augmentarea slabiciunii

o Cresterea timpului de aflare

¢ Incontinenta urinara si fecala

e Somnolenta

o Lungirea somnului la pat o Stare de veghe pe timp de o Anxietate
Medicale o Reducerea poftei de e Insomnie noapte, somnolenta in cursul | e Agitatie
mancare e Reducerea interesului fatd de Zilei e Pierderea constiintei treptatd sau
e Accentuarea durerii sau produsele alimentare i apa ¢ Diaforeza subita
a altor simptome o Cresterea slabiciunii e Obnubilarea congtiintei e Accentuarea schimbarii culorii
o Mers dificil o Dereglarea intelectului tegumentelor cutanate
o Paliditate ® Respiratie periodica
o Dereglarea respiratiei e Respiratie “clocotinda”
e Suspine
o Delire
o Cresterea nevoilor de ¢ Dorinta de a vorbi despre o Linistire . o Pacientul poate sd nu raspunda sau
comunicare activa, organizarea funerarilor o Cresterea comunicabilitatii aproape sa nu raspunda la stimuli
Emotionale vorbi, contact fizic e Perioade cu manifestarea e Semne de plecare din viata, verbali.
e Izolarea sociala emotiilor puternice cuvinte de adio ¢ Constiintd obnubilata, delir,
o Accentuarea tristetii, o «Negocieri» o Accentuarea anxietatii incapacitate de a-gi exprima explicit
plangdreti e Rememorarea celor traite , emotiile
e Tendinte de comunicare discutarea evenimentelor
activa, manifestare a trecute
dragostei e Imbarbatarea celor apropiati
e Frica de adormire
e Cresterea interesului fata | o Tnchipuirea imaginii rudelor | e Clarificarea gandurilor si o Perceperea altor dimensiuni ale
de aspectele spirituale decedate emotiilor vietii
Spirituale ¢ Rugéciuni e Fortificarea credintei in e Impacare si e Impicare

¢ Dorinta de comunicare
Cu un tutore spiritual sau
religios

e Convertireain
credincios.

Dumnezeu
o Perioade de refugiu in sine

reconceptualizare

e Somn linistit profund

Recomandari pentru membrii familiei si alte persoane ce ingrijesc de pacient:
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Pentru toate
schimbarile

o Permiteti-i pacientului
sd-si aleagd acele
produse alimentare pe
care le place

o Convingeti-l pe pacient
sd consume ape §i s
ingereze produse
alimentare, dar nu-I
fortati si nu insistati

o Asistati-1 sa se
deplaseze. o

o Asistati-1 sa-si creeze un
anturaj confortabil si
inofensiv.

o Colaborati activ cu
echipa medicala,
comunicati-le acestora
despre simptomele noi si
accentuarea
simptomelor prezente.

o Acordati suport moral,
ascultati.

o Nu va straduiti sa negati
boala, sd nu spuneti ca «
totul va fi bine».

e Permiteti pacientului sa
planga si sd-si manifeste
emotiile.

o Nu Incercati s3 mascati
tristetea.

o Si v rugati impreund
cu pacientul si dupa
posibilitate asistati-1 sa
stabileascd comunicarea
cu tutorele sau spiritual.

o Sprijinirea dorintei
pacientului de a se odihni,
atunci cand are nevoie de
odihna.

o Informarea lucratorilor
medicali despre augmentarea
durerii si a altor simptome.

.

e Observarea oricaror
schimbari in somn,
alimentatie etc.

o Sprijinirea dorintei
pacientului de a discuta
intrebdrile, legate de
decedare.

o Limitarea frecventarilor,
fapt ce permite
pacientului sa se
odihneasca.

o Oferiti-i posibilitatea de
a discuta cele traite, sa-
si aminteasca.

o Asigurati-i contactul
fizic: masarea spinarii,
plantelor.

o Vorbiti despre dragoste,
iertare.

e Dacid pacientul se teme de
intuneric, lasati lumina
aprinsa in Incépere.

o Vorbiti deseori despre faptul
ca cei apropiati vor fi mereu
alaturi de dansul.

¢ Discutati impreuna aspectele
spirituale.

e A avea grija ca
patul/imbracamintea
pacientului sa fie curata si
uscata.

o Schimbati frecvent pozitia
pacientilor tintiti la pat.

o Oferiti apa si alimente, dar nu
insistati.

o Urmariti nivelul constiintei;

e Anterior alimentarii,
asigurati-va ca pacientul
poate inghiti.

e Mentineti contactul fizic.

o Umeziti buzele cu bucitele
mici de gheata sau cu
servetele umede.

o Continuati discutia cu
pacientul, inclusiv puneti-i
muzica linistita favorita.

o Membrii familiei pot pe rand
sa vegheze la patul
pacientului.

¢ La necesitate, a reaminti
persoanelor ce ingrijesc de
bolnav despre alimentare si
odihna.

¢ Rugati-va Impreuna cu
pacientul.

e Unde e cazul, aplicati-i comprese
calde sau reci, daca pacientul
prezinta febra sau friguri.

¢ Discutati cu pacientul (chiar daca
acesta nu raspunde).

o Informati lucratorii medicali despre
schimbdrile 1n respiratie (membrii
familiei trebuie sa stie ca anterior
decesului sunt posibile dereglari ale
respiratiei).

o Informati lucratorii medicali despre
semnele de suferinta (grimasa
durerii).

o Administrati medicamentele dupa
posibilitate potrivit indicatiilor
medicale.

¢ Discutati cu pacientul, manifestati-
va emotiile.

o Verbal sau non-verbal sprijiniti
pacientul.

o Luati-va rdmas bun si permiteti-i
pacientului sa decedeze.

o Asigurati-1 pe pacient ca acesta va fi
iubit §i memorat.

o Vorbiti-i despre dragoste si iertare.

e Participati In ritualurile de suport

Adnotare: Aici sunt enumerate simptomele si schimbarile care se pot manifesta in proximitatea decesului, la fel ca si recomandarile pentru
apropiatii pacientului. Faza terminald a maladiei poate evolua diferit si pacientul poate prezenta nu toate simptomele mentionate anterior.
Odata cu apropierea de momentul decesului la fiecare etapa se pot manifesta de asemenea unele sau toate simptomele, enumerate la etapele
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| precedente. Sursa: Selwyn & Rivard, 2003 (41)
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V1. Lista minimala de date ce sunt recomandate spre a fi colectate in

cadrul institutiilor medicale

.....

eficacitatii serviciilor de asistenta paliativa. Aceste date vor ajuta organizatorilor sistemului de sanatate
n luarea deciziilor vis-a-vis de imbunatatirea si extinderea serviciilor pentru toti cei, care au nevoie de
acestea.

Colectarea datelor urmeaza a fi efectuata cu regularitate (de exemplu, lunar, trimestrial sau semestrial):

(0]

(0]
(0]
(0]

Numarul pacientilor cu HIV/SIDA, ce necesitd asistenta paliativa;

Numarul de pacienti cu HIV/SIDA, céarora li se administreaza ingrijiri paliative;

Numarul de pacienti cu HIV/SIDA, carora li se administreaza o careva analgezie;

Numarul de pacienti cu HIV/SIDA, carora li se administreaza analgezie cu substante stupefiante
(opioide).

9 Sunt subintelesi pacientii, care prezintd simptomele descrise in protocolul in cauza.



Anexa 1. Dozele echivalente ale diversilor analgezici opioizi

Tabelul 28. Doze echivalente ale analgezicilor opioizi

Agonisti ai receptorilor

Doze echivalente aproximative

opioizi Oral Parenteral

Morfina 30 mg fiecare 3—4 ore 10 mg la fiecare 3—4 ore
Hidromorfona 7,5 mg fiecare 3—4 ore 1,5 mg la fiecare 3—4 ore
Metadona 15 mg fiecare 6—38 ore 10 mg la fiecare 6—38 ore
Fentanil 25 meg (transdermal)a fiecare 72 ore 0,01 mg
Hidrocodonul® 30 mg fiecare 3—4 ore -
Oxicodonul® 30 mg fiecare 3—4 ore -

Codeina” 180—200 mg fiecare 3—4 ore 130 mg la fiecare 3—4 ore

Nu sunt administrate pacientilor care nu au beneficiat anterior de opioizi. ° Sunt produse sub forma de

preparat combinat cu paracetamolul sau acid acetilsalicilic (aspirina). Sursa: Jacox et al., 1994 (32).
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Capitolul 1V

Tuberculoza si infectia HIV: tactica conduitei
pacientilor cu infectie mixta

I. Epidemiologia tuberculozei, co-infectiei TBC/HIV si influenta
reciproca a TBC si infectiei HIV
1. Epidemiologia tuberculozei

Tuberculoza (TBC) in tarile membre ale regiunii Europene a OMS reprezintd o problema serioasa a
sanatatii publice. Potrivit ultimelor estimdri ale OMS, in anul 2004 in regiune au fost raportate peste
445.000 de cazuri noi de TBC si peste 69.000 de decese asociate TBC. Morbiditatea medie cu TBC in
regiune constituie 50 de cazuri la 100.000 de populatie, desi aceasta variaza in mare masura de la tara
la tard — de la 2 cazuri la 100.000 In Monaco pana la 177 la 100.000 in Tadjikistan. Incidenta in linii
generale in sub-regiuni constituie (la 100.000 de populatie): 12 cazuri in tarile Europei de vest, 27 de
cazuri in Europa Centrala si 96 de cazuri in Europa de est. Federatia Rusa ocupa locul 12 in clasament
din 22 de tari ale lumii cu cea mai mare prevalentd a TBC (1, 2).

Dupa cum s-a relatat mai sus, in tarile din Europa de est este inregistrat cel mai mare nivel al
morbiditatii de TBC, fapt legat primordial cu deteriorarea economica si eforturile insuficiente ale
sistemului de sanatate publica. Situatia creatd necesitd extinderea si fortificarea combaterii acestei
maladii in conformitate cu recomandarile interationale. In tirile din Europa de vest existd, de
asemenea, focare de TBC, in particular In municipiile mari; acest fapt este legat de afluxul de imigranti
din tarile cu prevalenta mare a TBC (3, 4).

Regiunea europeana ocupa primul loc in lume la capitolul prevalenta TBC polirezistente. Aici sunt
amplasate 7 din cele 9 tari ale lumii, unde cota parte a cazurilor de TBC polirezistenta in randul
cazurilor noi de TBC constituie peste 6,5 la suta (Israecl, Kazahstan, Letonia, Lituania, Federatia Rusa,
Uzbekistan si Estonia), la fel ca si 5 din cele 9 tari ale lumii, unde prevalenta TBC polirezistente in
randul pacientilor tratati anterior constituie peste 30 la sutd (Kazahstan, Lituania, Federatia Rusa,
Uzbekistan si Estonia) (5). Prevalenta TBC este mai mare in randul detinutilor decét in randul altor
grupuri ale populatiei. In medie pe regiunea europeani 100 de detinuti revin la 100.000 de populatie; in
tarile din Europa de est acest indicator este mai mare. De exemplu, in Federatia Rusa in anul 2003
acesta constituia circa 600 de persoane la 100.000 de populatie (6). In anul 2003 peste 7 la suti din
cazurile noi de TBC, care au fost raportate Biroului pentru Europa al OMS, au fost depistati in
penitenciare; in diferite tari acest indicator variaza in mare masura (intre 0,1 si 30,4 la sutd) (7—10).

2. Epidemiologia co-infectiei TBC/HIV

In Europa de est epidemiile de TBC si HIV/SIDA evolueazi independent una de cealalta, iar la marea
majoritate a pacientilor cu TBC infectia nu este acompaniatd de suprimarea imunitdtii, caracteristica
pentru pacientii cu infectia HIV. Riscul TBC la PTHS este mai ridicat in acele regiuni, unde prevalenta
acesteia este mai mare. Potrivit datelor din tarile Europei de vest si est, in anul 2004 TBC a fost cea
mai frecvent raportatd maladie indicatoare a SIDA: aceasta a fost depistata la 24 si 56 la suta din
pacientii cu diagnostic primar de infectie HIV in tarile din Europa de vest si de est respectiv (11, 12).
Regretabil, datele noastre cu privire la prevalenta reald a co-infectieci TBC/HIV sunt limitate din cauza
insuficientei de date de supraveghere epidemiologica. Se anticipeaza ca cresterea considerabild a
prevalentei infectiei HIV si prevalenta inaltda a TBC, inregistrate recent in Europa de est, vor cauza in
urmatorii cativa ani o crestere rapidd a numarului de pacienti cu co-infectiec TBC/HIV (12—14).
Aflarea in locurile de privatiune a libertatii sporeste riscul infectarii cu TBC si infectie HIV. Acest fapt
este conditionat de factorii mediului ambiant si alimentatia precara. Conditiile din penitenciare sporesc
predispunerea si vulnerabilitatea detinutilor fata de aceste infectii si contribuie la un comportament mai
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riscant. Aglomerarea, aflarea in incéperi inchise, ventilarea precara, iluminarea precard si contactul de
durata cu pacientii bolnavi de TBC faciliteaza transmiterea acestei infectii prin intermediul picaturilor
pe cale aeriand. Comportamentul raspandit in penitenciare — metodele riscante de administrare a
substantelor opioide injectabile, efectuarea tatuajelor, relatiile sexuale neprotejate — Sporesc
substantial riscul infectarii cu HIV, la fel ca si cu hepatitele virale B si C (15).

3. TBC si infectia HIV: influenta reciproca
3.1.  Influenta infectiei HIV asupra evolutiei TBC active

Infectia HIV faciliteaza transmiterea infectiei cauzate de Mycobacterium tuberculosis, cu trecere in
TBC activa atat la persoanele, care au fost infectate recent, cat si la persoanele cu infectie latenta.
Indubitabil, infectia HIV reprezintd cel mai grav factor de risc din cele cunoscute pentru activarea
infectiei latente, cauzate de M. tuberculosis. In cazul persoanelor infectate cu HIV si co-infectate cu M.
Tuberculosis, riscul de dezvoltare a TBC active constituie 5—10 la suta pe an, in timp ce in cazul
persoanelor neinfectate cu HIV, riscul este egal cu 5—10 la suta pe toata durata vietii. Este absolut clar
cd o atare discrepantd este conditionatd de imunodeficientd, cauzata de infectia HIV. Infectia HIV
majoreazd, de asemenea, frecventa recidivelor TBC, fapt ce poate fi conditionat de reactivarea
endogena sau de reinfectarea exogena (16, 17).

3.2.  Influenta infectiei HIV asupra transmiterii TBC

TBC este una din cele mai frecvent raportate infectii oportuniste (IO) in randul pacientilor infectati cu
HIV, preponderent 1n regiunile cu prevalenta inaltd a acesteia. Infectia HIV majoreaza subit numarul de
bolnavi cu TBC, care la randul sau, sporeste riscul infectarii cu TBC de la membrii familiei (riscul cel
mai mare de transmitere a TBC este raportat in cazul contactelor habituale in gospodariile casnice, in
particular acest lucru este veridic pentru copii si partenerii HIV-infectati) si in comunitati (locul de
munci, scoli, spitale). In spitale existd riscul raspandirii intraspitalicesti a TBC si de infectare atat a
pacientilor (cu co-infectie HIV sau fara aceasta), cat si a cadrelor medicale. Mai mult ca atat, daca
pacientii nu sunt asigurati cu terapie antituberculoasa eficienta si neintrerupta, acest fapt conditioneaza
majorarea prevalentei TBC polirezistente (18—20).

3.3.  Influenta infectiei HIV asupra manifestarilor clinice ale TBC

Pe masura progresarii infectiei HIV, scade numarul limfocitelor CD4 cu aproximativ 50—80/ul pe an,
fapt ce tot mai mult reduce capacitatea sistemului imun de a inhiba replicarea si diseminarea
Mycobacterium tuberculosis in organism. TBC pulmonara (TBP) este cea mai frecventa forma a TBC,
preponderent la adulti, dar manifestérile acesteia depind, in mare masura, de gradul de imunodeficienta.
Tabloul clinic, rezultatele testelor bacteriologice ale sputei si datele examenului radiologic al
plamanilor sunt deseori diferite in stadiul precoce (CD4>350/ul) si tardiv (<200/ul) al infectiei HIV.
Manifestarile clinice ale TBC la etapa precoce a infectiei HIV sunt similare cu manifestarile TBC
secundare la pacientii neinfectati cu HIV, si anume: rezultatul pozitiv al examenului sputei (depistarea
dubla in frotiuri a bacteriilor acidorezistente sau combinarea rezultatului pozitiv al unui examen unic al
sputei cu modificari radiologice caracteristice), la fel ca si depistarea frecventa a cavernelor in plamani.
Tabloul clinic al TBC in stadiul avansat de infectie HIV, din contra, aminteste mai mult TBC primara:
este caracteristica lipsa micobacteriilor in sputd, iar la roentgenoscopie cel mai des sunt depistate
schimbari infiltrative si nu caverne (21—23). In caz de imunodeficienti severa se majoreaza frecventa
TBC extrapulmonare atat la adulti, cat si la copii. TBC diseminata este dificil de diagnosticat, de aceea
in aceasta forma a TBC nu sunt rare erorile diagnostice si depistarea post-mortem.

3.4. Influenta TBC asupra morbidititii i mortalititii in infectia HIV

TBC activi cauzeazi propriu-zis o careva micsorare a imunitatii. In tarile, in care epidemiile TBC si
HIV/SIDA se dezvolta independent una de cealaltd, TBC nu intotdeauna este o manifestare a afectarii
severe a sistemului imun la pacientii HIV-infectati. Acest fapt este explicat prin faptul ca infectarea cu
TBC poate avea loc pana la infectarea cu infectia HIV sau pe durata stadiilor sale precoce, adica pana
la evolutia imunodeficientei severe. In caz de TBC activa la pacientii cu infectie HIV deseori se
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observa o acutizare a imunodeficientei, cauzata de infectia HIV, fapt ce faciliteaza evolutia altor 10, si
in primul rand, al pneumoniei pneumocistice (agentul patogen — Pneumocystis jirovecii, fosta P.
carinii), a esofagitei candidozice si a meningitei criptococice. Oricare din aceste infectii ar putea
rezulta in sfarsit letal. In aceste cazuri TBC este o cauza indirectd a decesului (24).

Mai mult ca atat, potrivit nenumaratelor date, TBC reprezinta cauza nemijlocita a decesului in medie la
30 la suta din pacientii cu HIV/SIDA (22, 23, 25). Acest fapt subliniaza necesitatea diagnosticarii si
tratamentului precoce a TBC la toti pacientii HIV-infectati, in particular la pacientii cu un nivel al
limfocitelor CD4 ce indica o imunodeficienta severa.

I1. Diagnosticul tuberculozei si al infectiei HIV la adulti si adolescenti

In cazul tuturor pacientilor infectati cu HIV, este necesar a evalua factorii de risc al prezentei sau

infectarii cu TBC, la fel ca si necesitatea in cazul tuturor bolnavilor cu TBC a sugerarii efectuarii

testarii HIV si a consultarii. Acest fapt este dictat de urmatoarele cauze:

0 La pacientii cu infectie HIV este majorat riscul prezentei sau evolutiei TBC active, care reprezinta
una din IO de baza care contribuie la decesul PTHS;

0 Infectia HIV afecteaza progresarea clinica a TBC si tratamentul acesteia;

0 TBC influenteaza evolutia clinica a HIV/SIDA si tratamentul acestora;

o TBC ar putea fi marcherul stadiilor avansate ale HIV/SIDA.

1. Evaluarea riscului si diagnosticul TBC la PTHS

La evaluarea riscului de TBC la PTHS, o atentie deosebita trebuie sa fie acordata:

o0 Persoanelor cu simptome de afectare a organelor respiratorii;

0 Persoanelor cu locuiesc cu bolnavi de TBP;

0 Persoanelor ce prezinta alti factori de risc si care manifestd vulnerabilitate crescutd [de exemplu,
consumatorii de substante narcotice injectabile (CDI), persoanele ce fac abuz de alcool, detinutii].

Evaluarea primara a prezentei TBC trebuie sa includa:

0 Colectarea anamnezei privind contactele (individuale si ale membrilor gospodariilor casnice);

0 Colectarea anamnezei privind simptomele suspecte (in deosebi, tusea inexplicabild pe parcurs de
mai mult de 2 sdptdmani).

Tn cazul in care n-a fost depistat niciun factor de risc pentru TBC la pacientii infectati cu HIV (lipsa
contactelor recente sau a simptomelor clinice), se administreaza proba cutanati cu tuberculina™ pentru
depistarea oricarei forme latente a infectiei, care poate evolua in TBC activa din cauza imunodeficientei
cauzate de infectia HIV (referiti-va la Imaginea 1 din continuare). Proba pozitiva la tuberculina indica
infectarea cu Mycobacterium tuberculosis in trecut sau mai recent, fapt ce constituie un motiv pentru
Tnceperea tratamentului profilactic al TBC. Proba negativa cu tuberculind la PTHS indica, de regula,
lipsa riscului de TBC (cu exceptia pacientilor cu imunodeficienta extrem de severa).

In cazul in care pacientii cu infectie HIV prezinti simptome clinice, ce indici prezenta TBP sau a TBC
extrapulmonare, sau daca este depistat un contact recent cu un bolnav cu TBC, este necesar a efectua
examenul la TBC activa. Pentru excluderea TBC active se efectuecaza examinarea minutioasa a
pacientului, bacterioscopia si insdmantarea sputei, de rand cu roentgenologia. La depistarea
schimbarilor infiltrative la radiologia pulmonara s-ar putea sa fie necesar de inceput tratamentul
antituberculos de incercare cu antibiotice cu spectru larg de actiune pentru diagnosticul diferentiat al
TBC si al procesului inflamator nespecific in plamani. Daca TBC activa poate fi exclusa, atunci se
administreaza proba cutanata cu tuberculina pentru diagnosticul infectiei tuberculoase latente.

10 Tuberculina reprezintd in sine un complex epurat de proteine, extrase din cultura de Mycobacterium tuberculosis. Ca raspuns la administrarea
intracutanatd a tuberculinei persoanelor infectate cu M. tuberculosis, peste 24-48 de ore se dezvoltd o reactie locala sub forma de papuld. La
persoanele HIV-infectate proba este consideratd pozitiva, de reguld, daca diametrul papulei depaseste 5 mm. Acest rezultat inseamna doar ca
persoana investigata a fost la 0 anumita perioadd in viata sa infectat cu M. tuberculosis (15, 17).
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In cazul in care o persoand HIV-infectata este diagnosticatd cu TBC activa, este administratd terapia
antituberculoasa potrivit schemelor terapeutice, descrise in compartimentul III ce urmeaza.

Imaginea 1. Algoritmul evaluérii riscului de TBC sau de prezenta a TBC la pacientii cu HIV

LONact recent cu poInavul ae
TBC, sau simptome de TBC

/\

Da Nu

A 4

Excludeti sau confirmati TBC activa (investigatii

clinice, microscopia frotiului sputei, radiografia v

toracelui, tratamentul de Tncercare cu antibiotice
cu spectru larg de actiune)

Proba cutanata

tuberculinica
TBC activa TBC activa exclusa || pozitiva negativa
A 4 A 4
Terapie anti-TBC Chimioprofilaxia TBC

2. Evaluarea riscului si diagnosticul infectiei HIV la pacientii cu TBC

Testarea la HIV si consultarea in aspecte de infectie HIV trebuie in mod obligatoriu sa fie propuse in

toate institutiile, care asigura conduita pacientilor cu TBC activa. Lucratorii medicali trebuie sa explice

obiectivele testarii si semnificatia rezultatelor acesteia pentru selectarea tratamentului. Pacientul este in

drept sa se dezica de testare. Evaluarea primara a statului HIV trebuie sa includa urmatoarele etape:

o Consultarea pre-testare;

0 Teste serologice (de reguld, RIE si/sau un alt test rapid) si Western blot pentru confirmarea rezultatului;

o0 Consultarea post-testare, care trebuie sa includa, indiferent de rezultatele testarii, recomandari
privind reducerea comportamentului riscant.

In cazul depistarii infectiei HIV, este necesard efectuarea unor investigatii suplimentare, de rezultatele
carora va depinde tactica tratamentului. Pentru detalii referiti-va la Capitolul 1 ,, Examinarea si terapia
antiretrovirala a adultilor si adolescentilor”.

II1. Tactica conduitei adultilor si adolescentilor cu tuberculoza si infectie HIV

Intrebarea principala care apare in conduita pacientilor cu infectie mixta TBC/HIV este cand si initieze
tratamentul.

Conform rezultatelor examenului primar, toti pacientii cu infectie mixtd TBC/HIV pot fi categorisiti in
doua grupuri, pentru fiecare fiind necesara o anumita strategie vis-a-vis de TARV:

1. Pacientii infectati cu Mycobacterium tuberculosis (proba cutanata cu tuberculina pozitiva);
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2. Pacientii cu TBC activa.
1. Conduita pacientilor cu co-infectie M. tuberculosis si HIV

Pacientii HIV-infectati cu infectie mixta cu M. tuberculosis prezinta un risc ridicat de dezvoltare a TBC
active, de aceea acestia au nevoie sa beneficieze de tratament profilactic cu izoniazida in doza de 5
mg/kg (dar nu mai mult de 300 mg/24 de ore) o singura data in zi, o cura cu durata de 6 luni.

In scopul imbunatitirii aderentei la tratament au fost propuse scheme mai comode, insi eficacitatea
acestora ramane nedoveditd. Se continua cautarea schemelor alternative de chimioprofilaxie pentru
regiunile cu prevalenta inalta a rezistentei la izoniazida (26—28). Izoniazida deregleaza metabolismul
piridoxinei si ar putea cauza neuropatie periferica, in special in timpul graviditatii, in alcoolism sau
epuizare; pentru profilaxia acestei maladii se administreaza piridoxina cu posologia de 6 mg/24 de ore.

Decizia privind debutul TARV depinde de un intreg sir de factori, in primul rand, de stadiul clinic al
infectiei HIV si de indicatorii imunologici (referiti-va la compartimentul “Initierea TARVIA” si Anexa
2 din Capitolul 1 “Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilor”).

Chimioprofilaxia TBC poate fi efectuata concomitent cu TARV. Sunt necesare investigatii suplimentare
pentru determinarea nivelului prag al CD4 la care necesitatea in profilaxia TBC se micsoreaza.

2. Conduita pacientilor infectati cu HIV cu TBC activa
2.1. Terapia antituberculoasa

Tratamentul TBC la persoanele HIV-infectate are prioritate asupra TARV si acesta este inceput imediat
dupa diagnosticarea TBC active. Terapia antituberculoasa oportuna permite a diminua mortalitatea
cauzata de TBC si riscul infectarii altor persoane (15, 29, 30). Indiferent de faptul daca pacientul
primeste sau nu TARV, preparatele de bazad pentru tratamentul TBC trebuie sd fie remediile cu
farmacocinetica cunoscuta. Cura de terapie antituberculoasa constd din douad ctape: ctapa 1 (faza
initiald) cu durata de 2-3 luni si etapa 2 (faza de continuare) cu durata de 4-5 luni (pentru mai multe
detalii faceti referinta la Anexa 1). Datele existente indica faptul ca riscul de recidivare a TBC Ia
persoanele infectate cu HIV se reduce la minimum in caz de utilizare a schemei ce contine rifampicina
pe toata durata curei terapeutice.

Tabelul 1. Schemele recomandate pentru terapia antituberculoasi pentru PTHS cu TBC

Particularititile cazului de TBC Schema de tratament al TBC?
Etapa initiali ° Etapa 2
TBC primar depistati Izoniazida + Rifampicina + Izoniazida + Rifampicina, 4
Pirazinamidi + Etambutol ¢, 2 luni |luni
TBC anterior tratati, inclusiv: Izoniazida + Rifampicina + Izoniazida + Rifampicina +
. recidive Pirazinamida + Etambutol + Etambutol, 5 luni
. tratament dupd o curd Intrerupta Streptor_mfma,_Z lun?, sau
. ineficacitatea tratamentului® [zoniazida + Rifampicind -
Pirazinamida + Etambutol, 1 lund

TBC cronica sau polirezistenti (eliminarea M. Scheme special elaborate — fie standard, fie individuale
tuberculosis cu sputa, indiferent de cura terapeutica
antituberculoasa repetatd sub supravegherea medicului)

®In cazul pacientilor HIV-infectati cu TBC activa se recomanda utilizarea schemelor ce necesitd administrarea zilnica a remediilor
antituberculoase.

® Administrarea remediilor sub controlul lucritorului medical se recomands pe toatd durata curei terapeutice, in special la prima etapa.

¢ Etambutolul poate fi substituit cu streptomicina. O atare substituire se recomanda, in particular, in caz de meningita
tuberculoasd, aga cum streptomicina patrunde mai bine In meninge.

Th caz de tratament conform schemei individuale se impune necesitatea efectudrii examindrii sensibilitatii Mycobacterium
tuberculosis la preparatele selectate (daca este posibil).

2.2. Initierea TARV

Nu rareori TBC activa este diagnosticatd la pacientii cu stadii avansate ale infectiei HIV si,
corespunzator, necesitd TARV. Nu este acceptabil a se refuza TARV doar din cauza ca pacientilor li

se administreaza sau li se va administra remedii antituberculoase. Desi, este preferabil a nu se incepe
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tratamentul antituberculos si ARV concomitent. Dupa posibilitate, TARV trebuie amanat pentru ceva
timp (Tabelul 2) (31—34). Acest lucru va permite:

Simplificarea tratamentului;

Evitarea interactiunilor dintre remediile antituberculoase si ARV;

Evitarea sumarii efectelor adverse;

Reducerea riscului instituirii sindromului inflamator de recuperare a imunitatii (SIRI);

Reducerea la minimum a probabilitatii faptului ca pacientul ar putea incurca care remediu si cand
urmeaza a fi ingerat;

O Spori nivelul aderentei la tratament.

O O0OO0OO0Oo

Tabelul 2. Selectarea strategiei pentru inceperea terapiei la PTHS cu TBC activa.
. Terapia
Valorile initiale antituberculoasi TARV

TBC extrapulmonari A se incepe imediat A se Incepe, imediat ce va fi determinata

(indiferent de numarul de limfocite CD4) toleranta tratamentului TBC (dupa 2-8

TBC pulmonari A se incepe imediat siptimani dupi inceperea tratamentului) *

Numaérul de limfocite CD4 <200/ul

TBC pulmonari A se incepe imediat A se incepe dupa finisarea primei etape a

Numdrul de limfocite CD4 200—350/ul tratamentului tuberculozei (in caz de
imunodeficientd severa acesta poate fi
inceput §i mai devreme)

TBC pulmonari A se Incepe imediat A se monitoriza numarul de limfocite

Numaérul de limfocite CD4 >350/ul CD4. La micgorarea numarului de
limfocite CD4 <350/ul a se revedea
necesitatea inceperii TARV.

? Intrebarea privind termenul de incepere a TARV trebuie si fie solutionati tinand cont de gravitatea manifestarilor clinice ale
imunodeficientei.

2.3. Schemele TARVIA de prima linie

Tratamentul antiretroviral intens activ (TARVIA) este setul standard de TARV recomandat. TARVIA
include in sine trei (in unele cazuri mai multe) preparate ARV. Factorii de baza, de care trebuie sa se
tina cont la selectarea schemei TARYV la pacientii cu TBC:

o Eficacitatea remediilor;

0 Efectele adverse si toxicitatea;

0 Comoditatea administrarii (permite cresterea aderentei).

La administrarea TARV pe fondal de tratamentul al TBC trebuie sa se tina cont de urmatoarele:
O Interactiunea rifampicinei cu unele remedii ARV;
o Dificultatea administrarii unui numar mare de comprimate;
0 Importanta respectdrii exacte a regimului terapeutic;
o Toxicitatea preparatelor;
0 Posibilitatea dezvoltarii sindromului inflamator de recuperare a imunitatii (SIRI).

Tabelul 3. Schemele recomandate pentru TARVIA de linia intai pentru pacientii carora li
se administreazi Rifampicini pentru tratamentul TBC °

TARVIA Combinatia de remedii ARV

Preferentiala 2 INTI+ 1 INNTI Zidovudina (sau tenofovir) + lamivudina (sau
emtricitabina) + efavirenz ®

De alternativi 2 INTI+ 1 INNTI Abacavir + lamivudini + efavirenz *

in cazul in care nu existi alte optiuni: EFV — NVP
(AZT sau TDF) + (3TC sau FTC) + NVP (monitorizarea
functiilor hepatice)

De alternativa 3 INTI Zidovudina + lamivudina (sau embricitabind)+ abacavir (sau
tenofovir)
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® Posologia recomandatd pentru efavirenz constituie 600 mg/24 de ore, in particular pentru pacientii cu ponderea corporald
<60 kg (35—37). Posologia pentru pacientii cu ponderea corporalda >60 kg poate fi majoratd pana la 800 mg/24 de ore, desi
acest aspect necesitd examinare in continuare. Daca efavirenz nu este accesibil, acesta poate fi substituit prin nevirapind (200
mg o datd la 24 de ore in primele 2 sdptimani, ulterior 200 mg de 2 ori in 24 de ore). Este necesar a controla functiile hepatice si
manifestarile toxicitatii remediilor. Existd un preparat combinat cu doza fixa, care include zidovudina, lamivudina si
nevirapina.

2.3.1. Particularititile utilizirii schemelor de linia intai

Zidovudina (sau tenofovir) + lamivudina (sau emtricitabina) + efavirenz

0 Nu este necesara corectarea dozajului rifampicinei.

o0 Efavirenz micsoreaza considerabil concentratia metadonei in sange (acest fapt este important pentru
CDI angajati in TSO). Pentru informatie suplimentara faceti referinta la Capitolul 5 “HIV/SIDA la
consumatorii de substantei narcotice injectabile: ingrijiri si tratament”.

Zidovudina + lamivudina + abacavir (sau tenofovir)

0 Nu este necesara corectarea dozajului rifampicinei.

0 Pentru femeile gravide cu TBC este inofensiva schema terapeutica zidovudina + lamivudinad +
abacavir. Detaliile despre schemele TARV de linia intai sunt elucidate in Capitolul 1 “Examinarea
si tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilor”.

2.3.2. Ineficacitatea tratamentului
Eficienta TARV este evaluata in baza evolutiei tabloului clinic, numarului de limfocite CD4 si a
titrului incarcaturii virale. Criteriile ineficacitatii terapiei sunt elucidate in Capitolul 1 “Examinarea si
tratamentul antiretroviral al adultilor si adolescentilor”. TBC nu este indicator al ineficacitatii
TARYV, si odata depistata in lipsa altor manifestari ale inrautatirii imunodeficientei, nu este indicata
trecerea la o schemi de linia a doua. In cazul in care TBC se dezvolti deja dupa trecerea la schema de
linia a doua, este necesara corectarea dozajului inhibitorului proteazei (IP).

2.4. Schemele TARVIA de linia a doua

Tabelul 4. Schemele recomandate pentru TARVIA de linia a doua pentru pacientii cirora
li se administreaza rifampicina pentru tratamentul TBC

Schema TARVIA Combinatia de remedii ARV
Preferentiala 2 sau 3 INTI+ 2 IP (unul din |in cazul administririi rifampicinei:
care este amplificat cu
ritonavir) Abacavir + didanozina + lopinavir/ritonavir + ritonavir, sau

Tenofovir + lamivudina + zidovudind + lopinavir/ritonavir + ritonavir

Didanozina + lamivudina + lopinavir/ritonavir + ritonavir

Alternativa 2sau 3INTI+21IP
AZT + 3TC + TDF + PI2/r + trecerea la rifabutina

ABC + ddI + PI2/r + trecerea la rifabutina

TDFY + ddI + PI2/r + trecerea la rifabutind

2.4.1. Particularitatile utilizarii schemelor de linia a doua

Abacavir (sau tenofovir) + didanozina + lopinavir/ritonavir + ritonavir
O La utilizarea didanozinei in combinatie cu tenofovirul creste substantial riscul pancreatitei toxice si
al impactului negativ asupra sistemului imun, de aceea trebuie de micsorat doza didanozinei. La
administrarea impreuna cu tenofovirul (300 mg per os o data in 24 de ore) dozele recomandate ale
didanozinei sunt precum urmeaza:
e 250 mg 1 datd in zi daca ponderea corporald >60 kg;
e 125—200 mg data in zi daca ponderea corporald <60 kg (38, 39).
0 La administrarea combinatiei lopinavir/ritonavir cu doza 400/100 mg de 2 ori in 24 de ore este
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necesar de addugat ritonavir in doza de 300 mg de 2 ori 1In 24 de ore; concomitent este necesar a
asigura controlul minutios al functiilor hepatice si a nivelului de lipide in sange.

Abacavir (sau tenofovir) + didanozina + saquinavir + ritonavir

O La utilizarea saquinavirului se recomanda combinarea acestuia cu ritonavirul (cate 400 mg de
fiecare remediu) o data in 24 de ore, plus controlul minutios al functiilor hepatice.

0 Schemele prezentate mai sus nu necesita corectia dozajului rifampicinei.

2.5. Interactiunile medicamentoase intre preparatele anti-TBC si ARV': tactica conduitei pacientului

0 Pe de o parte, rifampicina induce activitatea sistemului enzimatic al citocromului P450 (CYP) al
ficatului, responsabil pentru metabolismul INNTI si IP (pentru lista preparatelor faceti referinta la
Anexa 2). Acest fapt conditioneaza micsorarea concentratiei acestor preparate in sange, suprimarea
incompleta a replicarii HIV si dezvoltarea rezistentei medicamentoase. La administrarea rifampicinei
concentratia IP poate sd se micsoreze cu 75 la sutd, de aceea, este necesara corectia dozajului IP.

O Pe de alta parte, INNTI si IP ar putea, de asemenea, majora sau micsora activitatea CYP si prin aceasta
si modifice concentratia serici a rifampicinei intr-o directie sau alta. In legituri cu aceasta,
rifampicina in combinatie cu INNTI si IP se recomanda a fi administrate zilnic (40—42).

0 Totusi, In pofida dificultatii si raspandiri pe larg a impactului asupra CYP a combinatiei rifampicinei
cu INNTI si IP, 1n lipsa contraindicatiilor, rifampicina rdméne in continuare preparatul antituberculos
de preferinta. Aceasta este legat de faptul ca, dupa 6 luni de tratament cu scheme care contin
rifampicina, frecventa recidivelor de TBC la pacientii cu infectie HIV devine tot asa de mica, ca si in
cazul persoanelor fara HIV-infectie.

0 Rifampicina nu afecteaza concentratia inhibitorilor nucleozidici ai transcriptazei inverse (INTI) Tn sange
(CYP nu participa in metabolismul acestora), de aceea nu este necesara corectarea dozajului INTI.

0 In calitate de alternativa inofensiva a rifampicinei la pacientii carora li se administreazi TARV de linia
a doua, poate fi utilizata rifabutina cu posologia 150 mg peste o zi (sau de 3 ori in saptamana). Se
dozajului IP; totusi, rifabutina este mai costisitoare decat rifampicina.

O Rifabutina nu poate fi administratd impreuna cu saquinavirul neamplificat, dar poate fi utilizatd in
combinatie cu saquinavirul si ritonavirul.

2.6. Profilaxia primara cu cotrimoxazol

Daca la pacientii cu co-infectie TBC/HIV tratamentul TBC este inceput la stadii tardive ale HIV/SIDA,
sfarsitul letal poate surveni destul de repede dupa debutul tratamentului. Decesul poate fi cauzat de
progresarea TBC, dar in multe cazuri acesta este legat de progresarea altor 10, cum ar fi, de exemplu,
pneumoniile, cauzate de Pneumocystis jirovecii, sau encefalita cauzatid de Toxoplasma gondii. (32). Pentru
profilaxia primara a acestor infectii este utilizat cotrimoxazolul [trimetoprim/sulfametoxazol (TMP/SMZ)].

0 Pacientii cu numarul de limfocite CD4 <200/ul sau cu stadiul clinic HIV/SIDA 3 (de exemplu,
prezenta candidozei orofaringiene) sau 4, urmeaza sa primeasca cotrimoxazol concomitent cu
tratamentul anti-TBC (daca exista indicatii) pana atunci cand numarul de limfocite CD4 nu va raimane
la cota >200/ul timp de 4—=6 luni sau timp de cel putin 3 luni.

0 Doza profilactica recomandata a cotrimoxazolului pentru adulti constituie 160 mg/800 mg pe care
orala o data in 24 de ore (o pastila cu doza dubla).

O Respectarea regimului de administrare a cotrimoxazolului are un rol determinant, de aceea se
recomanda administrarea acestuia si a remediilor antituberculoase sub controlul personalului medical,
in special in cazul pacientilor aflati in stare critica.

Pentru detalii suplimentare faceti referinta la compartimentul “Profilaxia IO la persoanele HIV-infectate”,
Capitolul 2 “Tactica conduitei pacientilor cu infectii oportuniste si simptome generale de HIV/SIDA .

3. Tactica conduitei pacientilor cu TBC/HIV in anumite circumstante
3.1. Insuficienta renald
0 Izoniazida, rifampicina si pirazinamida, fie sunt excretate complet cu bila, fie sunt metabolizate pana
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la compusi netoxici. Prin urmare, in caz de insuficienta renald aceste remedii pot fi administrate in
doze obisnuite.

0 In caz de insuficientd renald severa izoniazida urmeazi si fie administrati impreuna cu piridoxina
pentru profilaxia neuropatiei periferice.

O Streptomicina si etambutolul sunt excretate de rinichi. Aceste preparate urmeaza a fi administrate in
doze mai mici si sub controlul minutios lunar al functiilor renale (nivelul creatininei).

o In schemele TARV este necesar a evita administrarea tenofovirului pe motiv de nefrotoxicitate
cunoscutd a acestuia.

Tabelul 5. Schemele recomandate pentru tratamentul TBC in caz de insuficienti renala.
Etapa 1 Etapa 2
Schema de preferinti Izoniazida +  Rifampicind + |Izoniazida + Rifampicina, 4 luni
pirazinamida, 2 luni
Schema alternativa (daca este posibila, Izoniazidd +  Rifampicind + |Izoniazida + Rifampicina, 4 luni
monitorizarea functiilor renale) pirazinamida + Etambutol, 2 luni
* Insuficientd renald reprezintd o majorare a concentratiei creatininei pana la 130—160 pmol/l

3.2. Afectiuni hepatice

0 Izoniazida, rifampicina si pirazinamida pot cauza hepatite medicamentoase.

0 Din aceste remedii, pirazinamida este cel mai hepatotoxic, urmata de rifampicina, care exercita un
efect mai putin daunator asupra hepatocitelor, dar poate cauza icter colestatic.

0 Pirazinamida este contraindicata pacientilor cu afectiuni hepatice. Schemele alternative de tratament al
TBC sunt enumerate Tn tabelul 6 din continuare.

0 Pentru depistarea oportuna a oricarei agravari a starii hepatice este necesar a efectua cu regularitate
examinarea clinica si examenul activitatii enzimelor hepatice; frecventa examinarii depinde de
starea pacientului.

Tabelul 6. Schemele recomandate de tratament al TBC in afectiunile hepatice ?

Etapa 1 Etapa 2
Schema de preferinti Streptomicind + Izoniazida + rifampicina + Izoniazida + Rifampicind, 6 luni
Etambutol, 2 luni
Schema alternativi primara Streptomicind + Izoniazida + etambutol, 2 luni |Izoniazidd + Etambutol, 10 luni
Schema alternativa secundara Rifampicind + Etambutol, 9 luni

2In caz de nivel al alaninaminotransferazei (AIAT) care depéseste de trei ori norma, precum si in caz de hepatiti cronici si in
ciroza hepatica.

3.3. Femeile de virsti reproductivi

0 Rifampicina si unele remedii ARV (preponderent IP) micsoreaza concentratia estrogenilor in sange;
concomitent are loc o micsorare a eficacittii contraceptivelor orale ce contin estrogen. Pentru
informatie mai detaliatd despre contraceptie faceti referinta la Capitolul 9 “Suport pentru sanatatea
sexuala si reproductiva a persoanelor ce traiesc cu HIV/SIDA”.

0 La utilizarea metodelor sigure de contraceptie, femeilor cu co-infectic TBC/HIV li se pot administra
tratamentul antituberculos obisnuit si aceleasi scheme TARYV, ca si barbatilor, inclusiv si efavirenz.
In caz contrar, efavirenz este contraindicat si se recomanda substituirea acestuia prin abacavir.

3.4. Femeile gravide

0 Gravidele au aceleasi indicatii pentru tratamentul antituberculos si TARV ca si ceilalti pacienti
(faceti referinta la Tabelul 2 din compartimentul I11.2.2. de mai sus).

0 Pentru profilaxia superinfectiei cu acelasi sau alte subtipuri de HIV si a agentilor cauzali ai ITS
tuturor femeilor cu co-infectie TBC/HIV este necesar a li se recomanda utilizarea prezervativelor.

0 Majoritatea remediilor antituberculoase de prima linie sunt inofensive pentru gravide. Unica
exceptie o constituie streptomicina, care exercitd efect ototoxic asupra fatului. Acest preparat nu
poate fi utilizat in perioada graviditatii (cu exceptia pacientelor cu meningitd) si in timpul
alimentarii naturale (sunt posibile efecte adverse grave la copii) (43).
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o In cazul in care femeia cu co-infectic TBC/HIV a hotirat si pastreze sarcina, acesteia i se
administreaza o cura terapeutica cu preparate ARV pentru profilaxia transmiterii HIV de la mama
copilului. Pentru detalii suplimentare faceti referinta la Capitolul 10 “Profilaxia transmiterii
materno-fetale a HIV™.

0 In conditiile administririi unei terapii antituberculoase adecvate si TARV, monitorizarea
tratamentului gravidelor este efectuatd conform regulilor generale elaborate pentru pacientii adulti.

3.5.  Consumatorii de substante narcotice injectabile

Conduita CDI cu co-infectie TBC/HIV reprezinta o problema destul de dificild, solutionarea careia
necesita efectuarea unor masuri suplimentare, fapt dictat de urmatorii factori:

O Interactiunea preparatelor antituberculoase si a remediilor ARV cu opioizi iliciti conditioneaza
cresterea hepatotoxicitatii acestor preparate la CDI care beneficiaza de TSO;

0 Rifampicina micsoreaza concentratia metadonei in sange cu 33—o68 la suta; acest fapt fiind in stare
sd cauzeze sindrom de abstinenta si sd necesite majorarea dozei metadonei;

0 CDI prezintd o probabilitate mai mare de infectare cu virusii hepatitelor virale B si/sau C, respectiv,
fiind posibila interactiunea preparatelor utilizate in tratamentul TBC si infectia HIV cu remediile
utilizate in tratamentul hepatitelor;

O Probabilitatea perturbarii regimului terapeutic la CDI este mai mare;

0 Serviciile de sanatate pentru categoria data de pacienti sunt mai putin accesibile.

Este necesara o colaborare activa cu programele de reducere a riscului cauzat de substantele narcotice
pentru prestarea CDI a serviciilor eficiente (outreach) de informare, screening, chimioprofilaxie a TBC
si administrarea preparatelor sub supravegherea lucratorului medicale, la fel ca si depistarea acelor
persoane, care se eschiveaza de la tratament (44, 45).

Este necesar a se tine minte de faptul ca:

0 Persoanelor ce beneficiaza de terapia de substitutiec cu metadona le sunt contraindicate combinatia
rifampicinei cu lopinavir/ritonavir, nelfinavir sau saquinavir; preparatul alternativ in atare cazuri
este rifabutina cu posologia 150 mg de 3 ori in sd@ptdmana in combinatie cu lopinavirul/ritonavirul,
sau in doza de 300 mg de 3 ori in saptdmana in combinatie cu nelfinavirul;

0 Rifabutina nu poate fi administrata impreuna cu saquinavirul.

Pentru detalii suplimentare faceti referinta la Capitolul 5 “Tratamentul si ingrijirea consumatorilor de

droguri injectabile cu HIV/SIDA™.

3.6. Sumarul schemelor ARV la pacientii cu co-infectic TBC/HIV:

Preferata linia I Alternativa linia I Preferata linia 11 Alternativa linia I1
AZT® + 3TC + EFV n caz de efecte adverse la EFV: ABC +ddl+ (LPV/r+ nN® (dacicu  AZT + 3TC + TDF + Pl/r +

AZT + 3TC + ABC*® rifampicini) trecerea la rifabutini
TDF! + FTC?*EFV

AZT + (3TC sau FTC) + TDF AZT + (3TC sau FTC) + TDF + ABC + ddI + Pl/r

(LPV/r + 1) * (daci cu rifampicin) + trecerea la rifabutina
AZT — ABC:
ABC*°+ 3TC + EFV ddl + 3TC + (LPV/r + )*® (dacacu ~ TDF*+ddl + Pl/r

~ rifampicind) + trecerea la rifabutinad
In caz de efecte adverse la AZT:
TDF + (3TC sau FTC) + EFV

in caz ca nu existi alte optiuni:
EFV — NVP:

(AZT sau TDF) + (3TC sau FTC)
+NVP® (monitorizarea functiilor
hepatice)

! Tenofovir este INTI cel mai putin hepatotoxic si este activ contra HIV si HVB.
? Emtricitabina si lamivudina sunt remedii similare, cu aceeasi eficacitate. Lamivudina nu trebuie s fie
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niciodata utilizata impreuna cu emtricitabina, din moment ce ambele aceste remedii sunt analogi ai
aceleiasi nucleozide. Este preferabil a se utiliza formule de remedii combinate, inclusiv tenofovir si
emtricitabind, care sunt active contra HIV si HVB

*Tn caz de combinare a zidovudinei si lamivudinei se prefera utilizarea medicamentului combinat care
include ambele remedii Tntr-un singur comprimat.

*1n caz de combinare a abacavirului cu zidovudina si lamivudini se prefera utilizarea remediilor
combinate care le include pe toate trei ntr-un singur comprimat. In caz de combinare a abacavirului si
lamivudinei se prefera utilizarea remediilor combinate care le include pe ambele intr-un singur
comprimat.

> Este posibil a utiliza strategia de simplificare a schemelor de tratament ARV atunci cand dupa
utilizarea cu succes a schemei precedente cu INNTI (sau IP/r) (incarcatura virala nedetectabild) este
indicatd administrarea a tre1 INTL

® Nevirapina este remediul cel mai hepatotoxic. In cazul in care alte optiuni nu sunt posibile, efavirenz
¥3oate fi substituit cu nevirapind cu monitorizarea functiilor hepatice.

Lopinavir/ritonavir cu dozaj suplimentar de ritonavir (LPV/r + r) pentru tratamentul pacientilor cu
co-infectie HIV/TBC carora li se administreaza tratament cu rifampicina contra TBC: prescrierea
suplimentara a 300 mg de ritonavir de doua ori timp de 24 de ore (la fiecare 12 ore).
 Combinarea didanozinei cu tenofovirul nu este recomandat, din cauza cresterii toxicitatii
pancreatice din partea didanozinei si a efectului advers asupra raspunsului imun. Daca didanozina este
prescrisa impreuna cu tenofovir, doza didanozinei urmeaza a fi corectata: 250 mg o data in zi la
pacientii cu masa ponderalda mai mare de 60 kg si 125 mg in zi pentru pacientii cu masa ponderald mai
mica de 60 kg

4. Observarea pacientilor cu co-infectie TBC/HIV
4.1. Monitorizarea terapiei antituberculoase

La majoritatea pacientilor tratamentul TBC este eficient (in caz cad nu existd rezistenta
medicamentoasd) si incepand cu saptamanile 2-3, starea sanatatii acestora se amelioreaza. Totusi, la
depistarea TBC 1n stadiile avansate ale infectiei HIV sau la stabilirea tardiva a diagnosticului ambelor
infectii pe fondal de tratament se pot observa semne clinice sau roentgenologice de avansare a TBC.

Pe durata primelor 2—4 saptamani de tratament al TBC (preferabil in conditii de stationar) examenul
clinic complet este necesar a fi efectuat nu mai rar de o data in sdptdmana. Activitatea AIAT trebuie sa
fie determinata cel putin o datd catre finele primele luni de tratament. Hepatotoxicitatea remediilor
antituberculoase poate fi raportata la 5—10 la suta din pacientii cu co-infectie TBC/HIV.

Este necesar a controla cu regularitate daca pacientii ingereaza comprimatele si daca respecta regimul
terapeutic. In cazuri exceptionale, drept cauzi a ineficacititii tratamentului poate servi dereglarea
absorbtiei preparatelor pe motiv de diaree cronicd; aceasta stare dicteaza necesitatea administrarii
parenterale a remediilor antituberculoase. La pacientii infectati cu HIV absorbtia rifampicinei poate fi
dereglatd si in lipsa diareii. In caz de efecte adverse severe din partea sistemului gastrointestinal
(frecventa acestora la pacientii cu infectie HIV constituie pana la 10 la sutd) TARV trebuie de intrerupt
pana la disparitia simptomelor gastrointestinale, fara a intrerupe concomitent tratamentul TBC.

La finisarea etapei a doua terapia antituberculoasa este intreruptd. Recomandabilitatea tratamentului
ulterior cu remedii antituberculoase pentru profilaxia recidivelor nu este dovedita.

In conditia respectarii indicatiilor, pronosticul vis-a-vis de TBC este favorabil, cu exceptia:
0 Pacientilor cu TBC polirezistentd, care au nevoie de tratament complex in centre specializate;
0 Pacientilor, in cazul carora tratamentul TBC a fost inceput in stadiile tardive ale HIV/SIDA.

4.2. Monitorizarea TARV

Monitorizarea TARV trebuie sa includa observarea in dinamica a simptomelor si semnelor clinice, a
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indicatorilor imunologici si virusologici, toxicitatii si efectelor adverse ale remediilor ARV. La debutul
TARYV, in particular la pacientii cu imunodeficientd grava, se poate dezvolta SIRI. Acutizarea clinica a
simptomaticii HIV/SIDA dupa ameliorarea initiala se observa la aproape o-treime din bolnavii cu TBC
care incep sa primeasca TARV. De regula, acutizarea se observa peste 2 luni dupa inceputul TARV,
desi la unii pacienti acest fenomen poate avea loc si peste 5 zile. Se considera ca sindromul este cauzat
de recuperarea imunitatii la administrarea concomitentd a catorva preparate ARV si/sau preparate
pentru tratamentul TBC. Sindromul este mai des raportat n cazul unei perioade mai scurte intre debutul
terapiei antituberculoase si TARV, la fel ca si la un nivel mai jos al CD4 (46, 47). Acutizarea
simptomelor si semnelor clinice este cauzatd de exacerbarea reactiei inflamatorii locale la infectia
cauzata de Mycobacteriun tuberculosis si de agentii patogeni ale altor 10. Cele mai frecvent intdlnite
manifestari ale SIRI sunt precum urmeaza:

0 Febra pronuntata;

0 Cresterea in dimensiuni a nodulilor limfatici periferici sau mediastinali;

0 Raspandirea focarelor de afectare a SNC;

O Agravarea tabloului radiologic al plamanilor.

Diagnoza de SIRI poate fi stabilitd doar dupa excluderea altor cauze de agravare a starii pacientilor, in
particular ineficacitatea terapiei antituberculoase. In majoritatea cazurilor sindromul se rezolva de sine
statitor si nu necesitd intreruperea TARV. In cazurile grave, de exemplu, la comprimarea traheii de
catre nodulii limfatici mariti in dimensiuni, fie ca rezultat al reactiei pronuntate a organelor respiratorii
la tratament, s-ar putea impune necesitatea unei cure terapeutice de scurtd durata cu hormoni steroizi,
de exemplu, cu prednisolona in doza de 20—60 mg/in 24 de ore, timp de 2—3 saptimani, cu
micsorarea treptata ulterioara a dozei pana la suspendare pe parcursul a cel putin 1 luni (48, 49). Pentru
informatie suplimentara despre toxicitatea preparatelor ARV si a tratamentului la aparitia efectelor
adverse faceti referinta la compartimentul “Tactica in manifestarea toxicitatii si efectelor adverse ale
preparatelor ARV”, Capitolul 1 “Examinarea si tratamentul antiretroviral al adultilor si
adolescentilor”.

Este necesar a monitoriza cu regularitate toleranta la preparatele antituberculoase si ARV. In Tabelul 7
sunt enumerate investigatiile necesare.

Tabelul 7. Schema de supraveghere a pacientilor carora li se administreaza remedii ARV si
anti-TBC.

Evaluare Saptamani Luni

2 4 8 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Anamneza TBC si a infectiei HIV

Examenul fizic X X X X

Afectiuni concomitente

x| x| x| x|

Examenul ginecologic

X| X[ X[ X| X| o
X
X[ X[ X[ X

Teste de laborator standard:

¢ Hemoglobina

e  Analiza generald a sangelui
(cu formula leucocitara si
trombocite)

e Evaluarea functiilor hepatice
(AIAT, dupa posibilitate
AsAT si bilirubina)

e Creatinina

e Analiza generala a urinei

Valoarea CD4

Incarcatura virali (daci e posibil)

Radiografia toracelui

X X| X| X

Testul la sarcina

Examenul frotiului sputei *

X X[ X[ X]| X[ X

Controlul aderentei la tratament
(administrarea preparatelor contra
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ambelor infectii) - [ r +r [ [ [ [ [ [ |

® Necesar a fi efectuati la finele lunii 3 si 8 numai in cazul schemei terapeutice antituberculoase cu durata de 8 luni.

4.3. Respectarea regimului de tratament cu preparate antituberculoase si ARV

Aderenta la tratament este o conditie determinantd a eficacitatii tratamentului ambelor infectii.
Pacientii care nu respecta regimul terapeutic prezinta un risc foarte inalt de dezvoltare a unor tulpini
rezistente de Mycobacterium tuberculosis si HIV. Este foarte dificil a asigura eficacitatea
tratamentului la pacientii cu TBC si infectia HIV cauzate de tulpini rezistente, iar tulpinile
rezistente pot fi transmise persoanelor de contact. In scopul cresterii gradului de respectare a
terapiei antituberculoase se recomanda administrarea remediilor sub controlul unui lucrator
medical, in combinatie cu metodele individuale de sprijin (50). Pentru asigurarea eficacitatii TARV
nivelul aderentei trebuie sa fie nu mai mic de 95 la suta (51). Este necesar ca pacientul sa inteleaga
importanta respectdrii regimului §i consecintele incalcarii acestuia; toate aceste aspecte trebuie sa
fie minutios abordate in procesul de consultare.

In cazul pacientilor, cirora li se administreaza remedii antituberculoase si ARV, respectarea
regimului de tratament trebuie sa fie evaluatd minutios in timpul fiecdrei vizite. Depistarea si
tratamentul efectiv al efectelor adverse reprezinta o conditie primordiald pentru asigurarea aderentei
la tratament (pentru detalii faceti referintd la compartimentele “Aderenta la TARV” si
“Monitorizarea respectarii regimului de tratament” din Capitolul 1 “Examinarea §i tratamentul
antiretroviral al adultilor si adolescentilor™).

Unele grupuri de pacienti, in particular CDI, se pot confrunta cu probleme in respectarea regimului
curativ. Factorii care influenteaza aderenta la tratament in cadrul acestui grup de pacienti sunt
descrisi in Capitolul 5 “HIV/SIDA la consumatorii de droguri injectabile: tratament si ingrijiri”.

IV. Diagnosticul tuberculozei si infectiei HIV la copii

Copiii se infecteaza, de reguld, cu TBC la contact cu adultii bolnavi de TBP sau cu un alt copil bolnav,
care excretd Mycobacterium tuberculosis cu sputa; deseori acesta este un contact in cadrul familiei. Tn
cazul infectiei cu HIV, daca nu este efectuata profilaxia transmiterii materno-fetale a HIV, infectarea
are loc, cel mai des, intrauterin sau in timpul nasterii, la contact cu lichidele infectate (preponderent, cu
sangele). Fara tratament profilactic, simptomele de TBC se manifesta la 40-50 la suta din copiii HIV-
infectati de varsta frageda si la 15 la sutd din copiii de varstd mai mare, timp de 1— 2 ani de la
infectare. La sugari perioada de timp intre infectare si manifestarea simptomelor TBC poate fi foarte
scurta — 6—=8 saptamani. O atentie deosebita urmeaza a fi acordata sugarilor, nascuti din mame co-
infectate TBC/HIV, carora terapia antituberculoasa li s-a administrat cu mai putin de 2 luni pana la
nastere. Atare nou-nascuti trebuie sa fie examinati pentru depistarea simptomelor si semnelor de TBC
inndscuta si la necesitate administrarea terapiei corespunzatoare. La copiii trecuti de varsta de 7 ani si
la adolescenti TBC de dezvolta, de reguld, sub forma de TBP la adultii cu manifestari clasice ale
maladiei. Si viceversa, multi copii sub 4 ani deseori prezinta semne atipice de diseminare
extrapulmonara cu hepatomegalie, febra de lunga durata, limfoadenopatie, anemie si scaderi ponderale,
adica cu manifestari clinice, caracteristice pentru stadiile mai avansate ale imunodeficientei.

1. Diagnosticul TBC la sugarii si copiii HI'V-infectati

Stabilirea diagnozei de TBC la sugari si copii este relativ dificila chiar si in lipsa infectiei cu HIV,
deoarece acestia rar prezinta forma cavernoasa a TBP si nu poate fi efectuatd analiza bacteriologica a
sputei. Pot aparea probleme si cu utilizarea altor metode de prelevare a materialului (de exemplu, apele
lavajului gastric). In legaturd cu aceasta, confirmarea bacteriologica este de reguld imposibila, iar
diagnoza de TBP la copii este deseori prezumptiva. In caz de infectie HIV asociati sarcina este si mai
dificila pe motiv cd unele afectiuni asociate HIV mimeazd dupa tabloul clinic TBC, iar testele
tuberculinice cutanate sunt mai putin sigure. Astfel, diagnoza de TBC se bazeaza deseori pe
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combinarea datelor anamnezei cu privire la contactul cu un adult bolnav de TBC, semnele/simptomele
clinice de TBC si rezultatele investigatiilor mentionate anterior (faceti referinta la Tabelul 8) (15).

Tabelul 8. Conditiile si semnele indicatoare de posibilitate a TBC active la copii.
Suspiciune de TBC

0 Prezenta In anamneza a contactului cu un bolnav cu TBP confirmata

0 Agravare de durata a starii sanatatii dupa rujeola

0 Scaderea ponderii corporale, tuse si raluri, nesolutionate prin terapie antibacteriana
0 Cresterea fara sindrom algic a dimensiunilor nodulilor limfatici superficiali

Probabilitate mare de TBC
Prezenta pe fondalul semnelor sus-mentionate a oricdrui din urmatoarele:

0 Proba cutanata cu tuberculind pozitiva (diametrul papulei >5 mm)

0 Modificéri caracteristice pe radiografia cutiei toracice

0 Modificari histologice caracteristice in bioptat

0 Dinamica pozitiva pe fondal de terapie antituberculoasa

TBC confirmata

0 * Depistarea micobacteriei la examenul bacterioscopic sau al culturii secretiilor sau tesuturilor
organismului

O ¢ Identificarea micobacteriile eliminate potrivite caracteristicilor de cultura ca fiind
Mycobacterium tuberculosis

2. Diagnosticul infectiei HIV la copiii cu TBC activa

La copiii cu TBC trebuie sa fie exclusa infectia HIV. Pentru stabilirea diagnozei la copiii cu varsta sub
18 luni se utilizeaza metoda RPL la ADN al HIV, iar la copiii peste 18 luni — RIE cu confirmarea
ulterioara prin Western blot. Pentru detalii suplimentare faceti referinta la Capitolul 11 “Tratament §i
ingrijiri Tn HIV/SIDA la copii™.

V. Tactica tratamentului copiilor cu TBC si infectia HIV

1. Tratamentul TBC
Tratamentul TBC atat la copii, cat si la adulti, reprezinta o prioritate comparativ cu TARV si
trebuie sa fie inceput imediat dupa depistarea TBC active.

Schemele pentru tratamentul TBC la copii sunt aceleasi, ca si pentru adolescenti si adulti (faceti
referinta la Tabelul 1 din compartimentul I11.2.2.1 de mai sus). Posologia remediilor
antituberculoase calculate la kilogram de greutate corporala este, de asemenea, analogica (faceti
referinta la Anexa 1).

2. Tratamentul HIV/SIDA
2.1. Initierea TARV

Tn cazul copiilor HIV-infectati cu TBC confirmati trebuie initiat in primul rand tratamentul TBC.
TARYV urmeaza sa fie initiat imediat dupa ce acest lucru devine posibil, tinand cont de criteriile
imunologice si clinice prezentate in Tabelul 9.

Tabelul 9. Strategia demararii TARYV la copiii HIV-infectati cu TBC activa.
N Tratamentul
riterii TARV
Crite TBC
Stadiul clinic pediatric 4°° Ase incepe imediat  |A se incepe TARV dupa 2—8 saptimani dupa
Stadiul clinic pediatric 3* |Imunodeficientd nceputul tratamentului TBC
pronuntatd °
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Imunodeficienta Ase incepe imediat [TARV poate fi amanat, ulterior dupa finisarea
moderata sau lipsa tratamentului TBC a se examina din nou necesitatea
imunodeficientei ® acestuia. Control minutios al terapiei antituberculoase;
dacd nu se Inregistreaza ameliorare, a se examina
posibilitatea inceperii TARV.

? Stadiile clinice ale infectiei HIV la copii, faceti referintd la Capitolul 11 “Tratament si ingrijiri in HIV/SIDA la copii”, Anexa 1.
® Tuturor copiilor ce prezintd stadiul clinic 4 le este indicat TARV indiferent de nivelul limfocitelor CD4.

¢ Imunodeficienta pronuntati corespunde unuinivel al limfocitelor CD4 ce depiseste limita de vérsti pentru imunodeficientd grava
cu 5 la sutd, sau unui numar de limfocite CD4 de 200—350/ul pentru copiii in varstd >5 ani (faceti referinta la Anexa 2 la Capitolul
11 “Tratament si ingrijiri in HIV/SIDA la copii”).

d Imunodeficienta moderata sau lipsa imunodeficientei corespunde unuinivel de limfocite CD4 ce depaseste limita de varsta pentru
imunodeficienta pronuntati (faceti referintd la Anexa 2 la Capitolul 11 “Tratament si ingrijiri in HIV/SIDA la copii”).

2.2. Schemele recomandate pentru TARVIA

Schemele TARV ce sunt recomandate spre a fi utilizate la copiii cu co-infectiec TBC/HIV se
deosebesc oarecum de schemele destinate copiilor cu mono-infectie HIV. Selectarea schemei este
limitata de optiunile limitate a preparatelor, ce sunt prezentate prin forme medicamentoase si/sau
dozajului special pediatric, permise spre a fi utilizate la copii (in particular la copiii sub 3 ani).

Tabelul 10. Schemele TARVIA pentru tratamentul copiilor cu co-infectie TBC/HIV,
carora li se administreaza rifampicina.
Varsta copilului Clasele de remedii ARV Combinatia de remedii ARV
<3 ani Schema preferentiald Zidovudina + lamivudina + abacavir
3 INTI
Schema alternativa Zidovudina + lamivudina + nevirapina
2 INTI + nevirapina
>3 ani Schema preferentiald Zidovudina + lamivudina + efavirenz
2 INTI+ 1 INNTI
Schema alternativa Zidovudina + lamivudina + abacavir
3 INTI

2.3. Recomandarile de baza cu privire la remediile ARV

0 In caz de toxicitate sau intoleranti, zidovudina poate fi substituita prin stavudina.

0 La administrarea concomitentd a nevirapinei si rifampicinei trebuie sa fie efectuat controlul clinic si
de laborator pentru depistarea oportuna a hepatotoxicitatii.

o In prezent, efavirenzul nu se recomanda copiilor sub 3 ani. Acestea este contraindicat, de asemenea,
fetitelor sexual active, daca acestea nu utilizeaza metode sigure de contraceptie sau daca nu sunt in
primul trimestru al sarcinii.

0 Dupa terminarea terapiei antituberculoase este necesar a continua TARV conform schemelor
indicate in Tabelul 10.

2.4.  Profilaxia primard cu cotrimoxazol

Copiii cu co-infectie TBC/HIV trebuie sa beneficieze de tratament profilactic cu cotrimoxazol pe toata
durata cursului de tratament al TBC, indiferent de nivelul de imunosupresie. Posologia si formele
medicamentoase are preparatului sunt elucidate in Capitolul 11 “Tratament si ingrijiri in HIV/SIDA la
copii”, compartimentul “Profilaxia si tratamentul infectiilor oportuniste”.

3. Monitorizarea copiilor cu co-infectie TBC/HIV

Observarea standard a starii sanatatii copiilor cu co-infectie TBC/HIV si controlul raspunsului la
tratament trebuie sa includa monitorizarea simptomelor si semnelor clinice, a indicatorilor de laborator,
respectarii regimului terapeutic, la fel ca si a cresterii ponderii si taliei (evaluarea nutritiei). Examinarea
frotiului sputei este efectuat la acelasi interval de timp, ca si la adulti: peste 8 saptamani, 5, 6, 8 si 12
luni de la debutul tratamentului TBC. Pentru mai multe detalii despre tratamentul HIV/SIDA la copii
faceti referinta la Capitolul 11 “Tratament si ingrijiri in HIV/SIDA la copii”.
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VI. Lista minimala a datelor recomandate pentru a fi colectate in cadrul

institutiilor medicale

Tn scopul ameliorarii conduitei pacientilor cu co-infectie TBC/HIV, la fel ca si in scopul controlului
eficacitdtii interactiunii diverselor servicii, care acorda asistentd acestora, se recomandd colectarea
urmatoarelor date (52):

(0]

O 00O

O 00O

Numarul de pacienti inregistrati cu TBC;
Numarul de pacienti inregistrati cu TBC, care au fost testati HIV;
Numarul de pacienti inregistrati cu TBC cu rezultatul pozitiv al testarii HIV;
Numarul de pacienti HIV-infectati care s-au adresat si care au trecut examenul la TBC;
Numarul de pacienti HIV-infectati, la care a fost diagnosticatda TBC;
0 Numadrul de pacienti HIV-infectati, la care a fost diagnosticatda TBC si care au beneficiat de
chimioprofilaxie cu izoniazida;
Numarul de pacienti HIV-infectati cu TBC diagnosticata primar;
0 Numarul de pacienti HIV-infectati cu TBC diagnosticatda si inregistratd primar, la care
numadrul de limfocite CD4 este >350/pl;
0 Numarul de pacienti HIV-infectati cu TBC primar diagnosticata si inregistrata, la care
numadrul de limfocite CD4 este sub 350/pl;
0 Numarul de pacienti HIV-infectati cu TBC primar diagnosticatd, care au beneficiat de
profilaxie cu cotrimoxazol™*;
Numarul de pacienti cu HIV/TBC, care au beneficiat de tratament antituberculos;
Numirul de pacienti cu HIV/TBC, care au beneficiat de tratament antituberculos si TARV™;
Numirul de pacienti cu HIV/TBC in fiecare din categoriile rezultatelor tratamentului TBC*;
Numarul de pacienti cu TBC/HIV decedati, cu indicarea cauzei decesului (decesul de pe urma TBC;
din alte cauze asociate cu HIV/SIDA,; decese neasociate cu HIV/SIDA, de exemplu, ca rezultat al
unui accident, supradozaj de stupefiante, actului de suicid).

11 Care au beneficiat de cel putin o dozé de preparat pe fondal de terapie antituberculoasa.

12 Cu indicarea numarului de pacienti care au initiat TARV sau care au continuat TARV inceputa anterior, in timpul terapiei anfituberculoasa sau la
momentul finalizarii acesteia.

13 Calculul trebuie efectuat in functie de fiecare rezultat posibil, si anume: vindecare, finalizarea tratamentului, ineficacitatea tratamentului, deces,
intreruperea tratamentului, fie rezultat necunoscut pe motiv de trecere sub supravegherea altei institutii. Pentru definitiile acestor rezultate faceti referinta
la publicatia “Recomandari nafionale cu privire la tratamentul tuberculozei” (53).
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Anexa 1. Posologia si formele medicamentoase ale remediilor
antituberculoase pentru adulti, adolescenti si copii

Tabelul 11. Posologia recomandata a remediilor antituberculoase de prima linie.

Doza recomandata

Remediul Administrare zlnici * (dozaj sau diapazon Administrare de 3 ori in siptimani (dozaj
obignuit) sau diapazon obignuit)

Izoniazida 5 mg/kg 10 mg/kg

Rifampicina 10 mg/kg (450 mg, dacd masa corporald <50 |10 mg/kg (450 mg, daca masa corporald <50

kg; 600 mg, dacd masa corporala >50 kg) kg; 600 mg, dacd masa corporala >50 kg)

Pirazinamida 25 mg/kg (20—30 mg/kg) 35 mg/kg (30—40 mg/kg)

Etambutol 15 mg/kg (15—20 mg/kg) 30 mg/kg (20—35 mg/kg)

Streptomicina 15 mg/kg (12—18 mg/kg) 15 mg/kg (12—18 mg/kg)

2In cazul in care rifampicina este administrat pacientilor cu TBC/HIV concomitent cu remediile ARV, preferinti se da
administrarii zilnice a rifampicinei (20).

Tabelul 12. Formele medicamentoase recomandate ale remediilor antituberculoase de

Remediul

Forma medicamentoasa

Cantitatea substantei ce actioneazi (mg)

Remedii mono-componente

Comprimate sau granule
Comprimate sau granule

Izoniazida Comprimate 100, 300
Rifampicini Comprimate sau capsule 150, 300
Pirazinamida Comprimate 400
Etambutol Comprimate 100, 400
Streptomicini Pulbere in fiole pentru injectare 750, 1000
Combinatii cu dozi fixati
Izoniazida + Rifampicind Comprimate 75+ 150
Comprimate 150 + 300
Comprimate 30 +60

150 + 150 (3 ori in sdptdmana)
60 + 60 (3 ori In saptamana)

Izoniazida + Etambutol

Comprimate

150 + 400

Izoniazida + Rifampicina +
pirazinamida

Comprimate sau granule
Comprimate sau granule
Comprimate sau granule

75 + 150 + 400
30 +60+ 150
150 + 150 + 500 (3 ori in saptdmana)

Izoniazida + Rifampicina +
pirazinamida + Etambutol

Comprimate

75+ 150 + 400 + 275
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Anexa 2. Posologia si formele medicamentoase ale preparatelor ARV pentru

adulti si adolescenti

Tabelul 13. Posologia recomandata a remediilor ARV pentru adultii si adolescentii cu

Remediul | Posologia recomandata
INTI
Abacavir 300 mg 2 ori timp de 24 ore
Didanozina?® 400 mg o data timp de 24 ore (250 mg, daca ponderea corporald <60 kg) sau 200
mg 2 ori timp de 24 ore
Lamivudina 150 mg 2 ori timp de 24 ore sau 300 mg o data timp de 24 ore
Zidovudina 300 mg 2 ori timp de 24 ore
Tenofovir 300 mg o data timp de 24 ore
INNTI
Efavirenz |600 mg o data timp de 24 ore
IP

Lopinavir/ritonavir + ritonavir

(400/100 + 300) mg 2 ori timp de 24 ore

Sacvinavir + ritonavir

(400 + 400) mg 2 ori timp de 24 ore

 La administrarea concomitenta cu tenofovirul posologia recomandati pentru didanozina este de 250 mg o data timp de 24
ore pentru pacientii cu ponderea corporald >60 kg sau 125—200 mg la pacientii cu ponderea corporala <60 kg.

Tabelul 14. Formele medicamentoase de prezentare ale remediilor ARV pentru adultii si
adolescentii cu TBC/HIV.

Remediile | Forma medicamentoasa de prezentare | Cantitatea substantei ce actioneazi
Mono-componente
Abacavir Comprimate 300 mg
Solutie pentru administrare enterala 20 mg/ml
Didanozina Comprimate 25, 50, 100, 150, 200 mg
Pulbere pentru pregatirea solutiei tamponate pentru 100, 167, 250 mg
administrare enterald (pachetele cu doza unicd)
Pulbere pentru pregitirea solutiei pentru administrare 2 si4 g didanozina In vase de sticle cu
enterald (pentru copii) volumul de 120 si 240 ml respectiv
Capsule cu eliberare lentd a preparatului 125, 200, 250, 400 mg
Lamivudini Comprimate filmate 150, 300 mg
Solutie pentru administrare enterala 10 mg/ml
Zidovudina Comprimate 250, 300 mg
Capsule 100 mg
Solutie/sirop pentru administrare enterald 50 mg/5 ml
Solutie sterild pentru administrare intravenoasa (retrovir) {10 mg/ml
Tenofovir Comprimate 300 mg
Efavirenz Capsule 50, 100, 200 mg
Comprimate filmate 600 mg
Lopinavir/ritonavir Comprimate 200 mg/50 mg
Capsule 133,3 mg/33,3 mg
Solutie pentru administrare enterala (contine alcool 42,2%) [80//20 mg/ml
Sacvinavir Capsule 200 mg
Comprimate 500 mg
Ritonavir Capsule 100 mg
Solutie pentru administrare enterala 80 mg/ml
Preparate combinate cu dozaj fix
Zidovudina + lamivudind |Comprimate filmate 300 mg + 150 mg
Zidovudina + lamivudina + |Comprimate 300 mg + 150 mg + 300 mg
abacavir
Tenofovir + emtricitabind |Comprimate 300 mg + 200 mg
Abacavir + lamivudina Comprimate 600 mg + 300 mg
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Capitolul V

HIV/SIDA la consumatorii de droguri injectabile: tratament si ingrijiri
I. Principii de baza

Dependenta opioida reprezintd o stare complexd, ce exercitd un impact profund asupra sanatatii
consumatorilor de droguri, precum si asupra bundstarii populatiei si asupra sistemului de sanatate in
genere, in special in cazul substantelor stupefiante injectabile. Organizatia Mondiald a Sanatatii (OMS)
(TARVIA), cu accent pe un acces echitabil si egal la serviciile de profilaxie, diagnostic si tratament
pentru HIV/SIDA, inclusiv TARVIA (1) pentru consumatorii de droguri injectabile (CDI). Desi acest
protocol a fost elaborat pentru statele regiunii Europene a OMS, el este util si pentru alte tari in care
exista problema tratamentului HIV/SIDA la CDL

Desi CDI constituie majoritatea preponderentd a bolnavilor de SIDA in Europa de Est, acestia
beneficiaza de TARVIA mai rar decat altii (2—4). Consumatorilor de droguri le este mai dificil sa
beneficieze de TARVIA si acestia mai des ca altii initiazd terapia in stadii mai avansate ale infectiei
(5). Chiar si in tarile mai dezvoltate, cu un acces relativ mai mare la asistenta medicala, pacientii ce
utilizau sau utilizeaza substante psihoactive injectabile au o posibilitate mai mica de a beneficia de
TARVIA (6—9). Multe studii au constatat ca medicii nu prefera sa administreze terapia antiretrovirala
(TARYV) persoanelor infectate cu HIV ce sunt CDI pe motiv de preconceptie raspandita pe larg cum ca
acestia nu vor respecta regimul de tratament, ceea ce la randul sau ar putea conditiona dezvoltarea
rezistentei la preparatele antiretrovirale (preparate ARV). Totusi, studiile releva ca frecventa dezvoltarii
rezistentei medicamentoase la CDI si la pacientii ce nu utilizeaza substante stupefiante este aceeasi
(10). In cazul in care asistenta medicald complexi este acordatd impartial si echitabil, majoritatea CDI
prefera si sunt de acord sa li se administreze tratamentul HIV-infectiei si respectd indicatiile medicale.
Rezultate deosebit de bune au fost realizate in cazurile n care tratamentul HIV/SIDA este suplimentat
cu tratamentul dependentei opioide (inclusiv masurile de reducere a riscului, detoxificarea si terapia de
substitutie) si suport psihosocial (1, 4, 11—13).

OMS detine o experientd bogata in domeniul profilaxiei si tratamentului HIV/SIDA la CDI si detinuti.
Aceasta experienta se reflectd intr-o pletora de rezolutii, declaratii, memoranduri si rapoarte tehnice ale
OMS si ONU. La momentul de fata, aceasta activitate se bazeaza pe conceptul argumentat stiintific al
reducerii riscului. Raportul comisiei de experti a OMS privind dependenta narcotica din anul 1974
sustine ca programele trebuie sd fie axate pe prevenirea si ameliorarea problemelor aferente
consumului de stupefiante si nu pe combaterea propriu-zisa a fenomenului de consum al substantelor
psihoactive. Odata cu escaladarea epidemiei infectiei HIV acest postulat a devenit si mai actual si a stat
la temelia tacticii OMS cu privire la sanatatea publicd pentru solutionarea problemelor legate de
consumul de substante stupefiante injectabile in contextul programelor de reducere a riscului (14).

Uneori notiunea de “reducere a riscului” este utilizata referitor la toate consecintele negative
caracteristice consumului de stupefiante, desi in contextul HIV/SIDA OMS utilizeaza acest termen pentru
definirea unui complex de masuri argumentate stiintific, axate pe reducerea riscului de transmitere a
infectiei HIV si a consecintelor HIV/SIDA 1in cazul consumului de substante psihoactive, in special al
celor injectabile. Totusi, aceasta abordare este la fel de eficienta si in cazul altor infectii cu transmitere
prin intermediul sangelui (in special, hepatita virala C), supradozaj si alte consecinte negative pentru
sanatatea individuald a persoanei si a bunastarii populatiei. O strategie exhaustiva de prevenire a
epidemiei cu infectia HIV 1in tarile 1n care forta ei motrice o constituie consumul de stupefiante trebuie sa
includa programe indreptate la profilaxia primara a consumului de preparate opioide. Totusi, abordarea
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OMS implica activitati in cadrul sectorului sanatatii'*, tn particular in randul consumatorilor activi de
stupefiante si detinuti. OMS recunoaste ca profilaxia si tratamentul HIV/SIDA in randul consumatorilor
de stupefiante si al detinutilor implica o abordare multilaterala si un spectru amplu de masuri.

Reuniunea Mondiala a Sanatatii nr.56 a aprobat in luna mai 2003 o Strategie globald pentru sectorul

vvvvvv

sanatatii in domeniul HIV/SIDA pentru anii 2003—2007, in care sunt enumerate principalele directii de
activitate ale acestui sector vis-a-vis de HIV/SIDA, inclusiv “...realizarea programelor de reducere a
riscului in rAndul consumatorilor de substante psihoactive injectabile, in particular asigurarea accesului la
dispozitive sterile de injectare, tratamentul dependentei narcotice §i lucrul cu populatia, In scopul

reducerii incidentei consumului de substante stupefiante injectabile” (15).

Mai recent, OMS a reiterat necesitatea asigurdrii unui acces universal la profilaxia §i tratamentul
HIV/SIDA pentru toti cei ce au nevoie, precum si prioritatea programelor de reducere a riscului, fapt
reflectat intr-un sir de rapoarte tehnice si note informative (1, 14—23).

Biroul regional pentru Europa al OMS a fost intotdeauna in fruntea implementarii eforturilor de reducere
a riscului. In anul 1998 Biroul regional pentru Europa, impreunia cu Programul ONU pentru SIDA
(UNAIDS) si Consiliul Europei, a publicat principiile de baza ale unei profilaxii eficiente a infectiei HIV
in randul CDI. Aceasta publicatie a fost una din primele publicatii ONU, in care au fost expuse principiile
de baza pentru profilaxia eficientd a transmiterii HIV-infectiei in randul CDI, evocand necesitatea
asigurarii cu dispozitive sterile de injectare si a terapiei de substitutie cu opioide (TSO). In prezent, Biroul
regional pentru Europa al OMS se conduce in activitdtile sale de reducere a riscului de Rezolutia
EUR/RC52/R9 din anul 2002 a Comisiei regionale Europene a OMS Fortificarea activitatilor de
combatere a HIV/SIDA in regiunea Europeana a OMS, care face apel la statele membre ale OMS:

“...sa contribuie la raspandirea pe larg a masurilor axate, argumentate stiintific, de profilaxie, tratament
si reducere a riscului (de exemplu, repartizarea seringilor si acelor, a solutiilor dezinfectante si a
prezervativelor, consultarea si testarea voluntara HIV, terapia de substitutie, diagnosticul si tratamentul
[infectiilor cu transmitere sexuald] ITS) in randul grupurilor vulnerabile sau expuse unui risc nalt de
infectare ale populatiei, inclusiv detinutii din penitenciare, in conformitate cu politicile nationale”.

In luna februarie 2004, Biroul regional pentru Europa al OMS a participat la elaborarea declaratiei
istorice de la Dublin privind cooperarea pentru combaterea HIV/SIDA in Europa si Asia Centrald, unde
toate statele membre ale regiunii Europene au convenit asupra urmatoarelor expozeuri:

“Este necesar a spori accesul CDI la profilaxia si tratamentul dependentei narcotice si la programele de
reducere a riscului, contribuind la si facilitand asigurarea unui spectru larg de servicii de profilaxie si
terapie a dependentei narcotice si a programelor de reducere a riscului™ (in particular, repartizarea
seringilor si acelor, a solutiilor dezinfectante si a prezervativelor, consultarea si testarea voluntara HIV,
terapia de substitutie, diagnosticul si tratamentul ITS) in conformitate cu politicile nationale...” (17)

La prestarea asistentei persoanelor care traiesc cu HIV/SIDA (PTHS) si care consuma droguri
injectabile, trebuie sa ne conducem de urmatoarele principii:
0 TARVIA la categoria data de pacienti HIV-infectati este la fel de eficienta ca si in cazul altor pacienti.

14 «gectorul sanatatii reprezintd un spectru larg de servicii si institutii medico-sanitare de stat si private (inclusiv, sanitaro-recreationale, profilactice,
diagnostice, curative si de reabilitare), Ministerul Sanatatii, organizatiile neguvernamentale, grupurile publice si asociatiile profesionale, de rand cu
structurile nemijlocit corelate cu sistemul sanatatii (de exemplu, industria farmaceutica si institutiile de invatamant)’. Strategia globala a sectorului sénatétii
in HIV/SIDA pentru anii 2003-2007 (15).

15 Potrivit recomandarilor OMS, peste 60 la suta din CDI trebuie s& aiba acces la servicile de tratament al
dependentei narcotice si la programele de reducere a riscului pentru a redresa situatia epidemiologica in randul
acestora.
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0 In conditiile asiguririi unui sprijin adecvat, atat fostii CDI, cat si cei activi, pot respecta cu aceeasi strictete
regimul terapeutic, ca si ceilalti pacienti, si urmeaza sa aiba un acces egal cu ceilalti la TARVIA.

o0 Constatarea propriu-zisa a faptului de consum al preparatelor stupefiante, fie acesta in trecut sau in
prezent, nu trebuie sa exercite un impact asupra deciziei de initiere a TARVIA.

0 Laadministrarea TARVIA trebuie sa se acorde atentie necesitatilor deosebite ale fostilor sau prezentilor
CDI, inclusiv necesitatea terapiei dependentei narcotice, a infectiilor concomitente si a altor afectiuni.

0 Politicile de sanatate publica care tin cont de necesitatea tratamentului, atat al dependentei
narcotice, cat si al infectiet HIV, conditioneaza o ameliorare a starii sanatatii pacientilor, reduc
stigmatizarea si contribuie la prestarea unei asistente medicale complexe si etic consecvente.

0 Cele mai optime rezultate pot fi obtinute la combinarea masurilor de profilaxie, terapie, prestarea
asistentei si sprijinului din cadrul programelor de reducere a riscului.

0 Programul de reducere a riscului reprezinta un sprijin eficient al masurilor profilactice, curative si
de reabilitare ce sunt oferite CDI.

0 Terapia de substitutie de calitate inalta constituie 0 componentd importanta a asistentei prestate in
HIV/SIDA. Aceasta reprezinta una din cele mai eficiente metode de terapie a dependentei de
substante opioide.

0 Este necesar a crea un mediu prietenos pentru CDI, cu respectarea drepturilor si a demnitatii acestora,
de rand cu extinderea si cresterea accesului acestora la tratamentul dependentei narcotice.

O Acele tari, in care cresterea epidemiei infectieci HIV este conditionatd preponderent pe contul
consumului de droguri injectabile, urmeaza sa adopte masuri de urgentd pentru a acoperi
necesitatile CDI in serviciile de profilaxie si tratament, inclusiv programele de reducere a riscului,
terapia de substitutie si accesul universal la TARVIA.

I1. Date generale
1. Epidemiologia infectiei HIV si consumul de droguri injectabile

Conform estimarilor, la finele anului 2003 in lume au fost inregistrati aproximativ 13,2 milioane de
CDI, majoritatea dintre care — 10,3 milioane (78 la suta) — in tarile in curs de dezvoltare si in tarile cu
economie in tranzitie. Numarul estimat de CDI in Europa de Vest este 1,2 milioane de persoane, iar in
Europa de Est si Asia Centrala — 3,2 milioane de persoane (24). In multe tari consumul de droguri
injectabile si relatiile sexuale intretinute cu CDI servesc drept principalele cai de transmitere a infectiei
HIV. Studiile epidemiologice constata ca, cel putin, 10 la suta din cazurile noi de infectie HIV din lume
(30 la sutd, cand Africa nu este inclusa in calcule) sunt conditionate de consumul de droguri injectabile,
iar circa 3 milioane din fostii CDI sau din cei activi sunt infectati cu HIV sau bolnavi de SIDA (25, 26).

Tn Europa de Est cresterea epidemiei infectiei HIV este aproape in totalitate conditionatd de consumul de
droguri injectabile. Cea mai mare incidenta i prevalenta a infectiei este raportata in Estonia, Federatia
Rusa si Ucraina (27, 28). Prevalenta infectiei HIV in randul CDI variaza in limite mari in Europa de Vest;
concomitent, cele mai mari valori au fost inregistrate in Spania, Italia si Portugalia (24). Cea mai grava
situatie s-a creat in tarile cu acces limitat la profilaxie, asistenta si tratament, adica acolo, unde accesul la
programele de schimb de seringi si ace si terapia de substitutie este mic sau inexistent, iar combaterea
consumului de stupefiante se reduce preponderent la masuri represive si punitive (29, 30).

Epidemiilor de HIV-infectie, ale caror forta motrica il constituie consumul de stupefiante, le este
caracteristica o crestere fulminanta. Uneori, timp de cativa ani, prevalenta infectiei HIV 1n randul CDI
crestea de la 1 pana la 70 la suta (31, 32). Mai mult ca atat, cresterea rapidd a consumului de droguri
injectabile deseori coincide cu cea mai rapida raspandire a HIV/SIDA. Epidemia infectiei HIV in
randul CDI incepe, de reguld, in randul barbatilor tineri, sexual activi. Ulterior, are loc infectarea
partenerilor sexuali ai acestora — barbati si femei, dupa care infectia este transmisa copiilor nascuti din
mame infectate. Sexul comercial serveste in calitate de verigd intermediara intre diverse paturi ale
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populatiei, din moment ce stupefiantele sunt oferite ca plata pentru serviciile sexuale prestate, sau
serviciile sexuale sunt prestate pentru achizitionarea stupefiantelor (33).

Accesul limitat la profilaxie si tratament (in particular la programele de reducere a riscului), riscul inalt
de infectare cu infectii cu transmitere pe calea sangelui prin intermediul utilizarii In comun a seringilor,
acelor, solutiilor si a altor remedii utilizate la injectarea drogurilor, explica cresterea fulminanta a
epidemiei. Un factor contribuitor suplimentar este nivelul inalt al viremiei in primele saptdmani si luni
dupa seroconversie, fapt ce ar putea explica frecventa mare de transmitere a HIV in randul CDI (4).
Mai mult ca atat, un sir de factori sociali contribuie la raspandirea infectiei HIV in randul CDI (34).

2. Consecintele medicale si sociale ale consumului de droguri injectabile

Dependenta de substante reprezinta o stare clinicd complexa, care include 1n sine o componenta fizica
si una psihosociala, si se asociaza cu afectiuni concomitente severe si un risc ridicat de sfarsit letal.
Dependenta narcotica (in particular, cea opioida) reprezinta o afectiune cronica recidivanta, care este
dificil de combatut din cauza unei dorinte irezistibile si incontrolabile de consum de stupefiante, care
impune persoana sd recurgd la ele chiar si riscand consecinte sociale severe si afectarea sanatatii lor
(35). Persoanelor dependente de substante narcotice le este caracteristic un sir de probleme medicale,
psihologice si sociale, de care urmeaza sa se tind cont la planificarea si prestarea asistentei medicale
persoanelor cu HIV/SIDA.

2.1. Problemele medicale

Pe langa infectia HIV, CDI se confrunta cu un sir intreg de infectii si afectiuni concomitente, asociate
unor afectiuni medicale aferente consumului de substante stupefiante injectabile.

Tn continuare sunt enumerate cele mai frecvente afectiuni si stiri in randul CDI:
0 Infectii virale cu transmitere hematogena, inclusiv hepatitele virale B, C si D (delta), ce
conditioneaza leziuni hepatice;
0 Infectii bacteriene (36):
e tuberculoza,
e pneumonie bacterianad,
e endocardita,
e septicemie;
intoxicatie narcotica (supradozaj);
dependenta alcoolica si leziuni hepatice induse de alcool;
dependentd mixta;
dereglari psihice, inclusiv si depresie.

O O0OO0Oo

La unii CDI simptomele dereglarii psihice pot sd se manifeste de mai mult timp, insd diagnoza
corespunzatoare nu le este stabilitd si acestia nu beneficiazd de tratament. Un sir de dereglari psihice
pot aparea ca rezultat al abuzului de alcool, cocaina si opioide, sau pot fi exacerbate de acestea.
Substantele narcotice sunt utilizate pentru autotratarea simptomelor dereglarilor psihice si pentru
substituirea terapiei eficiente. S-a constatat o crestere considerabild a frecventei depresiei majore si
cazurilor de suicid la CDI HIV-infectati, care chiar depaseste frecventa si asa mare a depresiilor si
cazurilor de suicid inregistrate la pacientii in stadii avansate ale infectiei HIV si SIDA (37—39).

Din sirul problemelor frecvent intalnite la CDI mai fac parte:

0 tromboza venelor profunde si trombembolia arterei pulmonare;

0 afectiuni limitate ale tesuturilor moi si vaselor, inclusiv abcese cutanate si tromboflebite;
O risc ridicat de afectiuni respiratorii §i dereglari corelate cu tabagismul, maladii cronice.

2.2. Problemele sociale
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Pomind de la parerea pe larg vehiculatd cd consumatorii de substante narcotice nu sunt in stare sa
respecte regimul TARVIA, ceea ce cade din cadmpul de vedere este cd la aceasta pot contribui alte
probleme, cu care se confruntd multi CDI: instabilitatea sociald, sardcia, dereglarile psihice, Incalcarea
drepturilor omului si lipsa intelegerii reciproce cu medicii.

Printre cele mai raspandite probleme sociale cu care se confruntd CDI se numara:

O O0OO0OO0O0

(0]

stigmatizarea, discriminarea si statutul social scazut;
saracia;

vagabondajul;

somajul;

dereglarea vietii familiale si sociale;

comportamentul criminal si incarcerarea in penitenciare.

2.2.1. Stigmatizarea, discriminarea si statutul social scazut

In afarda de infectia HIV, consumul de substante stupefiante reprezintd o sursa raspandita de
stigmatizare si discriminare.

(0]

(0]

(0]

Stigma legata de consumul de substante narcotice este deseori exacerbata din cauza ca, de regula,
aceasta actiune este ilegala si are un caracter ascuns, precum si din cauza lipsei protectiei legale a
persoanelor consumatoare de substante narcotice.

Consumatorii de substante narcotice nu preferda sa apeleze la institutiile medicale din cauza
stigmatizarii si discriminarii. Frica de a fi supus(&8) discriminarii le impune pe multe persoane HIV-
infectate sa nu-si dezvaluie dependenta sa de substante narcotice in fata specialistilor care le acorda
asistenta pentru HIV/SIDA. Aceasta sporeste riscul erorilor diagnostice si al interactiunilor
medicamentoase intre preparatele ARV prescrise si substantele narcotice (4).

Multi CDI traiesc in afara normelor sociale si economice primite in societate; multi au fost
abandonati de familiile sale.

Persoanele deosebit de vulnerabile fata de saracie, discriminare rasiald, cu afectiuni medicale, cei
agramati i someri, au un risc deosebit de ridicat de a deveni consumatori de droguri.

Problemele sociale, inclusiv stigmatizarea si discriminarea, legate de consumul de substante
narcotice si statutul HIV pozitiv, la randul lor exacerbeaza atractia fata de stupefiante.

2.2.2. Institutiile corectionale

Problemele economice conditionate de dependenta narcoticd si crimele comise pentru solutionarea
acestora rezultd in faptul ca in majoritatea tarilor o parte considerabila a CDI periodic nimeresc in
penitenciare. In multe tiri in institutiile de tip inchis metoda de baza de tratament a dependentei narcotice
este o forma sau alta a detoxificdrii sau a abstinentei fortate. Eficacitatea unei atare terapii a dependentei
narcotice nu este dovedita. Mai mult ca atat, plasarea CDI in institutiile corectionale de tip inchis este
asociata cu un sir de probleme suplimentare medicale si de alt gen. La acestea se refera:

(0]

OO0 O0O0OO0O0

Metode riscante de administrare a substantelor narcotice, asociate cu risc de infectare §i transmitere
a hepatitelor virale si a altor infectii;

Tuberculoza (in particular, tuberculoza polidrogrezistenta);

Risc ridicat de transmitere a HIV si a altor ITS in caz de acte sexuale neprotejate in randul detinutilor;
Risc ridicat de supradozaj cu substante narcotice dupa eliberare;

Violenta fizica si sexuala;

Depresie si dereglarile de anxietate;

Suicid.

Tntr-un sir de tari au fost raportate focare de HIV-infectie in penitenciare. Aceasta ar putea servi drept
sursa sau factor suplimentar pentru o raspandire si mai mare a epidemiei infectiei HIV.

3. Terapia de substitutie cu opioide

In toatd lumea sunt inregistrati circa jumatate de milion de persoane ce sufera de dependentd opioida si
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care beneficiaza de terapie de substitutie cu metadona, inclusiv aproximativ 400.000 de persoane — n
regiunea Europeana (19, 40). Numarul acestora creste practic in toate regiunile lumii. Terapia de
substitutie cu metadona a fost initiata initial in Australia, SUA si in tarile Europei de Vest. Ulterior,
aceasta a Inceput a fi utilizata si in tarile din Europa Centrala si de Est, regiunea Mediteraneana de Est
si Asia. Necesitatea terapeuticd in metadond in unele tari este acoperitd in proportie de 80 la suta, in
altele — ntr-un volum cu mult mai mic. In regiunea Europeani metadona este utilizatd in 76 la suti
din programele de terapie de substitutie (41). Nu mai putin de 179.329 de pacienti beneficiau de terapia
de substitutie cu metadona catre anul 1998 in SUA, iar astdzi acest numar constituie de la 200.000 pana
la 300.000 de persoane. Metadona este utilizata, de asemenea, si in Australia, Argentina, Indonezia,
Iran, Canada, China, Noua Zeelanda, Thailanda si alte tari. Conform estimarilor, circa un milion de
persoane vor beneficia de terapia de substitutie cu metadona in urmatorii 5 ani.

De terapia de substitutie cu buprenorfind beneficiaza circa 200.000 de persoane in toata lumea, iar
numarul acestora creste practic in toate regiunile. Cea mai bogata experienta de utilizare a buprenorfinei
este acumulata in Franta, unde incepand cu anul 1995 remediul medicamentos dat este pe larg utilizat de
medicii generalisti. Catre anul 1998, circa 65.000 de pacienti beneficiau anual de buprenorfina in Franta,
catre anul 2001 — 74.000 de pacienti anual, in timp ce metadona era utilizata la doar 9.600 de pacienti
(42). In Australia buprenorfina a fost aprobati pentru terapia dependentei opioide in anul 2001, iar citre
luna iunie 2003 de acest preparat medicamentos deja beneficiau 8.641 de pacienti. Deja catre anul 2005
multe tari au aprobat buprenorfina, inclusiv Australia, Austria, Belgia, Regatul Unit, Germania, Grecia,
Danemarca, lIsrael, India, Indonezia, Islanda, Italia, China (in particular, raionul administrativ Hong
Kong), Lituania, Luxemburg, Malaiezia, Olanda, Norvegia, Portugalia, Singapore, Republica Slovacia,
Slovenia, SUA, Ucraina, Finlanda, Franta, Republica Ceha, Elvetia, Suedia, Estonia si RSA.

I11. Organizarea asistentei si tratamentului
1. Serviciile pentru CDI

Organizarea activitatilor serviciilor implicate in prevenirea, tratamentul si reabilitarea persoanelor
infectate cu HIV, de rand cu coordonarea acestor activitati, toate constituie o conditie importanta pentru
tratamentul de succes al CDI. Programele de tratament al infectiei HIV trebuie sa fie corelate cu
programele de reducere a riscului. Acest lucru este important pentru acoperirea maximalad si mentinerea
CDI in programul de tratament, cat si pentru oferirea acestora a consultatiei privind reducerea riscului si
accesibilitatea accesoriilor necesare, inclusiv a prezervativelor, acelor si a seringilor sterile etc. Datorita
stabilizdrii comportamentului CDI, metodele de reducere a riscului, inclusiv terapia de substitutie, ar
putea diminua consecintele medicale si psihosociale ale consumului de substante narcotice si ar facilita
tratamentul infectiei HIV. La tratarea pacientilor HIV-infectati cu dependentd narcoticd se impune
necesitatea coordonarii activitatilor serviciilor de patru tipuri:

e Practica medicald generala si clinicile infectioase;

e Reducereariscului;

e Asistenta narcologica;

e Asistenta psihologica si sociala.

Lucrul cu populatia (outreach) va contribui la asigurarea unei interactiuni active intre organizatiile
locale, care reprezinta interesele CDI, si va implica consilierii §i consultantii “de la egal la egal” din
aceste organizatii.

1.1. Practica medicala generala

1.1.1. Principii

Acordarea cu succes a asistentei medicale, inclusiv TARVIA, pentru consumatorii activi de substante
narcotice trebuie sa corespunda catorva principii generale. Asistenta medicala trebuie sa:
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o Fie accesibila;

o Fie gratuita;

» Fie prietenoasa, prestata de cadre cu atitudini impartiale si fird condamnare;

o Corespunda necesitatilor individuale;

e Continud (prin intermediul sistemului de referinte medicale), ce ar asigura interactiunea intre
institutiile medico-sanitare, serviciile sociale, asociatiile de CDI si familiile acestora.

1.1.2. Abordare in echipa

OMS pledeaza pentru o abordare in echipa la acordarea asistentei medicale persoanelor ce traiesc cu
HIV/SIDA (PTHS). Echipa medicala trebuie si posede experienti in asistenta narcologici. In cadrul
unor sedinte convocate cu regularitate echipa trebuie sa puna in discutie starea CDI ce sunt in tratament
si planul ulterior de actiuni. De reguld, in componenta echipei intra:

e Un medic (terapeut, infectionist sau un alt specialist);

e O asistentd medicala;

e Un asistent social;

e Un consultant;

e Un specialist in terapia dependentei narcotice'®.

Psihiatrii si asistenta psihiatrica nu intotdeauna sunt cele mai optimale metode in tratamentul dependentei
narcotice. Multe complicatii ce necesitd interventii medicale intrd, mai degrabd, in competentele
terapeutilor. Exista, de asemenea, si riscul stigmatizarii suplimentare a pacientilor din cauza tratamentului
la psihiatru, in particular in cazul in care pacientul in cauza nu prezintd dereglari psihice concomitente.

1.1.3. Componentele asistentei

Principala dificultate in prestarea asistentei medicale CDI, indiferent de statutul HIV al acestora, este
necesitatea participarii concomitente a serviciilor corespunzatoare in solutionarea problemelor
medicale si psihologice ale acestora.

Asistenta medicala trebuie sa fie multilaterala si sa includa:

e Tratamentul HIV/SIDA;

e Tratamentul dependentei narcotice, inclusiv terapia de substitutie cu opioide (TSO);

e Diagnosticul si tratamentul altor afectiuni concomitente, plus complicatiile consumului
intravenos al substantelor narcotice (faceti referinta la compartimentul 11.2.1);

e Profilaxia si tratamentul infectiilor oportuniste conditionate de infectia HIVY;

e Vaccinarea contra infectiilor cauzate de virusul hepatitei virale B (VHB)'%;

e Tngrijiri paliative in stadiile avansate ale bolii*.

Asistenta medicala acordata CDI trebuie, de asemenea, sa includa:
e Sustinere 1n respectarea regimului terapeutic;
e Reducerea riscului asociat cu consumul de substante narcotice si comportamentul sexual riscant;
e Sustinere pentru partenerii sexuali;
e Solutionarea problemelor sociale (prin intermediul serviciului de asistenta sociald);
e Combaterea stigmatizarii $i discriminarii:
o Asigurarea respectarii drepturilor omului in cazul CDI, plus asistentd medicald calitativa,

16 Acesta poate fi un specialist in tratamentul dependentei narcotice, psihiatru, psihoterapeut si/sau narcolog (in tarile din Europa de Est).

17 Tn particular, pneumonia pneumocisticd (cauzatd de Pneumocystis jirovecii), candidoza, criptococcoza, toxoplasmoza, infectile cauzate de
micobacteriile atipice si citomegalovirus. Este necesar a se tine cont de interactiunea intre remediile antimicotice deseori utilizate in cazul candidozei
si criptococcoze, si in cazul metadonei.

18 Faceti referinta la Capitolul 8 “Profilaxia hepatitelor A, B, C si acfiunea altor factori hepatotoxici asupra persoanelor ce tréiesc cu HIV/SIDA™ si la
Capitolul 12 “Imunizarea persoanelor ce traiesc cu HIV/SIDA si a persoanelor cu risc sporit de infectare cu HIV”.

19 Faceti referintd la Capitolul 3 “Prestarea ingrijirilor paliative persoanelor ce tréiesc cu HIV/SIDA”.
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inclusiv TARVIA;

o Controlul asupra faptului ca lucratorii medicali si nu manifeste partialitate si atitudini
negative la adresa pacientilor, sa tina cont de faptul cum acest lucru s-ar putea reflecta asupra
pacientilor, sia demonstreze profesionalism si sa tinda sa realizeze rezultate pozitive in
tratamentul dependentei narcotice si TARVIA,

o Garantarea respectarii confidentialitatii.

Accesibilitatea unei atare asistente va asigura increderea in program, in timp ce lipsa acesteia va
semnala o neglijenta fata de necesitatile primordiale ale CDI (43).

1.2. Reducerea riscului

Activitatile de reducere a riscului sunt axate pe minimizarea consecintelor negative medicale, sociale si
economice ale consumului de substante psihoactive pentru insusi consumatori, familiile acestora si cei
din jur, ce nu impun in mod obligatoriu abstinenta de consumul stupefiantelor sau diminuarea
consumului acestora. Asistenta adecvatd si accesibila din partea cadrelor medicale cu atitudine
impartiald prin intermediul programelor speciale din teren si activitdtile desfasurate cu populatia au
demonstrat 1n practica eficacitatea inalta a acestora. Programele complexe de reducere a riscului permit
reducerea incidentei infectiei HIV in randul CDI (16, 44—46).

Componentele cheie ale programelor eficiente de reducere a riscului pentru consumatorii de substante
narcotice includ:

0 activitatile desfasurate cu populatia (outreach), in particular cu implicarea fostilor CDI;

0 oferirea informatiei ce favorizeaza modificarea comportamentului, in particular despre masurile de
reducere a riscului;

asigurarea accesibilitatii seringilor si acelor, plus restituirea celor utilizate;

tratamentul dependentei narcotice, in particular prestarea TSO,;

consultarea si testarea HIV;

repartizarea prezervativelor, profilaxia si tratamentul ITS;

asistenta medicala primard, inclusiv vaccinarea contra hepatitei virale B, tratamentul complicatiilor
venoase, ulcerelor si abceselor, tratamentul intoxicatiilor in caz de supradozaj narcotic;

0 politici de stat si legal favorabile.

O O0OO0OO0Oo

Serviciile de reducere a riscului trebuie sa participe in urmatoarele tipuri de activitati:

O Prestarea tratamentului HIV/SIDA (dupa posibilitate), inclusiv administrarea nemijlocita a TARV;

O Sustinere in respectarea regimului terapeutic TARYV, inclusiv contacte cu acei CDI, care au
abandonat tratamentul,

O Asigurarea accesibilitatii specialistilor si serviciilor implicate in tratamentul HIV/SIDA si a adictiei
narcotice;

0 Oferirea informatiei aferente urmatoarelor aspecte:
e Consum mai putin riscant al substantelor narcotice si profilaxia infectiei HIV,
e Interactiunile potentiale intre substantele psihoactive si preparatele pentru tratamentul HIV/SIDA,
e TARYV, inclusiv tactica conduitei in caz de aparitie a efectelor adverse;

O Referirea la alte servicii, care activeaza in contextul programelor de reducere a riscului, inclusiv
serviciile narcologice, organele protectiei sociale si alte institutii medico-sanitare;

0 Planificarea tratamentului infectiei HIV la CDI;

O Activitati desfasurate in teren (outreach) in randul CDI in scopul consultarii, testarii HIV, asistentei
si terapiei.

1.3. Tratamentul dependentei narcotice si terapia de substitutie cu opioide

Asistenta acordata pacientilor cu dependenta narcotica trebuie sa fie prestatd de specialisti de profil
divers, inclusiv medici, asistente medicale, lucratori in teren, asistenti sociali si farmacisti (47). Este
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imperativ ca organizatiile de stat si cele neguvernamentale, la fel ca si asociatiile obstesti, sa contribuie
la acordarea asistentei. Tratamentul dependentei narcotice, inclusiv TSO, creeaza multe avantaje in
realizarea profilaxiei si tratamentului HIV/SIDA, la concret:

0 Faciliteaza accesul la tratament si asistentd in caz de infectie HIV, la fel ca si la asistenta medicala
generala;

Retine consumatorii activi de substante narcotice in procesul terapeutic;

Reduce riscul transmiterii HIV-infectiei, hepatitelor virale si a infectiilor bacteriene;

Reduce necesitatea spitalizarii;

Imbunatateste si faciliteaza procesul de respectare a regimului terapeutic TARVIA si monitorizarea
clinica (1, 3, 11, 45, 48—51).

O 00O

Mai mult ca atat, tratamentul narcologic contribuie la:

0 Reducerea consumului de substante opioide ilegale;

Reducerea frecventei actiunilor ilicite;

Reducerea mortalitatii pe motiv de supradozare a substantelor narcotice;
Corijarea comportamentului asociat riscului ridicat de transmitere a HIV;
Imbunitatirea integrarii sociale a consumatorilor de substante narcotice.

O O0OO0Oo

Avantajele programelor de terapie de substitutie sunt realizate la potential maximal in caz de:

O Prescriere a unor doze mari, dar nu si mici, de metadona sau buprenorfina;

0 Programe de orientare pentru substitutia substantelor narcotice, decat abandonarea completa a acestora;

O Prestare a serviciilor de diagnostic si tratament asociate dereglarilor psihice, precum si in asistenta
in solutionarea problemelor sociale;

o Incheiere a unui acord intre pacient si medic, sau introducerea unui sistem de premiere, de rdnd cu
consultatia in vederea scaderii consumului de substante narcotice;

O Asigurare a accesibilitdtii serviciilor medicale, inclusiv comoditatea amplasarii acestora, orele de
lucru si remunerarea;

o0 Creare a unui mediu prietenos (52—54).

In caz de disponibilitate a TSO este important a considera oportunitatea tratamentului concomitent al

HIV/SIDA si administrarea TARVIA 1in acelasi cadru clinic in care este administrata terapia de

substitutie. Aceasta abordare contribuie la:

0 Realizarea unui control maxim asupra tratamentului;

0 Cresterea eficacitatii tratamentului;

0 Reducerea riscului dezvoltarii rezistentei la remediile ARV;

0 Facilitarea controlului asupra interactiunilor medicamentoase intre metadond si remediile utilizate
n tratamentul HIV/SIDA.

Alte avantaje de prestare a TARVIA 1n acelasi mediu unde este prestat TSO includ:

0 Tratamentul concomitent de lunga durata a dependentei narcotice si HIV/SIDA;

0 Posibilitatea administrarii preparatelor ARV sub controlul lucratorului medical in cazul pacientilor
care frecventeaza zilnic clinica pentru administrarea metadonei’’;

O Achizitionarea experientei de tratament a afectiunilor asociate consumului de substante narcotice (1, 51).

Reiesind din datele disponibile, administrarea remediilor medicamentoase sub controlul lucratorului
medical reprezintd o metoda eficienta de efectuare a TARVIA la pacientii cu dependenta narcotica. La
efectuarea TARVIA si a terapiei de substitutie cu metadona se recomandd controlul din partea
lucratorilor medicali al administrarii preparatelor, si aceasta din cauza ca:

0 Exista posibilitatea ca la un numar impunator de pacienti sa se inregistreze o reducere maximal

20 | a necesitate, va fi necesara eliberarea dozei a doua de remedii ARV pentru a fi administrate la domiciliu.
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posibila a incarcaturii virale (11);

0 Este obtinut un grad de inhibare a virusului mai mare decét in cazul tratamentului standard sau in
cazul unei alte tactici, indreptate la respectarea regimului terapeutic (48);

0 Este redus la minim influenta TARVIA asupra vietii cotidiene a CDI.

1.4. Suportul psihosocial

Este important a prevedea pentru CDI acordarea concomitenti a asistentei medicale si psihosociale. In

dependenta de necesitatile pacientilor, este necesara asigurarea pentru acestia a accesului la un spectru

vast de servicii specializate in asistenta psihosociala, inclusiv:

e Servicii de suport al aderentei la TARV;

e Servicii de suport psihologic pentru prestarea serviciilor de psihoterapie in grup pentru CDI si
membrii familiilor acestora;

e  Grupuri de asistenta reciproca (“de la egal la egal”);

e Programe de informare;

e  Servicii de asistenta psihologica si psihiatrica pentru diagnosticul si tratamentul dereglarilor psihice;

e Servicii de asistenta sociald pentru solutionarea problemelor de trai, asistentd in angajarea in campul
muncii §i asigurarea materiald, in solutionarea aspectelor juridice si depasirea discriminarii etc.

Fostii CDI deseori reusesc sa obtina rezultate formidabile 1n informarea si motivarea CDI activi:

e Prin convingerea acestora despre disponibilitatea masurilor eficiente de profilaxie, tratament i ingrijiri;

e Prin asistarea in pregitirea catre tratament, de exemplu, prin atentionarea acestora despre
potentialele efecte adverse ale TARV;

e  Prin mentinerea aderentei la regimul TARYV si la alte categorii de terapie.

2. Modele de asistenta multilateralid pentru CDI in HIV/SIDA

Tratamentul si asistenta prestate in HIV/SIDA, inclusiv TARVIA, trebuie sd constituie o parte
componenta a planului de asistenta multilaterala. Comasarea sau integrarea serviciilor de tratament al
infectiet HIV si dependentei narcotice ofera oportunitatea prevenirii raspandirii HIV-infectiei,
contribuirii la respectarea regimului TARYV si a terapiei de substitutie, la fel ca si la cresterea calitatii
generale a asistentei. Serviciile complexe acumuleaza experientd in terapia eficientd a dependentei
narcotice si a HIV-infectiei. Exista cateva modele de combinare eficientd a profilaxiei, tratamentului si
asistentei In HIV-infectie cu tratamentul dependentei narcotice, in particular:
e Tratamentul HIV-infectiei si a dependentei narcotice in cadrul unei singure institutii:
O Asistenta medicala in HIV/SIDA este prestata in institutiile de profil narcologic; sau
0 Tratamentul dependentei narcotice este prestat in institutiile specializate in terapia HIV/SIDA%;
e Tratamentul infectiei HIV si a dependentei narcotice este prestat in institutii diferite, dar in
vecindtate nemijlocitd una de la alta, care interactioneaza intens intre dansele si care indreapta la
alte servicii relevante in caz de necesitate;
e Tratamentul HIV-infectiei si a dependentei narcotice este prestat in cadrul institutiilor de asistentad
medicala primara de catre medicii generalisti si specialistii din cadrul serviciului de ambulator.

Eficacitatea acestor modele va depinde de infrastructura si organizarea sistemului sanatatii. In cazul
existentei institutiilor specializate (de exemplu, centre narcologice si sectii terapeutice) o practica
raspandita este conduita coordonata a pacientilor comuni.

3. Institutii corectionale

Este crucial a cuprinde si CDI ce se afla in penitenciare si in alte institutii corectionale, aga cum aceste
institutii prezinta un risc ridicat pentru HIV-infectie si dependenta narcotica. Detinutii CDI trebuie sa

21 Una din optiunile unui serviciu comun este organizarea asistentei medicale mobile, legata, de exemplu, de centrul de tratament HIV/SIDA, serviciul
narcologic sau programul de reducere a riscului. Serviciile mobile ar putea efectua screening-ul la infectia HIV si ITS, ar putea administra tratamentul
HIV/SIDA, indrepta la tratament narcologic si psihiatric, la fel ca si la alte institutii medico-sanitare.
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beneficieze de acelasi volum de servicii ca si CDI din libertate, inclusiv TARVIA. Tratamentul
HIV/SIDA si al dependentei narcotice poate incepe pana la plasarea in institutia corectionala si in acest
caz TARVIA trebuie de continuat si in locurile de privatiune a libertatii (55).

Efectuarea masurilor de profilaxie, tratament si reducere a riscului in institutiile corectionale in randul
CDI este utila nu doar pentru acestia, dar si pentru societate in intregime (22, 56, 57). Programele
multilaterale trebuie sa includa:

Oferirea informatiei, educatiei si consultatiei in aspecte de HIV/SIDA;

Testarea si consultarea voluntara;

Repartizarea prezervativelor;

Oferirea solutiilor de clorura si a altor solutii dezinfectante;

Schimbul de seringi si ace;

Terapia de substitutie;

Asistenta medicalda detinutilor cu dependenta narcotica, in conformitate cu standardele general
acceptate pentru tratament;

Asistenta medicald in HIV/SIDA (inclusiv TARV), hepatite si tuberculoza;

Consecutivitatea si durabilitatea asistentei prin intermediul coordonarii interactiunii cu serviciile ce
activeaza in comunitate;

0 Solutionarea altor probleme aferente dependentei narcotice.

OO O0O0OO0OO0ODO

(elNe]

Este crucial a asigura consecutivitatea si durabilitatea prestarii asistentei detinutilor dupd eliberarea
acestora din institutii (58). Aceasta implica stabilirea unor legaturi active intre comunitdti si centrele
narcologice, penitenciare, institutiilor corectionale de munca si alte institutii de tip inchis, deoarece
multi detinuti sunt condamnati repetat si vor nimeri din nou in institutiile de privatiune a libertatii.
Aflarea in institutiile de tip inchis trebuie sa fie interpretatd ca o posibilitate de profilaxie a HIV-
infectiei, tratament si reabilitare, de aceea activitatile desfasurate in cadrul acestora trebuie sa fie
controlate si evaluate In baza unor criterii foarte diverse (consumul de substante narcotice, HIV-infectia
si aspectele sociale).

OMS a elaborat recomandari privind profilaxia si tratamentul HIV-infectiei 1n institutiile corectionale
si in alte institutii de tip inchis (59, 60).

IV. Asistenta medicala pentru CDI HIV-infectati
1. Examenul primar

La acordarea asistentei medicale pentru CDI HIV-infectati este necesar a se tine cont de caracterul
consumului de substante narcotice, prezenta dependentei narcotice, problemele psihologice si sociale,
precum si de complicatiile medicale, legate de consumul drogurilor injectabile si infectia HIV.

1.1. Evaluarea consumului de substante narcotice si a dependentei de acestea

Pentru screening-ul si evaluarea initiala a consumului de substante narcotice si a dependentei narcotice
urmeazi a fi utilizate metode standard de investigare. In textul din continuare, la fel ca si in anexe, sunt
elucidate instrumentele recomandate pentru screening si evaluare. In Europa predilectie are versiunea
Europeana a Indicelui evaluarii gradului de adictie (EuropASI, versiunea 6) (Anexa 1). Orice fel de
screening si investigatii trebuie sa fie efectuate voluntar, ulterior primirii consimtamantului informat si
explicarii de ce este important ca medicii sd cunoasca problemele pacientilor legate de consumul de
substante narcotice. Deseori pacientii nu dezvaluie faptul consumului de substante narcotice, de aceea toti
ei urmeaza a fi supusi screening-ului privind consumul de substante narcotice si dependenta narcotica.

Acei pacienti care recunosc consumul de substante narcotice, la fel ca si cei care nu recunosc dar
prezinta semne sau simptome caracteristice (de exemplu, semne de injectare), trebuie sa fie supusi unor
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investigatii suplimentare. Este important diagnosticul dependentei narcotice, asa cum prezenta ei
influenteaza conduita clinica a pacientului. Chiar si nespecialistii pot efectua o evaluare primara simpla
si rapidd a dependentei narcotice, doar folosind 10 intrebari adaptate din “Lista simptomelor
dereglarilor psihice”, Clasificatia Internationald a Bolilor, editia 10 (CIB-10) (Anexa 3).

De regula, evaluarea consumului de substante narcotice si a dependentei narcotice include colectarea
anamnezei privind consumul de substante narcotice si tratamentul narcologic, precum si examenul
fizic. Anamneza narcologica trebuie sa includa urmatoarea informatie:

0 Lista substantelor intrebuintate, inclusiv alcoolul si combinatii de substante psihoactive, de rand cu
varsta pacientului la momentul inceperii consumului;

Modalitatea de consum al substantelor narcotice;

Activitatea consumului pe parcursul vietii, in ultimul timp si la momentul examinarii;

Schimbarea efectului substantelor psihoactive cu timpul;

Anamneza tolerantei, supradozajului si a sindromului de abstinenta;

Perioadele de abstinenta si tentativele de stopare a consumului de substantele narcotice;
Complicatiile legate de consumul substantelor narcotice (hepatite, abcese etc.);

Probleme curente, inclusiv gradul de dependenta;

Caracterul si rezultatele tratamentelor precedente ale dependentei narcotice.

OO0 O0OO0OO0OO0OO0OO

La examenul fizic pot fi constatate semne de consum al substantelor narcotice si/sau complicatii legate
de administrarea acestora. Este util a utiliza lista semnelor si simptomelor caracteristice (Anexa 4). La
planificarea tratamentului este necesar de constatat si de tinut cont de complicatiile somatice ale
dependentei opioide sau de alte genuri.

Evaluarea ulterioara a severitatii dependentei narcotice si planificarea tratamentului trebuie sa fie
efectuate de narcolog sau un alt specialist cu competente corespunzatoare, fie in colaborare activa cu
acestia. Mai mult ca atat, este necesar a evalua riscul infectiilor hematogene conditionate de formele de
comportament riscant, utilizand chestionare standard, de exemplu “Chestionar pentru evaluarea riscului
de infectare cu virusi hematogeni” (Anexa 5).

1.2. Evaluarea primara a statutului HIV

Examinarea primara a CDI in aspect de HIV/SIDA este efectuata potrivit schemei generale si nu se

deosebeste de examinarea persoanelor ce nu consuma substante narcotice. Institutiile medico-sanitare

ce presteaza servicii pentru CDI trebuie sa ofere consultare si testare HIV tuturor pacientilor sai si sa le

asigure informatia necesara. Lucratorii medicali trebuie sa explice pacientilor faptul, ca testarea HIV

este importanta pentru determinarea tacticei ulterioare in prestarea asistentei. Totusi, pacientul este in

drept sa refuze testarea. Testarea primara la infectia HIV trebuie sa includa urmatoarele etape:

e Consultarea si informarea pre-testare;

e Testarea serologica pentru depistarea anticorpilor anti-HIV (de regula, AIE si/sau teste rapide) si
confirmarea rezultatelor prin intermediul testului de Western blot;

e Consultarea post-testare pentru reducerea formelor de comportament riscant, care este efectuatd
indiferent de rezultatele testarii.

1.3. Examinarea clinica ulterioara

Pentru determinarea strategiei conduitei CDI HIV-infectati se cere efectuarea unor examinari si
investigatii suplimentare, care includ:

e Evaluarea acuzelor;

e Examenul fizic?;

22 Atentie deosebitd urmeaza a fi acordatd semnelor de dependenta narcotica si complicatiilor acestora (faceti referinta la compartimentul precedent
IV.1.1).
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e Evaluarea statutului psihic si social®®;

e Evaluarea gradului de pregatire pentru tratament;

e Investigatii standard de laborator;

e Determinarea numdrului de limfocite CD4 pentru evaluarea gradului de imunodeficienta;
e Anamneza contraceptiei si testul la graviditate, potrivit indicatiilor;
e Diagnosticarea hepatitelor virale B si C**;

e Screening-ul tuberculozei®;

e Depistarea ITS;

e Diagnosticarea afectiunilor psihice;

e Calcularea ponderii corporale;

e Alte investigatii in dependenta de starea pacientului.

Informatie mai detaliatd poate fi accesata in Capitolul 1 “Examinarea si terapia antiretrovirala a
adultilor si adolescentilor”.

Reiesind din faptul ca multi CDI se adreseaza dupa asistenta medicald in stadii avansate ale infectiei

HIV, este necesar a examina minutios pacientii noi in aspecte de infectii oportuniste. La colectarea

primara a anamnezei si examenul fizic sunt constatate, de reguld, urmatoarele complicatii raspandite:

e Candidoza orofaringelui si dereglari de deglutitie, care ar putea fi o manifestare a esofagitei candidozice;

e Ulcere persistente in regiunea organelor genitale sau a orificiului anal (herpes);

e Febra 1nalta, asociatd cu tuse si/sau dispnee, fapt indicativ de pneumonie bacteriand, tuberculoza
sau pneumonie pneumocistica.

Aceste situatii nu constituie contraindicatii pentru TARVIA, dar fiecare caz in parte trebuie examinat
individual. Dupa efectuarea examenului primar urmeaza tratamentul infectiilor oportuniste si al altor stari
(potrivit indicatiilor). Informatie suplimentara poate fi obtinuta in Capitolul 2 “*Strategia conduitei
pacienfilor cu infectii oportuniste si simptome generale de HIV/SIDA .

1.4. Evaluarea psihosociald

CDI HIV-infectati deseori prezinta afectiuni psihice concomitente. Potrivit unor estimari, de la 25 pana
la 50 la suta din consumatorii de substante narcotice sufera de atare dereglari.

La examinarea primara este necesar a efectua evaluarea minutioasa a statutului psihosocial, cu accent
primordial pe:

e Orice cauze de instabilitate care ar putea afecta advers respectarea regimului terapeutic;

e Depresii si alte afectiuni afective?®;

e Alte probleme psihiatrice.

Utilizarea instrumentelor standard de screening, de exemplu Scala succintd pentru evaluare psihiatrica (Brief
Psychiatric Rating Scale — BPRS) (62) pentru reactii psihotice, sau Scala de evaluare a depresiilor
Montgomery — Asberg (Montgomery Asberg Depression Rating Scale — MADRS) (63) ar putea facilita
diagnosticarea maladiilor psihice. Scala MADRS poate fi deosebit de utila in cazul pacientilor cu patologie
somatica. Unii pacienti au nevoie de o referinta medicald pentru o examinare psihiatricd completa si/sau

23 Faceti referinta la compartimentul urmator IV.1.4.
24 Pentru detalii, faceti referintd la Capitolul 7 “Hepatita B si infectia HIV: conduita pacientilor cu infectie mixta” i la Capitolul 6 “Hepatita C si infectia HIV:
conduita pacienfilor cu infectie mixta”.
25 Pentru detalii, facefj referinta la Capitolul 4 “Tuberculoza si infectia HIV: conduita pacientilor cu infectie mixta".
% S-a constatat ca pacientii ce sufera de depresii si primesc cu regularitate antidepresive au o aderenta la TARVIA mai mare decét cei ce nu primesc
antidepresive sau care omit administrarea acestora (61).
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pentru evaluarea conform criteriilor formale de diagnostic al maladiilor psihice.

Severitatea problemelor medicale legate de infectia HIV urmeaza a fi consideratd din perspectiva
problemelor psihosociale elucidate in procesul evaluarii. Este necesar a se tine cont de urmatorii factori
sociali:

e Stabilitatea sociald, familiala si sprijinul din partea comunitatii;

e Vagabondaj;

e Perturbari si crize de viatd serioase;

e Aprovizionarea materiald;

e Alimentare.

2. Tratamentul dependentei opioide

Tratamentul dependentei narcotice reprezintda un element important al asistentei prestate CDI infectati
cu virusul HIV. Infectia HIV si dependenta narcoticd nu sunt independente una de cealalta; fiecare din
aceste probleme o agraveaza pe cealaltd. Existd o multime de metode de tratament a dependentei
narcotice — incepand cu plasarea in institutii de tip inchis cu privare de posibilitatea administrarii
substante narcotice pana la tratamentul medicamentos in conditii de ambulatoriu, inclusiv detoxificarea
si terapia de substitutie. Din cauza caracterului cronic al dependentei narcotice, doar detoxificarea
rareori exercitd un efect de durata si stabil. Ca reguld, diverse optiuni terapeutice sunt orientate asupra
dependentei opioide si mai rar — asupra dependentei de alte substante narcotice. Desi in Europa
HIV/SIDA mai des este intdlnitd in randul persoanelor consumatoare de opioide injectabile, este
necesar a prevedea si tratament eficient contra dependentei cocainice si amfetaminice.

1wy

substantelor narcotice pana la oferirea fara risc a heroinei pentru injectare (64). Efectivul de cadre ale
serviciului narcologic urmeaza cu regularitate sa intretina legaturi cu CDI, indiferent daca acestia
beneficiaza sau nu de terapia de substitutie.

Succesul tratamentului depinde, in mare masura, de faptul daca se va reusi convingerea pacientului sa
nu abandoneze tratamentului. Programele de terapie de substitutie, prin initierea lor in randul CDI
HIV-infectati, conditioneazd conditii favorabile pentru efectuarea TARVIA. Toate serviciile
narcologice trebuie sa tinda sa continue terapia de substitutie cu metadond si buprenorfind pentru
pacientii sdi, pentru a imbunatati rezultatele finale ale terapiei complexe. CDI ce nu beneficiaza de
terapia de substitutie au o probabilitate de 3 ori mai mica de a beneficia de TARVIA (65).

2.1. Terapia de substitutie cu opioide

Existd doud metode de baza de tratament al dependentei opioide: terapia medicamentoasa si

psihoterapia. Terapia medicamentoasa include in sine:

O terapia de substitutie cu agonisti ai receptorilor opioizi — metadona sau levometadilul oral,

O terapia de substitutie cu agonisti partiali ai receptorilor opioizi — buprenorfina sublingual sau
combinatia de buprenorfina sublingual cu naloxona;

O terapia cu antagonisti ai receptorilor opioizi — naltrexona peroral,

0 efectuarea curelor scurte de detoxificare si de terapie anti-abstinenta (metadona, buprenorfina si/sau
clonidind) pentru usurarea tranzitiei la tratamentul cu antagonisti ai receptorilor opioizi, sau la
abstinenta de substante narcotice.

In Europa pentru terapia de substitutie sunt utilizate, ca reguld, doud remedii opioide — metadona si
buprenorfina. Dozele mari de metadona (peste 60 mg) si buprenorfina permit o descrestere cu mult mai
mare a consumului de substante narcotice opioide ilegale decat dozele mici de metadona (66).

Important este sa tinem minte ca:
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O Stabilizarea dependentei opioide la CDI cu ajutorul terapiei de substitutie reprezintd componenta
cheie a tratamentului incununat cu succes al HIV/SIDA, inclusiv TARVIA.

0 TSO nu este accesibil oriunde, iar multi CDI HIV-infectati, initiind TARV, continua sa consume
heroina si alte substante narcotice.

0 Inaccesibilitatea TSO nu trebuie sa prezinte un obstacol pentru efectuarea TARVIA la consumatorii
de substante narcotice.

0 Consumul activ de substante narcotice nu trebuie sd prezinte un obstacol pentru efectuarea
TARVIA la CDI.

2.1.1. Metadona

Metadona este unul din cele mai eficiente si mai des utilizate preparate pentru TSO. In cadrul studiilor
clinice s-a constatat eficacitatea utilizarii metadonei pentru tratamentul dependentei opioide si profilaxia
HIV-infectiei. Rezumatul acestora date este prezentat n rapoartele OMS (19, 67).

In diferite programe doza metadonei variaza intre 20 si 120 mg timp de 24 ore, uneori si mai mult.
Utilizarea dozelor ce depasesc posologia de 60—80 mg timp de 24 ore permite mentinerea majoritatii
pacientilor in cadrul programului si reducerea consumului de substante narcotice interzise.

Asa cum 1n metabolismul metadonei participa sistemul enzimatic al citocromului P450, alte remedii ce
interactioneaza cu acest sistem trebuie sa fie administrate cu precautie (faceti referintd de asemenea si
la compartimentul 1V.4.4).

Pacientii ce beneficiazd de tratament cu metadona Incearcd uneori sd creasca consumul de alcool in
schimbul opioizilor interzigi. La CDI se poate modifica metabolismul unor preparate ARV si poate
creste riscul efectului hepatotoxic al acestora.

2.1.2. Buprenorfina

Avantajele terapiei de sustinere cu buprenorfind sunt aceleasi ca si in cazul terapiei cu metadona, de
aceea TARVIA la CDI va fi incununata cu o rata de succes mai mare dacd acestia vor primi concomitent
si buprenorfina. Studiile efectuate in Franta (unde acest preparat este utilizat pe larg) au constatat ca la
pacientii, carora li se administra TARVIA si terapia de substitutie cu buprenorfina, cresterea numarului
de limfocite CD4 si reducerea titrului incarcaturii virale corespundeau nivelurilor anticipate (68).

In ultimii ani agonistul partial al receptorilor opioizi — buprenorfina — a inceput a fi utilizat pentru
detoxificare si terapia de substitutie. Intr-un sir de studii clinice s-a constatat eficacitatea buprenorfinei
in retinerea pacientilor in programul de tratament al dependentei opioide. Rezumatul acestor date poate
fi accesat in rapoartele OMS (19, 69).

Posologia buprenorfinei pentru terapia de sustinere constituie de la 12 pana la 34 mg, fiind 16 mg ih mediu.

Gratie proprietatilor sale farmacologice si efectului partial antagonist, buprenorfina este mai sigura din
punct de vedere al supradozajului decat metadona. Mai mult ca atat, in perioada de detoxificare aceasta
asigurd un parcurs ceva mai usor al abstinentei. Preparatul se prezintd sub forma de administrare
sublinguala. Este important a respecta masurile de precautie la eliberarea preparatului: sunt descrise
cazuri de pregdtire a solutiilor pentru injectare din comprimate maruntite de buprenorfina (70), fapt ce
ar putea conditiona administrarea intravenoasa si utilizarea in comun a dispozitivelor de injectare (71).

2.2. Programele de detoxificare (abstinenta de substante narcotice sub control medical)

Detoxificarea in caz de dependenta opioida reprezinta componenta initiald a unor programe terapeutice,
dar nu poate fi considerata drept metoda de sine-statatoare de terapie a dependentei opioide. Aceasta
permite doar ameliorarea simptomelor si a manifestarilor somatice ale abstinentei si trebuie sa fie
administrata strict individual. La prescrierea detoxificarii este necesar a se tine cont de urmatoarele:
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0 Programele de detoxificare pot fi o etapa initiala a administrarii TARVIA;
0 Diminuarea dozei metadonei si buprenorfinei trebuie sa fie consultata cu pacientul si sa depinda de
prezenta simptomelor de abstinenta;
0 Este necesar de asigurat suportul psihologic necesar pacientului pe toata durata curei terapeutice;
0 Detoxificarea in caz de dependenta opioidd poate fie efectuata prin utilizarea dozelor treptat
scadente ale diverselor preparate, inclusiv:
e Metadond (a se obtine stabilizarea la concentratia de 40—60 mg, administrare unica in zi,
ulterior treptat micsorand doza a cate Smg in saptamana timp de 8—10 saptamani);
e Buprenorfina (a se obtine stabilizarea la concentratia de 8—10 mg, administrare unica in zi,
ulterior micgorand treptat doza timp de 5—6 saptdmani);
° Clonidin527;
e Lofexidina (a se obtine stabilizarea la concentratia de 1,2—2,0 mg, divizata in cateva prize de
administrare, de exemplu in 4 prize timp de 24 de ore, ulterior micsorand doza timp de 2—3
sdptdmani).

Utilizarea corectd a preparatelor enumerate mai sus permite ameliorarea sindromului de abstinenta,
care devine si mai putin riscant. Totusi, majoritatea pacientilor ulterior apeleaza din nou la substantele
narcotice opioide, indiferent de metoda sau preparatul care a fost utilizat la detoxificare. Frecventa
recidivilor dupa detoxificare poate fi redusd prin a propune pacientilor terapia de sustinere cu
antagonisti ai receptorilor opioizi, de exemplu, cu naltrexona, posologia 50 mg timp de 24 ore, sau 100
mg in primele 24 ore, 100 mg in ziua a treia si 150 mg — in ziua a cincia. Una din problemele de baza
in tratamentul cu naltrexona este respectarea regimului terapeutic (72), de aceea in unele cazuri
administrarea preparatului decurge sub controlul personalului medical.

2.3. Alte metode de tratament

TSO poate sd complimenteze alte masuri si metode:
Grupurile de auto-ajutor;
Comune terapeutice®;
Reabilitarea cu cazarea in centre de reabilitare®;
Phisoterapie:
0 phisoterapie cognitivo-comportamentala®;
o convorbiri de motivare®:;
o conduita situationald cu un sistem de premiere®;
o modelul de matrice®;
0 Profilaxia medicala si psihologica a recidivelor;
e Programe de ajutor reciproc (“de la egal la egal”);
o Predarea deprinderilor sociale;
e Formarea profesionald;

27 Alfa adrenostimulator, ce suprim& simptomele abstinentei. Pacientul s-ar putea sa necesite spitalizare in legatura cu riscul unei hipotonii arteriale
severe, de aceea predilectie se da lofexidinei.

28 Programele de reabilitare cu cazare de la 3 pané la 15 luni, care prevad dezicerea completd de substantele narcotice. Pot oferi phisoterapie individuala
sau in grup si formarea profesionala.

29 Programe de scurta durata (6-8 saptamani) cu cazare, deseori bazate pe modelul de tratament din Minnesota (programul “12 pasi”).

30 Interventie psihologica structuratd si orientatd spre un anumit obiectiv, limitatd in timp, indreptata spre solutionarea problemelor consumatorilor de
substante narcotice, antrenati in tratament. Pe parcursul terapiei sunt depistate determinantele sau factorii de risc ridicat al consumului de substante
narcotice, fapt ce-i permite pacientului s& insugeasca deprinderi de depasire a problemelor si s& adopte un stil de viatd mai sénatos. Programul poate
lua o forma scurtd sau desfasurata (73).

31 Atare discutie stimuleaza si fortifica tentativa pacientului de a-si modifica comportamentul.

32 Interventii care dezvolta si fortificd comportamentul corect. Premierea poate fi sub forma de biletele echivalente recompenselor pecuniare, care sunt
eliberate acestora in caz de rezultate negative ale testului la substante narcotice (74, 75).

33 Elaborat pentru integrarea diverselor interventii intr-o singurd abordare comun&. Elemente ale sale includ: consultare individuala, terapia cognitivo-
comportamentala, intervievari de motivare, grupuri de invatare familiale, analiza urinara si participarea in programele “12 pasi” (76).
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e Terapia de substitutie a dependentei narcotice de heroina (heroina, morfina).

Recent a fost constatat ca terapia de sustinere cu heroina este mai eficienta la persoanele cu o anamneza mai
lunga a dependentei opioide, care sufera de afectiuni somatice grave si la care in anamneza sunt prezente
tentative fara succes de abstinentd de substante narcotice si, prezumtiv, esecuri ale terapiei de substitutie
(77). Totusi, utilizarea heroinei ramane un subiect destul de controversat, iar programul in cauza astazi este
supus unei evaluari in Olanda si Elvetia. Aceasta metoda poate fi considerata doar in circumstantele unei

e1e e

universal la tratamentul cu metadona si buprenorfina.

2.4. Tratamentul dependentei nonopioide (inclusiv, dependenta cocainica si amfetaminica)

Potrivit estimarilor, numarul CDI depaseste 13 milioane de persoane in toata lumea. Totusi, nu la toti acestia
dependenta narcotica este cauzata de consumul de opioide. Dependenta poate fi provocata de tranchilizante,
cocaind si psihostimulatoare din grupul amfetaminei. De aceea, serviciul narcologic trebuie sd anticipeze
necesitatile pacientilor cu dependentd nonopioida, care tot sunt expusi riscului de infectare cu HIV, in
particular in cazul consumului de droguri injectabile. Existd date despre corelarea administrarii
amfetaminelor si comportamentul sexual cu risc ridicat. In prezent nu este dovedita eficacitatea terapiei de
substitutie a dependentei nonopioide, desi in Australia si Regatul Unit in caz de dependenta amfetaminica
este administratd dexamfetamina (78). In sirul preparatelor medicamentoase de perspectiva pentru terapia
metamfetaminica se numara bupropionul si metilfenidatul cu actiune retard.

In afard de detoxificare, in dependenta opioida si injectiile de sustinere cu heroina, celelalte optiuni de

tratament sunt similare cu cele descrise mai sus pentru consumatorii de substante opioide injectabile ce

nu beneficiaza de TSO. Totusi, trebuie de tinut cont de unele particularitati suplimentare, legate de
interventiile clinice si psihologice.

0 Detoxificarea medicamentoasa acutd in dependenta cocainica si amfetaminica este indreptatd spre
ameliorarea simptomelor psihice ale abstinentei.

0 Simptomele abstinentei acute sunt sistate, de regula, prin 3—5 zile de abstinenta de la substantele
narcotice; totusi, acestea pot persista pana la doua saptamani, in particular la pacientii cu dereglari
somatice sau psihice concomitente.

0 Detoxificarea trebuie sa constituie o parte componenta a unei strategii mai ample de tratament al
dependentei narcotice.

0 Consumatorii de psihostimulatoare din grupul amfetaminei (si in particular, metamfetamina) sunt
mai greu de inrolat in terapie, mai des se dezic de tratament i mai des recidiveaza si revin la
consumul acestora.

2.4.1. Simptome si remedii

0 Ulterior incetarii consumului de cocaina si amfetamine deseori se dezvolta excitatia si depresia
acuta, care ar putea dicta necesitatea prescrierii pe termen scurt a tranchilizantelor “minore”, cum ar
fi, de exemplu, diazepamul.

0 Simptomele psihotice, asa ca paranoia, ar putea dicta necesitatea administrarii neurolepticilor.

0 In caz de tahicardie si anxietate un efect favorabil ar putea si-| exercite propranololul (beta adrenolitic),
care, potrivit studiilor, favorizeaza retinerea pacientului in programul de tratament si duce la reducerea
consumului de cocaina in cazul pacientilor cu simptome severe de abstinenta (79).

O Preparatele stimulatoare ale sistemului dopaminergic al creierului contribuie la ameliorarea
depresiei si diminuarea atractiei fata de cocaina la persoanele cu dependenta pronuntatd fata de
aceasta. Amantadina, un preparat pentru tratamentul parkinsonismului, ar putea exercita un efect
benefic (80), iar remediul antidepresiv triciclic dezipramina ar putea spori biodisponibilitatea
dopaminei (81). Administrarea dezipraminei era asociata cu aritmii cardiace, de aceea trebuie sa fie
administrata cu precautie la pacientii, carora li se administreazd metadona.

2.4.2. Profilaxia recidivelor
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Ulterior detoxificarii se recomanda administrarea preparatelor pentru profilaxia recidivelor. Acestea pot

fi remedii care atenueaza euforia si care slabesc atractia fatd de substantele narcotice (de exemplu,

topiramatul, remediu anticonvulsiv) (82), sau care fac efectul substantei narcotice mai putin placut si

provoaci anxietatea (de exemplu, disulfiramul) (83). In cazul in care pacientului Ti sunt administrate

aceste preparate Tmpreund cu TARYV, este necesard o supraveghere minutioasd pentru depistarea

interactiunilor medicamentoase posibile.

0 Topiramatul este excretat prin rinichi, de aceea acesta este administrat cu precautie pacientilor cu
insuficienta renala sau hepatica.

O Desi in literatura nu sunt descrise careva interactiuni semnificative intre topiramat si preparatele
ARV, teoretic acestea sunt posibile in legatura cu accelerarea metabolismului topiramatului (84).

O Disulfiramul poate interactiona cu preparatele, in metabolismul carora este implicat citocromul
P450 (85).

O Sunt descrise cazuri de interactiune dintre disulfiram si formele lichide (dar nu si cu capsule) de
lopinavir/ritonavir, care contin etanol, care provoaca reactia de tip antabus (86). Din aceste
considerente, se recomanda administrarea combinatiei lopinavir/ritonavir in capsule.

2.4.3. Alte masuri

Desi pana in prezent n-a fost constatatd posibilitatea utilizarii terapiei de substitutie la CDI cu
dependenta la psihostimulatoarele injectabile, serviciul narcologic trebuie sa mentind un contact
permanent cu acesti pacienti. Aceasta ofera oportunitatea Imbunatatirii respectarii regimului terapeutic
(deseori prin intermediul sprijinului psihologic si a psihoterapiei), iar in cazul tratamentului cu
dezipramina — asigurarea cu preparate. Metodele psihoterapeutice enumerate mai sus
(compartimentul IV.2.3) au dovedit actiunea sa benefica in tratamentul dependentei cocainice si
amfetaminice. Mai mult ca atat, in terapia acestor forme de dependenta sunt eficiente psihoterapia
cognitivo-comportamentald, metodele de fixare a efectului din partea comunititii publice, conduita
situationald si programul “12 pasi”.

3. Efectuarea TARVIA la CDI cu HIV/SIDA

O Initierea urgentd a TARYV este necesard in cazuri rare.

O Pacientii urmeaza sa fie bine informati si motivati; este necesard, dupd posibilitdti, Inlaturarea
tuturor circumstantelor ce prezinta un obstacol pentru respectarea regimului terapeutic.

0 Inainte de inceperea tratamentului, lucritorii medicali trebuie si ofere tuturor pacientilor si
familiilor acestora informatie in scris despre TARV (intr-un limbaj si forma accesibile, care
corespund nivelului de educatie a pacientului).

0 Pregatirea pentru inceperea TARV trebuie sé includa:

e tratamentul dependentei narcotice;
e stabilizarea conditiilor de trai;

e tratamentul dereglarilor psihice;

e tratamentul afectiunilor grave.

Tn cazul CDI HIV-infectati TARV se incepe in conformitate cu recomandarile generale ce se referd la
pacientii HIV-infectati; faceti referinta la Tabelul 1 (detalii in Capitolul 1 “Examinarea si terapia
antiretrovirala a adultilor si adolescentilor”).

Tabelul 6. Recomandari referitor la inceputul TARVIA la pacientii HIV-
Stadiul clinic (OMS)* Numairul de limfocite CD4 Recomandari
1 <350/mcl Initierea tratamentului
2 <350/mcl Initierea tratamentului
3 <350/mcl Initierea tratamentului
4 Indiferent de numérul de limfocite CD4 Initierea tratamentului

* Faceti referinti la Anexa 1.5 pentru clasificarea clinico-imunologica a infectiei HIV la adulti (CDC, 1993)
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Indicatiile pentru TARYV potrivit clasificatiei CDC
| categorie: pacientii simptomatici, SIDA sunt tratati la orice valoare a celulelor CD, sau ARN HIV

Il categorie: pacientii asimptomatici sunt tratati daca nivelul celulelor CD, <350 pe mcl la orice valoare a ARN
HIV

Il categorie: pacientii asimptomatici si CD, >350 pe mcl, sunt tratati in functie de nivelul HIV (>100.000
copii/ml)

Nota: Pentru identificarea indicatiilor pentru initierea imediata a TARV se recomanda de utilizat numarul
de limfocite CD, (<350 pe mcl) si nivelul ARN HIV (>100.000 copii/ml).

Desi majoritatea clinicienilor considera ca decizia de incepere a TARV trebuie luata reiesind, in primul
rand, din numarul de limfocite CD4, este preferabild si determinarea titrului incarcaturii virale. In acest
caz drept indicatie pentru TARVIA trebuie considerat titrul incarcaturii virale ce depaseste 100.000 de
copii ARN/ml.

Inainte de inceperea TARV este important a interesa pacientul si participe activ si cu responsabilitate n
tratament. Cheia spre succesul TARVIA si tratamentul maladiilor concomitente este examinarea
minutioasa si educatia pacientului, care permit adaptarea planului terapeutic la circumstantele individuale
ale pacientului si obtinerea maximalad a respectarii regimului terapeutic. Egal de important este ca la
elaborarea planului sa participe In comun lucratorii medicali, pacientii si (la necesitate) rudele acestora.
Trebuie sa fie luate in consideratie toate obstacolele care ar putea servi ca impediment pentru respectarea
regimului terapeutic. Implicarea activd a pacientului in tratament fortificd interactiunea acestuia cu
personalul medical si imbunatateste comunicarea bidirectionala.

3.1. Selectarea schemei TARVIA

La selectarea schemei TARV trebuie sa se tina cont de particularitatile individuale ale pacientului,

inclusiv afectiunile concomitente si alte stari. La examinarea CDI trebuie sa se tind cont de urmatorii

factori suplimentari:

0 CDI ar putea sa continue consumul de substante narcotice ilicite si sa nu primeasca terapia de substitutie.

0 Deseori exista afectiuni concomitente, in particular deregldri psihice, cum ar fi, de exemplu,
depresia si dependenta alcoolica.

0 Deseori exista co-infectia cu hepatitele virale C (HVC), B (HVB), si tuberculoza.

O Interactiunile medicamentoase ar putea fi mai complexe; de exemplu, remediile ARV ar putea
interactiona cu substantele narcotice sau substanta administrata in cazul terapiei de substitutie.

o0 Pe motiv de vagabondaj sau din alte cauze, contactul cu CDI ar putea fi dificil.

0 Este mai dificil a obtine la CDI a unui nivel inalt de aderenta la terapie, in particular daca acestora
deja li se administreaza tratament contra tuberculozei sau hepatitei virale C.

Toti factorii enumerati mai sus trebuie sd fie luati in consideratie la selectarea schemei de tratament.
Mai mult ca atat, la selectia TARVIA la CDI trebuie sa se tina cont si de urmatoarele (4):

0 Femeilor, ce intentioneaza sa devina gravide, se interzice administrarea efavirenz;

0 Nevirapina ar putea acutiza evolutia hepatitei active intr-o masura mai mare decat alte remedii ARV;

0 Afectiunile hepatice pot fi corelate atat cu hepatotoxicitatea remediilor ARV, cat si cu sindromul de
recuperare a imunitatii la pacientii cu hepatite virale;

Lamivudina si tenofovirul sunt active atat contra HIV, cat si contra virusului hepatitei B;
Didanozina creste riscul pancreatitelor la pacientii ce consuma alcool;

Stavudina creste riscul polineuropatiilor la pacientii ce consuma alcool;

Tn caz de co-infectie cu tuberculoza, predilectie se acorda efavirenzului (sau abacavirului);
Pacientilor carora li se administreaza inhibitori ai proteazei (IP) nu se recomandd administrarea
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rifampicinei (exista riscul hepatitei medicamentoase), dar este acceptabild administrarea rifabutinei
(faceti referinta la Capitolul 4 “Tuberculoza si infectia HIV: tactica conduitei pacientilor cu infectie
mixta”);

Intoleranta fatd de inhibitorii nonnucleozidici ai transcriptazei inverse (INNTI) conditionata de
leziunile hepatice (hepatitele virale C si B) sau de dereglarile psihice, ar putea dicta necesitatea
includerii in schem