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Evaluarea Pacientilor Infectati cu HIV la Prima

Prima Vizita
m Anamneza completa

m Examen clinic, inclusiv: inalfime, greutate,
IMC, tensiune arteriala

m Analize de laborator:

eConfirmarea pozitivitatii anticorpilor
pentru HIV

«ARN HIV plasmatic
e Test de rezistenta

(genotipare) cu determinarea subtipului
de HIV

«CD4 in numar absolut + procent
(optional: CD8 numarsi %)

eHemograma completa, AST, ALT,
fosfataza alcalina, calcemie,
fosfatemie, glicemie, creatinina,
clearance la creatinina

eTestare anticorpi pentru Toxoplasma,
CMV, hepatita A, B si C, si sifilis

«Glicemie si profil lipidic a jeuninclusiv
LDL si HDL colesterol si trigliceride
(vezi ghidul metabolic)

e Test dipstick urinar pentru proteinurie si
glicozurie

eDeterminarea HLA B*5701
(daca este disponibila)

si la Urmatoarele Vizite -1/2-

Screening pentru infectii cu
transmitere sexuala (ITS)daca este
necesar

Femei: Test Babes
Papanicolau

Evaluarea statusului social si
psihologic: cu oferirea de sprijin si
consiliere daca este necesar

Luarea in considerare a vaccinarii
pentru VHA si VHB (in conformitate cu
rezultatele serologice) cat si a vaccinarii
antipneumococice

IDR la PPD daca CD4 este mai mare
de 400. Un test negativ insa, nu
exclude tuberculoza latenta sau activa

Vizitele urmatoare:

(Pacienti asimptomatici care nu primesc
terapie ARV)

m Cel putin la fiecare 6 luni:

« Hemograma completa, CD4 numar si
%, ARN HIV plasmatic

m La fiecare 1 an:

« Examen clinic

« Evaluarea sprijinului social si
psihologic, incetarea fumatului



Evaluarea Pacientilor Infectati cu HIV la Prima si
la Urmatoarele Vizite -2/2-

. Repetarea testelor serologice
(sifilis, CMV, Toxoplasma,
hepatita B, hepatita C) daca
testele anterioare au fost
negative

« AST, ALT

. Femei: Test Babes-Papanicolau

. Daca exista ciroza (indiferent de
cauza): alfafetoproteina + examen
ecografic

. Profil lipidic a jeun
Initierea tratamentului

« Examen clinic inclusiv inaltime,
greutate, IMC, tensiune arteriala

« ARN HIV plasmatic

. Test de rezistenta (genotipare),
daca nu s-a realizat anterior

« CD4 numar si % (optional: CD8
numar si %)

« Hemograma completa, AST, ALT,
bilirubina, creatinina, clearance la

creatinina, calcemie, fosfatemie
Glicemie si profil lipidic a jeun

Test dipstick urinar pentru
proteinurie si glicozurie

. Alte determinari de laborator pot fi

utile in conformitate cu regimul de
prima linie ales ex. raport

proteine-creatinina, amilaza,
lipaza

« Vizite in timpul terapiei

« ARN HIV plasmatic

CD4 numar si % (optional: CD8
numar si %)
Hemograma completa,

creatinind, clearance la creatining,
AST, ALT, bilirubina

Alte determinari de laborator
conform cu regimul ales

Glicemie si profil lipidic a jeun



Tabel nou “Evaluarea si sustinerea deciziei

pacientului de a incepe ART" (4

Scop: Facilitarea luarii deciziei si inceperii ART pentru acei pacienti care intrunesc

recomandarile ghidurilor internationale.

Inainte de a initia ART, faceti screening pentru evaluarea barierelor in calea luarii unei

decizii sau a aderentei:

Factori legati de pacient: Factori legati de sistem:

A) Depresie (2 E) Asigurare de sanatate si medicatie
B) Utilizare de alcool si droguri disponibila

recreationale cu potential distructiv (3 F) Continuitatea asigurarii medicatiei
C) Probleme cognitive @) G) Suport social si comunicarea

D) Cultura medicala scazuta. diagnosticului

Recunoasteti, discutati si reduceti problemele acolo unde este posibil!

Evaluati cat este de pregatit pacientul si sustineti progresele acestuia de la un stadiu la altul

(5):

“As dori sa discutam despre medicatia pentru HIV” <asteptati> “ce parere aveti despre asta?”

(6)

Atentie:

® Faceti un plan inaintea fiecarui interviu @ Folositi intrebari cu raspuns liber ori de céate

ori este posibil ® Folositi tehnica WEMS (7

Precontemplare:
“Nu am nevoie, ma simt bine.”
“Nu vreau sa ma gandesc la asta.”

Sprijin: Aratati respect pentru atitudinea
pacientului/incercati sa intelegeti convingerile legate
de sanatate si tratament / Stabiliti o relatie de
ncredere / Furnizati informatii scurte si individualizate
/Programati urmatoarea consultatie.

Al ; Contemplare:
ReStadlallzatl “Céntaresc lucrurile si ma simt indecis

n legatura cu ce vreau sa fac”

Sprijin: Permiteti pacientului sa fie ambivalent/ Sprijiniti-l in
incercarea de a evalua argumentele pro si contra / Stabiliti
nevoia de informatii si incurajati cautarea lor / Programati
urmatoarea consultatie.

Managementul si Tratamentul HIV

Suprijin: Intariti-i decizia / Stabiliti impreuna cea mai bun&
optiune de tratament/ Educati pacientul in legatura cu

Restadializati Decizie:

“Vreau sa incep tratamentul, cred
ca medicamentele ma vor ajuta sa
am o viata normald”

aderenta, rezistenta, efecte secundare / Discutati despre
integrarea in viata de zi cu zi / Evaluati eficacitatea proprie
intrebati: Credeti c veti putea s& va descurcati s luati
tratamentul Tn mod constant odata ce ati inceput?
Folositi: VAS 0-10 ¢

NU

DA

0 5 10

Luati in considerare cultivarea aptitudinilor:
Antrenament pentru luarea medicatiei,
posibil MEMS (2-4sapt) «

Terapia urmarita direct cu sprijin
educational

Utilizati formule de ajutor: cutii pentru
pastile, alarma de la telefonul mobil,
implicarea persoanelor din anturaj acolo
unde este posibil




Pacientii care se prezinta
in clinica pot avea diferite
stadii de pregatire:
precontemplare,
contemplare sau decizie
[Modelul transteoretic;
Prochaska JO. Am
Psychol

47:1102-1114, 1992].
Primul pas este stabilirea
acestui stadiu si apoi
sprijinirea/interventia in
consecinta. O exceptie
este aceea cand
pacientul se prezinta
tarziu sau foarte tarziu,
ex. CD4/ul <200 sau
<50. Tn acest caz,
initierea terapiei nu ar
trebui amanats;
clinicianul ar trebui sa
identifice cele mai
importante bariere in
calea rezistentei care ar
putea fi prezente si sa il
sprijine pe pacient sa fie
pregatit pentru initierea
ART.

STABILIREA SI MENTINEREA ADERENTEI

Screening: Pentru problemele de aderenta la fiecare intalnire (10)

Sprijinire: Discutati despre efectele adverse, educati in legatura cu markerii surogat,
discutati despre integrarea programului de administrare a medicamentelor

Acordati puterea: Dati feedback pozitiv: ART si mentinerea aderentei



Comentarii la tabelul inceperea ART Si pregatirea

pacientului ¢

1 Acest tabel ar trebui sa faciliteze
initierea ART. Aspectele din acest tabel
legate de luarea deciziei sau barierele in
calea rezistentei trebuie judecate in
contextul clinic. De exemplu, clinicianul
trebuie sa decida daca ART trebuie initiat
imediat, in ciuda prezentei unor bariere in
calea rezistentei, sau daca intarzierea
initierii terapiei este justificata. Luati in
considerare fondul cultural al pacientului.
2 Intrebati: “In cursul ultimei luni, ati fost
deseori deranjat de sentimente de
depresie sau lipsa de speranta?” “in cursul
ultimei luni, ati fost deseori deranjat de
scaderea interesului sau a placerii de a
face anumite lucruri?” “Exista ceva pentru
care ati avea vrea sa fiti ajutat?” Daca
raspunsurile sunt reale, sensibilitatea este
de 96%, iar specificitatea este de 89%.
(Arroll B et al. BMJ 327:1144-1146. 2003).
3 Intrebati: “V-ati gandit sa mai reduceti
consumul de alcool?” “V-ati simtit vreodata
deranjat cand oamenii v-au vorbit despre
problema pe care o aveti legata de
consumul de alcool?” “V-ati simtit vreodata
vinovat ca beti mult alcool?” “Se intampla
vreodata sa beti ceva imediat ce va treziti
(ca sa deschideti ochii)?” Un raspuns
afirmativ la mai mult de doua intrebari
CAGE insemna sensibilitate si specificitate
pentru existenta unei probleme in ceea ce
priveste consumul de alcool de mai mult
de 90% (Kitchens JM. JAMA
272(22):1782-1787. 1994.). Puneti
intrebari similare si pentru consumul de
droguri recreationale.

4 Intrebati: “Simtiti c& aveti probleme in a
va concentra in viata de zi cu zi?” “Simtiti
ca sunteti mai lent in gandire?” “Simtiti ca
aveti probleme cu memoria?” “Rudele sau
prietenii dvs. v-au spus ca ati avea
probleme cu memoria sau cu
concentrarea?”

5 Pacientii care se prezinta in clinica pot

avea diferite stadii de pregatire:
precontemplare, contemplare sau decizie
[Modelul transteoretic; Prochaska JO. Am
Psychol 47:1102-1114, 1992]. Primul pas
este stabilirea acestui stadiu si apoi
sprijinireal/interventia in consecinta. O
exceptie este aceea cand pacientul se
prezinta tarziu sau foarte tarziu, ex.
CD4/ul <200 sau <50. Tn acest caz,
initierea terapiei nu ar trebui améanata;
clinicianul ar trebui sa identifice cele mai
importante bariere in calea rezistentei care
ar putea fi prezente si sa il sprijine pe
pacient sa fie pregatit pentru initierea ART.
6 Aceasta este o sugestie pentru o
discutie initiala pentru a evalua stadiul de
pregatire a pacientului. Discutiile ulterioare
vor indica care dintre cele trei este stadiul
pe care pacientul |-a atins: el/ea poate
chair sa fie pregatit/a pentru terapie.

7 WEMS: Waiting (asteptare)(>3sec),
Echoing (reactie), Mirroring (proiectare),
Summarising (rezumare) (Langewitz W et
al. BMJ 325:682-683. 2002).

8 VAS (= Scala Vizuala Analoga de la 0 la
10 ex. 0 = Nu ma voi descurca, 10 = Sunt
sigur ca ma voi descurca).

9 Antrenamentul pentru luarea medicatiei/
antrenamentul MEMS ar putea fi realizat
cu vitamine Tnainte de a incepe ART.

10 Intrebari sugerate pentru aderenta: “In
ultimele 4 saptamani cat de des ati uitat sa
luati o doza din medicatia pentru HIV: in
fiecare zi, mai mult de o data pe
saptamana, o data pe saptamana, o data
la doua saptamani, o data pe luna,
niciodata?” “Ati uitat mai multe doze
consecutive?” (Glass TR et al.

Antiviral Therapy 13(1):77-85. 2008).

Adaptat dupa: J. Fehr, D. Nicca, F. Raffi,
R. Spirig, W. Langewitz, D. Haerry,
M.Battegay, NEAT, 2008.



Infectia HIV acuta (IHA)

Definitia Infectiei Primare Acute cu HIV

B Expunere cu risc crescut in ultimele 2-8

saptamani,
M si simptomatologie clinica,

W si HIV detectabil in plasma (Ag p24
si/lsau ARN HIV > 10 000 c/ml)

M si test serologic negativ sau
indeterminat (ELISA negativ sau slab
pozitiv, si WB < 1 banda)

B Recomandari: confirmarea infectiei
HIV prin testarea anticorpilor pentru
HIV (WB) dupa 3-6 saptamani.

Tratament:

M Luati in discutie includerea in studii
clinice

B Tratamentul este indicat daca:
« exista boli definitorii SIDA

« CD4 <350/mm3 reconfirmat la 3 luni
sau mai tarziu

B Tratamentul ar trebui luat in
considerare daca:

. Exista afectiuni severe/simptome
prelungite (in special afectarea SNC)

B Tratamentul este optional,
daca indicatia se bazeaza

doar pe consideratji teoretice. In
majoritatea situatiilor, se asteapta
pana in luna a 6-a

(cu mon itorizarea CD4 si a ARN HIV
plasmatic) si apoi se

urmeaza criteriile de initiere a terapiei
pentru infectia HIV cronica. Unii
experti recomanda tratamentul ca si

mijloc de prevenire a transmiterii HIV.

Durata tratamentului:

necunoscuta, dar ar putea fi necesar
intreaga viata. Mentineti o urmarire mai
indeaproape in caz de intrerupere a
tratamentului.

Test de rezistenta:

B Recomandat in toate situatiile de
indata ce s-a stabilit diagnosticul de
infectie HIV acuta, chiar daca nu s-a
initiat tratamentul

M Tn cazul in care nu se poate
realiza, stocati prelevatul

sangvin pentru testari ulterioare.
Transmitere:

B Recunoasteti infectiile cu transmitere
sexuala (ITS), inclusiv sifilis, gonoree,
Chlamydia (uretrita si
limfogranulomatoza veneriana),
papilloma virus, hepatita B si hepatita C.

Bl Consiliati pacientii nou diagnosticati cu
privire la riscul mare de transmitere si la
masurile de prevenire (prezervativul)
inclusiv prin anuntarea si testarea
partenerilor.

*Daca se ia In considerare tratarea IHA, atunci
pacientii ar trebui recrutati in studii clinice
aflate Tn curs de desfasurare.



Recomandari pentru Initierea Terapiei la Pacientii
Naivi Infectati cu HIV

Simptomatic

Asimptomatic

Test de
rezistenta

Alte comentarii

e Stadile Bsi C

in

conformitate cu
clasificarea
CDC:

tratamentul

este
recomandat

e Daca exista
infectii
oportuniste
(10), initiati
terapia cat de
curand

posibil*

e CD4 < 200:
Tratamentul este
recomandat, fara
intarziere.

e CD4 201 -350:
Tratamentul este
recomandat.

e CD4 350-500:
Tratamentul poate fi
oferit daca ARN HIV
plasma >10° ¢/ml si/sau
CD4 scade>50-
100/mm?®/an sau pacient
cu varsta >55 sau co-
infectie cu hepatita C

e CD4 > 500:
Tratamentul ar trebui
amanat indiferent de
ARN HIV plasmatic; se
urmareste CD4 mai
indeaproape

daca ARN HIV
plasmatic > 10° c/ml.

Indiferent de valorile
CD4 si ARN HIV
plasmatic, tratamentul
poate fi oferit pe
considerente individuale,
mai ales daca pacientul
solicita gi este pregatit
pentru terapia ARV

Testele de
genotipare si
determinarea
subtipului HIV
sunt

recomandate,
ideal la

momentul
diagnosticului
infectiei HIV,
alternativ inainte
de initierea
regimului de
prima linie.

Daca testele de
genotipare nu
sunt disponibile,
ar putea fi
preferat un regim
cu IP boostat cu
Ritonavir in
cadrul primei linii
de

tratament.

e inainte de
initierea
tratamentului,
determinarea
CD4 ar trebui
repetata si
confirmata

e Ar trebui sa
se

investeasca
timp Tn
pregatirea
pacientului
pentru a
optimiza
complianta gi
aderenta la
tratament.**

*Acordati atentie sporita interactiunilor dintre medicamente, toxicitatilor acestora,
sindromului de reconstituire imuna si aderentei, etc...

**Vezi recomandarile pentru "Evaluarea si sustinerea deciziei pacientului de a incepe ART"




Combinatii de Medicamente pentru Regimul
de Initiere la Pacientii naivi la Terapia ARV

Alegeti un
medicament din
coloana Asio

combinatie Comentarii

de INRT din

coloana B
Recomandat ABC/3TC?** | .ABC/3TC combinatie
(*) .TDF/FTC combinatie
TDF/FTC JTAPV/r:700/1 00
sau IPmgx1/zi T490X02/22(')83u
LPV/r:400/1 00
FPVIT ?a%xglozcl)/zoo mgx1 /zi
- LPVIr . SQV/r:1 000/100
» SQVIr mgx2/zi sau 1500/100
« ATV/r mgx1/zi sau 2000/100
mg x1/zi
Alternativ DRV/r e ZDV/3TC® ZDV/3TC combinatie
e ddI/3TC
sau FTC®

1 EFV: nu se recomanda la femeile gravide sau la femeile fara contraceptie corecta si sustinuta; nu are
activitate pe HIV-2 si HIV-1 grup O

2 Contraindicata daca pacientul este HLA B*5701 pozitiv. Chiar daca este HLA B*5701 negativ, este
obligatorie consilierea pentru riscul de reactie de hipersensibilitate.

3 ABC + NVP contraindicata, cu exceptia HLA B*5701 negativ

4 NVP: A se folosi cu precautie extrema la femei cu CD4 >250 si barbati cu CD4 >400/uL; nu are
activitate pe HIV-2 si HIV-1 grup O

5 Aprobat de catre FDA, dar inca nu a fost aprobat de catre EMEA. Unii specialisti folosesc ATV/r in
regimul de prima linie

6 Doar daca nu este disponibil sau exista intoleranta la alti INRT recomandati
*Abacavir ar trebui utilizat cu precautie la pacientii cu risc cardiovascular Tnalt si/sau la pacientii cu mai mult de 100000 de
copii/ml.
**ACTG 5142, un studiu randomizat a demonstrat ca eficienta virusologica a LPV/R este mai mica decit cea a EFV. Totusi, la
pacientii cu esec la LPV/R nu au fost evidentiate mutatii de rezistenta la IP.




Esec Virusologic

Definitie

ARN HIV plasmatic > 50 copii/ml confirmat la 6 luni dupa inceperea terapiei (initiere sau modificare) la pacienti care au
continuat tratamentul ARV in aceasta perioada

Masuri generale

= Evaluati aderenta, complianta, tolerabilitatea, interactiunile medicamentoase, interactiunile cu alimentatia, aspectele psiho-
sociale

= Efectuati test de rezistenta in timpul terapiei Tn esec (de obicei este mai sigur daca nivelul ARN HIV plasmatic >500-1000
copii/ml) si obtineti rezultate anterioare ale altor teste de rezistenta pentru a inregistra mutatii vechi (arhivate)

= Luatj in considerare teste de monitorizare a nivelurilor medicatiei ARV in sénge (TDM)
= Revedeti istoricul medicatiei antiretrovirale

= |dentificati optiunile de tratament, medicamentele/combinatile de medicamente active si potential active

Managementul
esecului

virusologic (EV)

Daca ARN HIV plasmatic >50 si <500-1000 copii/ml

« Reevaluati aderenta

» Reevaluati ARN HIV plasmatic dupa 1 sau 2 luni

« Imbunatatiti farmacocinetica (PK-ul) IP-ului boostat (daca este posibil)

Daca ARN HIV plasmatic reconfirmat (2 determinari) > 500/1000 copii/ml, schimbati regimul cat se poate de curand: ce
anume trebuie schimbat depinde de rezultatele testului de rezistenta:

e Nu exista mutaiii care confera rezisten{a: reevaluati aderenta, efectuati teste de monitorizare a nivelurilor medicatiei
ARV in sange

e Exista mutatii de rezistenta: schimbati cu un regim supresiv {indnd cont de medicatia antiretrovirala administrata in trecut;
se recomanda discutie multidisciplinara intre experti

Scopul noului regim: ARN HIV plasmatic < 400 c¢/ml la 3 luni, ARN HIV plasmatic

< 50 c¢/ml la 6 luni.




in cazul in care exista
mutatii documentate
care

confera rezistenta

Recomandari generale:

e Folositi 2 sau de preferat 3 medicamente active in noul regim (inclusiv medicamente active din clasele utilizate
anterior)

e Orice nou regim trebuie sa contina cel putin 1 medicament dintr-o clasa neutilizata anterior ex. inhibitor de fuziune,
integraza sau inhibitor de CCR (daca testele pentru tropism indica numai prezenta de virus cu tropism R5)

e Amanati schimbarea daca sunt disponibile < 2 droguri active, in conformitate cu datele testului de rezistenta, cu
exceptia pacientilor cu CD4 scazut (<1 00/mm3) sau cu risc inalt de agravare clinica pentru care scopul este
prezervarea functiei immune prin reducerea partiald a ARN HIV plasmatic (reducere > 1 log) prin reciclarea unor
medicamente folosite anterior.

« Daca optiunile sunt limitate, luati in considerare folosirea de medicamente experimentale sau cu noi mecanisme,
inlesnind includerea pacientilor in studii clinice (dar evitati terapia cu un singur medicament antiretroviral activ).

e Intreruperea tratamentului nu este recomandata.
Optimizarea noului regim:

o Evitati INNRT la pacientjii experimentati cu aceasta clasa; Etravirina este
potential activa la pacientii cu anumite profiluri de rezistenta la INNRT

e Luati In considerare continuarea 3TC sau FTC chiar daca existd mutatji documentate care confera rezistenta (M1
84VI)

e Alegeti alti INRT potential activi, in conformitate cu terapia anterioara si evaluarea completa a profilelor de rezistenta
(actual si istorice)

e Alegeti 1 IP activ boostat cu ritonavir. Daca este catusi de putin posibil, evitati IP dublu boostati

e Evaluati intotdeauna interactiunile medicamentoase si cand este necesar realizati teste de monitorizare a nivelurilor
medicatiei (ARV) in sange (TDM) pentru medicamentele noului regim daca acestea sunt disponibile Daca sunt
disponibile mai multe optiuni, criteriile pentru alegere includ: simplitatea regimului, evaluarea riscului de toxicitate,
interactiunile medicamentoase, viitoare terapii de salvare.




Tratamentul Femeilor Gravide Infectate cu HIV

Femeile gravide trebuie monitorizate lunar si cat mai aproape de data preconizata a nasterii.

Criterii de initiere a terapiei la femeile gravide
(vezi diferitele situatii)

La fel ca si pentru femeile care nu sunt gravide

Obiectivele tratamentului la femeile gravide

Supresia completa a ARN HIV plasmatic pana in
trimestrul al treilea si in mod special la momentul
nasterii

Teste de rezistenta

La fel ca si pentru femeile care nu sunt gravide,
adica inainte de inceperea terapiei si in caz de
esec virusologic

SITUATII:

1. Femeie care ramane gravida avand tratament
ARV in curs

2. Femeie naiva la ARV care ramane gravida si
indeplineste criteriile (CD4) de initiere a terapiei
3. Femeie naiva la ARV care ramane gravida si
nu indeplineste criteriile (CD4) de initiere a
terapiei

4. Femei care sunt luate in evidenta dupa
saptamana 28 de sarcina

1. Mentineti terapia ARV, dar schimbati drogurile
cu potential teratogen

2. Initierea terapiei este optima la inceputul
trimestrului al doilea

3. Initiati terapia la inceputul saptamanii 28 a
sarcinii (cel mai tarziu cu 12 saptamani inainte de
nastere); incepeti mai devreme daca exista
incarcatura virala plasmatica mare sau risc de
nastere prematura.

4. Initiati terapia imediat.

Regimuri antiretrovirale in sarcina

La fel ca la femeile care nu sunt gravide,

e Cu exceptia evitarii EFV

e ABC si NVP nu trebuie initiate, dar continuarea
terapiei este posibila daca a fost inceputa
inainte de sarcina

e Dintre IP boostate, sunt de preferat LPV/r sau




SQV/r
e ZDV ar trebui sa fie parte din regim daca este
posibil

Medicamente antiretrovirale contraindicate in Efavirenz, ddl + d4T, combinatii de trei INRT
sarcina

Beneficiul este incert daca ARN HIV plasmatic <

Zidovudina IV in timpul travaliului 50 ¢/ml

Nevirapina in doza unica in timpul travaliului Nu este recomandata

Este indicata cu exceptia situatiilor in care ARN

Operatie cezariana HIV plasmatic < 50 ¢/ml in s3ptamanile 34-36




PROFILAXIA POST- EXPUNERE

PROFILAXIA POST- EXPUNERE (PPE) SE RECOMANDA
DACA:

Sange

Penetrare subcutanata sau intramusculara prin
ac IV sau IM, sau cateter intravascular

HIV +

Sau statut serologic necunoscut, dar cu factori
de risc pentru HIV

e Leziune cutanata prin obiect ascutit (bisturiu),
ac IM sau IV

e ac de sutura

e Contact > 15 min cu membrane mucoase sau
pielea care nu este intacta

HIV+

Secretii genitale

Sex anal sau vaginal

HIV +

Sau statut serologic necunoscut, dar cu factori
de risc pentru HIV

Receptorul de sex oral cu ejaculare

HIV+

Utilizator de droguri intravenoase

Schimb de seringi, ace, material pentru
preparare sau orice alt material

HIV+




= Se recomanda testarea rapida a pacientului sursa pentru VHC si HIV (daca statusul HIV este necunoscut)

= Daca pacientul sursa este HIV pozitiv cu terapie ARV, cereii teste de genotipare daca ARN HIV plasmatic > 1000 copii/pL
» PPE trebuie initiata ideal la < 4 ore dupa expunere, si nu mai tarziu de 48 ore

» Durata PPE: 4 saptamani

= Regimul de PPE: TDF/FTC (alternativ: ZDV/3TC) + LPV/r tablete 400/100 mg fie x2/zi sau fie SQV/r 1000/100 mgx2/zi

= Screening complet de sanatate sexuala in caz de expunere sexuala

s Urmarire:

« Serologie HIV + VHB si VHC, test de sarcina (femei) in primele 48 ore de la expunere

« Reevaluarea indicatiei de PPE de catre un expert in HIV in 48-72 ore

« Evaluarea tolerabilitatii regimului ARV pentru PPE

« Transaminaze. PCR pentru virus hepatitic C si serologie VHC la 1 luna daca sursa expunerii este VHC+ (dovedit sau suspectat)
« Repetarea serologiei HIV dupa 2 si 4 luni, serologie de sifilis dupa o luna pentru expunerea sexuala






Societatea Clinica Europeana de SIDA
(EACS)
Ghid pentru
Prevenirea si Managementul
Bolilor Metabolice in HIV



MEMBRII CONSILIULUI

Jens Lundgren (Presedinte),
Copenhaga, Danemarca

Manuel Battegay,
Basel, Elvetia

Georg Behrens,
Hannovra, Germania

Stephane De Wit,
Bruxelles, Belgia

Giovanni Guaraldi,
Modena, ltalia

Christine Katlama,
Paris, Franta
Esteban Martinez,
Barcelona, Spania

Devi Nair,
Londra, Marea Britanie

Bill Powderly,
Dublin, Irlanda

Peter Reiss,
Amsterdam, Olanda

Jussi Sutinen,
Helsinki, Finlanda

Alessandra Vigano,
Milan, Italia

Si comitetul executiv al EACS.

Multumiri: Consiliul care a elaborat acest ghid a primit comentarii si sugestii utile de la
urmatoarele persoane: Heiner Bucher, David Burger, Nina Friis-Moller, Jose Gatell,
Markku Saraheimo, Signe Worm si Hannele Yki-Jarvinen



Abrevieri folosite in cadrul acestui document:

s ABC=abacavir

s ART= terapie antiretrovirala
m ATV=atazanavir

m BCV=boli cardiovasculare

m d4T=stavudina

= ddl=didanosina

s DRV=darunavir

m EFV=efavirenz

= VHB=virus hepatitic B

m VHC= virus hepatitic C

m HDL-c=HDL-colesterol

m BCl=boala cardiaca ischemica
m LDL-c=LDL-colesterol

= IDV=indinavir

= LPV=lopinavir

m NFV=nelfinavir

= INNRT=inhibitori nonnucleozidici

de revers

transcriptaza

= INRT= inhibitori nucleoz(t)idici
de revers transcriptaza

= NVP=nevirapina

» IP=inhibitori de proteaza

» IP/r=inhibitori de proteaza
boostati farmacologic cu
ritonavir

m RTV=ritonavir (folosit ca

booster= /r)

» SQV=saquinavir

m ColT=colesterol total
» TG=trigliceride

s TDF=tenofovir

m TPV=tipranavir

m ZDV=zidovudina



Aspecte specifice infectiei HIV ce trebuie luate afectiunilor

In infectia cu HIV, atat replicarea
necontrolata a HIV, coinfectiile (ex.
VHC) cat si ART contribuie la
aparitia

modificarilor metabolice. Pentru
prevenirea si managementul
afectiunilor metabolice legate de
HIV,

toti acesti factori trebuie luati in
considerare.

Specialistii implicati in acordarea de
ingrijiri medicale pentru persoane
infectate cu HIV care nu sunt
familiarizati cu folosirea ART ar
trebui

sa consulte specialisti in HIV Tnainte
de a introduce sau modifica orice
tratament pe care il primesc aceste
persoane.

Pe de alta parte, mulii dintre medicii
specializati in HIV nu sunt i
specialisti Tn boli metabolice si ar
trebui sa solicite un consult de
specialitate Tnainte de a initia un plan
de prevenire sau management
pentru

astfel de afectiuni. Situatiile in care
consultul interdisciplinar este in
general recomandat sunt punctate in
acest ghid.

Prevenirea sau managementul
afectiunilor metabolice implica

deseori polipragmazia, care creste
riscul unei aderente suboptimale si
astfel poate compromite beneficiul
unei ART sustinute. in plus,
posibilitatea interactiunilor
medicamentoase cu ART trebuie
evaluata cu grija

inainte de introducerea oricarui
tratament.

In acest scop, existad mai multe
adrese web:
www.HIV-druginteractions.org,
www.HIVpharmacology.com,
www.AIDSinfo.nih.gov.

Exista putine date

provenite din studii

controlate randomizate despre
managementul eficient al

bolilor metabolice in HIV.

Ca urmare, managementul acestor
afectiuni se bazeaza in principal pe
extrapolari din ghidurile

de medicina generala.

Prezentul ghid va fi reactualizat

in mod regulat pe baza rezultatelor
viitoarelor studii clinice la adresa:
www.europeanaidsclinicalsociety.org
Ghidurile accesibile pe internet,
cat si versiunile reactualizate,

vor contine informatii mai

detaliate si trimiteri catre

alte adrese relevante.



in considerare pentru managementul metabolice

Acest ghid vizeaza bolile Alte situatii din cadrul

metabolice cel mai frecvent managementului infectiei HIV
intalnite la persoanele cu HIV si care nu sunt abordate pe larg
acelea pentru care unele aspecte sau deloc, dar care ar putea fi
specifice trebuie luate n incluse n versiunile ulterioare,
considerare. sunt:

m Deteriorarea functiei = Contributia infectiei m Disfunctia sexuala
renale: Atat factori HIV casia ART la este frecvent

legati de HIV cat si afectiuni osoase, intalnita, iar
anumite care pot include managementul ei
medicamente pierderea de necesita deseori o
antiretrovirale pot continut mineral abordare

afecta functia renala. 0S0s Si necroza multidisciplinara care
Diverse aseptica de cap include atat
medicamente femural ramane consilierea

folosite in infectia neclara. in prezent, psihologica céat si
HIV necesita aceste afectiuni ar interventii medicale.
ajustarea dozei in trebui tratate la fel ca

cazul deteriorarii la populatia

functiei renale. generala.



Screening-ul pentru afectiuni

Evaluari

hipertensiune

Anamneza

Istoric familial de BCI' aparuta precoce, diabet zaharat,

Terapie concomitenta pentru dislipidemie/hipertensiune/diabet
Terapie concomitent cu risc de aparitie a diabetului/dislipidemie’
Stilul de viata curent (consum de alcool, fumat, exercitiu aerob)

Glicemie" « Glicemie a jeun"

Hipertensiune - Tensiunea arteriala

Insuficienta renala |« Estimarea ratei de filtrare glomerularavii

« Dip stick

i Tulburari cardiovasculare la o ruda de gradul
intdi de sex masculin < 55 ani sau de sex
feminin < 65 ani.

ii EX. medicamente neuroleptice cum ar fi
clozapina, olanzapina;
pentamidina,glucocorticoizi, IFN-a, diuretice
tiazidice, furosemid, fenitoina, diazoxid, si altele.

iii Determinarea a jeun presupune o perioada de
lipsa a aportului caloric de

cel putin 8 ore

iv Evaluarile si monitorizarea ar trebui sa fie
mai frecvente in caz de dislipidemie severa (vezi
30), hipertensiune arteriala (vezi 40) sau valori
crescute ale glicemiei a jeun (vezi 36) si/sau
daca exista interventii medicale deja initiate
pentru corectarea acestor dezechilibre.



metabolice la pacientii cu HIV

Care dintre pacienti? Frecventa evaluarii

momentul diagnosticului infectiei HIV, Thaintea
initierii ART, si apoi anual, in lipsa unei alte

} Toti pacientji } La momentul diagnosticului infectiei HIV. La
indicatii specifice

La momentul diagnosticului infectiei HIV, naintea
initierii

ART, si apoi anual, in lipsa unei alte indicatii
pecifice"

oti pacientii

La momentul diagnosticului infectiei HIV, inaintea
initierii ART, si apoi anual, in lipsa unei alte
indicatii specifice"

oti pacientii

Pacientji care primesc Inainte de initierea terapiei cu medicamentul
medicamente cu metabolizare respectiv, la 4 saptamani, 6 luni si apoi anual,
renala daca nu exista modificari

v Testul oral de toleranta la glucoza poate fi luat in considerare, daca in mod
repetat nivelul glicemiei a jeun se afla intre 6.1-6.9 mmol/L (110-1 25 mg/dL),
deoarece ar putea evidentia existenta diabetului zaharat la acesti pacienti.

vi Folositi estimarile riscului de aparitie a evenimentelor cardiovasculare la 10
ani: http://www.chip.dk/tools.aspx

De notat, ca, daca un pacient primeste tratament pentru controlul dislipidemiei
si/sau hipertensiunii, interpretarea acestor estimari trebuie facuta cu prudenta.

vii Pentru estimarea ratei de filtrare glomerulara (RFGe) folositi formula
Cockcroft- Gault: http://www.cphiv.dk/TOOLS.aspx




Prevenirea bolilor cardiovasculare

Principii: Intensitatea eforturilor de prevenire a bolilor cardiovasculare depinde de riscul absolut de BCI, calculat dupa
formula Framingham (vezi http://www.cphiv.dk/tools.aspx). Aceste eforturi sunt diverse si necesita implicarea cardiologilor,
indeosebi daca riscul de BCI este crescut.

ESTIMAREA RISCULUI DE BCI iIN URMATORII 10 ANI
|

Risc BCI >20%, BCV in

Risc BCI < 10% Risc BCI 10-20% antecedente, diabet zaharat
tip Il,
diabet zaharat tip | cu
microalbuminurie

'LDL-c nivel de referinta: 5 'LDL-c nivel de referinta: 4 'LDL-c nivel de referinta: 3

mmol/L (~190 mg/dL) (5-4 mmol/L (~155 mg/dL) (4-3 mmol/L (~115 mg/dL) (3-2

mmol/L (~190 - ~155 mg/dl)) mmol/L (~155 - ~115 mg/dl)) mmol/L (~115 - ~80/mgdl))

Luati in considerare Luati in considerare Luati in considerare serios
modificarea ART, daca: 'LDL-c modificarea ART, daca: 'LDL-c  modificarea ART, daca: 'LDL-c
este peste nivelul de referinta, este peste nivelul de referinta, este peste nivelul de referinta,
" suspectati ca ART contribuie " suspectati ca ART contribuie ' Suspectati ca ART contribuie la
_la'LDL-c, fara a compromite la 'LDL-c, fira a compromite L, i 2 Gl Rreri i

" supresia HIV daci este posibil " supresia HIV daca este S EEER R GO e

posibil



Daca schimbarea stilului de viata, cu sau fara modificarea ART, nu conduc la scaderea LDL-c sub

nivelul {inta, trebuie luata in considerare introducerea medicatiei hipolipemiante (vezi 32).

iNivelurile de referinta ale LDL-c (unitati: mmol/L (mg/dL)) sunt mai crescute decét cele din ghidurile pentru

populatia generala (de asemenea, nivelurile mai stricte pentru care unii experti ar lua in considerare interventia terapeutica sunt indicate in paranteze

dedesubt). In cazurile in care nivelul LDL-c nu poate fi calculat corect din cauza valorii crescute a trigliceridelor plasmatice, ar trebui folosita valoarea tinta

pentru non-HDL-c care este cu 0.8 mmol/L (30 mg/dl) mai mare decét valoarea {inta corespunzatoare a LDL-c.
ii Optiunile pentru modificarea ART includ: (1) inlocuirea IP(/r) cu INNRT, sau un alt IP(/r) care este cunoscut ca determina mai putine alterari metabolice (vezi
34); (2) inlocuirea d4T sau ZDV sau TDF. La pacientii cu risc la 10 ani >20% sau antecedente de BCV, riscul de aparitie a tulburarilor cardiovasculare si deces
prin afectiuni cardiace este, in general, mai nalt decéat riscul de progresie spre SIDA sau deces, si, deci, o strategie de scadere a riscului BCV prin modificarea
ART este mai potrivita la acesti pacienti. Date recente sugereaza ca ABC ar trebui utilizat cu precautie la pacientii cu risc CV inalt; este neclar daca
pacientilor din aceasta categorie, care primesc ABC ar trebui sa li se schimbe regimul deoarece impactul TDF asupra riscului CV este necunoscut
inca, si alti INRT sunt si ei asociati cu disfunctii metabolice.

B Tensiunea arterialal":

tratati hipertensiunea (vezi 40).
B Nivelul TG: Este incert daca TGI' contribuie la riscul de BCI si dac3 ar trebui tratat (vezi 32).

W _Acid acetilsalicilic in doza mica:

Este indicat numai la pacientii cu risc crescut (coloana dreapta sus)

deoarece riscul de hemoragie intracerebrala creste cu 25% si cel de hemoragie extracerebrala cu 50%; daca riscul de BCV este mai scazut riscurile sunt probabil
mai mari decat beneficiul

W _Beneficiul combinat al interventiilor: Pentru fiecare 10 mmHg de reducere a tensiunii arteriale sistolice, pentru fiecare 1

mmol/L de scadere a ColT si cu administrarea de acid acetilsalicilic in doza mica, exista o reducere respectiva a riscului de BCI cu 20-25%; efectul este aditiv.
Renuntarea la fumat reduce riscul de BCI cel mai mult - cu 50% - si este aditiva altor interventii.



Interventia

Interventii asupra stilului de viata'

Principii

Sfatul privind
renunfarea la fumat

. Daca pacientul nu le ia in considerare, incercati sa il motivati si sa subliniati beneficiile pe termen scurt

- Afirmatii scurte si clare despre necesitatea de a renunta la fumat

(mai multi bani pentru lucruri mai bune, gust mai bun al mancarii, o piele mai sanatoasa, mai putina
dispnee), si beneficiile pe termen lung (prevenirea BPCO, BCI, accidentelor vasculare cerebrale,
cancerului de plaman)

Daca pacientul nu le ia in considerare, incercati sa fixati data renuntarii, sa stabilii un sistem de
recompense

« Folositi inlocuitorii de nicotina (plasture, guma de mestecat, spray), vareniclina, sau

bupropionul (nota: bupropionul poate interactiona cu IP si INNRT) in timpul sevrajului daca este
necesar

Luati in considerare indrumarea pacientului catre o clinica specializata in renuntarea la fumat

Anticipati recaderile, explicati-le si considerati-le o parte a procesului de renuntare pana la
abstinenta totala




Sfatul privind dieta

- Limitarea aportului de grasimi saturate si colesterol
- Reducerea aportului total de grasimi la < 30% si a colesterolului alimentar la

<300 mg/zi
- Subliniati importanta aportului de legume, fructe, produse din cereale cu fibre
. Tncurajati consumul de peste, pui (fara piele), carne slaba si o dietd cu continut scazut in grasimi
« Aportul caloric trebuie sa echilibreze consumul de energie
- Luati in considerare indrumarea catre un nutritionist sau pastrarea unui jurnal de o saptamana al
aportului de alimente pentru a descoperi caloriile "ascunse"
- Evitarea exceselor alimentare ("efectul yo-yo")
- La pacientji cu sindrom de emaciere si dislipidemie legate de infectia HIV, corectati in primul rand
emacierea si luati in considerare indrumarea catre un nutritionist
« Pacientii cu IMC >30 kg/m2 ar trebui motivati sa slabeasca. Dietele prin infometare nu sunt
recomandate la persoanele infectate cu HIV (pot diminua mecanismele de aparare imuna). Atunci cand
este observata, malnutritia trebuie corectata. IMC normal: 18.5-24.9; Supraponderalitate: 25.0-29.9,
Obezitate: > 30.0 kg/m2

Exercitiul fizic

«Promovati un stil de viat&' activ pentru a preveni obezitatea, hipertensiunea si diabetul zaharat

- Subliniati importanta exercitiului fizic efectuat in mod regulat, de intensitate moderata, preferabil celui
foarte energic

« Incurajati initiativele personale de activitate fizicd moderata (urcatul pe scéri, mersul pe bicicletd sau
pe jos la serviciu, inotul, excursiile etc.)

« Dobandirea unei bune conditii cardiovasculare (ex. 30 minute de mers rapid 5/7 zile pe saptamana)

« Mentinerea tonusului muscular si a flexibilitatii articulare

i Pe baza recomandarilor Grupului Operativ pentru Servicii de Preventie al SUA. Ghiduri detaliate cu clasificari bazate pe dovezi (text complet) disponibile la
http://odphp.osophs.dhhs.gov/pubs/guidecps/pcpstoc.htm




Managementul

Principii: Nivelurile ridicate de LDL-c pentru HDL-c. Pe de alta parte,
cresc riscul de BCV, prin urmare implicarea nivelurilor crescute de TG
scaderea lor determina reducerea in riscul de BCV este mai putin clara,
acestui risc; contrariul este valabil la fel ca si beneficiul clinic

Medicamente pentru

Clasa medicamen- | ;. icamentul tBeti:eficiyl
tului PE e
Statine Atorvastatina 10-80 mgx1/zi LDL-c}"
Fluvastatina 20-80 mgx1/zi LDL-cii
Pravastatina 20-80 mgx1/zi LDL-cii
Rosuvastatina 5-40 mgx1/zi LDL-c|"
Simvastatina 10-80 mgx1/zi LDL-c|

Reducerea aportului
de colesterol Ezetimib 10 mgx1/zi LDL-c"

Derivati ai acidului

nicotinic

Acipimox 1.0-1.5 gx1/zi TG|

Bezafibrat 400 mgx1/zi TG|

Fenofibrat 67-267 mgx1/zi TG|

Fibrati Ciprofibrat 100 mgx1/zi TG|

900 mgx1/zi /600
Gemfibrozil mgx2/zi TGl
MaxEPA 5 g x2/zi TG|

Esteri omega 3

Omacor 1-2 g x2 /zi TG|




dislipidemiei

al tratarii hipertrigliceridemiei
moderate. Dieta, exercitiul fizic si
mentinerea unei greutati corporale
normale tind sa reduca
dislipidemia; daca acestea nu sunt
eficiente, luati in considerare

Efectele adverse

schimbarea ART si apoi medicatia
hipolipemianta, la pacientii cu risc

crescut (vezi 26).

Sfat pentru utilizarea statinelor impreuna cu ART

Asocierea cu IP/r

Asocierea cu INNRT

Simptome
gastrointestinale,
cefalee, insomnie,
rabdomioliza

(rar) si hepatita
toxica

Relativ contraindicata

Luati in considerare cresterea
dozei iv

Luati in considerare cresterea
dozei iv

Luati in considerare cresterea
dozei iv

Luati in considerare cresterea
dozei iv"

Luati in considerare cresterea
dozei iv

Incepeti cu doz& scazutd"

Incepeti cu doz& scazutad"

Contraindicata

Simptome gastrointestinale

Luati in considerare cresterea
dozei iv

Eritem, rash, cefalee, imptome
gastrointestinale

Simptome gastrointestinale,
hepatita toxica, miopatie si

rabdomioliza

Nici o interactiune
medicamentoasa

cunoscuta cu ART

i, ii, iii Nivelul anticipat de reducere a LDL-c: 0.8-1.5 mmol/L (35-60 mg/dL), i1.5-2.5 mmol/L (60-100) mmol/L, ii0.2-0.5

mmol/L (10-20 mg/dL)

iv, v ART poate inducew(= efect scazut al statinei, Tdozei treptat pentru a atinge beneficiul anticipatii) sau inhibav
(toxicitatea statinei, |dozei) excretia statinei.

vi Exceptie: Daca se asociaza cu DRVIr, incepeti cu doze mai mici de pravastatina.




Recomandari de tratament

Tipul de dislipidemie Prima alegerei Terapie combinata’
Hipercolesterolemie izolata
(LDL-c > valoarea de referinta
(vezi 26)) Stating' + Ezetimib
Hiperlipemie combinata + Fibrati “(/derivati de
(LDL-c > valoarea de acid nicotinic)
referinta (vezi 26) si TG 5- s
10 mmol/l") LU
Hipertrigliceridemie izolata (TG Dieta, interzicerea
2.3-10 mmol/L¥) consumului de alcool -
Hipertrigliceridemie severa (>10 + Esteri omega 3
mmol") Fibratj (/derivati de acid

nicotinic)

In cazurile in care dislipidemia include si valori scazute ale HDL-c si pacientul are un risc de fond
inalt pentru BCV, se poate lua in considerare schimbarea ART pentru a include nevirapine sau
efavirenz atit timp cat controlul virusologic nu este amenintat; ambele medicamente pot creste
nivelele de HDL-c.

i Tinta tratamentului este de a reduce LDL-c sub valorile de referinta (vezi 26). Determinati lipidele (a jeun) inainte de
initierea terapiei, la 4-12 saptamani dupa initierea sau modificarea terapiei si apoi anual, dupa ce nivelurile scad sub
valorile de referinta. Consultati-va cu un specialist in boli metabolice, daca tratamentul nu isi poate

atinge scopul.

ii Verificati AST (< x3 U/l) si CK (< x5 U/l) inainte de initiere, la 4-12 saptamani de tratament, si apoi anual daca se afla in
limite normale.

iii Nu este clar daca aceste nivelurile crescute ale TG determina un plus de risc pentru BCV; prioritatea o constituie
reducerea LDL-c sub nivelurile de referinta (vezi 26).

iv Terapia combinata cu statina si gemfibrozil (si mai putin cu alti fibrati) creste riscul de rabdomioliza si ar trebui evitata
ori de cate ori este posibil.



Impactul metabolic al medicamentelor si al claselor de
medicamente antiretrovirale'

Impactul metabolic al medicamentelor

Scazut > Crescut

INNRT INRT IP

Scazut

LPVI/r
fAPVIr
DRVI/r

Impactul metabolic al medicamentelor

IDV/r
v TPVIr

Crescut RTV (doza
intreaga)

i Exista date limitate legate de folosirea inhibitorilor de fuziune (enfuvirtide), inhibitorilor de integraza
(raltegravir), si inhibitorilor de CCR5 (maraviroc) care sugereaza ca aceste medicamente au impact
metabolic scazut, dar pentru unele dintre ele durata experientei practice este redusa



Prevenirea si managementul

Lipoatrofie

Prevenire m Interventia chirurgicala

m Evitati d4T si ZDV sau e Numai pentru ameliorarea
schimbati-le cosmetica a lipoatrofiei faciale;
inainte de aparitia modificarilor substantele pot fi absorbabile
Management (efecte limitate) sau permanente
m Modificarea ART (durabilitatea efectului cosmetic
e Schimbati d4T sau AZT cu ABC | dorit este necunoscuta)i

sau TDF: e Studii randomizate putine si
1 Doar modificarea ART este lipsa studiilor comparative
dovedita ca determina pentru diferitele metode de
refacerea partiala a tesutului abordare

adipos subcutanat; crestere m Interventiile farmacologice
totala la nivelul membrelor pentru

~400-500g/an tratarea lipoatrofiei nu au

'] Exista risc de noi toxicitati eficacitate dovedita si pot

(reactie de hipersensibilitate la determina noi complicaii

ABC?; nefrotoxicitate asociats o Flspliszre = peslil Sewe
cu TDF?) la pacientii care nu iau d4T

e Rosiglitazone si Pioglitazone -

v oA

e Schimbati cu regimuri care nu
includ INRT

] Crestere totala la nivelul
membrelor ~400-500g/an

[l Poate creste riscul de
dislipidemie

[l Putine date despre siguranta
virusologica

insulina

e Rosiglitazone: cresteri ale
lipidelor plasmatice si posibil
BCI.




lipodistrofiei

Lipohipertrofie

Prevenire B Interventiile farmacologice pentru
tratamentul lipohipertrofiei nu s-a
demonstrat sa determine efecte

B Crestere in greutate anticipata pe termen lung si pot induce noi
prin eficienta ART complicatii

B Nici o stategie dovedita

B Scaderea in greutate sau e Hormon de crestere
evitarea castigului ponderal
poate scadea tesutul adipos
visceral ] Poate inrautati lipoatrofia
subcutanata, poate agrava
rezistenta la insulina

] Scade tesutul adipos visceral

Management ii

W Dieta si exercitjul fizic pot .
reduce tesutul adipos visceral, ® Metformin
1 Scade tesutul adipos visceral la

persoanele cu rezistenta la
posibila reducerea tesutului insulina

adipos visceral si imbunatatirea
sensibilitatii la insulina si a

e Date limitate, dar este

] Poate inrautati lipoatrofia

valorilor lipidelor plasmatice, in S IEnEtE.

special pentru obezitatea e Tratamentul chirurgical poate fi
asociata cu lipohipertrofie luat in considerare pentru

e Nu exista studii prospective la It')?;:nmele localizate/ceafa de

pacientii infectati cu HIV care sa
indice cu certitudine gradul de 1 Durata efectului este variabila
dieta sau/si de exercitiu

fizic necesar pentru a

mentine scaderea cantitatii de
tesut adipos visceral.

e Poate inrautati lipoatrofia
subcutanata

i Vezi (http://www.eacs.eu/guide/index.htm) pentru o listd de argumente pro si
contra utilizarii diferitelor tipuri de substante si pentru cateva exemple.

ii Tesamorelin a fost demonstrat ca reduce volumul de tesut adipos visceral; medicamentul nu
este, in prezent, aprobat in Europa.



Tratamentul diabetului zaharat tip 2

Criterii de diagnostic'

Glicemia a jeun mmol/l (mg/dl)"

Valoarea la 2h a testului oral de
toleranta la glucoza (TOTG) mM (mg/dl)"

Diabet > 7,0 (126) SAU - — >11.1 (200)
Toleranta scazuta la glucoza

(1GT) <7.0 (126) Slemmmem . 7.8-11.0 (140 - 199)
Glicemie a jeun modificata 6.1-6.9(110-125) Sl ccmeeeemm .. > < 7.8 (140)

(IFG)

i Conform OMS si Federatiei Internationale de Diabet (2005)

ii Pentru un rezultat in afara limitelor normale, testul ar trebui repetat inainte de confirmarea diagnosticului.
iii Este recomandat la pacientii cu valori ale glicemiei a jeun de 6.1 - 6.9 mmol/L (110 - 125 mg/dL) deoarece poate evidentia diabetul la acesti pacienti. Atat IGT cat si IFG cresc
morbiditatea si mortalitatea prin BCV, si cresc riscul de a dezvolta diabet de 4-6 ori. Acesti pacienti ar trebui sa beneficieze de interventji legate de schimbarea stilului de viata, iar

factorii lor de risc trebuie evaluati si tratati.

Interventii terapeutice pentru tratamentul diabetului (doar interventii studiate la persoanele care primesc ART)

Interventii asupra
stilului de viata

142

Tesutul adipos
abdominal si
subcutanat pot scadea




Metformin

Incepeti cu 500-750mg

Simptome

Poate inrautati

x1/x2/zi, cresteti pana 1.5 gastrointestinale, lipoatrofia
la doza maxima acidoza lactica (rar).
tolerata de 2 (-3) g/zi Contraindicat
in 4-6 saptamani in insuficienta renala.
Tiazolidindione: 4-8mg/zi, 0,5a14 Retentie hidrica, Vezi de asemenea
Rosiglitazone 15-45 mg/zi insuficienta cardiaca, 34
Pioglitazone castig Tn greutate
Insulina Vezi mai jos Nici o limita Hipoglicemie, castig Pot fi necesare doze

ponderal.

mari (1-2 Ul/kg).

Individualizati tratamentul: metformin pentru un pacient supraponderal, pioglitazone (rosiglitazone) pentru un pacient lipoatrofic. Metforminul si
glitazonele pot fi combinate. Diabetul este o afectiune progresiva, iar medicatia trebuie ajustata. In prezent, nu exista date despre folosirea altor
medicamente antidiabetice (sulfonilureice, glinide, agonisti de incretin, inhibitori de alfaglucozidaza) pentru tratamentul pacientilor infectati cu HIV,
care iau ART. Daca obiectivele tratamentului nu pot fi atinse cu agentj orali, ar trebui sa se inceapa tratamentul cu insulin&. Incepeti cu 10 Ul de
insulina cu actiune prelungita seara la culcare. Instruiti pacientul sa isi monitorizeze el insusi valorile glicemiei si sa creasca doza cu 2 unitati la
fiecare 3 zile pana la o valoare a glicemiei a jeun < 6.1 mmol/l. Metforminul pe cale orala ar trebui continuat in asociere cu insulina.

Managementul pacientilor cu diabet

Obiectivele tratamentului: controlul glucozei plasmatice (HbA1c < 6.5-
7.0% fara ajutorul hipoglicemiantelor, glicemie ajeun 4-6 mmol/l (73-110
mg/dl)); lipide plasmatice si tensiune
arteriala normale (vezi 26 si 40). Acidul acetilsalicilic ar trebui luat in
considerare la toti pacientii cu diabet (75-150 mg/zi). Screeningul pentru

nefropatie si retinopatie ar trebui facut ca si la pacientii fara HIV.
Consultarea unui specialist diabetolog este recomandata. Lectura

suplimentara: www.easd.org

http://www.who.int/diabetes/publications




Factori de risc

0 Utilizarea d4T > ZDV > ddI

[] Coinfectia cu
\VHC/VHB

[ Utilizarea ribavirinei
[ Afectarea hepatica
(1 Numar CD4 scazut
(1 Sarcina

[ Sexul feminin

[ Obezitatea

Prevenirea si managementul hiperlactatemiei

Prevenire/ Diagnostic

[1 Evitati combinatia d4T + dd|

[1 Monitorizarea de rutina a nivelurilor de lactat nu se recomanda - nu
este predictiva pentru riscul de acidoza lactica.

[J Determinarea nivelurilor de lactat seric, bicarbonat si a gazelor
sangvine si pH-ului este indicata in cazul in care exista simptome
sugestive pentru hiperlactatemie

[1 Monitorizarea atenta daca exista > 1 factor de risc

Simptome

[ Hiperlactatemia:

greata  inexplicabila, dureri
abdominale, hepatomegalie,
scadere 1n greutate

[J Acidoza: astenie,
dispnee, aritmii

[J Sindrom Guillain Barré-like

Management

Lactat seric

Simptome

Interventii terapeutice

(mmol/L)

>5

bicarbonatul

e Daca se confirma, excludeti alte cauze evidente

Da/Nu TpH arterial| si/sau bicarbonat|": opriti INRT

e Repetati testul in conditii standardizate pentru a confirma si obtine pH-ul arterial si

[J pH arterial si/sau bicarbonat normale: luati in considerare schimbarea INRT cu risc inalt cu
un INRT cu risc scazut si monitorizati cu atentie SAU opriti INRT




e Excludeti alte cauze; daca nu se gasesc urmariti cu atentie in continuare SAU luati in

2-5 Da considerare schimbarea INRT cu risc inalt cu un INRT cu risc scazut, SAU opriti INRT

e Repetati testul

2-5 Nu 1 daca se confirma: urmariti cu atentie Tn continuare

e Nici una
<2

i Acidoza lactica este o situatie rara, dar cu potential letal care de obicei se asociaza cu simptome clinice; riscul este crescut daca lactatul seric este > 5 si in
special daca este > 10 mmol/L.

Managementul acidozei lactice (indiferent de nivelul lactatului seric): internati pacientul. Opriti INRT. Asigurati aport lichidian intravenos. Suplimentarea cu

vitamine poate fi utilizatd (complex vitaminic B forte 4 mix2/zi, riboflavina 20 mgx2/zi, tiamina 100 mgx2/zi; L-carnitind 1000 mgx2/zi), desi beneficiile nu sunt

documentate suficient.



Management bazat pe masurarea tensiunii

Recomandari de interventie terapeutica bazate pe stratificarea riscului

tensiunea arteriala (mmHg)*- niveluri

Alti factori de risc si| Normald:  TAS | inalt normala: TAS Gradul 1:
antecedente 120-129 sau [ 130-139 sau TAD
personale TAD 80-84 85-89 TAD aoa 09 sau
patologice
Nici un alt factor de
risc Risc obisnuit Risc obisnuit Risc aditional scazut
Nu se Nu se intervine Schimbarea stilului de viata
intervine asupra TA pentru cateva luni', apoi
posibil terapie
asupra TA medicamentoasa'"
1-2 factori de risc” Risc aditional Risc aditional Risc aditional
scazut scazut moderat
Schimbarea | Schimbarea stilului de | Schimbarea stilului de viata
stilului de viatd" | viata" pentru cateva luni", apoi
terapie medicamentoasa™

3 sau mai mulij factori

derisc” sau afectarea

de organ tinti'sau Risc aditional

diabet moderat
Schimbarea
stilului de

viata"

Conditii clin ice
asociate"

Risc aditional
foarte Tnalt

Terapie _
medicamentoasa’ si

schimbarea stilului de

viata' imediate

Risc aditional foarte nalt

Terapie medicamentoasa”
si schimbarea stilului de
viatd' imediate




arteriale / diagnostic de hipertensiune -1/2-

ce ia In considerare nivelul tensiunii sangvine si alti factori de risc

+ diagnostic si stadializarea hipertensiunii

Gradul 2:
TAS 160-179
sau TAD 100-109

Gradul 3:
TAS > 180
sau TAD > 110

Risc aditional moderat

Schimbarea stilului de viata

pentru cateva lun’, apoi terapie

medicamentoasa"

Risc aditional moderat Risc aditional foarte inalt
Schimbarea stilului de viata Terapie medicamentoasa” si
pentru cateva lun", apoi terapie schimbarea stilului de viataii
medicamentoasaiii imediate

Risc aditional foarte inalt

Terapie medicamentoas&” si
schimbarea stilului de viata"
imediate

Risc aditional foarte inalt Risc aditional foarte inalt

Terapie medicamentoasaiii Si Terapie medicamentoasaiii Si
schimbarea stilului de viata" schimbarea stilului de viata"
imediate imediate



Management bazat pe masurarea tensiunii arteriale / diagnostic

de hipertensiune -2/2-

i TAS =tensiunea arterialad sistolica; TAD
=tensiunea arteriala diastolica. Pentru
stratificare ar trebui utilizate masuratori
repetate ale tensiunii arteriale.

ii Interventii recomandate pentru
schimbarea stilului de viata - vezi 28.
Tabel adaptat din J.Hypertension
2003; 2 1:1779-86.

iii Terapia medicamentoasa poate fi
initiata fie cu o doza mica dintr-un
singur agent farmacologic sau dintr-o
combinatie de doi agenti. Pentru
atingerea TA {inta,o parte dintre
pacienti va necesita terapia combinata.
Pentru indicatii si contraindicatii ale
principalelor clase de medicamente
antihipertensive vezi
(http://www.europeanaidsclinicalsociet

y.org

Tratamentul medical al hipertensiunii
necomplicate: Prima alegere: diuretic

tiazidic sau IEC, a doua alegere:
amlodipina (incepeti cu 5 mg/zi) sau o
combinatie de doua antihipertensive.
Asteptati (2-) 6 saptamani de terapie
pentru a evalua efectul de scadere a
tensiunii arteriale. Hipertensiunea de
stadiul 3 sau lipsa atingerii scopului
(vezi mai jos) la 2-6 saptamani de la
inceperea schemei de a doua alegere:
consultati un specialist in tratamentul
hipertensiunii. Administrarea
concomitenta de IP si blocanti ai
canalelor de calciu (BCC) poate
determina cresterea semnificativa a
concentratiilor plasmatice ale BCC,
rezultand intr-o crestere a riscului de
toxicitate si un efect prelungit; INNRT
pot sa scada concentratiile
plasmatice ale BCC si sa reduca
eficacitatea

lor. Atenololul este betablocantul de
preferat atunci cand se administreaza
impreuna cu ARV; concentratiile
plasmatice ale metoprololului pot



Societatea Clinica Europeana de SIDA
(EACS)
Ghid de management clinic
si tratament al hepatitelor cronice B
si C la adultii cu infectie HIV



Aceste Euro-ghiduri se bazeaza pe (Soriano V,Puoti M, Sulkowski M,

concluziile primei conferinte Cargnel A,Benhamou Y, Peters M,
Europene de Consens asupra Mauss S,Brau N, Hatzakis A, Pol S,
tratamentului hepatitelor cronice B si Rockstroh J, ingrijirea pacientilor

C la pacientii coinfectati cu HIV. coinfectati cu HIV si virusul hepatitic C:
J Hepatol 2005; 42:615-624, pe 2007. SIDA. 2007; 21:1073-1089) si pe
recomandarile revizuite ale consultarea urmatorului consiliu:

Consiliului International de VHC-HIV

MEMBRII CONSILIULUI
Jurgen Rockstroh (Presedinte),
Bonn, Germania

Sanjay Bhagani, Londra, Brescia, Italia
Marea Britanie Vicente Soriano,
Raffaele Bruno, Madrid, Spania
Pavia, Italia Cristina Tural,
Stefan Mauss, Barcelona, Spania
Dusseldorf, Germania Yves Benhamou,
Lars Peters, Paris, Franta

Copenhaga, Denmarca
Massimo Puoti,



Recomandari generale pentru consilierea pacientilor cu
coinfectie HIV si hepatita

SCREENING activa, |na|nteAde vaccinare, ar trebui
1. Toti pacientii cu infectie HIV ar trebui inifiata HAART. In caz de raspuns

ineficient (anti-HBs < 10 Ul/l) ar trebui

evaluati pentru hepatita C la
momentul diagnosticului si apoi

anual. Pentru screening-ul pentru
VHC la pacientii infectati cu HIV ar
trebui utilizat un test pentru anticorpi

anti-VHC de generatja a treia. Un
rezultat pozitiv trebuie urmat de

determinarea prezentei ARN-VHC si

a genotipului. Pacientii cu factori de
risc (utilizatori de droguri

intravenoase, sex cu traumatisme ale
mucoasei; luati in considerare

epidemiile recente de hepatita C
acuta la barbati care au contacte
sexuale cu barbatj), cu cresteri

inexplicabile ale transaminazalor
hepatice si test negativ pentru

anticorpi antiVHC, ar trebui testati
pentru ARN-VHC in vederea detectiei
precoce a unui infectii recente.

2. Toti pacientii cu infectie HIV ar trebui
testati pentru hepatita A si B.

3. Toti pacienti cu AgHBs pozitiv ar
trebui testati pentru anticorpii anti
hepatita delta.

VACCINAREA

4, Pacientji fara anticorpi de tip IgG
pentru VHA si anti VHB ar trebui sa
primesca vaccinuri pentru cele doua
virusuri in vederea prevenirii infectiei
indiferent de numarul de CD4.
Raspunsul la vaccinare este

influentat de numarul de CD4 si de

nivelul ARN-HIV. La pacientji cu CD4

scazut (<200/ul) si replicare HIV

luata in considerare

revaccinarea. Revaccinarea cu doza
dubla (40ug) la 3-4 momente (luna
0,1,6 si 12) poate determina
ameliorarea ratei de raspuns la
vaccinare.

Pacientii fara seroconversie dupa

vaccinarea anti hepatita B raman la
risc pentru infectia cu VHB si ar
trebui monitorizati anual pentru
markeri serologici de infectie cu VHB.

PREVENIRE/SUPORT

5.Pacientilor mari consumatori de
alcool ar trebui sa li se acorde suport
psihologic, social si medical pentru
renuntarea la consum sau ar trebui
sfatuiti insistent sa reduca

semnificativ consumul de alcool.

6.Terapia de substitutie (cu opioide) la
pacientii cu consum activ de droguri
ar trebui luata Tn considerare ca o
etapa catre abstinenta; ajutorul
acordat (ex. prin programele de
schimb ac-seringa) reduce riscul de
reinfectare inclusiv transmiterea
parenterala de virusuri (strategia de
reducere a prejudiciului).

7.Deoarece VHB si HIV si ocazional
VHC sunt transmise pe cale sexuala,
este necesara consilierea adecvata,
inclusiv pentru folosirea
prezervativelor. Practicile sexuale care
implica traumatisme ale mucoasei si
care sunt asociate cu un risc crescut
de contact cu sangele ar trebui
descurajate.



Figqura1

Managementul si optiunile terapeutice la pacientii coinfectati VHB/HIV compensati care nu au
indicatie imediata pentru terapie anti HIV (nr. CD4 > 350/ul)

ADN VHB
<2,000 Ul/mL**

A 4

<Fara tratament
+Monitorizare la
fiecare 6-12 luni

*infectia cronica cu VHB definitéd ca Ag HBs+ > 6
luni

**S-a demonstrat ca nivelurile serice de ADN
VHB sunt asociate direct cu risc crescut de
dezvoltare a cirozei si carcinomului
hepatocelular; va rugam sa tineti cont ca
transformarea din numar de copii in Ul/ml
variaza cu modalitatea de testare folosita; in
general, 1 Ul/ml este aproximativ egala cu 5
copii sau echivalente genomice; 1picogram ADN

ALT
Normali

+Monitorizare ALT la
fiecare 3-12 luni
+Luati in considerare
biopsia hepatica si
tratati daca boala
este
prezenta
tratar si

*kk

VHB este egal cu 2,8x1 0° genoame/ml.

*** Metavir 2 A2 si/sau F2; Pacientii cu VHB
replicativ si enzime hepatice normale, pot
avea afectare hepatica semnificativa, asadar
evaluarea acesteia trebuie luata in
considerare; evaluarea poate fi facuta fie
prin biopsie hepatica, fie cu ajutorul
metodelor noninvazive inclusiv determinarea
markerilor serici de




ALT

crescuta

fibroz& sau Fibroscan. In timp ce biopsia hepatica poate furniza informatii asupra gradului de inflamatie si
asupra altor leziuni (ex. steatoza), markerii noninvazivi pot fi utilizati mai des.

**** durata tratamentului: 48 saptamani pentru Peg-INF. La cei care nu necesitda HAART si care sunt in
tratament cu telbivudina +/- adefovir, sau la cei cu HAART la care este necesara schimbarea

INRT, terapia anti VHB poate fi oprita cu precautie la pacientii cu AgHBe+, cu seroconversie Hbe sau HBs
de cel putin 6 luni, sau la cei AgHBe-, dupa cel putin 6 luni de la seroconversia HBs



Figura 2:

Managementul si optiunile terapeutice la pacientii coinfectati
VHB/HIV compensati sau cu ciroza, cu indicatie de tratament
anti-HIV (nr. CD4 < 350/ul sau deja cu HAART)

Indicatie de tratament anti-HIV imediata

ADN VHB 2
2000
Ul/ml

Pacienti fara

rezistenta la

3TC asociata
cu VHB

HAART incluzand
TDF+3TC sau FTC

*daca este fezabil si adecvat din perspectiva mentinerii supresiei HIV. In unele cazuri de intolerant la tenofovir (ex. afectare renala), se

ADN VHB
< 2000 Ul/ml
Pacienti cu Regim
rezistenta la HAART
3TC asociata adecvat™

cu VHB

Tnlocuiti un INRT cu
Tenofovir sau
adaugati Tenofovir®

Pacienti cu
ciroza

HAART
incluzand
TDF+3TC sau
FTC

Indrumati pacientul pentru
evaluare in vederea
transplantului hepatic daca
survine decompensarea
hepatica

poate administra entecavir 1 mg/z+ adefovir sau tenofovir cu doze ajustate in combinatie cu HAART eficienta. .

** unii experti sustin cu tarie ca orice pacient infectat cu VHB care necesitd HAART ar trebui sa primesca TDF+3TC sau FTC daca nu are

antecedente de intoleranta la TDF , in special la pacientii cu co-infectie HIV/VHB cu fibroza hepatica avansata (F3/F4).



Tabelul 1:

Recomandari de tratament pentru hepatita C in coinfectia cu HIV

1. Tratamentul pentru VHC
ofera posibilitatea eradicarii
VHC doar pe o perioada de
timp determinata. Acest aspect
prezinta avantaje ulterioare
pentru managementul
pacientilor cu HIV si fiecare
pacient ar trebui sa beneficieze
de tratament atunci cand
beneficiile acestuia depasesc
riscurile. Acest aspect trebuie
avut in vedere si in contextul in
care progresia fibrozei este mai
rapida in coinfectia HIV/VHC si
in care rezultatul tratamentului
pentru VHC este mai bun a
acesti pacienti cu un
management imbunatatit.

2. Informatii despre
stadializarea fibrozei sunt
importante pentru luarea
deciziilor terapeutice la pacientii
coinfectati. Totusi,

biopsia hepatica nu este
obligatorie pentru a lua in
considerare tratamentul
infectiei cronice cu VHC.
Terapia curenta este
recomandata in special la
pacientii cu sanse mari de a
avea un raspuns virusologic
sustinut (RVS): genotipurile 2 i
3 si pacientii infectati cu
genotipul 1 daca incarcatura
virala este scazuta (< 400.000-
500.000 Ul/ml). Date recente

sustin ca rezistenta la insulina
(ce poate fi determinata cu
ajutorul modelului homeostazic
de stabilire a rezistentei la
insulina HOMA IR) a fost in
mod repetat identificata drept
factor de prognostic negativ
pentru atingerea RVS si, deci,
poate fi luata in considerare in
evaluarea de dinaintea
tratamentului.

3. In cazul in care exista
posibilitatea efectuarii unei
biopsii hepatice sau Fibroscan
care sa demonstreze grade
scazute de fibroza (FO-1),
indiferent de genotipul VHC, se
poate amana tratamentul. La
pacientii cu sanse mici de RVS
este important sa se faca o
evaluare a stadiului afectarii
hepatice.

4. Combinatia de Peg-IFN-alfa
si ribavirina (RBV) este
tratamentul de electie pentru
infectia cu VHC. Doza standard
de Peg-IFN 2a este de 180pg o
data pe saptamana, si pentru
Peg-IFN 2b de 1.5 pg/kgc o
data pe saptaméana.Doza
initiala de RBV este de 1000mg
pentru greutate < 75kg si de
1200mg pentru greutate >
75kg, zilnic administrata in



doua prize si este
recomandata pentru toate
genotipurile.

5. Tinta principala a
tratamentului este raspunsul
virusologic sustinut definit ca
nivel seric al ARN VHC ,
evaluat prin teste moleculare
sensibile, nedetectabil la 24
saptamani dupa finalizarea
terapiei.

6. Daca hepatita cronica C este
detectata precoce in cursul
infectiei HIV (inainte de a fi
necesara initierea HAART), se
recomanda initierea
tratamentului pentru VHC.
Daca totusi un pacient
coinfectat are imunodepresie
severa (nr. CD4 < 200/ul), ar
trebui initiata HAART pentru
cresterea valorii CD4, inainte
de a incepe tratamentul anti
VHC. Pacientii cu procent
relativ al CD4 >25%, au sanse
mai mari de a avea RVS
comparativ cu cei cu procent
mai scazut.

7. Daca un raspuns virusologic
precoce de reducere cu cel
putin 2 logio a ARN VHC in

comparatie cu valoarea de
referinta, nu este obtinutin a
12-a saptamana de tratament,
tratamentul ar trebui sistat.
(figura 3).

8. In timpul tratamentului cu
Peg- IFN plus ribavirina, ddl
este contraindicat la pacientii
Cu ciroza si ar trebui evitat la
pacientii cu afectare hepatica
mai putin severa. D4T si AZT ar
trebui si ele evitate daca este
posibil. Implicarea abacavirului
este incerta in acest moment,
dar date provenite din studii de
cohorta sugereaza un RVS mai
slab la pacientii care primesc
HAART ce contine abacauvir.

9. La pacientii cu infectie acuta
cu VHC, terapia anti VHC este
recomandata la 12 saptamani
de la transmiterea VHC, daca
se confirma pozitivitatea ARN
VHC (la interval de o
saptamana), deoarece ratele
de RVS dupa tratamentul
infectiei acute cu VHC sunt
mai crescute decéat cele pentru
tratamentul infectiei VHC
cronice.



Tabelul 2:
Proceduri diagnostice pentru hepatita C in coinfectia cu HIV

Diagnosticul hepatitei C

Ac anti VHC (pozitivi la 1-5 luni dupa infectie, rareori se pot pierde o data cu imunosupresia)

Nivelul ARN VHC* (desi nu reprezinta factor de prognostic pentru progresia bolii, este folosit pentru
monitorizarea raspunsului la tratament)

Stadiul afectarii hepatice

Stabilirea gradului de fibroza (ex. Fibroscan, biopsie hepatica, markeri serici de fibroza**)

Functia hepatica de sinteza (ex. coagulare, proteine, albumina, colinesteraza serica)

Examen ecografic si AFP la fiecare 6 luni la pacientii cu ciroza (gastroscopie la momentul diagnosticului cirozei
si apoi la fiecare 1-2 ani)

nainte de initierea tratamentului pentru VHC

Genotipare VHC si nivel seric al ARN VHC

Autoanticorpi (ANA, SMA, ANCA si LKM1)

TSH, autoanticorpi tiroidieni daca este necesar;

Monitorizarea tratamentului pentru VHC

Hemograma si enzime hepatice la fiecare 2-4 saptamani

ARN VHC la 4 saptamani (pentru evaluarea raspunsului virusologic rapid), la saptamanile 12,24, 48, (72 daca
este necesar) si la 24 saptamani dupa oprirea terapiei

Nr. CD4 la fiecare 12 saptamani

TSH la fiecare 12 saptamani

* Tncércatura virala scézuta este definitd ca mai mica decat 400.000 Ul/l cand se foloseste Peg-IFN+RBV.
Nu exista o formula standard de conversie a nr. copii ARN VHC/mI in Ul/I. Factorul de conversie variaza
intre 1 si 5 copii ARN VHC per Ul.

** Markerii de fibroza includ APRI, FIB-4, acidul hialuronic, Hepascore Fibrometer, Fibrotest, Forns si alfi
indici. recent, teste mai complexe cum sunt Fibrometer, Fibrotest si Hepascore au demonstrat ca pot evalua
cu mai multa acuratete fibroza hepatica decat testele biochimice simple cum ar fi APRI, FIB-4 sau Forns.



Figura 3:
Durata optima propusa pentru terapia anti VHC la pacientii coinfectati VHC/HIV
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La pacientii cu incarcatura virala de referinta scazuta (<400.000 Ul/1) si fibroza hepatica minima.



Tabelul 3:

Clasificarea si interventiile terapeutice la pacientji coinfectati
VHC/HIV care nu au réaspuns sau care au recaderi la tratamente anterioare ce contineau IFN.

Categoria

Subgrupul

Interventia sugerata

Tratament suboptimal

Program suboptimal

v' Interferon
(monoterapie sau cu
ribavirinad)

v Doze scazute de
ribavirina

v" Durata scurta a
terapiei

Re-tratament cu terapie
combinata cu peginterferon si
ribavirina in doze adaptate
pentru greutate

Limitarea toxicitatilor &
aderentei slabe

Suport optim (ISRS,
paracetamol/ AINS, sprijin
pentru aderenta,utilizarea
factorilor de crestere
hematopoietica*)

Tratament optim cu esec
virusologic

Recadere (ARN VHC negativ
la sfarsitul tratamentului)

Re-tratament cu terapie
combinata cu peginterferon si
ribavirina in doze adaptate
pentru greutate (luati in
considerare o durata de
tratament mai lunga)

Lipsa raspunsului (fara
negativarea ARN VHC pe
parcursul tratamentului)

Asteptati pana la aparitia pe
piatd a unor antivirale noi

*Tn prezent, datele despre utilizarea factorilor de crestere hematopoietica in co-infectia
HIV/VHC sunt limitate la o crestere a calitatii vietii, dar fara eficienta antivirala; tratamentul cu
factori de crestere este mai mult o indicatie terapeutica in afara celor inregistrate oficial, in

Europa.




