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1 Introducere

Tuberculoza (TB) si infectia HIV sunt probleme majore de sdndtate publicd in lume, cu o interactiune
mutuald considerabild. La nivel mondial se constatd o emergentd a ambelor infectii, infectia HIV
reprezentand o provocare pentru programul de control al tuberculozei. La persoanele infectate cu HIV
(PIHIV), probabilitatea de a dezvolta TB este de peste 29 de ori mai mare fatd de subiectii neinfectati
din aceeasi tara. HIV favorizeaza progresia infectiei cu M. tuberculosis 1a TB activa, atat la pacientii
recent infectati, cat si la cei cu infectie latentd. Infectia HIV creste numarul pacientilor cu TB prin
cresterea transmiterii TB atat in comunitate, cat si la nivel nozocomial. In plus, creste si riscul de
transmitere a TB multirezistente (MDR-TB), dacd nu se asigura masuri eficiente si continue pentru
controlul infectiei. Anumite grupuri populationale sunt in mod particular expuse, cum ar fi persoanele
private de libertate, din cauza factorilor de mediu (aglomeratie, cu conditii de ventilatie proaste,
iluminare inadecvata si expunere la pacienti bolnavi de TB), sau persoanele cu comportament la risc
din cauza utilizarii de droguri, tatuaje, sex neprotejat. TB este responsabild de o treime din decesele in
randul PIHIV si un sfert din toate decesele prin TB. Pe de alta parte, TB reprezintd o cauzd de deces
prevenibila. Aceste date subliniazd necesitatea unui diagnostic precoce si a unui tratament adecvat al
TB la toti pacientii infectati cu HIV.

Epidemiologia coinfectiei TB/HIV in Europa si in Romdnia

In 2014, se estimeaza ci 1.2 milioane de oameni (12%) din 9.6 milioane care au dezvoltat TB in
intreaga lume erau infectati cu HIV. Cele mai multe cazuri (74%) au fost diagnosticate in Africa. In
2004 au decedat 570.000 de pacienti coinfectati HIV/TB, acest numar scazand in 2014 la 390.000 (o
scadere cu 32%). Global, in 2014, 51% din pacientii cu TB aveau un test HIV pozitiv, ceea ce a
reprezentat a mica crestere de la 49% in 2013.

Situatia epidemiologicd a coinfectiei HIV/TB nu este bine cunoscuta in Europa, deoarece nu toate térile
raporteazi aceste date, iar in cele care raporteaza situatia coinfectiei este partial cunoscutd. In 2012, in
EU/EEA, 16 tari raportau 60,6% cazuri de TB cu status pentru infectia HIV cunoscut, proportia
cazurilor cu coinfectie HIV fiind de 5,5%. In 2013, erau raportate 64 844 cazuri de TB in 30 EU/EEA
tari, dintre care 4,9% cu coinfectie HIV. In cele mai multe din tarile Europei, epidemiile HIV/SIDA si
TB sunt independente si majoritatea pacientilor cu TB nu sunt infectati cu HIV. In Romania, in 2014
proportia cazurilor de TB cu status HIV cunoscut era 69,5% (11046/15899) cazuri cu 2,8% (311)
cazuri de coinfectie HIV/TB intre cele cu status HIV cunoscut.

Comunitatea internagionald recunoaste importanta luptei Impotriva epidemiilor de TB s1 HIV/SIDA si
recomandd o colaborare mai stransd intre programele de control TB si HIV/SIDA. Consolidarea
aspectelor de management comun al serviciilor de TB si HIV la nivel de prevenire, diagnostic si
tratament, precum si buna organizare a acestor servicii contribuie la atingerea obiectivelor de
dezvoltare ale mileniului precum si a obiectivelor OMS referitoare la strategia END-TB.
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2 Organizarea serviciilor pentru persoanele cu coinfectie TB/HIV

Scopul managementului colaborativ TB/HIV este de a consolida capacitatea de raspuns a programelor
TB si HIV pentru prevenirea si controlul coinfectiei TB-HIV in Roménia.

Cadrul de lucru pentru colaborarea intre cele doua programe nationale de sanatate (Anexa nr.1)

La nivel national, activitatile comune TB/HIV vor fi coordonate de o comisie nationald comunda
PNPSCT-PNPSCHS, formatd din specialisti din cele doud programe si din reprezentanti ai factorilor
de decizie (Ministerul Sanatatii, Casa Nationald de Asigurari de Sanatate etc.) precum si din
reprezentanti ai organizatiilor neguvernamentele si asociatii de pacienti. Principalele responsabilitati
ale comisiei vor fi planificarea, coordonarea, colaborarea intersectoriald/intrasectoriald si integrarea
activitatilor comune TB-HIV 1n programele de luptd mpotriva TB si respectiv HIV/SIDA.

La nivel judetean, responsabilii pentru implementarea planului de activitati comune TB/HIV vor fi
coordonatorii tehnici judeteni ai PNPSCT si respectiv coordonatorii judeteni ai PNPSCHS.

La nivelul ingrijirilor locale TB/HIV, activititile comune TB/HIV vor fi derulate prin unitdtile
medicale din retelele celor doud programe de sanatate, respectiv de pneumologie (spitalele/sectiile de
pneumoftiziologie (PF) si dispensare de PF (DPF) si de boli infectioase (spitale/sectii de boli
infectioase si sectii de zi).

Mod de colaborare: trimestriala, telefonic sau prin email si intalniri comune, trimestriale.

o Comunicare trimestriala telefonic sau prin email pentru:

- confruntarea listelor de cazuri noi HIV cu cele de cazuri noi TB

- confruntarea listelor de cazuri noi de TB la pacienti cunoscuti cu infectie HIV

- confruntarea listelor de cazuri noi de HIV la pacientii aflati in supravegherea retelei de
pneumologie

- stabilirea cazurilor noi de co-infectit TB-HIV

- Inregistrarea esecurilor terapeutice ale TB la PIHIV

o Intélniri comune trimestriale si oricdnd este nevoie pentru:

- analiza datelor colectate trimestrial si raportarea lor numeric catre esalonul superior (pentru
PNPSCHS la Centrele Regionale HIV/SIDA, iar pentru PNPSCT la Institutul Marius Nasta)

- analiza esecurilor terapeutice TB si HIV

- verificarea raportarilor pe fisele tipizate pentru cele doua infectii in parte.

Diagnosticul/confirmarea infectie HIV vezi capitolul 5.2.

Anuntarea cazului HIV

* La externarea pacientului cu TB din spitalul de PF, medicul pneumolog va scrie pe biletul de iesire al
acestuia dacd a fost testat HIV si rezultatul testului (daca a fost testat): "HIV negativ", daca rezultatul
a fost negativ si "infectie H/S" (HIV/SIDA - pentru respectarea confldentialittii), daca rezultatul a
fost pozitiv.

11



* Medicul pneumolog din DPF in care este Inregistrat pacientul va completa atat in fisa acestuia, cat si
in Registrul TB al dispensarului si in baza electronicd nationala TB, statusul HIV al cazului
(indiferent daca acesta este pozitiv, negativ sau netestat).

* Daca infectia HIV este confirmatd la pacientul TB, pacientul va fi evaluat in cel mai scurt timp de
medicul infectionist in cadrul sectiei/spitalului TB unde este internat. Medicul infectionist va stabili
cat mai repede tratamentul antiretroviral pentru pacient si va completa fisa de declarare a cazului
HIV, care va fi transmisd atat la Centrul Regional HIV/SIDA céruia 1i este arondat, cat si la DSPJ.

* Centrele Regionale HIV/SIDA vor lua in evidentd regional pacientul si vor trimite fisele completate
catre Compartimentul pentru Monitorizarea si Evaluarea Infectiei HIV/SIDA, din cadrul Institutului
National de Boli Infectioase "Matei Balsg", iar DSPJ vor trimite datele la directia de specialitate din
Ministerul Sanatatii.

* Nurndrul de testdri efectuate la pacientii cu TB de catre cele doud spitale de boli infectioase din
Bucuresti si rezultatele testarilor vor fi comunicate lunar la DSP Bucuresti.

* Directiile de Sandtate Publicd Judetene si a Municipiului Bucuresti vor raporta la directia de
specialitate din Ministerul Sanatatii, la Compartimentul pentru Monitorizarea si Evaluarea Infectiei
HIV/SIDA si la Unitatea Centrald de Coordonare a PNPSCT, trimestrial, urnatoarele date:

- Nr. total testdri HIV efectuate la pacienti TB;
- Nr. total pacienti TB testati:

- Nr. teste HIV pozitive la pacienti TB;

- Nr. total pacienti TB cu un test HIV pozitiv.

Aceste informatii se raporteaza trimestrial si la Unitatea de Asistentd Tehnica si Management (UATM)
UATM — HIV.

Buget, materiale consumabile, teste

* Materialele consumabile pentru recoltarea probelor de sange in unitatile de PF (manusi, vacutainere,
criotuburi etc.) vor fi achizitionate din fondurile “Programul National de Prevenire, Supreveghere si
Control al Tuberculozei” - sectiunea "Transferuri".

» Testele ELISA pentru efectuarea testarilor HIV vor fi achizitionate centralizat din fondurile
“Programul National de Prevenire, Supreveghere si Control al infectiei HIV/SIDA” si vor fi
repartizate cdtre laboratoarele acreditate de program, respectiv laboratoarele specializate din cadrul
DSPJ, Institutul "lon Cantacuzino", Institutul National de Boli Infectioase "Matei Bals", Spitalul
Clinic de Boli Infectioase si Tropicale "Victor Babes" (de la DSPJ vor fi distribuite unitatilor sanitare
- spitalele/sectiile de PF si DPF, daca laboratoarele au dotarea corespunzdtoare pentru a efectua teste
ELISA).

o Testele Western Blot nu se achizitioneaza centralizat. Contravaloarea acestor teste lucrate la Institutul
"lon Cantacuzino" va fi solicitatd lunar la decontare de la PNPSCHS de catre DSPJ-ul care a trimis
proba la Institutul "lon Cantacuzino".

Diagnosticul TB vezi capitolul 5.1
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Anuntarea cazului TB:

* Anuntarea cazului de tuberculozd pulmonara (TBP) la PIHIV se face de cétre medicul pneumolog
care a stabilit diagnosticul si tratamentul anti TB, la DPF pe teritoriul caruia se afld domiciliul real al
pacientului, prin fisa de anuntare a cazului de TB. La rubrica diagnostic secundar, conventional, se va
marca "HS" (HIV/SIDA), pentru a se evita Incdlcarea dreptului la confidentialitate. Se va inscrie de
asemenea dacd pacientul primeste ART sau chimioprofilaxie cu Cotrimoxazol.

* Anuntarea cazului de tuberculozd extrapulmonard (TBEP) (ex. meningita, ganglionard etc.) la un
pacient cu HIV/SIDA se face de citre medicul infectionist care ingrijeste pacientul, impreuna cu
medicul pneumolog cu care s-a efectuat consultul, acolo unde este posibil, la DPF pe teritoriul caruia
se afla domiciliul real al pacientului, prin fisa de anuntare a cazului de TB. La rubrica diagnostic
secundar, conventional, se va marca "HS" (HIV/SIDA), pentru a se evita incdlcarea dreptului la
confidentialitate. Se va nscrie de asemenea dacd pacientul primeste tratament antiretroviral sau
chimioprofilaxie cu Cotrimoxazol.

* La un pacient seropozitiv HIV cu TBP, TBEP, ingrijit intr-un spital de boli infectioase, instituirea
tratamentului anti TB va fi anuntatd de catre medicul infectionist, impreuna cu medicul penumolog
care a efectuat consultul, la DPF pe teritoriul caruia se afla domiciliul real al pacientului, prin fisa de
anuntare a cazului de TB. La rubrica diagnostic secundar, conventional, se va marca "HS"
(HIV/SIDA), pentru a se evita incalcarea dreptului la condifentialitate. Se va inscrie de asemenea
daca pacientul primeste tratament antiretroviral (ART) sau chimioprofilaxie cu Cotrimoxazol.

* Fisa de anuntare a cazului TB (Anexa nr.2) se va transmite la DPF pe teritoriul cdruia se afla
domiciliul real al pacientului, in termen de 7 zile de la initierea tratamentului anti TB, prin fax sau
posta.

In baza anuntarii cazului, DPF va inregistra cazul si va completa datele despre infectia HIV, ART si
chimioprofilaxia cu Cotrimoxazol atat in fisa pacientului, cét si in Registrul TB al dispensarului si in
baza de date electronicd nationald TB.

Managementul cazurilor cu co-infectie TB-HIV
i. Tratamentul, monitorizarea si evaluarea TB:

« In cazul confirmarii TB la un pacient cu infectie HIV, instituirea tratamentului anti TB are prioritate
fatd de ART.

* Tratamentul bolnavilor cu infectie HIV si TBP frotiu pozitiv se va face in sectiile de PF din orasele in
care existd Centre Regionale HIV/SIDA (Bucuresti, Brasov, Craiova, Constanta, Cluj, Tg. Mures,
[asi, Timisoara), unde se va initia si asigura in timp util ART.

* Pacientii HIV pozitivi cu TBP cu frotiu negativ sau cu TBEP vor putea fi tratati in sectiile de boli
infectioase din orasele in care existd Centre Regionale HIV/SIDA.

* Pacientii cu TB DR (MDR/XDR) vor fi tratati in Centrul MDR Bucuresti pentru a li se putea face
evaluarea necesard initierii ART in Institutul National de Boli Infectioase "Prof. Dr. Matei Bals" si
Spitalul de Boli Infectioase si Tropicale ,,Dr Victor Babes™.

* Pentru PIHIV internati in spitalele de BI, specialistul de boli infectioase va solicita consult de PF, ca
urmare va initia tratamentul anti TB, cu monitorizare ulterioard la externare la DPF teritorial unde
cazul a fost inregistrat.
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* Orice tratament anti TB va fi monitorizat pe fisa de tratament anti TB tipizatd (Anexa nr. 10 pentru
TB DS/Anexa nr. 12 pentru TB MDR/DXR), intocmitd odatd cu stabilirea schemei terapeutice de
catre/impreuna cu medicul pneumolog. Dacd initierea tratamentului anti TB s-a facut in serviciul de
boli infectioase, cei doi specialisti - de boli infectioase si pneumoftiziolog - vor semna fisa de
monitorizare a tratamentului anti TB.

« In cazul in care sectiile de boli infectioase nu sunt in acelasi spital cu serviciul de pneumoftiziologie,
medicatia anti TB se va obtine, pe toatd perioada interndrii pacientului, de la DPF din localitatea in
care se afld spitalul/sectia de boli infectioase, unde este internat pacientul cu coinfectie TB-HIV.

* Tratamentul va fi administrat zilnic si in faza de continuare, iar durata tratamentului va fi in functie de
categoria de caz tratatd: TBDS sau TB DR (MDR/XDR).

 Externarea pacientului se va face atunci cand acesta devine negativ la examenul microscopic al
sputei, sau, in cazul pacientului cu TBP negativd la examenul microscopic al sputei, la decizia
medicului care il ingrijeste, in urma consultului cu medicul pneumolog care a stabilit schema
terapeutica.

* La externare pacientului

e 1ise vor iInméana biletul de iesire si fisa de tratament anti TB,

e va fi indrumat la DPF teritorial la care a fost anuntat n prealabil existenta cazului TB, pentru
continuarea tratamentului, monitorizare si evaluare,

o tratamentul anti TB, monitorizarea evolutiei bacteriologice si evaluarea rezultatului
tratamentului vor fi asigurate de cétre DPF teritoriale, conform recornandarilor PNPSCT,

¢ va fi indrumat pentru luarea in evidenta la Centrul Regional HIV/SIDA, evaluare monitorizare
si tratament.

ii. Tratamentul, monitorizarea si evaluarea infectiei HIV:

* Conduita de tratament si gestionarea acestor cazuri va respecta protocoalele clinice stabilite prin
ghidul national de tratament HIV/SIDA.

» ART si urmarirea evolutiei infectiei HIV se vor asigura de catre sectiile de boli infectioase teritoriale,
coordonate de Centrele Regionale HIV/SIDA.

* Medicatia ARV va fi ridicatd lunar pe semnaturd de catre pacienti din sectiile de boli infectioase
teritoriale.

* Centrele Regionale HIV/SIDA vor asigurda evaluarea clinicd, irnunologica si virusologicd a
pacientului la un interval de 6 luni sau ori de cate ori este nevoie.

iii. Chimioprofilaxia
* Chimioprofilaxia anti TB la PIHIV se asigurd conform ghidului national PNPSCT si va fi
monitorizatd de medicul infectionist care ingrijeste pacientul in colaborare cu medicul pneumolog.
* Chimioprofilaxia cu Cotrimoxazol este recomandatd si monitorizatd conform ghidului national de
tratament HIV/SIDA, de catre medicul infectionist care Ingrijeste pacientul.
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Legatura intre cele doud sisteme nationale de inregistrare si raportare a cazurilor cu TB si respectiv
HIV/SIDA

* La nivelul sistemelor nationale electronice de inregistrare a cazurilor cu TB si respectiv a cazurilor cu
HIV/SIDA se va verifica trimestrial raportarea tuturor pacientilor cu dubla infectie in ambele baze de
date. Verificarea se va face in cursul lunii urmatoare trimestrului care s-a incheiat, cu identificarea
(CNP) pentru fiecare caz in parte si precizarea formei clinice de TB.

« In cazul lipsei unor pacienti sau a unor informatii privind unii pacienti dintr-una din cele doua baze de
date, aceasta va fi completatd cu informatiile din baza de date partenera.

« In primul trimestru al anului, rapoartele extrase din bazele de date pentru anul precedent vor fi de
asemenea confruntate, iar toate diferentele vor fi identificate si cauzele lor remediate.

* Rezultatele agreate de catre ambele Comisii de specialitate vor fi publicate pe website-rile comisiilor
si in revistele de specialitate si vor constitui baza calcularii indicatorilor recomandati de OMS pentru
monitorizarea si evaluarea activitatilor TB/HIV.

15



3 Managementul infectiei tuberculoase latente (ITBL) la persoanele care traiesc
cu HIV/SIDA

3.1 Diagnosticarea ITBL

Infectia HIV este unul dintre cei mai importanti factori de risc cunoscuti ai reactivarii tuberculozei
latente. Riscul de progresie a ITBL la boald TB este de 7- 10% in fiecare an pentru persoanele infectate
HIV si cu ITBL in absenta ARV, in timp ce persoanele cu ITBL si HIV negativ au un risc de boald TB
de 10% pe parcusrul vietii.

Adultii infectati cu HIV trebuie investigati pentru TB cu un algoritm clinic. Cei care nu au nici un
simptom ca: tuse, febra, scddere 1n greutate sau transpiratii nocturne nu este probabil sd aibd TB si
trebuie sa fie testati pentru ITBL. Cei care au cel putin un simptom trebuie investigati pentru
posibilitatea existentei TB sau a altei infectii.

Copiii infectati cu HIV care au oricare din urmatoarele simptome: absenta cresterii in greutate,
febra, tuse sau contact cu TB, ar putea avea TB si trebuie investigati pentru TB sau altd boald. Daca
evaluarea infirmd TB, acestor copii trebuie sd li se ofere terapie preventiva cu izoniazida (TPI) .

Testele pentru diagnosticarea ITBL sunt testul cutanat la tuberculina (TCT) si testele de detectare a
interferonului gama (IGRA).

TCT este utilizat ca instrument de screening (in scop diagnostic si epidemiologic) pentru depistarea
infectiei cu M. tuberculosis; singurul test acceptat este IDR la tuberculind prin tehnica Mantoux,
produsul biologic utilizat fiind derivatul proteic purificat (PPD) — tuberculina (Anexa nr. 3).

TCT la persoanele infectate HIV este considerat pozitiv dacd diametrul induratiei este > Smm.

Testele IGRA au aceleasi recomandari s1 semnificatie ca s1 TCT, dar permit excluderea rezultatelor
tuberculinice fals pozitive postvaccinale BCG si a micobacteriilor non-tuberculoase (NTM);
investigatia nu se efectueaza de rutina.

PNPSCT recomanda utilizarea unui algoritm de screening al ITBL bazat pe simptome clinice,
IGRA) pentru diagnosticul ITBL la persoanle care traiesc cu infectie HIV, inclusiv la copii HIV pozitiv
(figura 1).

Testarea anuala ar trebui luatd In considerare pentru persoanele infectate HIV care au avut intial
TCT negativ si care sunt sau raman in categoria "risc ridicat" de expunere la MT (contacti ai bolnavilor
TB, persoane private de libertate, persoane fara domiciliu, utilizatori de droguri injectabile, imigranti,
persoane cu diabet); de asemenea, copiii infectati HIV ar trebui testati TCT anual, incepand de la varsta
de 12 luni.
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Figura 1 Algoritm pentru diagnostic ITBL la persoanele care traiesc cu HIV

Persoane care traiesc cu HIV

A

Unitati PNF-DPF

Simptome TB oricare din:
Copii peste 12 luni : Adulti si adolescenti:
absentacresterii In greutate* tuse persistend
febra febra (subfebrilitati)
tuse persistenta scadere in greutate
istoric de contact TB transpiratii nocturne
DA | » NU
4
TCT/IGRA
|
Pozitiv Negativ'™”
Radiografie Reevaluare
torace anuald
Investigare p etgy TBsi Modificari Normala
alte boli |
ITBL
Tratament
Anuntare
DPF BI

*absenta cresterii in greutate este definitd ca: scidere in greutate sau greutate mica in raport cu varsta
(greutatea corespunzatoare varstei mai mica decat -3z scor) sau subponderal (greutatea corespunzatoare
vérstei mai mica decit -2z scor) sau scidere in greutate (>5%) de la ultima vizita, sau aplatizarea curbei
cresterii in greutate

** Persoanele pentru care tratamentul ITBL nu este indicat ar trebui si primeasca informatii cu privire
la TB, inclusiv importanta de a solicita ingrijire daci simptomele TB se dezvolta.

*** Investigatiile pentru TB ar trebui si fie efectuate in conformitate cu recomandirile PNPSCT
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3.2 Tratamentul ITBL

TPI este o interventie importanta pentru prevenirea si reducerea riscului de TB activa la PIHIV. TPI
ar trebui sa se acorde PIHIV si care prezinta ITBL indiferent de gradul de imunosupresie.

Nu exista dovezi cad TPI creste riscul dezvoltarii rezistentei la izoniazida, de asemenea TPI este
sigura si la persoanele care au primit/primesc ART.

Contraindicatiile tratamentului ITBL includ:

v’ copilul peste 12 luni cu hepatitd activa (acuta sau cronicd) si simptome de neuropatie periferica;

v’ adolescentul si adultul cu consum regulat de alcool, hepatitd activd (acutd sau cronicd) si

simptome de neuropatie periferica.

Conform PNPSCT, in acord cu recomandarile OMS, pentru PIHIV, in functie de varstd, TPI se
administreaza astfel:

e Adulti si adolescenti, care au TCT pozitiv si care nu este probabil sd aiba TB activa - Izoniazida
(H), 5 mg/Kgc/zi, administrata zilnic timp de 6 luni (maxim 300 mg/zi). TPI trebuie considerata
indiferent de gradul de imunosupresie si, de asemenea, pacientilor cu ART.

e Copii cu varsta de peste 12 luni si care este improbabil sd aiba TB activa pe baza screeningului de
simptome si care nu au contact cu caz de TB - Izoniazida (H), 10 mg/kgc/zi, administratd zilnic
timp de 9 luni (10 mg/Kgc/zi, maxim 300 mg/zi).
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4 Controlul infectiei TB in sectiile in care se trateaza PIHIV

Masuri de control al infectiilor ar trebui sa fie o prioritate pentru a reduce transmiterea TB in toate
unitatile care oferd ingrijiri de sdnatate.

Masurile de prevenire a transmiterii TB urmaresc limitarea transmiterii bolii de la surse cu potential
de contagiozitate (pacienti cu examen microscopic pozitiv, ce elimind aerosoli care contin particule
infectante) la persoanele care inhaleaza aerul contaminat cu aerosolii infectanti.

Cea mai eficienta metoda de control al transmiterii nozocomiale a TB este reprezentata de
diagnosticul precoce si tratamentul prompt si eficient al cazurilor de TB la pacientii internati.

In fiecare unitate sanitara si specific pentru fiecare departament trebuie evaluat riscul de
transmitere a TB; acesta este dat de prezenta surselor si de procedurile efectuate in zona respectiva. in
functie de gradul de risc, se stabilesc masurile de control al transmiterii TB ce vor fi aplicate, acestea
fiind prevazute intr-un plan de control al transmiterii TB in unitate.

Plan de control al transmiterii TB cuprinde un set de activitati manageriale, administrative si
masuri de control al mediului precum si masuri de protectie individuald (Anexa nr. 4):

e activitati mangeriale sunt utilizate de catre conducerea unitatii

- identificarea si nominalizarea unei persoane responsabile cu controlul transmiterii TB in
unitate/departament
- evaluarea riscului de transmitere a TB in unitate si separat pentru fiecare departament
- reorganizarea sau amenajarea (dacd este cazul) a spatiilor, circuitelor epidemiologice in
functie de riscul de transmitere a TB
- monitorizarea si evaluarea activitatii de control al transmiterii infectiei TB
e qctivitati administrative
o triajul pacientilor
stabilirea circuitului pacientilor contagiosi in unitate/departament
scurtarea timpului pentru diagnostic
educatia pacientilor si a vizitatorilor
recoltarea corespunzatoare a probelor biologice
izolarea pacientilor contagiosi
o 1Incurajarea pecientilor sd cunoasca statusul HIV

O O O O O

o masuri de control al mediului numite uneori si “ingineresti” au drept scop reducerea
concentratiei de particule infectante din aer:
- ventilatie naturald
- ventilatie mecanica cu presiune negativa
- radiatia UV
e protectia respiratorie se aplica intotdeauna in spitalele 1n care sunt ingrijiti pacienti cu TB
- masti respiratorii pentru personal medical, vizitatori
- masti chirurgicale pentru pacienti.
Clasificarea riscului de transmitere a TB pentru fiecare zond si procedura se face in functie de
probabilitatea de a intilni sau de a se produce aerosoli infectanti ce contin M. tuberculosis in
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zona sau in timpul procedurii respective. Gradul de risc depinde si de masurile de control a transmiterii
TB deja instituite. Conform PNPSCT, riscul de imbolndvire prin TB se clasificd in urmdtoarele
categorii (Anexa nr.5):

Risc scazut (verde): o zond sau o procedura dintr-o unitate sanitard cu probabilitate scazutd de
expunere a personalului, vizitatorilor sau pacientilor deserviti la suspecti sau pacienti cu TB
contagioasd sau probe de la astfel de pacienti. Riscul in aceste zone este expunerea intamplatoare si
foarte rard a unui angajat, pacient sau vizitator la TB.

Risc mediu (galben): o zona sau o procedura din unitatea sanitara cu probabilitate medie de
expunere a personalului, vizitatorilor, pacientilor la suspecti sau pacienti cu TB sau la nuclei infectanti
ce contin M. tuberculosis proveniti de la pacienti sau probe de la pacienti cu TB contagioasa.

Cazurile de TB sau procedurile cu risc mediu apar in aceste unitafi pe durate scurte de timp sau mai
degraba accidental.

Risc inalt (portocaliu): o zona sau o procedurd din unitatea sanitard cu mare probabilitate de a
expune personalul la suspecti sau pacienfi cu TB contagioasd sau la aerosoli infectanfi produsi de
pacientii cu TB sau produse biologice de la acestia. Zonele sau procedurile cu risc Tnalt sunt acelea
unde poate fi intalnit pacientul cu TB sau unde acesta este supus unor proceduri cu risc inalt. In aceste
locatii se pot Intalni suspecti sau pacienti cu TB MDR sau XDR.

Risc foarte inalt (rosu): o zona sau o procedura din unitatea sanitara cu o foarte mare probabilitate
de expunere a personalului la suspecti sau pacienti cu TB sau la aerosoli infectanti de la pacienti cu TB
contagioasd sau la probe biologice ale acestora. Zonele cu risc foarte inalt sunt acelea unde se gasesc
multi suspecti de TB contagioasa (nedetectati) sau unde pacienti cu TB sunt prezenti sau supusi unor
proceduri cu risc inalt. In aceste locuri putem intilni un mare numdr de suspecti si pacienti cu TB MDR
sau XDR.

Trebuie avut in vedere ca aceastd clasificare este orientativa si se bazeazd numai pe probabilitatea
de a intdlni surse de infectie intr-o unitate sanitard; riscul poate insa varia dupd implementarea
diferitelor interventii; de exemplu, riscul intr-un serviciu de tratament a tuberculozei MDR, care
obisnuit este clasificat drept foarte inalt, poate scadea intr-o categorie inferioard in cazul aplicarii
mdsurilor de control al transmiterii infectiei TB (administrative, ventilatie, radiatie UV).

Existd si evaludri ale nivelului riscului ce au la baza criterii cantitative; PNPSCT recomanda
evaluarea riscului intr-o unitate spitaliceasca in functie de numdrul de pacienti cu TB ce pot fi intalniti
in acea unitate, de exemplu:

-Pentru o unitate sanitara cu mai mult de 200 paturi in care au fost mai putin de 6 pacienti cu TB in
anul precedent, riscul este considerat scdzut; daca numarul de pacienti a fost mai mare de 6,
unitatea va fi clasificata cu risc mediu.

-Pentru o unitate sanitara cu mai putin de 200 paturi in care in anul precedent au fost mai putin de
3 pacienti, ricul este considerat scdzut; dacd numarul pacientilor a depdsit 3, unitatea este
considerata cu risc mediu.

-Pentru un serviciu ambulatoriu, o unitate cu profil medico-social sau domiciliu familial, un numar
mai mic de 3 pacienti cu TB 1n unitate in anul precedent clasifica unitatea ca avand un risc scazut;
un numdr mai mare de 3 pacienti o clasificd drept unitate cu risc mediu.

-Dovedirea transmiterii TB 1n unitate sau aparitia unui caz la personal o claseaza la “risc potential
de transmitere a TB”.
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S Diagnosticul TB la PIHIV si al HIV la pacienti cu TB sau suspecti de TB

Toate PIHIV trebuie evaluate pentru TB la vizita initiala si la vizitele de monitorizare a infectiei
HIV. Testarea HIV, de asemenea, ar trebui efectuatd la toate persoanele cu TB. Cele mai importante
motive pentru care trebuie facute aceste lucruri sunt urmatoarele:

PIHIV sunt la risc mai mare pentru a dezvolta TB activa;

TB poate fi un semn indicator al infectiei HIV avansata;

TB este una dintre cele mai importante cauze de deces in randul persoanelor HIV pozitive;

TB influenteaza progresia clinica a infectiei HIV si tratamentul acesteia.

Probabilitatea de a obtine un test HIV pozitiv este mai mare in randul persoanelor cu TB, in
special la grupurile populationale cu "risc ridicat" (contacti ai bolnavilor TB, persoane private de
libertate, persoane fara domiciliu, utilizatori de droguri injectabile, irnigranti, persoane cu diabet).

5.1. Diagnosticul TB la PIHIV

TB activa poate apdrea in orice stadiu al infectiei HIV, dar manifestarile sale variaza in functie de

stadiu:

e in stadiile incipiente ale infectiei HIV cand imunitatea celulara este doar partial compromisa, 7TBP
se manifestd in cele mai multe cazuri prin aspectul tipic de infiltrate lobare superioare, cu
prezenta cavernelor, fara adenopatie semnificativd sau revarsat pleural.

e in stadiile avansate ale infectiei HIV, este mai frecvent un aspect de tip 7B primara, cu infiltrate
interstitiale difuze, adenopatii intratoracice sau aspect de miliarda, prezenta cavitatilor este rara,
revarsate pleurale - aspect de TBEP. La persoanele sever imunodeprimate poate exista TBP cu
aspect radiologic normal. TBEP este frecventa, asociata sau nu cu TBP

Aspectele clinice ale TB, la PIHIV, sunt strans legate de deficitul imun, pe masura ce scade nivelul

limfocitelor CD4+, aspectele se modifica de la forme tipice localizate, la forme atipice diseminate.

Diagnosticul TB la PIHIV este principalul obiectiv in reducerea morbiditatii si mortalitdtii in randul

acestei populatii.

PIHIV ar trebui sa fie testate pentru TB la fiecare vizta la o unitate sanitara.

5.1.1. Diagnosticul TBP la adultii si adolescentii care traiesc cu HIV

Screening-ul pentru TBP ar trebui sa inceapd in primul rand de la investigarea prezentei

urmdtoarelor patru simptome:

e tuse persistentd

o febrd (subfebrilitati)

e scadere in greutate

e transpiratii nocturne
prezenta unuia sau mai multora din aceste simptome impune aplicarea algoritmului de diagnostic
pentru tuberculoza pulmonara (figura 2).

21




Figura 2 Algoritm pentru diagnosticul TBP la adultii/adolescentii care traiesc cu HIV
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*Se recolteazi intotdeauna 2 probe de sputa separate, chiar si la suspectii la care examenul radiologic pulmonar

este normal. In cazul in care primele 2 probe recoltate sunt negative la examenul microscopic si suspiciunea de TB

se mentine, se repetd recoltarea dupd manevre de provocare si examinarea bacteriologicd (maxim 4 specimene)

**reevaluare clinicd, CT torace, repetare BAAR/ Xpert MTB/RIF, daca se suspecteazi TBEP (meningita,
limfoadenopatie etc) ar trebui s se obtina specimene extrapulmonare pentu examen Xpert MTB/RIF si cultura

***antibiotic cu spectru larg 10-14 zile (cu exceptia fluorochinolonelor).
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TBP la PIHIV prezintd aspecte clinic-radiologice diferite in functie de stadiul deficitului imun
(tabel 1):

e in stadiul precoce al deficitului imun, cand numarul de limfocite CD4+ este mai mare de
200/mm’, semnele clinice si radiologice ale TBP sunt similare cu cele ale pacientilor fard infectie
HIV, predominand cazurile cu frotiu pozitiv (75-80%).

e in stadiul avansat al deficitului imun, cand numarul de limfocite CD4+ este mai mic de
200/mm’, apar alte simptome si TBP prezinti forme atipice, precum TB miliara, fird leziuni
cavitare, asociata unei adenopatii mediastinale si/sau pleurezii.

Tabel 1 Manifestari clinico-radiologice-bacteriologice la pacientii TB/HIV

Manifestari Deficit imun
Stadiu precoce Stadiu avansat
(>200CD4/mm”) (<200CD4/mm’)
Clinice Tuberculozd pulmonara Tuberculozd pulmonara severa
Radiologice Afectare lobi superiori Afectare interstitiald, miliara, adenopatii,
Cavitati pleurezie
Absenta cavitatilor
Bacteriologice | Frotiu frecvent pozitiv Frotiu frecvent negativ

Confirmarea diagnosticului de TB la PIHIV si initierea tratamentului se fac de catre medicul
pneumolog in colaborare cu medicul infectiononist

5.1.2. Diagnosticul TBP la copiii care traiesc cu HIV

Sursa de transmitere a TB la copil este de obicei adultul (adesea un membru al familie) cu TBP
frotiu-pozitiv. Suspiciunea de TB la copil ar trebui sd duca la investigatii ale mamei pentru TBP. TB la
copii este in principal cauza unor disfunctionalititi in controlul TB la adulti. Un program bun de
control al TB este cel mai bun mod de a preveni TB la copii.

Copiii care traiesc cu HIV au un risc crescut de expunere la TB, infectii, progresie a bolii si
morbiditate/mortalitate legate de TB, acest risc fiind influentat de gradul de supresie imuna.

Abordarea diagnostica a TBP la copiii care trdiesc cu HIV este in esenta aceeasi ca pentru copii
neinfectati HIV. Confirmarea bacteriologicd a TBP la copii fiind dificild, diagnosticul de cele mai
multe ori este de excludere si se bazeazd pe coroborarea mai multor elemente sugestive si numai intr-
un numar redus de cazuri pe date microbiologice (tabel 2).

Copii care trdiesc cu HIV si care prezintd oricare din urmdtoarele simptome: absenta cresrerii in
greutate, febrd, tuse persistend sau istoric de contact TB, ar putea avea TB si ar trebui evaluati n acest
sens.
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Tabel 2 Abordarea diagnostica a TBP la copiii care trdiesc cu HIV

1. Istoric de contact TB cu un adult sau un copil mai mare cu TBP cu frotiu pozitiv

De cele mai multe ori sursa de infectie este mama copilului, sau persoana care petrece cel mai mult timp cu
copilul (de retinut: contactul cu sursa poate fi In urma cu 6 luni pand la 2 ani).

2. Semne clinice
Febra
Tuse persistenta
Apetit diminuat/anorexie
Pierdere in greutate/absenta cresterii in greutate™
* Absenta cresterii in greutate este definitd ca: scadere in greutate sau greutate mica in raport cu varsta (greutatea

corespunzatoare varstei mai micd decat -3z scor) sau subponderal (greutatea corespunzatoare varstei mai mica
decat -2z scor) sau scadere in greutate (>5%) de la ultima vizita, sau aplatizarea curbei cresterii in greutate.

Nu exista caracteristici specifice ale examenului clinic, care pot confirma ca boala prezentd se datoreza TBP.
Simptomele respiratorii si bolile pulmonare sunt extrem de frecvente in copildrie, in special la varsta < Sani.
In cele mai multe cazuri de suspiciune de TBP, copilul a fost tratat cu antibiotic cu spectru larg, fard rdspuns clinic.

3. Test cutanat la tuberculina
TCT pozitiv > Smm
TCT semnificativ - salt sau viraj tuberculinic
Un test negativ nu exclude TB

4. Radiografie torace

Aspecte sugestive: imagini de tipul opacifiere persistenta cu extindere hilara si aspect nodular.
O radiografie toracicd normald poate fi utild pentru a exclude TBP sau TB miliard la un copil cu simptome sugestive.
Copilul care a prezentat tuse persistentd si a primit o curd de antibiotice cu spectru larg ar trebui sa repete radiografia
toracica dupa o luna.

5. Confirmare bacteriologica ori de cite ori este posibil

Produsele recoltate pentru diagnosticul TBP la copil pot fi: sputa expectorata spontan, sputa indusa, aspiratul gastric si
aspiratul bronsic. Se recolteaza intotdeauna 2 probe de produs separate, chiar si la suspectii la care examenul radiologic
pulmonar este normal. [n cazul in care primele 2 probe recoltate sunt negative la examenul microscopic si suspiciunea de
TB se mentine, se repetd recoltarea si examinarea bacteriologica (maxim 4 specimene).

Xpert MTB / RIF pote fi utilizat, mai degrabad decat examenul bacteriologic conventional (microscopie §i culturd
conventionala), ca test initial in diagnosticul TB la copii.
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5.1.3. Diagnosticul TBEP la copiii si adultii care traiesc cu HIV

Abordarea diagnosticului de TBEP la copii este similara cu cea la adulti si necesitd investigatii
speciale de diagnostic.

TBEP poate apdrea la orice varstd, copiii mici si adultii HIV pozitivi sunt deosebit de sensibili,
astfel ca pana la 25% din cazurile de TB la aceasta categorie de pacienti pot fi TBEP. Copiii cu varsta
<2 ani sunt la risc de a dezvolta boald TB diseminata de tip miliara sau meningita.

Pacientii de obicei prezintd simptome generale (febra, transpiratii nocturne, pierdere in greutate) si
caracteristici legate de organul afectat, care sunt similare la adulti si copii.

Diagnosticul de TBEP este adesea dificil si de cele mai multe ori este un diagnostic prezumtiv sau
de excludere. Gradul de certitudine al diagnosticului depinde de disponibilitatea instrumentelor de
diagnostic.

Cele mai comune forme de TBEP asociate cu infectia HIV sunt: limfadenopatiile, meningita,
miliara, revarsatul pleural, pericardita si peritonita (tabel 3). Multi pacienti cu TBEP si infectie HIV au
asociatd TBP sau prezintd tuberculoza diseminatd, de aceea trebuie investigati si pentru forma
pulmonard de TB (radiografie toracica si examen bacteriologic din sputa).

Alte forme de TBEP sunt mai putin frecvente; nu sunt informatii daca apar mai frecvent la PIHIV
fatd de cele HIV negative.

Tabel 3 Forme comune de TBEP la PIHIV. Abordare diagnostica

Forma TBEP Caracteristici clinice Abordare practica a
diagnosticului

TB ganglionara Adenopatie nedureroasa localizata (mai

periferica frecvent la nevelul ganglionilor Radiografie torace (pentru a

(in special cervicala)

laterocervicali si supraclaviculari), de
consistentd elastica sau ferma, de obicei
neaderentd de tesuturile adiacente.
Evolutia este nedureroasd, cu aparitia
fluctuentei si ulterior fistulizare cu
eliminare de cazeum.

Rareori se insoteste de manifestari generale

exclude localizarea pulmonara)
Biopsie ganglionilor limfatici
sau aspiratie cu ac fin

(vezi tabel 4)

Meningita TB
(vezi Anexa nr.6)

Semne generale (febra, transpiratii
nocturne, pierdere in greutate)

Caracteristici clinice de meningita cronica:

-debut progresiv cu cefalee si tulburari de
constienta,

-adeseori examinarea releva redoare de
ceafa si semn Kernig pozitiv,

-fotofobie, convulsii, paralizii nervi
cranieni, paralizii ale membrelor

Punctie lombara

CT cerebral (daca este
disponibil)

Radiografie toracica (pentru a
exclude localizarea pulmonara)
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Forma TBEP

Caracteristici clinice

Abordare practica a
diagnosticului

TB miliara

Simptome generale (febrd, transpiratii
nocturne, pierdere in greutate) prezente mai
frecvent decat simptome respiratorii

De multe ori simptomatologia clinca
marcatd de o febra de origine necunoscuta
Hepatosplenomegalie

Tuberculi coroidient (identificati
fluoroscopic)

Radiografie toracica

Examen sputa si punctie
lombard (pentru a testa dacd nu
exista diseminarea bolii)

Pleurezie TB

Durere cu caracter pleural (junghi) initial
puternica ce are tendinta la diminuare odata
cu acumularea lichidului

Febra

Tuse 1n general uscata, se exacerbeaza
adesea cu modificarea pozitiei bolnavului
Dispnee cu polipnee in relatie directa cu
volumul revarsatului pleural

Radiografie torace
Punctie pleuraldtbiopsie

Pericardita TB

Simptomatologia sugestiva reprezentata de
semne de pericardita uscata, exudativa sau
constrictiva

Coexistenta altor focare de TB in organism
(exemplu TBP)

In populatia cu prevalenta mare a coinfectiei
TB/HIV, TB este cea mai probabild cauzd a
pericarditei chiar dacd nu exista confirmarea
bacteriologica sau histologica.

ECG
Ecocadriografie
Radiografie torace
Punctie pericardica

TB abdominala
(peritoneald)

Semne generale (febra, transpiratii
nocturne, pierdere 1n greutate)
Simptomatologie abdominala
Ascita

Triada: ascita + febra + TCT pozitiv, poate
sugera ca probabila etiologia tuberculoasa a
ascitel.

Ecografie abdominala
CT abdominal (daca este
posibil)

Punctie abdominald

Nota:

o Toate fluidele recoltate (LCR, lichid pleural, pericardic, lichid de ascitd) vor fi analizate si
biochimic si citologic.

o Toate produsele patologice recoltate vor fi examinate bacteriologic pentru TB prin metoda
conventionald (frotiu si culturd) si in functie de dotarea laboratorului prin XpertMTB/RIF

o In functie de localizarea bolii se va efectua si examen histopatologic
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Tabel 4 Algoritm de investigatie a limfadenopatiei la PIHIV (in caz de caracteristici ale ganglionilor
limfatici altele decat LPG*)

Procedura Test Rezultat Diagnostic
aspect macroscopic caseum B
Aspiratie cu ac fin a aspirat
ganglionului limfatic | frotiu BAAR din aspirat BAAR pozitiv B
celule maligne, limfom,
sputa pentru citologie carcinom malignitate
daca nu s-a stabilit diagnosticul in urma aspiratului:
aspect macroscopic caseum B
piesd de biopsie
frotiu BAAR din piesa BAAR pozitiv B
Biopsie ganglion biopsie
limfatic culturd TB din piesa culturd TB pozitiva TB
biopsie
granulom si BAAR B
examen histologic granulom farda BAAR 3
celule maligne malignitate

Aspectul histologic al ganglionilor limfatici in TB ganglionara la pacientii HIV pozitivi depinde de gradul
de imunosupresie si se prezinta astfel:
e imunosupresie redusa: ganglioni limfatici cu leziuni cazeificate cu sau fara BAAR

e imunosupresie severa: ganglioni limfatici cu reactie celulard redusa cu multi BAAR.
*LPG-limfadenopatie generalizata caracteristica infectiei HIV

Confirmarea diagnosticului de TBEP se face de catre medicul specialist de organ sau infectionist
iar initierea tratamentului se face de citre medicul pneumolog in colaborare cu medicul
infectionist daca pacientul este internat in serviciul de boli infectioase.

Definitiile de caz - TBP/TBEP, notificarea, Inregistrarea si raportarea vezi Anexa nr.7.

5.2. Diagnosticul infectiei HIV la pacienti cu TB sau suspectati a avea TB

Propunerea testarii pentru infectia HIV ar trebui sa fie facutd de rutind in serviciile in care sunt
investigati/tratati pacienti care au TB activa sau sunt suspectati a avea TB. Pacientului trebuie sa 1 se
explice motivele pentru care se propune testarea HIV si importanta cunoasterii acestui rezultat pentru
un corect management al bolii.

Testarea HIV a acestor pacienti se efectueaza conform legislatiei in vigoare (consiliere pre si post-
testare Anexa nr. 8)

Pacientul are dreptul sa refuze testarea HIV, iar in aceasta situatie se consemneaza refuzul
pacientului.

Evaluarea initiald include (figura 3):

e Consilierea pre-test HIV
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o Testarea serologica (ELISA si/sau test rapid, urmate in cazul unui rezultat pozitiv sau
indeterminat de test de confirmare Western Blot)
e Consiliere post-test

Recoltarea probelor, diagnosticul si confirmarea infectiei HIV:

in judete:

* Recoltarea pentru primul test ELISA se va efectua in spitalele/sectiile de PF/boli infectioase/alte
spitale unde este internat pacientul, iar probele de de sdnge vor fi transportate si testate la
laboratoarele pentru testare HIV de pe langa Directiile de Sanatate Publica Judetene (DSPJ) sau in
laboratoarele spitalelor unde au fost recoltate, daca laboratoarele au dotarea corespunzatoare.

* Rezultatele primului test vor fi comunicate medicului care acorda asistentd medicald de specialitate
pacientului testat, cu respectarea confidentialitdtii si in timpul cel mai scurt posibil.

« In cazul unui test HIV pozitiv:

- pacientului cu TB sau suspect de TB internat si avand un prim test HIV pozitiv i se vor recolta 2
eprubete cu sange simplu (eprubete cu dop rosu), care vor fi trimise la DSPJ. O eprubeta va fi
utilizata pentru test HIV ELISA. Daca rezultatul la aceasta determinare este pozitiv, cea de-a
doua eprubetd va fi trimisa direct de cdtre DSPJ la Institutul Cantacuzino pentru test de
confirmare Western-Blot. Pacientul nu se va externa inainte de clarificarea statusului HIV.

- pacientul suspect TB cu frotiu negativ, care nu necesita internare in reteaua TB, se va indruma
catre spitalul/sectia de boli infectioase local pentru evaluare clinicd si confirmarea statusului HIV,
conform protocolului de supraveghere si monitorizare a infectiei HIV.

in Bucuresti:

* Probele de de sange vor fi recoltate in spitalele/sectiile de PF si vor fi transportate pentru testare HIV
in laboratoarele din Spitalul de Boli Infectioase si Tropicale "Victor Babes" (SBITVB) (pentru
sectiile de pneumologie din acest spital), respectiv din Institutul National de Boli Infectioase "Prof.
Dr. Matei Bals" (INBIMB), pentru Institutul de Pneumologie "Marius Nasta" si Spitalul "Sf. Stefan"
sau in laboratoarele spitalelor unde au fost recoltate, daca laboratoarele au dotarea corespunzatoare.

* Laboratoarele din SBITVB si din INBIMB vor efectua cel de-al doilea test ELISA in cazul unui test
pozitiv, iar confirmarea prin testul Western Blot va fi efectuata de catre laboratorul de referintd
INBIMB si SBITVB. Confirmarea infectiei HIV se poate face si prin viremie HIV (ARN-HIV).

* Rezultatele testelor HIV vor fi comunicate medicului care a solicitat testarea.

* Se va asigura comunicarea rezultatelor pacientului si consilierea post-testare, atat dupa primul test
pozitiv, cat si dupa confirmarea prin Western Blot, de catre personalul medical in grija caruia se afla
pacientul la momentul respectiv.

* Pacientul depistat HIV pozitiv va confirma in scris ca a fost informat ca este infectat cu HIV si cd a
beneficiat de consilierea post-testare.

Trebuie subliniat faptul ca durata pana la instituirea tratamentului ARV trebuie sa fie cat mai

scurtd (2-4 siaptamani in functie de localizarea TB, vezi capitol 9), asa incit este importanta
asigurarea unui diagnostic al infectiei HIV cat mai rapid.
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Figura 3 Testare HIV la persoana cu TB suspect/confirmat si confirmarea diagnosticului de
infectie cu HIV

Suspect TB
TBP/TBEP confirmat

< Unitati PNF-DPF *

\ 4

Consiliere pre-testare**
(Ce este infectia HIV
Relatia TB-HIV)

\ 4

Ac-anti HIV Sange trimis la DSPJ
L. Test rapid/test ELISA (Rezultatul testului este
(1 eprubeta sange simplu) trimis la solicitant)

v

\ 4

v Pozitiv/
Negativ Indeterminat
\ 4
Y I1.Test ELISA Sange trimis la DSPJ
Retestare . Test Western-Blot »  (Rezultatul testului este
peste 3 luni (2 eprubete sange simplu) trimis la solicitant)
A
v Y
Negati Pozitiv/
cgatlv Indeterminat

«— Unitati BI

Consiliere post-testare®**

y

Bilant pentru incadrare clinico -imunologica
Declarare HIV

*Valabil pentru unitatile de PF - de estimat numarul de teste HIV rapide si ELISA care ar fi necesar pentru anul urmator si de anuntat
la DSPJ-pana la 30 iunie — anul in curs.
**/***Fise de consiliere pre/post-testare a se vedea la anexe
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6 Tratamentul

6.1 Tratamentul TB pentru PIHIV

Tratamentul TB la PIHIV este o prioritate si ar trebui sd inceapa cat mai curand dupa ce TB activa a
fost diagnosticatd; tratarea promptd a TB va reduce mortalitatea legata de TB si riscul de transmitere a
bolii.

Tratament anti TB pentru PIHIV, indiferent de localizarea bolii trebuie instituit de medicul
infectionist in colaborare cu medicul pneumolog

Regimurile terapeutice in functie de forma de TB, recomandate la pacientii TB/HIV (copii s1 adulti)
sunt regimurile standard ale PNPSCT (tabel 5), cu administrare zilnicd pe toatd durata tratamentului
(faza intensiva si faza de continuare). Medicamentele anti TB de linia I-a sunt redate in Anexa nr. 9.
Pentru fiecare pacient cu TB DS care incepe un tratamentul se completeaza ,,Fisa de tratament” (Anexa
nr. 10).

Tabel 5 Categorii de tratament in functie de forma de TB la pacientii cu TB/HIV

Asocierea de medicamente

getglmu'l/ Forma de TB Faza de atac Faza de continuare
atesoria 717 (zilnic) 717 (zilnic)
I e TBP caz nou 2 HRZE 4 HR
e TBEP caz nou sau
2 HRZS (se va administra la
forme severe TBP si TBEP)

Obs: la cazurile cu frotiu pozitiv
la T:
3 HRZE(S) 3HR

Obs: faza de continuare se
prelungeste pana la o durata totala
a tratamentului de 8-12 luni*

II e TBP/ TBP la retratament 2 HRZSE +1 HRZE 5 HRE

- recidive la cazuri la care nu s-a
confirmat o chimiorezistentd; | Obs: sunt necesare antibiograme | Obs: la cazurile severe, faza de

- esec al tratamentului initial; fiabile preterapeutic si la continuare se prelungeste pana la
- tratament dupd abandon la | cazurile incd pozitive la Ts o0 durata totald a tratamentului de
cazuri la care nu s-a confirmat 12 luni*

o chimiorezistenta.

Individualizat | e Reacfii adverse severe la Pentru aceastd categorie sunt recomandate regimuri individualizate
medicamente de linia I-a (vezi Anexa nr. 9)
o Mono-/polirezistente

Nota: Cifra plasata inaintea fazei reprezintd durata acesteia in luni
*Prelungirea fazei de continuare peste 4 luni pentru regimul I/5 luni pentru regimul II nu se vor interpreta ca regim individualizat. Durata
tratamentului pentru formele grave diseminate, hematogene (meningite, miliare) se prelungeste la 10-12 luni.
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Este obligatorie administrarea tratamentului sub directi observatie pe toata durata acestuia!

Recomandarile de utilizare a glucocorticoizilor in coinfectia TB/HIV: Glucocorticoizii sunt
substante imunodepresive si pot creste riscul asocierii infectiilor oportuniste la pacientii cu TB infectati
HIV. Cu toate acestea, utilizarea lor in cazurile descrise in tabelul nr. 6 este oportund cu un efect
pozitiv asupra evolutiei TB, chiar si in cazul coinfectiei HIV.

Tabel 6 Indicatiile de utilizare a glucocorticoizilor si dozele la pacientit TB/HIV

DOZE DE PREDNISOLON/PREDNISON:

Indicatii de utilizare

a glucocorticoizilor Adulti Copii

60 mg/zi 4 saptdmani, cu reducerea | 1-2 mg la kg corp/zi 4 sdptamani,

o ulterioara treptatd a dozei in decurs | cu reducerea ulterioard treptatd a
Meningita TB

de cateva saptamani. dozei 1n decurs de cateva
sdptdmani.
60 mg/zi 4 saptdmani, apoi 30 mg/zi | 1-2 mg la kg corp/zi 4 sdptdmani,
incdA 4 saptdmani, cu reducerea | apoi 0,5-1 mg la kg corp/zi inca 4
Pericardita TB ulterioard treptatd a dozei in decurs | sdptdmani, cu reducerea ulterioara
de cateva saptamani. treptatd a dozei in decurs de cateva
saptdmani.

6.2. Tratamentul TB MDR/XDR pentru PIHIV

Tratamentul TB MDR/XDR are importanta practicd deosebitd din cauza costurilor mari pe care le
implica si dificultatilor provocate de durata prelungitd, cu medicamente greu de tolerat.

Toate cazurile de TB MDR/XDR indiferent de statusul HIV trebuie discutate in Comisia MDR,
care functioneaza in cele doua centre de excelenta de la Bucuresti si Bisericani.

Se recomanda internarea tuturor pacientilor pozitivi in unitati spitalicesti de profil. Centrele
specializate de tratament al TB chimiorezistente trebuie valorificate pentru tratamentul unui numar cat
mai mare de pacienti in faza intensiva.

Se recomanda ca pacientii sa ramana spitalizati cel putin pana la negativarea microscopica a
sputei, de preferat pana la conversia in cultura (minim 2 culturi consecutive negative).

Pentru pacientii la care Comisiile Centrelor MDR nu identifica resurse terapeutice se impune luarea
tuturor masurilor necesare izoldrii cazurilor 1n scopul limitdrii transmiterii infectiei, la domiciliu sau in
unitdti spitalicesti corespunzatoare.

Stabilirea regimului de tratament pentru TB MDR/XDR se bazeazd pe ABG efectuata pentru
medicamentele de linia I i a [I-a Intr-un LNR.

In tratamentul TB MDR/XDR la pacientii cu sau fard infectic HIV se utilizeaza grupurile de
medicamente redate in Anexele nr. 11 asi 11b.
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Pentru fiecare pacient cu TB MDR/XDR care incepe un tratamentul se completeaza ,,Fisa de
tratament” pentru cazul cu TB MDR/XDR si ,Fisa de monitorizare a evolutiei sub tratament” a
pacientului cu TB MDR/XDR (Anexa nr. 12).

Schema terapeuticd in cazul TB MDR/XDR la pacientii cu/fara infectie HIV se structurazd astfel:

o Faza intensiva - definitd prin utilizarea preparatului injectabil, in aceasta fazd se folosesc 4

medicamente considerate a fi eficiente plus Z.
» durata fazei intensive va fi de 8 luni de la negativarea culturii
*» schema va cuprinde medicamentele din grupul 1-5 in ordine ierarhica bazata pe eficienta:

- se va utiliza orice medicament de linia [-a la care sensibilitatea este pastrata (Z, E)

- se utilizeazd un preparat injectabil: AK, K sau CM; NU se utilizeaza Streptomicina chiar
daca antibiograma arata sensibilitate, din cauza riscului crescut de rezistenta

- se va utiliza o fluorochinolona de preferat de generatie recentd (Ofloxacina, Levofloxacina,
Moxifloxacina). NU se va utiliza Ciprofloxacina!

- se vor utiliza medicamente din grupul 4 pentru a completa pana la 4 medicamente active, in
ordinea: Etionamida/Protionamida - Cicloserina, sau PAS dacd Cicloserina nu poate fi
folosita;

- pentru regimurile care au mai putin de 4 medicamente active, luati in considerare 1-2
medicamente din grupul 5 (Linezolid, Amoxicilina/Clavulanat, Imipenem, Claritromicina,
Tiacetazona, Bedaquilina, Clofazimina, Izoniazida in doze inalte). Regimurile, in functie de
eficacitate, pot contine 5-7 medicamente.

e Faza de continuare - se administreaza pe cale orald 4 medicamente la care sensibilitatea este

pastrata.
» Durata fazei de continuare este de 18 luni dupa conversia in cultura.
» Conversia culturii se Inregistreaza in momentul in care pacientul, initial pozitiv in culturd, dupa
inceperea tratamentului pentru TB MDR/XDR, are 2 controale succesive (efectuate la interval
de minimum 30 de zile) negative in cultura.

Regimul recomandat cu medicamente de linia a 2-a trebuie sa contina:
Z * E + injectabil de linia a II-a + FQ + ETM/PTM + CS/PAS

Durata totald de tratament pentru pacientii cu TB MDR este de 24 luni, iar pentru cazurile TB XDR
de pand la 36 luni, putand fi modificata (redusa) in functie de raspunsul la tratament (perioada in luni
dupa conversia in culturd de 18 luni).

6.3 Tratamentul HIV la pacientii cu TB

Adulti

Problemele legate de utilizarea ARV la pacientul cu TB activa includ:
¢ Cand se Incepe tratamentul ARV
o Interactiunile intre rifampicina si unele ARV
e Toxicitatea cumulativa intre anti TB si ARV
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e Aparitia sindromului de reconstructie imund (immune reconstitution inflammatory syndrome-IRIS)

¢ Necesitatea unui suport pentru tratament, incluzand tratamentul direct supravegheat si integrarea
Cind trebuie inceput tratamentul ARV
Toti pacientii cu TB activa au boala HIV avansata si sunt deci eligibili indiferent de numarul de CD4
pentru tratamentul antiretroviral (ARV), care trebuie inceput cat mai devreme dupd inceperea
tratamentului anti TB. Cu toate acestea, este preferabil sa nu se initieze simultan tratament pentru HIV
si TB.
Tratamentul anti TB trebuie initiat cat mai precoce:

e <50 cel/mm’ - ARV se va incepe indati ce tratamentul anti TB este tolerat.*

e >50 cel/mm’ - inceperea ARV indati ce este posibil, in primele 8 saptimani, mai ales cand sunt

probleme legate de interactiuni, aderentd sau toxicitate.

*La persoanele care incep tratamentul ARV la CD4 scazut si relativ devreme dupd inceperea
tratamentului anti TB, riscul de sindrom de reconstructie imund (IRIS) este ridicat. (vezi capitolul 9).

Trei studii clinice inroland pacienti cu CD4<50cel/mm’ au aritat un beneficiu in termeni de mortalitate
cand tratamentul ARV a fost inceput precoce (2-4 saptdmani) fata de tardiv (8 saptdmani) dupa
inceperea tratamentului anti TB.

In meningita TB, tratamentul ARV inceput in primele doua siptimani nu reduce mortalitatea fata de
inceperea ARV la 8 saptdmani, in schimb cu tratament ARV precoce existd mai multe reactii adverse
de tip IRIS. Recomanddm inceperea tratamentului ARV in meningita TB la 4 sdptdmani dupa
tratamentul anti TB.

Ce tratament ARV?
Factorii care trebuie luati In considerare in selectarea celui mai bun tratament ARV sunt:
e Potenta
o Efectele adverse si toxicitatea
o Aderenta
si trebuie acordata atentie:
e Interactiunilor intre rifampicina si unele ARV
¢ Riscului de sindrom de reconstructie imund (IRIS)

Regimuri HAART de prima linie:
TDF/FTC + RAL
ABC/3TC + RAL
ZDV/3TC +RAL

TDF/FTC +EFV

ABC/3TC + EFV
ZDV/3TC +EFV
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Alternative:

* TDF/FTC + DTG bid*** cu rifampicind (*** sunt disponibile numai date de farmacocinetica si nu
date din studii clinice, a se utiliza cu precautie)

* Rifampicina plus doza dubld LPV/r sau cu RTV “super boosted” (400 mg bid) + LPV.

* Daca rifabutina (RFB) va fi inregistrata, va fi posibild utilizarea inhibitorilor de proteaza.

Copii
Cind trebuie inceput tratamentul ARV?
Toti copiii aflati 1n stadiul 4 trebuie s inceapd tratament ARV indiferent de numarul de CD4.

Ce tratament ARV?

Regimurile ARV recomandate copiilor cu coinfectie HIV/TB difera putin de recomandarile pentru
copiii monoinfectati cu HIV. Alegerea ARV este complicatd de numarul limitat al formularilor
pediatrice si/sau informatiile privind dozele ce pot fi folosite, mai ales la copiii sub 3 ani.

Consideratii pentru ARV
o In cazul toxicittii AZT sau al intolerantei se poate folosi stavudina (d4T)
e Dacd NVP este administratd concomitent cu rifampicina, potentiala toxicitate hepatica trebuie
monitorizatd atat clinic, cat si prin teste hepatice
e EFV nu este recomandat copiilor sub 3 ani, si nici fetelor active sexual care nu folosesc o
metodd de contraceptie adecvatd sau se afla in primul trimestru de sarcina.

Tabel 7 Regimuri HAART pentru copiii coinfectati TB/HIV tratati cu rifampicina

Varsta copilului Clase ARV Combinatii ARV

<3 ani 2 NRTIs + INNRTI (preferat) ZDV+3TC+NVP
3 NRTIs (alternativa) ZDV+3TC+ABC

>3 ani 2 NRTIs + INNRTI (preferat) ZDV+3TC+EFV
3 NNRTIs (alternativa) ZDV+3TC+ABC

Dozele ARV sunt incluse in Anexa nr. 13.

Tabel 8 Interactiunile medicamentoase ale ART/R/RFB

Clasa ARV Medicatie ARV Comentarii
INRT R/RFB:doze standard
IP/r FPV, DRV, IDV, LPV/r, ATV | R: nerecomandata

RFB: 150mg/zi
IP/r:doze standard
Monitorizare transaminaze
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Clasa ARV Medicatie ARV Comentarii

INNRT EFV R: doze standard
RFB: 450mg/zi
EFV: doze standard

NVP R/RFB: nerecomandate
ETV R: nerecomandata
RFB: doza standard
ETV:doza standard
Inhibitori integraza RAL R: doza standard, cu RAL 800mg/zi

RFB: doza standard cu RAL doza standard

DTG R: doza standard cu DTG 50mgx2/z1
RFB: doza standard cu DTG doza standard

Inhibitor CCRS MVC R: doza standard cu MVC 600mgx2/zi

RFB: doza standard cu MVC doza standard
(300mgx2/zi in absenta tratamentului cu IP/r,
15mgx2/zi la pacientii sub IP/r)

Inhibitor de fuziune T-20 R/RFB: doze standard

RFB=rifabutina

6.4. Asigurarea aderentei la tratamentul anti TB si anti HIV

Monitorizarea aderentei si a mentinerii pacientului in tratament. Nu existd un “standard de aur”
pentru evaluarea aderentei, dar supresia incarcdturii virale este unul din indicatorii cei mai adecvati.
Cand pacientii nu ating nedetectabilitatea in 6 luni trebuie evaluatd posibilitatea non-aderentei, alaturi
de alti factori potential implicati. Aderenta auto-raportata este cea mai folositd metoda de evaluare, dar
aceasta trebuie atent judecata, ea depinzand de multe ori de cum este obtinutd. Unii experti sugereaza
ca intrebarea sd vizeze numarul de doze uitate mai degrabd decat “V-ati luat medicamentele?”. Alti
experti sugereaza ca pacientului sa 1 se ceard sa-si evalueze aderenta din ultimele 4 sdptdmani pe o
scald Likert cu 5 sau 6 puncte. Strategii pentru a mentine pacientul in tratament vezi tabelul 9.

Toti membrii unei echipe implicate in tratarea unui pacient (medici, asistente, asistenti sociali) au
roluri 1n stabilirea si mentinerea unei bune aderente la tratament.

Individualizarea tratamentului ARV si implicarea pacientului sunt esentiale in planificarea
tratamentului si succesul terapeutic. Primul principiu al tratamentului este stabilirea unui plan de
tratament pe care pacientul si-1 inteleagd. Modalitatea de administrare trebuie si tind seama de
informatiile pacientului, asa incat schema de tratament sa se integreze 1n activitatile zilnice ale acestuia.
Uneori ajutorul familiei este important in stabilirea unei bune aderente la tratament. Pacientii naivi la
ART trebuie sa inteleagd cd de primele regimuri depinde succesul pe termen lung si prevenirea
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rezistentei. Stabilirea unei bune relatii intre medic si pacient $i mentinerea comunicdrii va avea ca
rezultat o buni aderenta timp indelungat. In cazul utilizatorilor de droguri, pentru a mentine o aderenti
adecvata este necesar sd fie rezolvate abordate si problemele legate de medicatia de substitutie si
suportul social. Tratamentul ARV administrat sub directa observatie (DOT) s-a dovedit eficace la
utilizatorii de droguri injectabile, dar nu si la populatia generala.

Spre deosebire de tratamentul ARV, tratamentul anti TB se recomanda a se administra sub directa
observatie pentru a consolida aderenta la tratament, combinat cu sprijin centrat pe pacient. Cu toate ca
DOT este foarte solicitant pentru serviciile de sdnatate a celor doud programe, punerea in aplicare a
strategiei DOT corespunzatoare ar trebui s fie prioritard si sa vizeze in mod specific grupurile cu "risc
ridicat" (contacti ai bolnavilor TB, detinuti, persoane fara domiciliu, utilizatori de droguri injectabile,
irnigranti, persoane cu diabet) si TB DR.

Un pacient cu terapie dubld anti TB/ARV va avea o cantitate mai mare de pastile si cel mai
probabil va experimenta mai multe efecte secundare, de aceea este necesard o educatie atenta a
pacientului si sprijin la fiecare schimbare de tratament. Pentru a creste aderenta, tratamentul anti TB se
va administra dimineata iar cel ARV in cursul zilei.

Astfel, evaluarea nivelului de aderenta la tratamentul anti-TB, rezultatele tratamentului precum si
identificarea factorilor asociati cu non-aderenta si rezultatele slabe la tratament sunt vitale pentru
imbunatatirea aderentei si rezultatele tratamentului la pacientii TB/HIV.

Astfel, evaluarea nivelului de aderentd la tratamentul anti-TB, rezultatele tratamentului precum si
identificarea factorilor asociati cu non-aderenta si rezultatele slabe la tratament sunt vitale pentru
imbundtatirea aderentei si rezultatele tratamentului la pacientii TB/HIV.

Pentru a estima dacd sunt necesare masuri suplimentare de crestere a aderentei trebuie evaluate de

rutind incdrcdtura virald, medicamentele (ritmul eliberarii si stocurile, dacd este posibil) si indicatori
care masoara retinerea in tratament. Pacientii cu istoric de non-aderentd au un risc mai mare sa aiba
aderentd slabd si la tratamente noi, de aceea trebuie acordatd atentie motivelor de non-aderenta
anterioare. In tabelul nr. 9 sunt cuprinse cateva strategii si exemple de actiuni menite s mentind
pacientul in tratament.DOT ar putea fi administrat in centrele in care se supravegheazd eliberarea
metadonei, concomitent cu programele de schimburi de seringi.

Tabel 9 Strategii pentru a mentine pacientul in tratament ARV

Strategia | Actiuni

Implicati echipa multidisciplinard

Evaluati dorinta pacientului de a incepe tratamentul ARV

Evaluati cunostintele pacientului despre HIV, prevenirea si tratamentul acesteia, si furnizati
informatii

Identificati facilitatori, bariere * Evaluarea pacientului privind competenta cognitiva
potentiale pentru aderenta si abilitdti | * Evaluarea comportamentald si psihosociald, inclusiv

de management necesare inainte de a | depresie, tulburari psihice, situatie sociald, consum
incepe medicatia. problematic de alcool si/sau droguri, non-divulgare a
serostatusului HIV si stigmatizarea.

aderenta (ex. efecte adverse la medicamente in tratamente
anterioare, probleme de administrare a altor medicamente
cronice, nevoia de memento-uri §i organizatori pentru
medicamente).
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Strategia

Actiuni

* Evaluarea problemelor structurale, inclusiv locuinte
instabile, lipsa de venituri, program zilnic imprevizibil,
lipsa de acces continuu la medicamente.

Asigurati resursele necesare

* Furnizarea tratamentelor psihiatrice si/sau pentru tratarea
abuzului de substante toxice

* Asigurarea resurselor pentru a obtine medicamentele de
baza, locuinte stabile, asistentd sociala, venituri si
securitatea alimentara.

Implicati pacientul in alegerea
tratamentului ARV

* Revizuirea potentei regimului, efecte secundare, doza,
frecventa administrarii, numar tablete, cerintele de stocare,
cerintele de alimentare concomitenta si consecintele
nonaderentei.

* Evaluarea activitatilor zilnice si adaptarea regimului la
evenimente previzibile si la rutina zilnica.

* Luarea in considerare a utilizarii combinatiilor.

Evaluarea aderentei la fiecare vizita

* Monitorizarea Incarcaturii virale.

* Folosirea unei scale simple de rating comportamental.
* Asigurarea cd ceilal{i membri ai echipei de ingrijire
evalueaza aderenta.

Utilizati mesaje pozitive pentru a
promova aderenta

* Informarea pacientilor despre niveluri nedetectabile de
incarcaturi virale HIV si cresteri in numarul de celule CDA4.
* Atunci cand este necesar, luarea in considerare a furnizarii
de stimulente si recompense pentru a atinge un nivel ridicat
de aderenta

Identificati tipul si motivul
nonaderentei

* Esecul de a urma prescriptia

* Esecul de a intelege instructiunile de administrare

* Complexitatea regimului (de exemplu dimensiunea,
programul de administrare, cerintele de alimentare)

* Aversiunea pt pilule

* Oboseala de tratament

* Efecte adverse

« Intelegere inadecvati a rezistentei la medicament si relatia
sa cu aderarea

* Probleme legate de depresie, consum de droguri, alcool
* Non-divulgarea statusului HIV

* Alte bariere potentiale (sdrdcie etc)
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7 Monitorizarea tratamentului pacientilor cu coinfectie TB/HIV

7.1. Monitorizarea tratamentului TB

Este important sd se monitorizeze toti pacientii cu TB, adulti si copii, in timpul tratamentului; acest
lucru are drept scop evaluarea progresului TB individual la pacienti precum si evaluarea preformantei
Programului. Monitorizarea evolutiei cazului TB sub tratament se face:

o (linic: crestere n greutate, afebrilitate, disparitia tusei;

®  Radiologic (cel putin la sfarsitul fazei intensive si la sfarsitul tratamentului, iar pentru cazurile
MDR/XDR la 3 luni): reducerea cavitatilor, stergerea infiltratelor, fibrozarea nodulilor;

o Bacteriologic: la intervale bine precizate in functie de tipul cazului TB (tabel 10), se adreseaza
formelor de TBP;

* Biologic (functia hepatica, functia renald, hemoleucogramd) — la 2 sdptdmani de la instituirea
tratamentului si in orice moment al tratamentului in cazul aparitiei simptomatologiei sugestive pentru
reactii adverse. Pentru pacientii care au avut initial teste modificate si pentru cazurile TB MDR/XDR
monitorizarea se face lunar.

Examenul clinic si radiologic au numai un rol orientativ In monitorizarea evolutiei sub tratament, iar

examinarea biologicd evidentiaza toleranta la tratamentul anti TB.

NB. Formele de TBEP se monitorizeaza clinic, radiologic si biologic.

Tabel 10 Monitorizarea evolutiei sub tratament prin controlul sputei (microscopie si cultura)

Momentul controlului Categoria I/III | Categoria a II-a | Individualizat*
La momentul diagnosticului (2 produse) TO TO TO
La sfarsitul fazei initiale (2 produse) 2" T3" *
In faza de continuare (2 produse) T5 TS
La sfarsitul tratamentului (2 produse) T6 T8

*Pentru pacientii MDR/XDR si pentru cazuri cu polichimiorezistentd se recomanda efectuarea lunard a examenului
microscopic si culturilor in faza intensiva si la 2 luni dupa conversia sputei; ABG nu se va repetd decdt in caz de
repozitivare dupa conversie, dar nu mai devreme de 4 luni de la testarea precedentd. Ceilalti pacienti cu tratament
individualizat (monorezistente, reactii adverse) vor fi monitorizati bacteriologic in functie de categoria de caz la
incadrare.

Evaluarea tratamentului TB. Orice caz de TB inregistrat va fi evaluat in momentul in care se
cunosc toate informatiile necesare evaludrii, dar numai dupa sosirea rezultatului ultimei culturi recoltate
(inclusiv ABG daci a fost solicitatd), dar nu mai tarziu de 12 luni de la data declararii. In caz de deces
sau abandon survenite anterior sosirii rezultatului ultimei culturi/ABG recoltatd se va temporiza
evaluarea pana la sosirea rezultatelor.

In Romania circuitul informational al pacientilor cu TB se face electronic. In momentul evaludrii
se completeaza electronic ,,Fisa de evaluare a tratamentului antituberculos®. Evaluarea se face de catre
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DPF unde a fost Inregistrat pacientul si se tine cont de tipul de pacient evaluat: pacient cu TB DS si
pacient cu TB DR, conform criteriilor de evluare (Anexele nr. 16 si 17)

Atitudinea de urmat in caz de abandon:
e caz pozitiv in microscopie: se reinregistreazd cazul ca ,,retratament dupd abandon” si se Incepe

o0 noud cura de tratament;

e caz negativ la microscopie - se asteapta rezultatul la cultura:

- daca este pozitiv la cultura: se reinregistreaza ca ,,retratament dupa abandon” si se incepe o
noua cura de tratament;

- dacd este negativ la culturd si nu are alte criterii de activitate a bolii: se mentine in
observatie prin control bacteriologic trimestrial timp de un an si ori de cate ori e nevoie;
daca se pozitiveaza in microscopie sau culturd, se reinregistreazd ca ,retratament dupa
abandon” si se incepe un nou tratament.

Orice pacient cu TB MDR/XDR trebuie sa aibd o evaluare finald la 24 luni pentru MDR (respectiv
36 de luni pentru XDR). Pana la acest termen, pacientul va trebui evaluat la fiecare 12 luni cu
evaluarea intermediard ’C” sau, dacd se realizeaza conditiile unei evaludri finale, cu alte categorii de
evaluare.

Cazurile TB-MDR/XDR care continua sa fie pozitive la culturi pe parcursul a 12 luni nu vor fi
evaluate la sfarsitul acestora ”Continua tratamentul”, ci "Esec” si vor fi redeclarate.

7.2 Monitorizarea tratamentului HIV la pacientii cu coinfectie TB

Monitorizarea pacientilor ce primesc ART concomitent cu tratament anti TB include: semne si
simptome clinice, criterii imunologice si virusologice, toxicitatea ART, efecte adverse, aparitia IRIS in
asociere cu monitorizarea pentru tratamentul anti TB. Evaluarile si ritmul in care trebuie realizata
monitorizarea terapiei duble la pacientii TB/HIV este redata in tabelul 11.
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Tabel 11 Evaluarea pacientului TB/HIV 1in tratament anti TB si ART

Evaluare Saptimana Luna
214 |83 (456|789 |10f11]12

Istoric de infectie HIV si TB
Examinare fizica

X| X [ X]| X

Comorbiditati

Examinare ginecologica

SRR IR IR
<

K| | R <

Rl el W

Teste de laborator de rutind
* Hemoleucograma completa
* Teste funtionale hepatice
(ALT,AST si eventual
bilirubine)
¢ Creatinind
¢ Uree
* Examen de urina
CD4 X X) (X) (X) X)
(X) X) X X X

>

>

Incarcaturd virald (daci este
posibil)
Radiografie torace

Test de sarcina

Exament sputa*

R e
<

Aderentd (tratament anti TB
si tratament ARV)

X: necesar; (X): optional

* necesar la sfarsitul lunii a-3 a si la sfarsitul lunii a 8 la un regim de tratament de 8§ luni si lunar la TB DR

Testarea rezistentei si tropismul trebuie efectuate pentru selectarea regimului ART. Tropismul viral
CCRS trebuie efectuat, daca este accesibil in momentul initierii ART sau in cazul esecului. Testarea
pentru HLA 5701 trebuie efectuatd dacd se doreste initierea tratamentului cu ABC.
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8 Identificarea si managementul reactiilor adverse

8.1. Reactii adverse la medicatie anti TB
Recunoasterea prompta si managementul adecvat al reactiilor adverse la medicamentele anti TB

reprezintd o parte importantd a programului de tratament. Este obligatoriu necesara o evaluare a
reactiilor adverse si identificarea medicamentului incriminat pentru evitarea sistarii unor medicamente
de linia I-a (esentiale). Reactiile adverse la medicamentele anti TB sunt mai frecvente la pacientii
TB/HIV pozitiv decat la cei HIV negativ, pericolul de reactii adverse creste cu cresterea gradului de
imunosupresie. Cele mai multe reactii adverse apar in primele 2 luni de tratament anti TB.

In functie de severitatea manifestirilor, reactiile adverse la medicamentele anti-tuberculoase (de
prima linie si de linia a-II-a) sunt grupate in reactii adverse majore ce impun intreruperea/inlocuirea
medicamentului responsabil si reactii adverse minore ce permit continuarea terapiei anti TB i necesita
verificarea dozelor (Anexa nr. 14).

8.2 Reactii adverse la medicatia ARV
Reactii adverse au fost raporate la utilizarea tuturor medicamentelor antiretrovirale (ARV) si
reprezintd cea mai frecventd cauzd de modificare a regimului terapeutic, intrerupere sau non-aderentad
la terapie (Anexa nr 15). Din fericire, noile regimuri terapuetice sunt mai putin toxice. in general, mai
putin de 10% dintre pacientii naivi la terapia ARV dezvoltd pe parcursul tratamentului reactii adverse.
Exista o serie de factori ce predispun pacientii la reactii adverse secundare utilizarii medicatiei
ARV. De exemplu, femeile (in mod particular cele naive la tratamentul ARV, cu un nivel CD4 >
250cel/mm®) au un risc mai mai mare comparativ cu birbatii de a dezvolta sdr Steven-Johnson,
alergodermii, hepatotoxicitate secundare terapiei cu NVP si acidoza lactica secundard administrarii
inhibitorilor nucleozidici de revers transcriptaza.
Alti factori pot contribui la aparitia reactiilor adverse:
o comorbiditati ce determind o crestere/ exacerbare a riscului de reactii adverse (ex: consumul
problematic de alcool sau coinfectiile cu virusurile hepatice cresc riscul de hepatotoxicitate)
e factori genetici care predispun pacientii la reactii de hipersensibilitate la ABC.

Ambele terapii, ARV si anti TB, pot determina reactii adverse similare prin suprapunere/aditie a
toxicitatii drogurilor utilizate (tabel 12). Este importantd cunoasterea acestor reactii adverse, in special
pruritul si eruptiile cutanate, si sa se stabiliescd daca acestea nu au fost prezente Tnainte de tratamentul
pentru TB, deoarece multe persoane cu HIV suferd de leziuni ale pielii (scabie, micoze superficiale,
dermatitd eozinofil, etc.) sau sunt datorate altor medicamente care produc aceste reactii cutanate
(trimetoprim/ sulfametoxazol, pirimetamina etc.).

Atunci cand medicamentul responsabil pentru reactia adversa nu este cunoscut, abordarea standard
pentru reintroducerea medicamentelor anti TB de linia- I, in scopul de a gisi medicamentul
responsabil, este cea redata in tabelul nr. 13.
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Tabel 12 Suprapunerea/aditia toxicitatii ARV si anti TB

Reactia adversa Anti TB ARV
Hepatotoxicitate

-hiperbilirubinemie izolata - ATV

-citoliza hepatica cu/sau fara icter Z, R, H, RFB ART exceptie 3TC, ABC
Neurologice

-neuropatie periferica H, E, ETM, CS ddl, D4T, ABC
-ameteli si vertij Aminoglicozide EFV

-convulsii H, CS -

-parestezii circumorale SM Amprenavir, RTV
Psihiatrice

-depresie CS EFV

-pierderea memoriei, psihoza CS,H EFV
Gastrointestinale

-greatd, varsaturi, ETM,H, Z,R ZDV, ABC, TDF, ddI, IP
-pancreatita - ddl, D4AT

-diaree OFX, MFX, PTM IP

Acidoza lactica - ZDV, DAT, TDF
Cutanate

-rash Z,H,R, ETM NVP, ABC, EFV
-dermatitd exfoliantd Aminoglicozide NVP, ABC
-eruptii acneiforme R -
-hiperpigmentare - ZDV
Hematologice

-anemie - ZDV
-leucopenie - ZDF, 3TC
-trombocitopenie R -
Musculoscheletice

-cresterea CPK - ZDV,RAL
-hiperuricemie/Gutd Z,E -

-hipofosfatemie TDF
-mialgii/artralgii/artropatie R, Z,FQ 7DV, ABC, RAL, RTV,
Renale

-insuficientd renala acutd R, Aminoglicozide -

-nefrolitiaza - ATV

-sindrom Fanconi - TDF

Endocrine

-rezistenta la insulind, diabet si - IP, D4T, ABC
anomalii lipidice

-lipodistrofie - DAT, ZDV, 1P
-tiroida PAS, ETM -

Oculare

-nevrita retrobulbara E -

Diverse

-sindrom pseudogripal RMP -

-afectare de nerv acustico-vestibular | SM, Aminoglicozide

-ginecomastia H EFV, ddI
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Tabel 13 Reintroducerea secventiald a medicamentelor anti TB de linia I dupa reactii cutanate

Medicament Probabilitatea pentru Doza de incercare
cauza reactiei
Ziua 1 Ziua 2 Ziva 3
Izoniazida Mai putin probabil 50 mg 300 mg 300 mg
Rifampicina 75 mg 300 mg Doza
completa
Pirazinamida 250 mg 1000 mg Doza
completa
Etambutol 100 mg 500 mg Doza
completd
Streptomicind Mai probabil 125 mg 500 mg Doza
completa
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9 Identificarea si managementul sindromului de reconstructie inflamatorie
imuna (IRIS)

Definitie §i epidemiologie. Sindromul inflamator de reconstructie imund reprezintd un raspuns
inflamator exagerat la M. tuberculosis, cand existd o trecere de la un status de imunodepresie, in care
raspunsul inflamator este supresat, la o stare proinflamatorie ca rezultat al disparifiei sau scaderii
factorilor ce promoveaza imunosupresia. IRIS apare mai frecvent la pacientii infectati cu HIV.
Mediana duratei pana la aparitia IRIS a fost variabild, intre 56 zile, 86 de zile si 107 zile. In 2007 a fost
publicatd o definitie de consens, adaptatd utilizarii atat in tarile dezvoltate cat si in cele cu resurse
limitate, definitie a International Network for the Study of HIV-associated IRIS. Au fost definite doua
tipuri de IRIS: IRIS ca reactie paradoxala si IRIS demascand o TB netratata.

Pentru IRIS ca reactie paradoxala definitia include:
1) diagnostic de TB conform criteriilor OMS
2) raspuns favorabil initial la tratament anti TB
3) aparitia in 3 luni dupa initierea tratamentulut ARV
4) excluderea altor cauze de deteriorare clinica (infectii bacteriene, fungice, limfoame, sarcom
Kaposi, rezistentd la anti TB, aderenta inadecvata la tratament, reactii medicamentoase).

Diagnosticul clinic consta Intr-un criteriu major si doud criterii minore.
Criteriile majore sunt:
e Aparitia de noi adenopatii sau cresterea celor existente, abcese reci sau alte afectari tisulare
e Aparitia sau agravarea caracteristicilor radiologice ale TB
e Aparitia sau agravarea simptomelor TB SNC
e Aparitia sau agravarea serozitelor (pleurezie, ascitd sau pericarditd)

Criteriile minore sunt:
e Aparitia sau agravarea simptomelor constitutionale (febra, transpiratii etc.)
e Aparitia sau agravarea simptomelor respiratorii (tuse, dispnee etc.)
e Aparitia sau agravarea durerii abdominale insotitd de hepato-splenomegalie, adenopatii
abdominale (ecografic)
¢ Rezolutie clinica si/sau radiologica fara modificarea tratamentului anti TB

Pentru IRIS demascéind o TB netratata diagnosticul presupune:
1. Absenta tratamentului anti TB cand se initiaza medicatia ARV
2. Aparitia in 3 luni dupa initierea ARV a cel putin unui criteriu din:

e Modificari clinice incluzdnd o componentd inflamatorie marcata (ex: limfadenitd/abces cu
importantd inflamatie; TBP complicata cu insuficientd respiratorie, sindrom inflamator
sistemic marcat)

e TB complicata de o reactie paradoxala.
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Pentru diagnosticul IRIS, paradoxal, este crucial sa se excluda alte diagnostice alternative, in
special infectii noi, TB rezistenta sau lipsa aderentei.

Factori de risc pentru IRIS la pacientul infectat cu HIV

e cu cat intervalul de timp intre inifierea tratamentului anti TB si initierea tratamentului ARV este
mai scurt, cu atat creste probabilitatea aparitiei IRIS. De aceea, chiar si la pacientii cu CD4 sub 50
inceperea tratamentului ARV este amanata cu cel putin 2 saptamani dupa inceperea tratamentului
anti TB. Exista multe dovezi care sugereaza cd, desi poate aparea IRIS, initierea precoce a ART
trebuie sa fie luata In considerare, mai degraba decat intarzierea acesteia, deoarece ART precoce
se asociaza cu scaderea riscului global al mortalitatii.

e numarul de CD4 mic si incdrcatura virald peste 5 log10/ml, asociate cu o rapida recuperare viro-
imunologicd sub tratament specific sunt factori de risc majori pentru IRIS.

e un alt factor de risc potential este TB diseminata.

Aspecte clinice. Pacientii cu IRIS pot avea diverse manifestari clinice, care intereseaza localizarea
initiala a tuberculozei sau sa aiba altd localizare. Cel mai frecvent este vorba de adenopatii, de
agravarea infiltratelor pulmonare pe radiografia pulmonard, cu sau fard recurenfa simptomelor
respiratorii. Alte manifestari clinice cum sunt cele nervos centrale, serozita, manifestari cutanate sau
subcutanate, gastro-intestinale au fost descrise cu frecvente sub 10%, in timp ce insuficienta renala
acuta, orhi-epididimita, hipercalcemia si manifestérile oculare au fost descrise foarte rar.

Prognostic. Cu exceptia IRIS care intereseazd SNC prognosticul este In general bun si au fost raportate
putine decese. In general IRIS TB paradoxal se asociazi cu o mortalitate scazuti - 3,2% intr-o meta-
analizd publicata in 2010. Cu toate acestea, neuro IRIS TB paradoxal este mai frecvent asociat cu
deces, mortalitatea la 6-9 luni putand atinge 30%.

Tratament. La PIHIV in cazurile usoare sau moderate se pot folosi AINS, in timp ce in cazurile mai
severe se utilizeaza corticoizi. Pacientii trebuie si continue ART. Intreruperea temporara a ART poate
fi considerata numai 1n situatii ameninttoare de viatd, ca afectarea persistenta si severa a constientei, si
deficiente neurologice severe care nu raspund la tratamentul cu corticosteroizi.

Se utilizeazd prednison, doza de 1.5mg/Kgc timp de 2 sdptdmani, urmatd de 0.75mg/Kgc inca 2
saptamani a dus la Tmbunatdtirea simptomatologiei si a scdzut spitalizarea. La pacientii tratati cu
corticosteroizi au fost descrise hipertensiune, hiperglicemie, retentie hidrosalina.
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10 Managementul TB/HIV in conditii speciale

10.1Insuficienta renala

Tratamentul anti TB
[zoniazida, rifampicina si pirazinamida sunt eliminate aproape in intregime prin excretie biliard sau
metabolizate in compusi netoxici asfel aceste medicamente pot fi administrate in doze normale la
pacientii cu insuficientd renala.

Streptomicina si Etambutolul se elimina pe cale renald, motiv pentru care se vor folosi doze mici
(in functie de clearance-ul la creatinind) si se va monitoriza functia renala pe durata tratamentului cu
aceste medicamente (lunar nivelul creatininei). In cazul in care este necesard administrarea
streptomicinei si etambutolului, ele vor fi recomandate de 3 ori pe saptdmana, dozele fiind reduse cu o
treime.

Regimurile recomandate in insuficienta renald sunt prezentate in tabelul nr. 14.

Tabel 14 Regimuri de tratament anti TB recomandate la pacientii cu insuficienta renald*

Regim terapeutic Faza de atac Faza de continuare
Preferential HRZ 2luni HR 4luni
Alternativa HRZE 2luni HR 4luni

* insuficienta renald este definitd cand nivelul creatininei creste la 130-160 micromoli/I.

La bolnavii hemodializati, medicatia antituberculoasd se administreaza imediat dupd sedinta de
hemodializa.

Terapia antiretrovirald la pacientii cu insuficientd renald
In cazul unei afectiri renale si a administririi concomitente de inhibitor de CYP 3A4, Maravirocul
trebuie dozat in functie de rata filtrdrii glomerulare (RFG). De asemenea, Tenofovirul (FTC) trebuie
evitat la pacientii cu RGF < 50ml. T-20 (Fuzeonul) poate fi administrat fard modificarea dozelor pana
la un clearance al creatininei de 30 ml/min/1.73 m? nu sunt disponibile date In cazul unei afectari
renale severe.

Tabel 15 Ajustarea ARV 1n afectarea renala

RFG
| | >50 | 3049 | 1020 | <10 Hemodializi

NRTI
ABC 300 mg/12h Fard modificarea dozelor
ddI(1) >60kg 400mg/zi 200mg/zi | 150mg/zi 100mg/zi 100mg/zi

<60kg 250mg/zi 125mg/zi | 100mg/zi 75mg/zi 75mg/zi
d4T >60kg 30mg/12h 15mg/12h | 15mg/zi 15mg/zi 15mg/zi

<60kg 40mg/12h 20mg/12h | 20mg/zi 20mg/zi 20mg/zi
FTC 200mg/24h 200mg/48h | 200mg/72h 200mg/96h 200mg/96h
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RFG

| | >50 [ 3049 | 1020 [ <10 Hemodializi

NRTI

3TC 300mg /24h 150mg/24h | 100mg/24h © (539-25mg/24h (52(g525mg/24h

TDF 245mg/24h 245mg/48h | Nerecomandat

7DV 300mg/12h Fard modificarea dozelor ’ 100mg/8h ‘ 100mg/8h ¥

ABC/3TC 600/300mg/zi Utilizare medicatie individuald

ZDV/3TC 300/150mg/12h

NNRTI

EFV 600mg/24h Fard modificarea dozelor

ETV 200mg/12h

NVP 200mg/12h

1P¥

ATV/r 300/100mg/zi Fara modificarea dozelor (date limitate la pacientii cu afectare

DRV/r 800/100mg/zi renald; analiza farmacokineticd sugereaza mentinerea dozelor)
600/100mg/12h

FPV/r 700/100mg/12h

LPV/r 40/100mg/12h

SQV/r 1000/100mg/12h

TPV/r 500/200mg/12h

INHIBITORI INTEGRAZA

RAL 400mg/12h Fara modificarea dozelor (date limitate la pacientii cu afectare

DTG 50mg/zi renald; analiza farmacokineticd sugereaza mentinerea dozelor)

(1) Reducerea dozelor in co-administrare cu TDF, (2) Dupa dializa., (4) Doza de incarcare de 150mg, (4) Utilizarea IP/r (boostati) se
asociaza cu nefrotoxicitatea.

10.2 Boala hepatica

Tratamentul anti TB la pacientii cu boala hepatica
[zoniazida, rifampicina si pirazinamida au efecte hepatotoxice fiind toate asociate cu hepatita indusa
medicamentos. Dintre acestea, pirazinamida are cea mai mare activitate hepatotoxicd, la pacientii cu
afectiuni hepatice cu citolizd se recomandd evitarea administrarii sale. Regimurile de tratament
alternativ la pacientii cu boli hepatice sunt prezentate in tabelul nr. 16.

Tabel 16 Regimuri de tratament anti TB recomandate la pacientii cu boli hepatice*

Regim terapeutic Faza de atac Faza de continuare
Preferential SHRE 2luni HR 6luni
Prima alternativa SHE 2luni HE 10luni

* boala hepatica este definitd de valoarea ALT de 3ori mai mare decat nivelul normal, sau prezenta hepatitei cronice sau
cirozei hepatice.

Monitorizarea clinicd si a probelor hepatice trebuie efectuata in mod regulat, la o frecventd care

depinde de starea bolnavului. Daca in timpul administrarii tratamentului anti TB apare citoliza hepatica
(cu valori ale transaminazelor de cel putin 5 ori mai mari la pacientul asimptomatic, si de cel putin 3 ori
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mai mari la pacientul simptomatic), se intrerupe tratamentul pana la normalizarea probelor hepatice (7-
10 zile) si se reia ulterior cu reintroducerea secventiald a medicatiei pand la doza uzuala.

ART la pacientii cu boald hepatici

Tabel 17 Ajustarea ARV in afectarea hepatica

NRTI
ABC Child-Pugh clasa A: 200mgx2/zi
Child-Pugh clasaB/C: Contraindicat
ddI Contraindicat
d4T Contraindicat
FTC
3TC Féra modificarea dozelor
TDF
7DV Reducerea dozelor la jumatate/dublarea intervalului dintre administrari Child-Pugh clasa C
NNRTI
EFV Fara modificarea dozelor; utilizat cu precautie la pacientii cu afectare hepatica
ETV Child-Pugh clasa A/B: fard modificarea dozelor
Child-Pugh clasa C: fard date privind siguranta administrarii
NVP Child-Pugh clasa B/C: contraindicate
IP
ATV Child-Pugh clasa B: 300mg/zi
Child-Pugh clasa C: nerecomandat
DRV Child-Pugh clasa A/B: fard modificarea dozelor
Child-Pugh clasa C: nerecomandat
FPV Pacienti naivi la terapia cu IP
Child-Pugh clasa A/B: 700mgx2/zi
Child-Pugh clasa C: 350mgx2/zi
Pacienti experimentati la terapia cu IP
Child-Pugh clasa A: 700mgx2/zi + RTV 100mg/zi
Child-Pugh clasa B: 450mgx2/zi + RTV 100mg/zi
Child-Pugh clasa C: 300mgx2/zi + RTV 100mg/zi
IDV Child-Pugh clasa A/B: 600mg/8h
Child-Pugh clasa C: fard date privind siguranta administrarii
LPV/r Fara modificarea dozelor; utilizat cu precautie la pacientii cu afectare hepatica
SQV Child-Pugh clasa A/B: utilizare cu precautie
Child-Pugh clasa C: nerecomandat
TPV Child-Pugh clasa A: utilizare cu precautie
Child-Pugh clasa B/C: contraindicate
INHIBITORI FUZIUNE
ENF (T-20) \ Fard modificarea dozelor
INHIBITORI CCR5
MVC Fara recomandari privind modificarea dozelor. Concentratiile de medicament vor creste la
pacientii cu afecatre hepatica
INHIBITORI INTEGRAZA
RAL Férd modificarea dozelor
DTG Child-Pugh clasa A/B: fard modificarea dozelor
Child-Pugh clasa C: fard date privind siguranta administrarii
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Terapia ARV la pacientii cu hepatita cu virus B (VHB). O mare parte din schemele terapeutice
destinate infectiei HIV contin agenti activi anti-VHB (ex: Lamivudina-3TC, Emtricitabina- FTC,
Tenofovir-TDF), motiv pentru care pacientii cu indicatie de tratament VHB, vor fi initiati pe terapie
ARV (cu regimuri ce contin analogi nucleozidici/nucleotidici activi), indiferent de nivelul CDA4.
Similar, pacientii coinfectati HIV/VHB cu indicatie de terapie ARV vor primi medicatie ARV
incluzand agenti activi anti-VHB. Asocierea TDF/3TC sau FTC este recomandata ca terapie eficace de
prima linie anti-VHB". Tratamentul cu FTC sau 3TC ca singuri agenti activi anti-VHB in schema ARV
nu este recomandat, din cauza riscului de dezvoltare a rezistentei medicamentoase VHB.

Terapia ARV la pacientii cu hepatita cu virus C (VHC). Rata de progresie a afectdrii hepatice este
aceleratd la pacientii coinfectati HIV/VHC, in mod particular la cei cu nivel CD4 < 350cel/mm’.
Totusi, tratamentul ARV trebuie initiat la toti pacientii coinfectati HIV/VHC, indiferent de nivelul
CD4. Regimurile ARV initiate la pacientii naivi terapeutic vor fi similare cu cele ale pacientilor
noninfectati HIV. In momentul in care se initiaza tratament, atat pentru infectia HIV cat si pentru VHC,
se vor lua in considerare posibilele interactiuni medicamentoase ( tabel 18).

Tabel 18 Utilizarea concomitentd a medicatiei ARV si VHC la pacientii coinfectati HIV/VHC

Antivirale cu actiune directa (DAA) Terapie HCV non-DAA
ARV Inhibitor Coformulari Inhibitor
NS5B NSSA/TP proteaza
+ NS5B
Sofosbuvir Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir + | Simeprevir | Ribavirina Peg-IFNa
Dasabuvir

NRTI
3TC v v v v v
ABC v v v v v
FTC v v v v v
TDF v v v v v
ZDV v v v X X
NNRTI
EFV v X X v v
ETR v X X V v
NVP v X X v v
1P
ATV/r v v X v v

ATV 300mg se adm 1n acelasi moment

curegimul DAA; RTV va fi oprit pana

la completarea terapiei VHC

DRV/r v X X v v
FPV/r v X X v v
LPV/r v X X v v
SQV/r V X X \ \
TPV/r X X X v v
INHIBITORI INTEGRAZA
DTG v ? v v v
RAL v v v v v
INHIBITOR CCRS5
MVC | \ \ X \ \ | V A
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10.3. Femeia de varsta fertild/insarcinata

Terapia anti TB la femeia gravida
Rifampicina interactioneazd cu medicatia contraceptivd orald scazand nivelul de protectie a
anticonceptionalelor, astfel se vor lua in considerare alte metode contraceptive ceea ce va pernite
administrarea unui regim standard antituberculos.

Cele mai multe medicamente antituberculoase de linia I sunt sigure pentru a fi utilizate in timpul
sarcinii, exceptia este streptomicina care este teratogend/ototoxicd pentru fat si nu trebuie utilizatd in
timpul sarcinii, regimul reomandat fiind HRZE.

Intrucat siguranta tratamentului cu anti TB de linia a-II-a in sarcind nu este suficient cunoscutd, in
functie de varsta sarcinii, se poate lua in consideratie avortul terapeutic.

ART la femeia la virsta fertila/insdarcinata
Majoritatea studiilor nu au evidentiat diferente ale utilizarii regimurilor terapeutice intre femei si
barbati. Existd insa diferente intre sexe, secundare administrarii terapiei ARV privind frecventa,
modalitatea de prezentare si severitatea reactiilor adverse.
Efecte adverse:

- Hepatotoxicitatea asociatd utilizarii Nevirapinei (NVP): Nu se recomandd administrarea NVP
femeilor naive terapeutic, cu un nivel CD4>250cel/mm’ ;

- Acidoza lacticd: Existd o incidentd crescutd a acesteia la femeile aflate timp indelungat sub
regimuri ARV ce contin NRTI. Acidoza lacticd a fost mai frecventa la utilizarea Stavudinei (d4T),
Didanozinei (ddI) si Zidovudinei (ZDV).

- Complicatii metabolice: Femeile HIV-pozitive, spre deosebire de barbati, au un risc mai mare de a
dezvolta obezitate abdominala, osteopenie/osteoporoza.

Tabel 19 ART la femeia gravida

Femeie aflata sub ARV, ce planuieste | Se mentine schema terapeuticd; exceptie fac regimurile ce
sarcina contin ddlI, d4t si tripla terapie cu NRTI

Femeie aflata sub ARV, insarcinata Se mentine schema terapeuticd; exceptie fac regimurile ce
contin ddlI, d4t si tripla terapie cu NRTI

Femeie fira ARV, insarcinata Initiere rapidd a terapiei ARV (pe cat posibil, nu mai
tarziu de trimestrul IT)

Femeie fara ARV, care se prezinta Initiere imediatd a terapiei ARV; dacd ARN-HIV este

peste 28 saptamani de sarcina mare, se utilizeaza regimuri ce contin inhibitori de
integraza

Femeie cu ARN-HIV nedetectabil in | Testarea rezistentei si addugarea la schema terapeutica a

TIII inhibitorului de integraza

Regim ARV in sarcina Acelasi regim terapeutic anterior sarcinii
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NVP nu se initiaza, dar utilizarea sa este posibild daca a
fost initiatd anterior sarcinii

EFV se initiazd in lipsa altor optiuni medicamentoase;
utilizarea sa este posibild daca a fost initiatd anterior
sarcinii

Dintre IP sunt preferati LPV/r si ATV/r

Daca se administreazd RAL, DRV/r poate fi continuat

Medicatie contraindicata in sarcina ddl, d4T, tripla asociere NRTI

ZDV iv in travaliu Nu este necesar la ARN-HIV < 50copii/ml
Doza unica NVP in travaliu Nerecomandata
Operatie cezariana Recomandata dacd ARN-HIV > 50copii/ml in sapt 34-36

10.4 Utilizatorii de droguri injectabile (UDI)

Un consumator de droguri injectabile care prezintd si coinfectie TB HIV urmeaza acelasi circuit ca
orice alt pacient. In plus, dacd pacientul e in tratament substitutiv cu metadona, aceasta e pusi la
dispozitia pacientului prin intermediul organizatiei/institutiei care l-a inclus pe pacient in programul
substitutiv. Se recomandd ca medicul specialist care il are in evidentd pe pacient sd contacteze
organizatii neguvernamentale care oferd servicii de reducere a riscurilor sau centre ale Agentiei
Nationale Antidrog si sa trimita pacientul catre aceste servicii, dupa externare, daca pacientul nu le-a
accesat deja.

Tratamentul TB la UDI
UDI au un risc mare de TB, care se adauga la riscul mare de infectie HIV si hepatita C. OMS a elaborat
recomandari specifice privind furnizarea de servicii colaborative TB-HIV pentru UDI. Astfel, urmatorii
factori necesitd abordari speciale pentru managementul clinic al TB/HIV la aceste persoane:

- selectia atenta /doze adecvate a medicamentelor anti TB si ARV si monitorizarea atentd a functiei
hepatice;

- cicloserina provoacd o mare parte din incidenta efectelor adverse la UDI si la persoanele
dependente de alcool si, din acest motiv, ar trebui evitatd includerea cicloserinei in schema de
tratament TBMDR/XDR la aceste persoane;

o rifampicina reduce substantial concentratia si efectul metadonei. Astfel, doza de metadona
trebuie sa fie ajustatd (crescutd) pentru a mentine efectul de substitutie; ca alternativa,
rifampicina ar putea fi Inlocuita cu rifabutina (deoarece aceasta nu intreactioneazd cu
metadona); Inlocuirea Rifampicinei cu Rifabutina poate permite asocierea medicatiei
antiretrovirale ce include inhibitori de proteaza sau de integraza, oferind mai multe optiuni
terapeutice pacientilor coinfectati HIV-TB multiexperimentati la tratamentul antiretroviral.
Rifabutina se administreaza astfel, in conformitate cu recomandarile CDC (tabel 20):
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Tabel 20 Utilizarea Rifabutinei in tratamentul pacientilor coinfectati HIV-TB

multieperimentati la tratamentul antiretroviral

ARV RIFABUTINA METADONA OBSERVATII
Rifabutina + Metadona fara ARV
300 mg / zi Aceeasi doza Monitorizare pentru sevraj'
Poate fi necesara cresterea dozei de | Daca apar semne de sevraj, se
metadond, daca apar semne de creste doza de metadona
sevraj
Rifabutina + Metadona + ARV
Atazanavir/r 150 mg /zi Aceeasi doza Monitorizare pentru eventual sevraj
(rar) si ECG (prelungire interval QT)
Darunavir/r 150 mg /zi Aceeasi doza
Poate fi necesara cresterea dozei de
metadond, daca apar semne de sevraj
Lopinavir 150 mg / zi Poate fi necesara cresterea dozei de Monitorizare pentru sevraj si ECG
metadond, daca apar semne de sevraj | (prelungire interval QT)
Monitorizare toxicitate legata de
rifabutin (uveita sau neutropenie)
Raltegravir 400 x 2 300mg / zi Aceeasi doza
Dolutegravir 50 300 mg / zi Aceeasi doza
Zidovudina 300 mg/ zi Aceeasi doza Se creste doza de Zidovudina
Monitorizare pentru toxicitate
Didanozina 300 mg / zi Aceeasi doza
Lamivudina 300 mg / zi Aceeasi doza
Abacavir 300 mg / zi Aceeasi doza Monitorizare pentru sevraj
Poate fi necesara cresterea dozei de
metadond (eventual)
Tenofovir 300 mg / zi Aceeasi doza
Emtricitabina 300 mg / zi Aceeasi doza
Maraviroc 300 x 2 300 mg / zi Aceeasi doza De evitat daca este posibil
Co-administrarea cu rifabutind nu a
fost studiata
Interactunile cu metadona nu s-au
studiat; nu se asteaptd modificari
Maraviroc 150 x 2 300 mg/ zi Aceeasi doza De evitat daca este posibil.
+ Se modificd doza de Maraviroc (150
Atazanavir/Darunavir X 2)
Efavirenz 600 450 mg / zi Se creste doza de metadona pana la De evitat daca este posibil
dublarea dozei Interactiuni ce necesitd monitorizare
Nevirapina Nerecomandata
Etravirina 300 mg / zi Aceeasi doza Monitorizare pentru simptome de
sevraj
Etravirina+Darunavir/ | Nerecomandata
Lopinavir

' Sevrajul la metadoni real se obiectiveaza prin pupile midriatice (relativ la pupilele examinatorului in aceleasi conditii de

lumind)
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- aderenta la tratament este importantd, astfel cd terapia de substituire pentru opiacee (ex: metadona)
ar trebui sa fie integratd in servicile de tratament pentru coinfectia TB/HIV deoarece creste
aderenta la tratamentul anti TB si ARV.

ART la utilizatorii de droguri
Managementul coinfectiei TB/HIV la UDI este dificil si necesitd un efort mai mare din cauza
urmdtorilor factori:
*Interactiunea intre medicamentele anti TB si ARV cu drogurile consumate, care duce la cresterea
hepatotoxicitatii la cei care primesc terapie opioida de substitutie
*Scdderea nivelului metadonei (33-68%) sau sevraj cauzat de administrarea concomitentd a
rifampicinei (doza de metadonad ar putea fi necesar sa fie crescutd)
Probabilitate mai mare de coinfectie cu hepatita B si C si, astfel, potential de interactiune crescut cu
medicamentele utilizate in tratamentul hepatitei
*Scdderea aderentei
*Acces limitat la sistemul de asigurari de sanatate.

Tabel 21 Utilizarea concomitenta a terapiei de substitutie st ARV la UDI

Metadona
10-300mg/zi

Buprenorfina
Relatie de dependenta lineard, max
24mg/zi

Doza necesara preventiei
sevrajului in conformitate
cu gradul de dependenta

Interactiunile
ARV

cu terapia

Concentratiile plasmatice ale
Metadonei sunt reduse n
momentul utilizrii
concomitente a NNRTI si IP:

- NVPsiEFV | 50%

- ETV |[<10%

- LPV/r | 50%

- SQV/r, DRV/r, FPV/r
115-25%

- ATV.,IDV | < 10%

Concentratiile plasmatice ale
Buprenorfinei sunt reduse in
momentul utilizarii concomitente a
NNRTI si crescute in asociere cu
IP:

- EFV | pani la 50%
- ATV/i, IDV,SQV/r 150-
100%

hepatice

Risc supradozaj Da Nu, in coformulare cu Naloxona
Prelungirea intervalului QT | Da Nu

Risc constipatie Crescut Crescut

Mod de administrare Tableta/sirop Tableta sublingual

Risc de progresie a afectarii | Da Da

Rifampicina nu trebuie administrata cu IP pacientilor care primesc metadona ca tratament de substitutie.

Sunt necesare programe colaborative pentru organizarea eficientd a unor servicii in care s se realizeze
educatie, screening, tratament profilactic pentru TB, administrarea tratamentului anti TB ca DOT si
urmarirea recaderilor.
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11 Monitorizarea si evaluarea activitatilor TB-HIV (indicatori)

Monitorizarea si evaluarea activitatilor TB-HIV se bazeazd pe datele colectate de cel doud
programe $i compararea periodoca a acestora, in acest sens in cadrul activittilor colaborative dintre
cele doud programe se colecteazd si raporteazd inidicatorii din tabelul 21. Compararea periodoca a
indicatorilor colectati de cele doud programe se face trimestrial iar raportarea se face anual. Indicatorii
colectati de cele doud programe sunt utilizati pentru monitorizarea si evolutia coinfectiei TB/HIV in

Romania.
Tabel 22 Indicatori monitorizare si evaluare a activitdti TB-HIV
Nr. Indicator PN care colecteaza
datele

A. Indicatori esentiali pentru monitorizarea si raportarea progresului la nivel national

A.1 | Procentul cazurilor TB (noi si recidive) inregistrate cu status HIV cunoscut PN TB/HIV

A.2 | Procentul cazurilor TB (noi si recidive)inregistrate cu status HIV pozitiv PN TB/HIV

A.3 | Procentul cazurilor noi HIV inregistrate cu TB activa PN HIV/HIV

A.4 | Procentul cazurilor HIV cu coinfectie TB (cazuri noi si recidive) care se afla PN HIV
in tratament ARV concomitant cu tratamentul anti TB.

A.5 | Procentul cazurilor HIV nou inregistrate la serviciile de boli infectioase care PN HIV/TB
au Inceput tratament preventiv anti TB.

A.6 | Mortalitatea in randul pacientilor HIV cu coinfectie TB (cazuri noi si PN TB
recidive).

A.7 | Riscul de TB in randul personalului medical comparativ cu populatia general, PN TB
pe grupe de varsta si sex

B Indicatori cheie pentru monitorizarea si raportarea la nivel national
Indicatori care masoara amploarea si intensitatea identificarii cazurilor TB la PIHIV

B.1. | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV testate pentru TB in cadrul PN HIV/TB
serviciilor de boli infectioase

B.2 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV care prezinta simptome de TB din PN HIV/TB
totalul persoanelor evaluate

B.3 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV testate pentru TB din totalul celor PN HIV/TB
care prezintd simptome de TB

B.4 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV diagnosticate cu TB activa din PN HIV/TB
totalul persoanelor testate
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B.5 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV care au inceput tratament TB din PN HIV/TB
totalul persoanelor care traiesc cu HIV diagnosticate cu TB activa

B.6 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV si care prezintd simptome de TB PN TB
care sunt testate cu teste rapide moleculare ca prim test pentru TB

B.7 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV si care prezintd simptome TB care PN TB
au fost testate cu teste de cultura ca prim test pentru TB
Indicatori care masoara accesul la diagnostic TB al persoanelor care traiesc cu HIV

B.8 | Procentul cazurilor HIV cu coinfectie TB (cazuri noi si recidive) care au PN HIV
inceput tratamentul ARV in maxim 8 saptamani de la diagnosticul de TB

B.9 | Procentul cazurilor HIV cu coinfectie TB (cazuri noi si recidive) cu imunitate PN HIV
scazutd (nivel CD4 < 50) care au Inceput tratamentul ARV in maxim 2
sapamani de la diagnosticul TB
Alti indicatori

B.10 | Procentul cazurilor HIV cu coinfectie TB (cazuri noi si recidive) identificate PN HIV/TB
si notificate din numarul estimat de cazuri de coinfectie HIV TB

B.11 | Procentul cazurilor HIV cu coinfectie TB (cazuri noi si recidive) care primesc PN HIV
tratament preventiv cu cotrimoxazol

B.12 | Procentul serviciilor medicale care furnizeaza servicii medicale HIV si care PN HIV
implementeaza masuri de control al infectiei TB

B.13 | Procentul persoanelor care traiesc cu HIV care au incheiat tratament PN TB

profilactic anti TB
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ANEXA NR. 2
FISA DE ANUNTARE A CAZULUI TB

DISPENSATUL PNF. . oo
TUDETUL. e .

FISA DE ANUNTAFRE A CAFUVLUI DE TUBERCULOZA

LCodpacient
P Sex M [ Fl Data nagternii (z=1l/'azaa)._... - S,
Localitatea Todeful Tara nagterii. ...
Dromiciliul real

Asizurat Dall Mo Medic de familie .
Drata interndrdi (z=/1l'aaaa) .
Driagnostc principal TH. ..

Drizsgnostce secundare TH. ...
Boli asociate ... - e et
Examen histopatologic. ... - - e - - -
Examen bacteriolegic la intermare: Produsul patologic. .o
Drata intrari produsula Laboratorul Nr. registm Fezultat Bezultat
In laborator lsborator microscopie caltura

Test penetic EFECTIVAT: DAL

Tip TestFezliat Identificare Genetici a Identificare Genetici a indicatorilor de rezistent
Complexuba M '
mberculosis

GenoTyps I51%) DA NI i H Q AglCap

Crata | M1 Lah.

HpentMTE/RIF

Crata Mr. Lahb.

Antibiograma: sensibilitate. ] reristenmtd ... . e e

Diata inceperi mamsnmhy sctosl (zellasaa).. . . [T

Fegim terapewtic: 101 200 300 indvidualizat’ medicamente/doze (D). ...

Fitm de adrinistrare: _._.. 7T

Anumi post-mortem " Data decesubod (zzMlaasa). ...

Drama completanii ... MEDIC (sermmanora siparafal. ..o

*HN = caz nou; B = recidiva; E = reiratament dupa esec; A = retraament dupa abandon; C=cromnic
**P= pulmonara; E = exmapulmonara.
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ANEXA NR. 3
TESTUL CUTANAT LA TUBERCULINA - TEHNICA SI INTERPRETARE

Aceastd anexa oferd informatii despre administrarea, citirea si interpretarea testului cutanat la
tuberculind(TCT). Metoda standard de identificare a persoanelor infectate cu M. tuberculosis este TCT
folosind metoda Mantoux

Administrarea TCT

1) localizati si curatati locul de inoculare
e de preferat fata anterioard a antebragului stang, 1/3 medie, la 5-10 cm sub cot
e plasati antebratul pe o suprafatd solidd, bine luminata
e selectati o zona In tegument sdnatos (fard cicatrici, rdni) pentru a putea efectua testul si citi
e se dezinfecteazd cu un tampon cu alcool

2) pregatiti seringa
e verificati valabilitatea si calitatea produsului biologic si va asigurati cd flaconul contine tuberculind PPD (5U/0,1ml)
o folositi seringd etansd de unica folosinta de 1 ml divizatd in 0,10 ml, prevazutd cu ac special pentru injectare

intradermica (de 10 mm, cu bizou scurt)

e curdtati partea de sus a flaconului cu un tampon steril
e introduceti in seringd 0,1ml tuberculind

3) injectati tuberculina
e se introduce acul incet, cu bizoul in sus, la 5-15 °
e bizoul acului ar trebui sa fie vizibil chiar sub piele
o dupa injectare ar trebui sa apard o papuld ischemica deasupra acului

4) verificati locul de injectare
o dupa injectare ar trebui sa apara intradermic o papuld ischemica de 6-10 mm cu aspect de “coaja de portocald”.
TCT corect este confirmat de lipsa sangerarii si de obtinerea papulei.

5) Inregistrarea informatiilor
e se Inregistreaza-datele personale ale persoanei testate,data efectudrii testului, numarul lotului de tuberculina

Citirea TCT. Citirea rezultatului estr cantitativa si se face la 72 de ore de la administrare, cand induratia
este maxima si reactia nespecifica dispare, procedandu-se astfel (figura nr.2):
o verificare loc de inoculare

se verificd vizual la locul de injectare, sub lumind bund, marimea diametrul transversal al zonei de induratie
(ingrosarea a pielii), nu eritem (Inrosirea pielii)

palpare induratie
utilizati varfurile degetelor pentru a gasi limita de induratie

marcare induratie
utilizati varfurile degetelor ca un ghid pentru a delimita exact punctele extreme ale diametrului transversal, marcati
eventual limitele induratiei

o madsurare induratie folosind o rigli

se masoara cu ajutorul unei rigle transparente diametrul transversal al zonei de induratie marcat

inregistrare diamentul induratiei
nu Inregistrati rezultatul ca fiind "pozitiv" sau "negativ"
inregistrati rezultatul doar in “mm”, notati data citirii rezultatului
in cazul 1n care nu gasiti nici o induratie, inregistrarea va fi de 0 mm.
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Figura nr. 1.Administrare TCT folosind metoda Mantoux

1) localizati si curdtati locul de inoculare

2) pregatiti seringa

3) injectati tuberculina

4) verificati locul de injectare

g
0 10 20

1. Inspect

Figura nr.2. Citirea TCT

verificare loc de inoculare alpare induratie marcare induratie masurare induratie

-rlll_l ercu

1 Inspect zi
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Interpretarea testului. Interpretarea TCT depinde de doi factori:
o diametrul induratiei (masurat in mm)
o riscul persoanei de a fi infectatd si de a face boala, daca a fost infectata

Reactia TCT pozitiva: trei cut-offuri (recomandérile OMS) definesc intervalele pentru o reactie pozitiva:
5 mm, 10 mm sau 15 mm, in functie de riscul de infectie TB, bolile asociate sau populatia testata.

Clasificarea reactiei pozitive TCT, conform OMS

TCT (mm) | Grup de risc

>S5 mm Risc inalt:

o persoand infectati HIV

e contact recent cu un caz TB

e persoane cu modificari fibrotice pe radiografia toracica in concordantd cu TB in

antecedente

beneficiarii de transplant de organe

e pacienti cu medicatie imunosupresoare (echivalentul a cel putin 15 mg/zi de prednison
timp de 1 lund sau mai mult, tratament cu citostatice sau antagonisti de TNF-alfa).

>10 mm Risc mediu:

e imigrantii recenti (<5 ani) din tdrile cu prevalentd inaltd

e utilizatorii de droguri injectabile

o rezidentii i angajatii institutiilor cu risc Tnalt (penitenciare, facilitati de ingrijire pentru
batrani, spitale si alte facilitdti de Ingrijire a sanatatii, centre pentru persoane fara
adapost)

o personalul din laboratoarele de microbiologie

e persoanele cu conditii clinice care-i plaseaza la risc Tnalt (silicoza, diabet zaharat,
insuficientd renald cronica sau hemodializa, gastrectomie, by-pass jejuno-ileal,
transplant de organ, neoplasm, conditii care necesitd utilizarea prelungita a
corticosteroizilor sau alte imunosupresoare, cum ar fi TNF antagonisti)

e copiii <5 ani

e copiii si adolescentii expusi la un risc inalt pentru TB

>15 mm e persoanele care nu au factori de risc cunoscuti pentru TB

Virajul tuberculinic consta in pozitivarea unei testdri care succede uneia cu rezultat negativ si, daca nu
este consecinta unei vaccinari BCG, traduce o infectie de data recenta.

Saltul tuberculinic reprezintd cresterea diametrului reactiei tuberculinice cu peste 10 mm fata de
testarea anterioara.

Reactia negativa (anergia) reprezinta lipsa de raspuns la injectarea intradermica a tuberculinei si poate
fi intalnita in mai multe situatii:
e organismul testat este neinfectat;
e organismul este infectat si se afla in faza antealergica,
e organismul este infectat, dar testul este efectuat dupa o boala anergizanta;
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Reactiile fals-negative pot fi determinate de:
e factori individuali (ex. imunodepresie);
e factori legati de produsul utilizat: inactivarea produsului prin expunere la lumind si caldurd, dilutii
improprii, denaturari biochimice, contaminare, adsorbtie partiald pe peretii fiolei;

e factori umani:

—tehnicd defectuoasa de administrare: prea putin produs, tamponarea energicad dupa injectare,
sangerare;

— erori de citire.

Reactiile fals-pozitive pot fi cauzate de :
e tehnica sau citirea defectuoasd (interpretarea reactiilor nespecifice, injectarea subcutanatd a
tuberculinei);
e alte infectii micobacteriene atipice;
e vaccinare BCG;
e reactii incrucisate cu alti antigeni bacterieni (de exemplu, ASLO 1in cantitate mare).

Incidente, accidente. Testul nu este 1nsotit de incidente si accidente grave. Se citeazd frecvent edemul
marcat si inflamatia produsa de introducerea subcutanata a tuberculinei.

65



ANEXA NR. 4

MASURI DE CONTROL AL INFECTIEI TUBERCULOASE

Tipuri de masuri de control al infectei tuberculoase ]

\

J Ingineresti

Protectia respiratiei ]

e

Manageriale Administrative
- |
// L R , N[
“Aribuire -Tna_! suspect -Ventilatie
responsabilitati -Depistare precoce ’
-Evaluare risc -Colectarea sputei -naturala
-Elaborare plan IC -Identificare rapidi MDR -mecanica
-Asigurare infrastructurd -Separare cazuri 'Rfﬁdiﬁiie uv
-Asigurare buget -Tratament adecvat -Filtrarea
-Instruire personal -Transport pacienti/probe particulelor
-Monitorizare -Politica vizitatori E
0 el A -Tratament ambulator
-Activititi colaborative -Cazuri firs resurse
-ACSM
-Stabilire indicatori \ J
\\_-Monitorizarc
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-Respiratoare
(personal,
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-Maisti chirurgicale
(pacienti)
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ANEXA NR. 5

CLASIFICAREA ZONELOR DE RISC INFECTIOS

Clasificarea unitatilor sanitare / sectiilor, pe grupe de risc, conform categoriilor de risc OMS

Locatia din unitatea medicala

Risc scazut

Zone administrative (fard contact cu pacienti sau
suspecti — de ex. cladiri separate de zona pacientilor)

Risc mediu

Risc 1nalt

Risc foarte
inalt

Zone administrative (cu contact limitat cu pacienti sau
suspecti sau cu posibilitate redusa de inhalare a aerului

de la pacienti)

Maternitdti, sectii de pediatrie

Ambulatorii pentru pacientii cu infectie HIV

Ambulatorii
(sali de asteptare, cabinete de consultatii)

Camere de primiri urgente

Sectii de terapie intensiva sau de medicina interna

Dispensare TB

Sectii cu compartimente de PF

Sectii de tuberculoza multidrog-rezistenta
(MDRTB)

Sectii cu tuberculozd XDR

Clasificarea procedurilor in functie de gradul de risc

Procedura efectuata in unitatea sanitara

Risc scazut

Microscopie

Risc mediu

Risc 1nalt

Risc foarte
1nalt

Chirurgie (la pacienti netuberculosi)

Radiologie

Spirometrie, terapie respiratorie

Intubatie oro-traheala

Bronhologie

Culturi si antibiograme pentru Mycobacterium
tuberculosis

Teste moleculare cu specimene de Mycobacterium
tuberculosis

Colectarea sputei

Inductia sputei
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ANEXA NR. 6

ALGORITM DIAGNOSTIC MENINGITA/MENINGOENCEFALITA TB LA PIHIV

Meningita/Meningoencefalita

v

Unitati BI

Semne/simptome frecvente TB-SNC
Debut subacut febra, Redoare de ceafa

Cefalee, Varsaturi, Scadere ponderala .
Convulsii, Confuzie/Coma Unitati B
Paralizie nervi cranieni, Hemipareza Continuare ARV
l Monitorizare
A
LCR:
BAAR+/PCR MTB+
|
v v
NU DA |—3| Meningita TB
SIGURA
v
2 din urmatoarele prezente:
> 1 factor risc pt TBEP- SNC
Conditie imunosupresiva -cu exceptia HIV
Nascut/resedinta actuald intr-o tara cu prevalenta
inaltd TB/Contact recent TBP
>3 caracteristici sugestive pt MeningitaTB Meningiti TB
Debutul simptomatologiei > 5 zile, — | DA » PROBABILA
Leucocitoza < 15.000/mm’,
Nr. elemente SNC 5-750,
PMN-LCR < 50% si prezenta limfocitelor mici,
Glicorahie < 50% glicemie,
Imagistica cerebrala: hidrocefalie, infarct cerebral,
abces/tuberculom,
Dovada TBEP- SNC
A
Pac1§:nt cu et1019gle neprecizata a meningitei, DA Meningiti TB
cu hipoglicorahie, > POSIBILA
GCS <8, simptomatologie neurologica nou aparuta
\ 4
Anuntare DPF
Declarare
Continuare tratament
Monitorizare
Evaluare
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ANEXA NR. 7
DEFINIREA CAZULUI DE TB, NOTIFICAREA, INREGISTRAREA SI RAPORTAREA

Cazul de TB este:
¢ Dbolnavul cu TB confirmata bacteriologic sau histopatologic (HP) sau
e bolnavul care nu are confirmare, dar la care medicul pneumolog decide inceperea tratamentului
antituberculos.

Cazul de TB este definit in functie de: localizarea bolii, istoricul terapeutic, confirmarea bacteriologica
sau histopatologica si statusul HIV:

a) Localizarea bolii

o Tuberculoza pulmonara (TBP) - dacd leziunile sunt in parenchimul pulmonar, in arborele traheo-
bronsic sau in laringe. Acestea sunt forme contagioase, importante din punct de vedere epidemiologic.
o Tuberculozd extrapulmonara (TBEP) - daca leziunile sunt in alte locuri decat cele de mai sus.

Cazul de TB cu doua sau mai multe localizari, dintre care cel putin una pulmonard, va avea ca
diagnostic principal pe cel al localizdrii pulmonare, iar ca diagnostic secundar (diagnostice secundare) pe
cel (cele) al (ale) localizarilor extrapulmonare. Cazul se va inregistra ca TB pulmonara.

Daca nici una dintre localizari nu este pulmonard, se va considera diagnostic principal cel al localizarii
celei mai grave, iar celelalte localizari vor fi inscrise ca diagnostice secundare. Cazul se va inregistra ca TB
extrapulmonara.

TB diseminata, dacd are si localizare pulmonara, se va considera ca localizare pulmonara. Se va inscrie
la diagnostic principal forma anatomo-radiologica pulmonard, iar la diagnostice secundare localizarile
extrapulmonare.

TB copilului va fi consideratd cu localizare pulmonard dacéd se evidentiaza leziuni ale parenchimului
pulmonar, ale arborelui traheo-bronsic sau ale laringelui (diagnostic principal), respectiv cu localizare
extrapulmonara daca nu sunt leziuni in aceste structuri (diagnostic principal cel al localizarii unice sau cel al
localizarii celei mai grave).

Adenopatia traheo-brongica, neinsotitd de alte determinari va fi inregistratd ca diagnostic principal, iar
localizarea se va considera extrapulmonard. Dacd insd la un astfel de caz, rezultatul examenului
bacteriologic din sputa sau dintr-un alt produs recoltat este pozitiv, se va presupune existenta fistulei traheo-
brongice, chiar dacd aceasta nu a fost evidentiata, iar cazul va fi Inregistrat cu localizare pulmonara.

b) Istoricul terapeutic
Caz nou (N) — este pacientul care nu a luat niciodata tratament cu medicamente antituberculoase in
asociere pe o perioadd mai mare de o luna de zile. Cazurile de TB neconfirmate pot fi inregistrate in aceasta
categorie 1n baza deciziei colectivului medical. La Incadrarea pacientului “Caz nou” nu se ia n considerare
chimioterapia preventiva.
Caz cu retratament — este unul din urmatoarele categorii:
¢ Recidiva (R) — pacientul care a fost evaluat vindecat sau tratament complet in urma unui tratament
antituberculos si care are un nou episod de TB confirmat bacteriologic sau HP. Cazurile de TB
neconfirmate pot fi inregistrate ca “recidive” in baza deciziei colectivului medical.
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¢ Retratament pentru esec (E) — pacientul care incepe un retratament dupa ce a fost evaluat “esec”
al unui tratament anterior.

¢ Retratament pentru abandon (A) — pacientul care incepe un retratament dupd ce a fost evaluat
“abandon” sau “pierdut” la un tratament anterior si este bacteriologic pozitiv sau negativ, la care se
decide reluarea tratamentului.

¢ Cronic (Cr) — pacientul care incepe un nou retratament dupa ce a fost evaluat “esec” al unui
retratament anterior.

c¢) Confirmarea bacteriologici/histopatologica. Conform definitillor ECDC aceasta calsificare se
bazeaza pe urmdtoarele criterii:
e Criterii clinice. Orice persoand care prezintd urmdtoarele doua criterii:
- Semne, simptome si/sau semne radiologice compatibile cu tuberculoza activa care afecteaza orice
sediu;
- Decizia clinicianului de a trata pacientul printr-o curd completd de terapie anti TB,
sau
- Cazul descoperit post mortem, prezentand modificari patologice comparabile cu tuberculoza
activd §i care ar fi necesitat tratament antituberculos, in cazul in care pacientul ar fi fost
diagnosticat inainte de deces.
e Criterii de laborator
= Criterii pentru confirmarea cazului .Cel putin una dintre urmatoarele situatii:
- Izolarea complexului Mycobacterium tuberculosis (excluzand Mycobacterium bovis —
BCGQG) dintr-o proba clinicé;
- Depistarea de acid nucleic apartinand complexului Mycobacterium tuberculosis intr-o proba
clinica si microscopie pozitiva pentru BAAR.
» Criterii de laborator pentru un caz probabil. Cel putin unul dintre urmétoarele trei:
- Microscopie pozitiva pentru BAAR;
- Depistarea de acid nucleic apartindnd complexului Mycobacterium tuberculosis intr-o proba
clinica;
- Aspect histologic de granulom tuberculos.
o Criterii epidemiologice - neaplicabile

Clasificarea cazurilor:
A. Caz posibil
Orice persoanad care indeplineste criteriile clinice.
B. Caz probabil
Orice persoana care indeplineste criteriile clinice si criteriile de laborator pentru un caz probabil.
C. Caz confirmat
Orice persoanad care indeplineste criteriile clinice si de laborator pentru confirmare

d) Statusul HIV

o Cazul de TB HIV- pozitiv este cazul cu TB confirmat bacteriologic sau diagnosticat pe criterii clinice
si care este HIV- pozitiv la testarea efectuatd cu ocazia diagnosticarii TB, sau 1n orice altd ocazie anterioard
(statusul HIV anterior trebuie sustinut de documente medicale cum ar fi cele care atesta terapia ARV).
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o Cazul de TB HIV- negativ este cazul cu TB confirmat bacteriologic sau diagnosticat pe criterii clinice
si care este HIV- negativ la testarea efectuati cu ocazia diagnosticarii TB. In cazul in care la o testare
ulterioard este depistat HIV- pozitiv, va fi reclasificat.

Cazurile de TB MDR vor fi incadrate atat intr-o categorie de caz de TB, conform definitiilor cazurilor
la inregistrare, cat si intr-una din categoriile urmatoare, conform anamnezei terapeutice:

e Caz nou de TB MDR: pacientul care nu a primit inainte de episodul actual tratament antituberculos in

asociere mai mult de o luna;
e Caz de TB MDR tratat anterior numai cu medicamente de linia I: pacientul care a primit anterior
episodului actual tratament antituberculos mai mult de o lund, dar numai cu medicamente de linia I;

e Caz de TB MDR tratat anterior cu medicamente de linia a II-a: pacientul care a primit in antecedente
tratament antituberculos mai mult de o lund cu medicamente de linia a II-a, indiferent daca a primit si
medicatie de linia I.

Suspectul TB MDR (caz MDR neconfirmat) este pacientul la care se suspecteazd multidrug - rezistenta,
dar la care nu exista temporar confirmarea prin ABG, de ex:
- esecul unui tratament/retratament pentru TB;
- recidiva la un pacient care a avut in antecedente un tratament pentru TB MDR;
- contactul apropiat al unui caz cunoscut cu TB MDR,;
- copii cu TB din focare TB MDR;
- rezultat pozitiv cu rezistenta RMP detectata GeneXpert.

Anuntarea. Pentru orice caz de TB la care se decide inceperea tratamentului antituberculos se va
completa “Fisa de anuntare a cazului de tuberculoza” (vezi Anexa nr.2) in cel mult 48 ore de la initierea
tratamentului. Fisa de anuntare este completatd de catre medicul pneumolog care a diagnosticat cazul si/sau
care a initiat tratamentul si este imediat trimisa (prin fax sau prin postd) DPF de pe teritoriul caruia locuieste
in fapt bolnavul, indiferent de adresa inscrisa in documentele sale de identitate. Pentru cazurile TB/HIV se
acceptd transmiterea fisei de anuntarea a cazului de tuberculoza la DPF teritorial la 7 zile de la initierea
tratamentului anti TB.

Declararea si inregistrarea. Dupd depistarea/primirea fisei de anuntare a unui caz de TB (chiar
decedat), daca pacientul locuieste la adresa comunicatd, DPF anunta in termen de 3 zile aparitia cazului —
prin scrisoare medicald — medicului de familie al teritoriului, pentru declangarea AE. Totodata, pacientul este
inregistrat atat in Registrul TB, cat si in baza de date electronica din calculatorul unitatii.

Infirmarea. Daca dupa inregistrare se constata ca diagnosticul de TB activa nu a fost corect, cazul
respectiv este infirmat de cdtre medicul pneumolog din DPF care a inregistrat cazul. Cand infirmarea este
facutd de catre o altd unitate, aceasta este comunicatd DPF prin , Fisa de anuntare a infirmarii
diagnosticului de TB” (existentd 1n unitatile PNF). Infirmarea (I) se poate opera numai intre momentul
declardrii si cel al evaludrii, iar dupa inscrierea sa atat in Registrul de TB, cat si in bazele de date electronice,
va fi echivalenta cu o categorie de evaluare finala.

Decesul. in cazul decesului unui bolnav de TB in spital, in termen de maxim 48 ore se completeaza
“Fisa de anuntare a decesului in spital” (existenta in unitatile PNF), care se trimite DPF. In cazul in care
diagnosticul de TB este pus cu ocazia necropsiei, se completeazd fisa de anuntare a cazului de TB, in
vederea efectudrii anchetei epidemiologice si declararii post-mortem a cazului de catre DPF.
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ANEXA NR. 8
FISE CONSILIERE PRE/POST-TEST HIV

F ISA DE CONSILIERE PRE TEST HIV

Cod testare voluntara confidentiald anonima ........................ (ex. nr..../data)

NUME .o Prenume .......cc..oovvveene o Varsta L,
AEESA. ...ttt ettt b ettt et tenas
N ACLETON. ...
Motiv testare HIV ...
Sectia PNF.......oooiiiiiiie Medic curant..............coeeviiiiinineinnnn

Daca solicitati sau dacé vi se propune o testare la HIV, este necesar sd va dati consimtamantul dupa ce ati fost informat(a)
despre urmatoarele aspecte:

1. Ce este infectia cu virusul HIV.

* Este cauzata de un virus cunoscut sub numele de virusul imunodeficientei umane (HIV).

» Oamenii infectati cu HIV pot trdi de obicei multi ani fard nici un simptom, dar orice persoand infectatd cu HIV poate
transmite virusul altor persoane.

* SIDA este ultima etapa a infectiei cu HIV. Boala apare in medie dupa 7-10 ani de la momentul infectarii. Ea nu poate fi
vindecatd, desi au fost obtinute unele medicamente care pot prelungi si imbunatiti calitatea vietii bolnavilor.

2.Informatii despre ciile de transmitere si mijloacele de prevenire a infectiei HIV

* HIV se poate transmite de la o persoand la alta printr-un numdr limitat de cdi:
-calea sexuald (contacte sexuale neprotejate vaginale, anale sau orale);
-calea parenterala (transfuzii de sange infectat, utilizarea instrumentelor medicale/nemedicale tdioase/intepatoare
nesterile;utilizarea in comun a drogurilor injectabile);
-expunerea profesionald la sange si produse din sange, produse biologice, daca sangele sau alte produse nu au fost testate
pentru HIV
- transmiterea virusului de la mama la fat in timpul sarcinii, nasterii sau alaptarii la san.

o Modalitdtile de prevenire a infectiei cu HIV vizeaza:

a) Prevenirea transmiterii pe cale sexuali

-Fidelitatea reciproca intre partenerii neinfectati i protejeaza pe ambii de infectia HIV.

-Daca nu aveti contacte sexuale doar cu partenerul (a) D-voastrd si dacd nu sunteti sigur(d) cd amandoi sunteti neinfectati,
trebuie sa reduceti riscul de a va infecta cu HIV, practicand relatii sexual protejate.
-Cu cat aveti mai multi parteneri sexuali, cu atat este mai mare riscul ca unul dintre ei sa va infecteze si pe dvs. Cu cat
partenerul dvs are mai multi parteneri sexuali, cu atat creste riscul de a se infecta si de a va infecta si pe dvs.

-Riscul de infectare cu HIV poate fi redus prin folosirea prezervativelor din latex cu spermicide. Acestea trebuie folosite
corect in timpul tuturor relatiilor sexuale.

-Metodele de control al sarcinii (locale, orale) nu pot preveni transmiterea infectiei HIV si a infectiilor transmisibile sexual.

b) Prevenirea transmiterii pe cale parenterali (injectabili):

- evitarea contactului direct cu sangele altei persoane;

- folosirea seringilor si instrumentelor taioase de unica folosin{a sau sterilizate corect;

- folosirea individuala a obiectelor de igiend personald (periuta de dinti, lame de ras, trusa de unghii);

- refuzarea tratamentelor chirurgicale, stomatologice fard sa va fi asigurat de sterilizarea corecta a instrumentarului folosit

(cereti ca trusa cu instrumente chirurgicale/stomatologice sa fie deschisd in fata dvs);

-practicarea unor manevre nemedicale sangerande (gauri pentru cercei, tatuare sau acupuncturd, barbierit) poate prezenta

riscuri, daca instrumentele folosite nu sunt sterilizate;

- evitarea transfuziilor atunci cand nu exista conditii de testare a sangelui folosit.

Riscul de transmitere a HIV prin utilizarea in comun a drogurilor injectabile este foarte mare. De aceea, este bine sa

abandonafi aceste practici.
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¢) Prevenirea transmiterii de la mamd la copil (verticali):

-Riscul de transmitere a infectiei HIV de la mama la fat este de aproximativ 30-40%. Transmiterea virusului se poate face in

timpul sarcinii, la nastere si apoi prin alaptarea la san. Aproape toti copii infectati cu acest virus vor muri inainte de a

implinii varsta de 3 ani. De aceea inainte de a aduce pe lume un copil, este bine sa va testati pentru HIV. Exista astazi o

serie de mijloace care pot reduce riscul de transmitere a infectiei HIV (administrarea de medicamente antiretrovirale mamei

in timpul sarcinii §i apoi nou nascutului, evitarea alaptarii la sdn, nasterea prin operatie cezariana)

-In afard de protectia personald si a partenerului dvs, trebuie sa contribuiti la protejarea copiilor dvs. impotriva HIV.

Asigurativa ca stiu ce este infectia HIV, cum se transmite si care sunt mijloacele de prevenire.

o HIV nu se transmite prin: imbratisari, strangeri de madnd, tuse sau stranut, folosirea grupurilor sanitare publice in
conditii igienice, a telefonului, a farfuriilor, a paharelor, a tacamurilor, a agternuturilor de pat, a bazinelor de inot sau a
bailor publice.

o Persoana infectata cu HIV nu prezintd un pericol public pentru sandtatea celorlalti

3. Testarea HIV
Testul HIV cerceteaza prezenta anticorpilor anti-HIV intr-o proba de sdnge. Recoltarea sangelui se face folosind ac si
seringa sterile

4. Ce reprezinti un test HIV negativ. in marea majoritate a cazurilor, un test negativ inseamni ci persoana testatd nu este
infectata.

5. Ce reprezinta un test HIV pozitiv

* Un test HIV-pozitiv arata ca ati fost expus (&) infectiei cu HIV si sunteti infectat (2). La randul dvs. puteti infecta alte
persoane prin cdile prezentate mai sus.

» Un test HIV-pozitiv nu inseamna ca aveti deja SIDA. Pentru precizarea stadiului infectiei sunt necesare si alte teste si
examene medicale.

6. Tipuri de testare

o Testarea confidentiald anonimd - vor fi inregistrate datele dvs de identitate. Rezultatul testului va fi inscris in
documentele dumneavoastrd medicale si pastrat confidential,. in cazul unui rezultat pozitiv veti fi indrumat citre servicii
medicale si psiho-sociale specializate si veti putea beneficia de tratament specific gratuit.

o Testarea anonimd confidentialii - nu vi se cer datele de identitate, iar rezultatul nu va fi eliberat in scris (nu veti putea
face dovada testarii). In cazul unui rezultat pozitiv nu veti avea acces la servicii medicale si psiho-sociale.

Legislatia romana protejaza informatia HIV. Deconspirarea rezultatului pozitiv se va face cu acordul dvs. Exista cateva
exceptii care permit medicilor care va acorda ingrijiri medicale sd-si comunice informatii despre dvs. Infectarea unei alte
persone cu buna stiinta este pedepsita prin lege

Am avut ocazia sa pun orice intrebare i mi s-a raspuns inainte de a fi testat(a).

Sunt de acord sa fiu testat(d) pentru HIV, motiv pentru care semnez.

Numele, prenumele si functia persoanei care a facut consilierea §i care a completat formularul pentru
BESTATE. .ot

Semnatura consilierului........................

Timpul acordat consilierii pre testare a fost de................. minute

Adaptare dupa ,,Fisa de consiliere pre-testare”, Ghid de consiliere in infectia HIV/SIDA, 2001 si Consilierea pre i post
HIV, 2011.
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FISA DE CONSILIERE POST -TEST HIV

(pentru un rezultat pozitiv)

Cod testare voluntara confidentiald anonima........................... (ex. nr..../data)
NUME. .o Prenume................ooeiinn, varsta............
ATESA .
Motiv testare HIV ................

Consiliat pre-test in data................ recoltat sange pentru testul HIV in data..............

1. Semnificatia testului pozitiv pentru HIV

Un rezultat pozitiv al testului inseamna :

- cd sunteti infectat cu HIV i c@ organismul dumneavoastra a produs anticorpi anti-HIV;
- ca sunteti contagios si puteti infecta si alte persoane prin sdinge si unele secretii

Un rezultat pozitiv nu inseamna cd aveti in mod automat SIDA.

2. Importanta unei supravegheri medicale adecvate
Este important sa intrati Intr-o retea medicala de ingrijire cat mai repede posibil, deoarece:

Investigatiile de laborator indica gradul de afectare a sistemului imunitar, existenta unei infectii oportuniste sau a
unor cancere.

Tratamentele existente pot incetini evolutia infectiei cu HIV, pot preveni sau vindeca unele infectii asociate si pot
rezolva o serie de alte manifestari din cadrul infectiei cu HIV. Nu existd inca un tratament care sa vindece complet
infectia cu HIV.

Pentru a putea beneficia de o ingrijire medicald adecvata, este important sa urmati sfaturile medicului dvs gi sa
apelati la ajutorul acestuia ori de cate ori este nevoie.

Un test pozitiv Inseamnd si posibilitatea infectarii partenerului si chiar a copiilor. De aceea, vd sfituim ca
partenerul(a)/(partenerii) si copiii dumneavoastra sa fie testati pentru HIV.

Adresati-va celui mai apropiat serviciu de boli infectioase. Medicii specialisti va vor acorda asistenta medicala de
specialitate sau veti fi iIndrumat/a catre serviciile necesare.

3. Prevenirea transmiterii HIV la alte persoane

Chiar daca nu prezentati semne de boald, puteti transmite infectia:

-pe cale sexuali - prin contacte sexuale neprotejate sau prin utilizarea incorecta a prezervativului;

-pe cale parenterald - imprumutand ace sau seringi (infectate, nesterilizate sau incorect sterilizate) altor persoane
pentru a-si face injectii (cu droguri sau in scop terapeutic); prin tratamente cosmetice (manichiurd, pedichiurd etc.)
si stomatologice 1n cazurile de nerespectare a regulilor de dezinfectie a instrumentarului.

-perinatal, de la mama seropozitiva la copilul ei (in timpul sarcinii, nasterii sau prin alaptarea la san;

HIV nu se transmite 1n cadrul relatiilor sociale obignuite, in cursul vietii de familie, in colectivitai, prin strangere
de mana, prin practicarea in comun a sportului etc.

Transmiterea HIV poate fi prevenitd prin abstinentd: lipsa relatiilor sexuale vaginale, anale sau orale constiuie
modalitatea cea mai sigura de prevenire.

Riscul de transmitere a infectiei HIV in cadrul relatiilor sexuale poate fi redus in cadrul relatiilor sexual prin
utilizarea corectd a prezervativelor de catre parteneri (la fiecare contact sexual, corect aplicat/indepartat; nu se
refoloseste). Prezervativel reduc riscul, dar nu il elimina 100%

Metodele de prevenire ale sarcinii (locale, orale) nu pot preveni transmiterea infectiei HIV si a altor infectii cu
transmitere sexuald.

Transmiterea HIV poate fi prevenitad daca se foloseste corect instrumentarul cu care se fac injectii (ace si seringi) si
respectiv dacd nu se imprumuta.

Nu trebuie sa donati sange, tesuturi, sperma, lapte.

Nu imprumutati periute de dinti, aparate sau masini de barbierit, de epilat, instrumente de manichiura si pedichiura
sau alte obiecte care pot fi contaminate (chiar daca nu s-a demonstrate ca acestea ar transmite HIV).

Sunteti sfatuit(a) sa spalati si s dezinfectati suprafetele murdarite de singe sau de secretii care ar contine sange sau
spermad. Pentru aceasta, trebuie sé folositi cloramina sau hipocloritul.

Daca sunteti sau doriti s deveniti gravida, veti primi toate informatiile cu privire la riscul transmiterii infectiei la
copilul dumneavoastrd. Veti putea decide daca pastrafi sarcina sau o intrerupeti. Dacd hotérati sd pastrai sarcina,
veti primi tratament antiretroviral care reduce riscul de transmitere a infectiei la copil.
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o Solicitati medicului dvs curant informatii despre serviciile sociale din localitate, organizatiile non-guvernamentale
cu programe in acest sens, numere de telefon pentru informatii si suport psihologic cu respectarea confidentialitatii.

o  Puteti primi informatii despre tratamentul specializat sau programe speciale pentru renuntarea la alcool sau droguri
(daca este cazul).

o Este recomandabil sd recomandati partenerilor sexuali pe care ii aveti de asemenea sa se testeze. Este important ca
partenerul (partenerii) dumneavoastra sa-si cunoasca statutul HIV, deoarece daca sunt seropozitivi, pot beneficia
de consult, evaluare clinica si de laborator, precum si de tratament adecvat.

o Legislatia romand protejazd informatia HIV. Deconspirarea rezultatului pozitiv se face cu acordul dvs. Este
obligatia dvs sa deconspirati sau sd acceptati deconspirarea rezultaului in unele situatii. Exista unele exeptii care
permit medicilor ce va acorda ingrijiri medicale sd-si comunice informatiile despre infectia HIV pe care o aveti,
fara a vi se cere consimtamantul:

o discutarea intre specialisti a atitudinii terapeutice corecte, pentru a va putea acorda ingrijirile medicale
adecvate

o medicul poate sa-1 informeze pe partenerul dvs. sexual fara a vd da numele, in scopul consilierii si testarii
acestuia.

e Raspandirea infectiei HIV cu buna stiinta(cu intentie) se pedepseste prin Codul Penal, indiferent de modalitatea de
transmitere ainfectiei.

o Daci refuzati sa dati numele partenerilor sexuali, Departamentul de Medicind Preventiva al Politiei Sanitare va
face investigatii in acest sens, folosind numele dvs. fard a va cere acordul.

Am citit si am inteles fisa de consiliere.
Am avut ocazia sd pun orice Intrebare si mi s-a raspuns explicit.

Am primit rezultatul testului la HIV de la

(nume, prenume, functia)
Mi s-a explicat semnificatia rezultatului la HIV - pozitiv.
Imi asum responsabilitatea sd respect masurile de prevenire a transmiterii infectiei HIV, motiv pentru care

Data..........ooooviiiin. Semnatura consilierului................ooooiiiiiiine

Timpul acordat consilierii post-testare a fostde ................... minute

Adaptare dupa ,,Fisa de consiliere post-testare”, Ghid de consiliere in infectia HIV/SIDA, 2001 si Consilierea pre §i post
HIV, 2011.
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ANEXA NR. 9
MEDICAMENTE ANTI TB DE LINIA I

Medicamentele anti TB de linia I, utilizate in tuberculoza drogsensibila (TB DS) sunt: Izoniazida (H),
Rifampicina (R), Pirazinamida (Z), Streptomicina (S) si Etambutolul (E); dozele administrate (la adult si
copil) si calea de administrare sunt redate in tabel. Este recomandat un supliment de piridoxina de 250
mg/zi la adultii si 5-10 mg/Kgc/zi la copiii cu infectie HIV. Pentru fiecare pacient care incepe un tratament

anti TB se completeaza fisa de tratament (Anexa nr. 10).

Medicamente anti TB esentiale (de linia I) utilizate la pacientii TB/HIV

Ritmul de administrare
7/7 (zilnic)
Medicamentul Forma de prezentare Mod.ul de Cafle.a de . »
actiune  |administrare| Adulti Copii*
(mg/kge/zi) | (mg/kge/zi)
[zoniazida (H) tb. de 100 mg si 300 mg;
sol. inj (100 mg/ml fl a 5 ml); | bactericid oral / inj 5 (4-6) 10 (7-15)
sirop 100mg /5ml fl. a 200ml
cps. de 150, 300 mg, bactericid oral / inj 10 (8-12) | 15 (10-20)
Rifampicina (R) | sol. inj. 30mg/ml, fl. a 20ml
Pirazinamida (Z) tb. de 500 mg bactericid oral 25(20-30) | 35 (30-40)
tb. de 400 mg,
Etambutol (E) cps. de 250 mg bacteriostatic| oral / inj 15 (15-25) | 20 (15-25)
sol. inj. 100mg/ml, fl. a 10ml
Streptomicina (S) sol. apoasa, fiolede 1 g bactericid L.m. 15 (12-18) 15

*dozele la copil trebuie ajustate in conformitate cu cresterea in greutate, la copii cu greutatea peste 25 kg se utilizeaza
dozele recomandate la adult.
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In caz de reactii adverse la medicamentele de linia I, monorezistentd sau polidrogrezistentd, se
utilizeaza, conform recomandarilor PNPSCT, medicamentele redate in tabelul urmator.

Regimuri pentru mono si polirezistenta la pacientii TB/HIV

Durata minima

Tipul . . . e
- ) ) Regim terapeutic a tratamentului Comentarii
chimiorezistentei .
’ (luni)
H@S) R.ZE 6.9 FQ.poate fi asovciaté in formele
extinse de boald
Durat i lungita 1
H,Z R.E, FQ 9.1 ur.a a .t.rebule pre unglta a ]
pacientii cu forme extinse de boald
HE R.Z FQ 9.1 Dur.ata .t.rebuie prelungité la ]
pacientii cu forme extinse de boald
R Z + E + FQ + injectabil
(mono: TDR/XDR) (8 luni) + m.ec.licamente orale de 20 Se trateaza ca TB MDR/XDR
linia a II-a
R, FQ + medicament oral de Se poate prelungi administrarea
H, E, Z (£S5) linia a II-a + injectabil (cel putin 18 injectabilului (6 luni) la pacientii

2-3 luni)

cu boala extinsa
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GRUPURILE DE MEDICAMENTE UTILIZATE iN TRATAMENTUL TB DR

ANEXA NR.11.a

Grup Medicamente antituberculoase
Izoniazida (H)
Grupul 1 Rifampicina (R)
Medicamente de linia inti Pirazinamida (Z)
Etambutol (E)
Streptomicinad (S)
Grupul 2 Kanamicina (K)
Medicamente injectabile Amikacina (AK)
Capreomicind (CM)
Ofloxacind (OFX)
Grupul 3 Levofloxacina (LFX)
Fluorochinolonele Moxifloxacind (MFX)
Gatifloxacind
Grupul 4 Etionamida / Protionamida (ETM/PTM)

Bacteriostaticele orale de linia a doua

Cicloserind / Terizidond (CS/TRD)
Acid paraaminosalicilic (PAS)

Grupul 5
Medicamente nerecomandate de OMS
pentru utilizarea de rutina

Bedaquilina

Delamanid

Linezolid (LZD)

Clofazimind (CFM)

Amoxicilind / Clavulanat (AMX/CLV)
Imipenem / Cilastatin (IPM / CLN)
Meropenem

[zoniazida — doze mari (H)
Tiacetazond (THZ)

Claritromicind (CLR)
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ANEXA NR.11.b

MEDICAMENTE ANTI TB DE LINIA A II-A UTILIZATE LA ADULTI SI COPII
IN PREZENT IN CADRUL PNPSCT

Regim de admi istrare zilnic (7/7)

. Mod de Cale de Adulti si
Medicament . - C Copii
actiune administrare adolescenti .
(mg/kge/zi) (mg/kgc/zi)
Aminoglicozide: bactericide Injectabila
Kanamicina (K) 15-20 mg/kgce/zi 15-30 mg/kge/zi
Amikacina (AK) (1000 mg/zi) (1000 mg/zi)
Capreomicina (CM)
Tiamide: bactericide orald
Protionamida (PTM) 15-20 mg/kge/zi | 15-20 mg/kge/zi
Etionamida (ETM) (750 mg-1g/z1) (1g/zi)
Fluoroquinolone(FQ): | bactericide orald
Levofloxacina (LFX) 15-20 mg/kge/zi | 15-25 mg/kge/zi
(500-1000 mg/zi) | (1000 mg/zi)
Ofloxacina (OFX) 15-20 mg/kge/zi | 19-20 mg/kgel/zi
(600-800 mg/zi) | (800 mg/zi)
Moxifloxacina (MFX) 7,5-10mg/kge/zi 7,5-1 Omg/.kgc/zi
(400-800 mg/zi) | (400 mg/zi)
Cicloserina (CS) bacteriostatic orald 15-20mg/kgc/zi 10-20mg/kgc/zi
(750 mg/zi-1000 (1000 mg/zi)
mg/zi)
Acid paraaminosalicilic | bacteriostatic orald 150 mg/kge /zi 150 mg/kge /zi
(PAS) (10-12g/zi) (8 g/zi)
Claritromicina (CLR) bactericid orald 15-20 mg/kge/zi -
1000 mg/zi
Bedaquilina : orald 2 sapt 400 mg/zi, | -
22 sapt 200
mg/doza, ritm 3/7
durata totala

tratament 24 sapt
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ANEXA NR. 13

DOZE ARV
Medicament ARV | Doza/zi la Doza/zi 1a copil
adult
ABC 300 mgx2 Numai peste varsta de 3 luni
600 mg 8mg/kgX2/zi
Doza adult cand G> 25 kg
3TC 150 mgx2 2mg /kg X2/zi sub varsta de 4 saptamani
300 mg 4 mg/kgX2/zi peste varsta de 4 saptamani
Doza adult cand G> 25 kg
FTC 200 mg Numai dupa varsta de 4 luni.
3mg/kg/zi; doza adult cand G> 33 kg
TDF 300 mg Numai dupad varsta de 2 ani
8 mg/kg/zi; Doza adult cand G > 35 kg
7DV 300 mgx2 Prematuri
Sub 30 saptamani gestatie
-2 mg/kgX2/zi - de la nastere pana la varsta de 4 saptamani
-3 mg/kgX2/zi - Varsta 4- 10 sdptamani
-12 mg/kgX2/zi dupa 10 sdptdmani pana la 9 kg
30 — 35 saptamani gestatie
2 mg/kgX2/zi - de la nastere pana la varsta de 2 saptamani
-3 mg/kgX?2/zi - Varsta 2-8 saptamani
-12 mg/kgX2/zi dupa 8 saptamani pana la 9 kg
Peste 35 saptamani
-4 mg/kg/zi — sub varsta de 4 saptamani
- 12mg/kgX2/zi peste varsta de 4 saptdmani pand la G= 9kg
9 mg/kgX2/zi daca G=9 — 30 kg
Doza adult cand G > 30kg
EFV 600 mg Numai peste 3 ani si 10 kg-
200 mg - 10- <15kg
250mg - 15- <20kg
300 mg - 20- < 25kg
350mg - 25- 32,5 kg
400 mg - 32,5- <40
600 mg >40 kg
NVP 200 mgx2 6mg/kgX?2/zi — sub varsta de 4 sdptamani fara lead in
400 mg 200mg/m2 X2 — 4 saptamani — 8 ani maxim doza adult
150 — 200 mg/m2 X2 — peste 8 ani maxim doza adult
Peste 6 ani se poate folosi formularea cu eliberare lenta
RAL 400 mgx2 Numai dupa varsta de 4 saptaimani
20 mgX2/zi - 3 <4kg
30mg X2/zi- 4- <6kg
40 mg x2/zi - 6- < 8kg
60mg x2/zi - 8- 11 kg
80 mgx2/zi solutie sau 75mx2/zit b masticabile - 11- <14
100mgX2/zi — solutie sau tb masticabile14-<20 kg
150 mgX2/zi 20-<28 kg tb masticabile
200 mgX2/zi 28 <40 kg tb masticabile
400 mgX2/zi >40 kg
DTG Copii 6-12 ani. Greutare (kg):
20 mgx2 15-<20
25mgx2 20-<30
35 mgx2 30-<40
50 mgx2 Doza adult la peste 12 ani si 40 kg
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ANEXA NR. 14

REACTII ADVERSE LA MEDICAMENTELE ANTITUBERCULOASE
DE LINIA I SI LINIA A-II-A

Reactii adverse la medicamentele antituberculoase de linia I

Reactii adverse Medicamente Conduita

responsabile
MINORE Se continua tratamentul, se verifica dozele
anorexie, greatd, Z,R Se va efectua controlul functiei hepatice
dureri abdominale Se administreaza tratamentul cu un pranz sau la culcare
dureri articulare Z Asipirind/AINS; se monitorizeaza acidul uric si daca

nivelurile sunt mari se administreaza Allopurinol

senzatia de arsurd la H Piridoxina 50-75 mg/zi (5-10 mg/ zi la copii)
nivelul membrelor
inferioare
colorarea in R Se asigura pacientul cd e un fenomen normal

portocaliu a urinei

flu syndrom R - doze intermitente | Schimbarea ritmului de administrare din intermitent in
zilnic
MAJORE Se intrerupe medicamentul responsabil

prurit, rash cutanat, S,H,R, Z - daca nu este intens si nu influenteaza calitatea vietii, se va
petesii trata cu antihistaminice;
- dacd este generalizat se opreste medicamentul responsabil
si se reintroduc dupa remisiune la 2-3 zile in ordinea R, H,
EsiZ;
-1n cazul aparitiei rashului petesial, se face controlul
trombocitelor si daca trombocitele sunt scazute se
intrerupe R.
surditate (fara dop de S Se intrerupe S, se foloseste E
ceard)
verti] sau nistagmus S Se intrerupe S, se foloseste E
icter, hepatitd H,Z,R Hepatita medicamentoasa este atestatd de cresterea AST de
(excluderea altor 3 ori in cazul asocierii simptomelor clinice (sindrom
cauze) dispeptic, icter) sau cand AST creste de 5 ori la pacientul
asimptomatic.
Se intrerupe medicamentul cauzator si se utilizeaza
medicamente cu hepatotoxicitate mica.
confuzie (suspiciune majoritatea Se intrerupe tratamentul, se investigheaza functia hepatica
de insuficienta medicamentelor anti | si protrombina
hepaticd acutd) B
alterarea acuitatii E Se intrerupe E
vizuale
soc, purpurd, IRA R Se intrerupe R
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Reactii adverse ale medicamentelor antituberculoase de linia a-11-a

Reactii adverse Medicamente Conduita
responsabile
MAJORE intreruperea/inlocuirea medicamentului responsabil
Tulburdri vestibulare, Amikacina | Oprirea amikacinei
auditve
Nefrotoxicitaie
Soc anafilactic
Toxicitate SNC: Cicloserina | -psihotereapie individuala sau de grup
iritabilitate, instabilitate -administrat asociat antidepresive
afectivd, anxietate, -creste doza de piridoxind la 300 mg/zi
depresie, cosmaruri, -scadere doza de cicloserina
convulsii, tremor, -daca simptomele sunt intense se intrerupe temporar
tulburdri de vorbire medicamentul pand la ameliorarea simptomatologiei
MINORE Continuarea terapiei anti TB, verificarea dozelor
Parestezii periorale Amikacina -creste doza de piridoxind la 300 mg/zi
Hipersalivatie, Ofloxacina Se va efectua controlul functiei hepatice
disconfort digestiv Moxifloxacina | -consum de lichide > 2 litri/zi
(greatd, varsaturi, Claritomicina | -monitorizarea nivelului de electroliti si inlocuirea lor in
diaree) Protionamida varsaturi severe
anorexie -tratament antiemetic cu 30 minute Inainte de
administrarea tratamentului anti TB
-administrarea drogului fractionat in 2-3 prize
Rash, fotosensibilitate | Ofloxacina -asociat tratament cu antihistaminice
Moxifloxacina | -dacd manifestarile sunt severe se intrerupe tratamentul
Cicloserina antit TB si  se administrazd  corticosteroizi,
antihistaminice, iar cand simptomele dispar se
reintroduc treptat medicamentele anti TB
Rar artralgii Ofloxacina Asociere AINS, consum de lichide > 2 litri/zi
Moxifloxacina
Protionamida
Cefalee, vertij Ofloxacina Asociat tratament cu AINS, analgezice
Ameteli Moxifloxacina | Administrarea drogurilor seara, la culcare sau in 2 prize
Claritomicina | (dimineata si seara)
Neuropatie periferica Cicloserina Se creste doza de piridoxina la 300 mg/zi

+vitamine
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ANEXA NR. 15.

REACTII ADVERSE ALE MEDICATIEI ANTIRETROVIRALE

Efecte adverse NRTI NNRTI IP I IF
(Inhibitori (Inhibitori (Inhibitori de (Inhibitori | (Inhibitori
nucleozidici de nonnucleozidici de proteaza) de integraza) | de fuziune)
revers transcriptazd) | revers transcriptaza)
Hemoragii Sangerari
spontane-
hemofilici;
TPV:hemoragie
intracraniand
Afectarea densittii | TDF: reducerea Reducerea DMO dupa initierea medicatiei ARV
minerale osoase DMO,
(DMO) osteomalacie
Supresie medulard | ZDV: anemie,
neutropenie
Afectare ABC,ddI: posibil Asociere cu IM si
cardiovasculard risc crescut de AVCin unele
infarct miocardic studii.
(IM) SQV/r, ATV/r,LP
V/r: prelungirea
intervalului PR.
SQV/r,LPV/r:
prelungirea
intervalului QT.
Litiaza biliara ATV
Rezistenta la 7DV ,d4t, ddI IDV,LPV/r
insulina/ (raportari studii)
Diabet zaharat
Dislipidemie d4T>ZDV>ABC: | EFV IP/r:7LDL-
tLDL-Cho, TG 1TG,LDL- Cho,TG,HDL-
Cho,HDL-Cho Cho
LPV/r=FPV/r
LPV/r>DRV'r,
ATV/r: 1TG
Afectare Greatd,varsaturi: Intoleranta GI
gastrointestinald ddI, ZDV>restul Diaree: LPV/r >
(GD) NRTI DRV/rsi ATV/r
Pancreatita: ddI
Afectare hepatica Majoritatea NRTI | NVP > restul
NNRTI
Steatoza: NVP: IP: Hepatita post- MVC:
ZDV,d4t,ddI hepatotoxicitate medicamentoasa Hepato-
severd. Riscul este | si decompensarea toxicitate
ddI:Hipertensiune | mai mare pt hepatica au fost
portala femeile cu CD4 raportate:
preNVP frecventd crescuta
Exacerbari acute >250cel/mm’ si TPV/r
severe ale hepatitei | barbatii cu CD4
la persoanele cu co- | preNVP IDV,ATV/r:icter
infectie VHB care | >400cel/mm’. secundar
intrerup Nu se hiperbilirubinemie
3TC,FTC,TDF administreaza indirecta
pacientilor cu
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Efecte adverse NRTI NNRTI IP II IF
(Inhibitori (Inhibitori (Inhibitori de (Inhibitori (Inhibitori
nucleozidici de nonnucleozidici de proteaza) de integraza) | de fuziune)
revers transcriptaza) | revers transcriptaza)
insuficientd TPV/r:
hepatica (Child- contraindicate
Pugh B/C) pacientilor cu
insuficientd
hepatica (Child-
Pugh B/C)
Reactii de ABC: NVP: Sdr RAL: MVC:
hipersensibilitate Contraindicat daca | hipersensibilitate Alergo- Alergo-
HLA-B5701 cu hepatotoxicitate dermie dermie
pozitiv si alergodermie DTG: <1%
raportdri in
studii
Acidoza lactica d4T, ZDV,ddI
Femeile si pacientii
cu obezitate au risc
crescut
Lipodistrofie Lipoatrofie: Lipohipertrofie: EFV, IP, RAL
d4T>ZDV
Miopatie/TCK ZDV: Miopatie RAL:
1CK,
rabdo-
mioliza
Afectare SNC Neuropatie EFV: Somnolents, II:
periferica: insomnie, Insomnie
d4T>ddI vertij,confuzie,
cefalee, tulburari de RAL:
vedere, depresie, Depresie si
ideatie suicidald ideatie
suicidala
(rar)
Rash FTC: Toti NNRTI ATV, DRV, FPV, | RAL MVC
Hiperpigmentare LPV/r, TPV
Afectare renala/ TDF: Insuficienta ATV,LPV/r: risc
nefrolitiaza renald, sd Fanconi afectare renald
cronica  intr-un
studiu de cohorta.
IDV: Insuficientd
renala, piurie,
hidronefroza.
IDV, ATV:
nefrolitiazad
Sdr Steven- ddi,ZDV:cazuri NVP>EFV,ETR | FPV, DRV, IDV, | RAL
Johnson/ raportate LPV/r,
Necroliza toxica ATV: cazuri
epidermica raportate

Abrevieri: 3TC = Lamivudina; ABC = Abacavir; ATV = Atazanavir; ATV/r =Aatazanavir/Ritonavir; d4T = Stavudina; ddI = Didanozina; DRV =

Darunavir; DRV/r =

Darunavir/Ritonavir;, DTG = Dolutegravir; EFV =

Efavirenz;

ETR =

Etravirina; FPV =

Fosamprenavir, FPV/r

Fosamprenavir/Ritonavir; FTC = Emtricitabina; IDV =Indinavir, MVC = Maraviroc; NFV = Nelfinavir; NVP = Nevirapina; RAL = Raltegravir; RTV =
Ritonavir; SQV = Saquinavir; SQV/r = Saquinavir/Ritonavir; TDF = Tenofovir ; TPV = Tipranavir; TPV/r = Tipranavir/Ritonavir; ZDV = Zidovudina.
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ANEXA NR. 16

CATEGORIILE DE EVALUARE A REZULTATULUI TRATAMENTULUI

PENTRU CAZUL DE TB DS

Categorie

Descriere

Vindecat (V)

Pacientul cu TBP confirmat bacteriologic, care a urmat o curd completa de tratament
si care este negativ la cultura la sfarsitul tratamentului si cel putin la Incad un control
anterior.

Tratament
complet (Tc)

Pacientul care a urmat o cura completd de tratament, dar care nu are criteriile pentru a
fi evaluat ca vindecat (fie nu a fost confirmat bacteriologic, fie nu are doud controale
bacteriologice, din care unul la sfarsitul tratamentului si celalalt cu o ocazie
anterioard), sau localizarea bolii a fost extrapulmonara.

Esec (E)

- Cazul care ramane pozitiv la examenul bacteriologic in culturd sau redevine pozitiv
in culturd in luna a 5-a de tratament corect administrat va fi evaluat ca “Esec”.
Pacientul va continua tratamentul in faza intensiva pana la reluarea schemei pentru
“Esec”.

- Pacientii care sunt identificati cu o tulpina MDR in orice moment in timpul
respectivului episod de tratament sunt evaluati “Esec”.

- Cazurile evaluate ca “Esec” vor fi reinregistrate imediat ca “Retratament pentru
esec” (sau cazuri “Cronice” daca esecul a fost constatat in cursul sau la sfarsitul
unui retratament) si vor incepe o curd de retratament cu regimul II sau
individualizat in functie de rezultatul ABG.

Abandon (A)

- Pacientul care a intrerupt tratamentul mai mult de 2 luni consecutive sau mai mult
de 20% din totalul prizelor indicate.

- Pacientii cu intreruperi ale tratamentului mai scurte de 2 luni, dar care nu au pierdut
mai mult de 20% din numarul total al prizelor recomandate, vor recupera prizele
omise la sfarsitul fazei de tratament n care acestea au fost Inregistrate.

Decedat (D)

- Pacientul care decedeaza din orice cauza in timpul tratamentului pentru TB.
La aceste cazuri se va mentiona ntr-o rubrica speciald cauza decesului: TB sau alta
cauza.

- Cazurile declarate post-mortem vor fi evaluate ca decese prin TB.

Transferat (T)

Pacientul transferat dupa inregistrare si declarare, in timpul tratamentului anti TB,
intr-un alt DPF pentru continuarea tratamentului.

Pierdut (P)

Pacientul care a abandonat tratamentul si care nu mai este gasit la adresa cunoscuta
pentru a fi recuperat.

Continua
tratamentul (C)

Pacientul care are o evolutie favorabild sub tratament , dar care trebuie si continue
tratamentul peste 12 luni (TBEP, monorezistentd).*
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ANEXA NR.17

CATEGORIILE DE EVALUARE FINALA A PACIENTILOR CU MDR-TB

Categorie Descriere
Un pacient MDR care:
e a efectuat o curd completd de tratament conform protocolului tarii (continuarea
tratamentului Incd 18 luni dupd conversie in culturd) si
Vindecat (V) | e a avut minimum 5 culturi negative consecutive recoltate la minim 30 de zile, in
ultimele 12 luni de tratament.
Ca exceptie, un pacient poate fi considerat vindecat chiar daca are numai o cultura
pozitiva in acest interval, dar nu in ultimele trei produse recoltate.
Un pacient MDR care:
Tratament e a incheiat o curd de tratament complet dar nu indeplineste criteriile pentru a fi
complet (Tc) evaluat vindecat sau esec ca urmare a lipsei sau numarului insuficient de rezultate
bacteriologice.
Un pacient care prezinta:
e mai mult de o culturd pozitiva in ultimele 12 luni de tratament, dintr-un minimum de
5 culturi efectuate in ultimele 12 luni; sau
e una dintre ultimele 3 culturi finale este pozitiva; sau
Esec (E) e absenta connversiei in cultura la sfarsitul fazei intensive de tratament; sau
edecizia colectivului medical pentru intreruperea definitivd a tratamentului, mai
devreme decat prevede protocolul, din cauza evolutiei clinico-radiologice
defavorabile sau/si a intolerantelor la medicamente, sau/si a dobandirii de noi
chimiorezistente la fluorochinolone si/sau injectabile de linia a II-a.
Un pacient care:
Abandon (A) e aintrerupt tratamentul pentru 2 luni consecutiv sau mai mult;
e este pierdut din evidentd mai mult de 2 luni si care nu este transfer.
Pacientul cu TB MDR care decedeazd pe parcursul tratamentului, indiferent de cauza
Decedat (D) | (pentru aceste cazuri se va inscrie in rubrica speciald din soft cauza decesului: TB sau
altd cauza).
Transferat (T) | Pacientul cu TB MDR care se mutd intr-o altd unitate teritoriald in timpul
tratamentului.
Pierdut (P) Pacientul cu TB MDR care Intrerupe tratamentul si care nu mai poate fi recuperat,
intrucat nu mai locuieste la adresa cunoscuta.
Continua Pacientul avand o evolutie favorabila la tratament si care nu a indeplinit criteriile unei
tratamentul (C) | evaluari finale pe parcursul ultimelor 12 luni.
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