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Infectiile cu transmitere sexuala (ITS) sunt unele din cele mai comune cauze
de Tmbolnavire a populatiei de varsta tanara, avand consecinte negative majore
asupra sanatatii si potentialului reproductiv al comunitatii. Implicatiile sociale si
economice ridica ITS la rangul problemei de sanatate publica.

Pandemia HIV/SIDA, punand in evidenta imperativul transmiterii sexuale a
maladiei, a influentat in mod direct constientizarea corelatiei directe intre cresterea
ITS si raspandirea mondiala a infectiei HIV. S-a demonstrat ca atat ITS care
produc leziuni eroziv/ulcerative, cat si cele care nu produc asemenea leziuni cresc
semnificativ riscul transmiterii sexuale a infectiei HIV. Astfel, este recomandabila
testarea pentru sifilis si consilierea si testarea pentru infectia HIV pentru toti
pacientii care solicita consultatie pentru ITS. Consilierea in problemele ITS
(inclusiv infectia HIV) este axata si pe prezentarea modalitatilor de prevenire a
acestor infectii. Acordarea de ingrijiri medicale adecvate cazurilor de ITS raméne
cel mai important element in controlul raspandirii acestora intrucat previne aparitia
complicatiilor, sechelelor si reduce transmiterea n colectivitate.

Cele mai cunoscute si utilizate ghiduri de conduita a ITS sunt:

1. Ghidurile ITS ale Uniunii Internationale de Combatere a Infectiilor

Transmise Sexual (IUSTI), 2008-2013.

2. Ghidul de Conduita a Infectiilor cu Transmitere Sexuala al Organizatiei

Mondiale a Sanatatii, 2004.

3. Ghidul ITS al Centrelor de Control al Maladiilor din SUA (CDC), 2010.
4. Ghidurile Nationale ale Regatului Unit pentru Conduita ITS, 2006-2013.

Organizatia Mondiala a Sanatatii recomanda aderarea la aceste ghiduri cu
eventuale adaptari, care sa tina seama de situatia epidemiologica actuala si de
sensibilitatea la antibiotice a tulpinilor N.gonorrhoeae si H.ducreyi din diferite
zone geografice.

Materialul din acest Ghid National de conduita a ITS este structurat si se
bazeaza integral pe recomandarile cuprinse in ghidurile mentionate mai sus, care
sunt destul de asemanatoare, acestea fiind redactate de comisii de experti, care au

analizat sistematic si integrat datele stiintifice existente de cea mai buna calitate
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din literatura conform metodologiei international acceptate pentru redactarea
ghidurilor de practica medicala. Avand in vedere ca metodologia de elaborare a
Ghidului National de conduita a ITS, propusa de Societatea de Dermatologie din
Republica Moldova, care este succesoarea Asociatiei medicilor ,,Dermato-cosmed”
din Republica Moldova, este similara cu cea aplicata Tn elaborarea ghidurilor
internationale mentionate mai sus, Comisia de Dermatovenerologie a Ministerului
Sanatatii a aprobat prin consens Ghidul National de conduita a infectiilor cu
transmitere sexuala, editia 11, 2015.

Lista persoanelor care au participat la elaborarea Ghidului

Numele Functia detinuta

Mircea Betiu d.s.m., conferentiar universitar, sef catedra Dermatovenerologie,
decan facultatea Medicina nr.2, Universitatea de Stat de Medicina si
Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”,

Viorel Calistru | vice-director, IMSP Spitalul de Dermatologie si Maladii
Comunicabile;

Vasile Morcov vice-director, IMSP Dispensarul Municipal Dermatovenerologic

Ghidul a fost discutat, aprobat si contrasemnat

Denumirea institutiei Persoana responsabila - semnatura

Comisia de Specialitate a MS in Dermatovenerologie

Agentia Medicamentului

Consiliul de experti al Ministerului Sanatatii

Consiliul National de Evaluare si Acreditare in Sanatate




ASPECTE DE PROCEDURA

ORGANIZAREA CONSULTATIEI PENTRU
INFECTIILE CU TRANSMITERE SEXUALA

Nota

Ghidul nu substituie sau abroga actele normative in vigoare ale Ministerului
Sanatatii din Republica Moldova si va fi aplicat in conformitate cu alte ghiduri cu
privire la infectii specifice si sindroame.

PERSONAL / CADRE
Consultarea pentru infectiile cu transmitere sexuala (ITS) poate implica resurse
umane din anumite domenii:

Administrativ

De nursing (ingrijire)

Medical — diverse domenii, inclusiv: dermatovenerologie / medicina genito-
urinara, ginecologie, urologie, medicina interna / de familie, etc. De asemenea,
in cazul unei presupuse violente sexuale, aspectele legale vor cere implicarea
medicilor legisti calificati

De laborator

Alt personal responsabil pentru contactarea / notificarea partenerilor si pentru
efectuarea interventiilor respective de promovare a sanatatii.

ASPECTE ORGANIZATIONALE
Vor fi luate in consideratie urmatoarele aspecte:

Colectarea si inregistrarea informatiei ce tine de pacient pentru a permite
urmarirea cazului in cadrul sistemului clinic si pentru a asigura legatura corecta
intre rezultatele investigatiilor cu persoana in cauza, de exemplu — numele, data
nasterii, informatia de contact (adresa, numarul telefonului), medicul de familie
Financiar — asistenta (inclusiv si medicamentele prescrise) ar putea fi:
totalmente gratuita (asigurarea medicala obligatorie garantata de stat); in baza
de subsidii si reambursata de asigurarea privata; in baza serviciilor cu plata.

ASPECTE ETICE
Vor fi luate in consideratie urmatoarele aspecte:

Confidentialitatea este foarte importanta pentru persoanele care se adreseaza cu
privire la o ITS suspectata. Institutiile medicale trebuie sa posede politici clare
cu privire la confidentialitate, care sa fie intelese de toti lucratorii. Pacientii
trebuie sa cunoasca limitele confidentialitatii

Examinarea, investigarea si conduita acestor persoane va fi efectuata doar cu
consimtamantul informat al individului Tn cauza. Aceasta va necesita furnizarea
catre persoana in cauza a informatiei respective despre posibilele beneficii si

riscuri, fiind prezentata intr-o forma potrivita. Daca acest lucru nu este posibil,
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ca in cazul copiilor si a pacientilor cu incapacitate mintala, atunci interventiile
respective vor fi efectuate doar in cazul beneficiului direct pentru persoana in
cauza.

Nota

Aspectele etice, asa cum au fost elucidate mai sus, vor fi in mod inevitabil afectate
de sistemul legal, standardele etice profesionale si normele culturale. Republica
Moldova a aderat la Conventia Consiliului Europei asupra Drepturilor Omului si
Biomedicina, care garanteaza drepturile pacientilor la consimtamantul informat
(articolele 5 si 6) si la confidentialitate (articolul 10), cu admiterea concomitenta a
faptului, ca uneori ar putea fi necesara constrangerea acestor drepturi “in interesul
securitatii publice, pentru prevenirea crimei, pentru protectia sanatatii publice sau
pentru protectia drepturilor si libertatilor altora” (articolul 26).

ANAMNEZA

Va include:

e Diagnosticul de ITS in antecedente

e Anamneza sexuald, care va include: detalii cu privire la relatiile sexuale
recente; tipul de contact sexual practicat; precum si daca metodele de bariera au
fost utilizate Tn mod corect de fiecare data

e Simptomele si diagnosticul partenerului (partenerilor) sexuali / habituali

e Anamneza medicala generala

e Folosirea curenta a medicamentelor (inclusiv folosirea recenta a preparatelor
antimicrobiene)

e Alergiile cunoscute la medicamente

e Factorii de risc specifici pentru contractarea infectiei HIV si a hepatitelor virale
BsiC

e Adaugator la femei: anamneza obstetricala, menstruald, contraceptiva si, in
cazuri relevante, date cu privire la screening-ul (triajul) citologic cervical.

INDICATII PENTRU EFECTUAREA EXAMINARILOR LA ITS SI

SCREENING

e Diagnosticul unei ITS, inclusiv: veruci ano-genitale; molluscum contagiosum
genital / perigenital; scabie; pediculoza pubiana; infectie HIV; hepatita virala B

e Comportamentul de risc pentru ITS, in special contact sexual neprotejat cu:
partener sexual nou recent; parteneri sexuali multipli; partener cu presupuse
relatii sexuale cu alte persoane; partener recent diagnosticat cu ITS; partener cu
simptome care sugereaza ITS (vezi mai jos)

e Implicarea in activitate sexuala comerciala (prostitutie), fie in calitate de
prestator sau de client

e Afirmarea abuzului sau violului sexual

e Simptome sau semne clinice care sugereaza o posibila ITS:

La femei:



- Simptome ale tractului genital superior care sugereaza posibile infectii
pelviene: durere pelviana; dereglari menstruale; dispareunie; dureri urinare

- Secretie vaginala si/sau uretrala patologica.

La barbati:

- Secretie uretrala

- Disurie

- Balanita circinata

- Durere testiculara.

La ambele sexe:

- Ulceratie genitala

- Durere sau secretie rectala (asociata cu un istoric de raport sexual anal
receptiv)

- Artrita mono- sau oligo-articulara

- Conjunctivita.

Raport sexual cu persoana care manifesta oricare dintre simptomele /

sindroamele descrise mai sus

Planificarea unei interventii / manipulari instrumentale cervicale la femei, in

special inducerea avortului, de asemenea fnainte de inserarea dispozitivului

intra-uterin sau la planificarea fertilizarii in vitro.

EXAMINAREA CLINICA
Va include:

Examinarea regiunii ano-genitale la barbati si femei

Examinare cu specule vaginale la femei

Examinarea bimanuala la femei in cazul prezentei simptomelor tractului genital
superior (vezi mai sus)

Proctoscopia la barbati si femei, atunci cand este sugerata de simptome sau
anamneza sexuala

La necesitate, in prezenta simptomelor, se va efectua si examinarea altor
sisteme, n special a tegumentelor si mucoaselor vizibile.

INVESTIGATII DE LABORATOR
In mod de rutina toti pacientii vor fi examinati la:

Chlamydia trachomatis
Neisseria gonorrhoeae
Sifilis

Infectie HIV.

La indicatia simptomelor, anamnezei sexuale sau examinarii clinice, pentru:

Vaginoza bacteriana
Candida albicans
Trichomonas vaginalis
Herpes genital

Scabie



Sancroid

Limfogranulom venerian

Granulom inghinal

Infectie cu papilomavirusul uman (HPV), in special pentru tipurile oncogene
Hepatita virala B si C.

Nota:
Deciziile asupra spectrului de investigatii vor fi influentate si de:

Datele epidemiologice locale

T

DIAGNOSTIC SI PREVENIRE

Diagnosticul de laborator este important pentru:

- depistarea infectiilor asimptomatice

- stabilirea diagnosticului etiologic

- administrarea tratamentul adecvat, in mod special bazat pe sensibilitate la
preparatele antimicrobiene

- efectuarea dispensarizarii (supraveghere post-tratament) si a testului de
vindecare

- furnizarea datelor epidemiologice pentru agentiile de sanatate publica.

Ar putea fi posibil de a stabili diagnosticul confirmat microbiologic in timpul

consultatiei primare prin utilizarea microscopiei sau a altor tehnologii de

diagnosticare rapida

Pacientilor li se va oferi o explicatie potrivita si adecvata a diagnosticului si vor

avea posibilitatea de a pune intrebari

Oricand va fi posibil, explicatiile vor fi fortificate de informatii calitative in

forma scrisa (buletine informationale)

Diagnosticul de ITS reprezinta o oportunitate de a promova modul sanatos de

viata pentru a reduce pe viitor probabilitatea unei infectii repetate cu ITS.

TRATAMENTUL

Trebuie administrat Tn timpul consultatiei primare atunci cand:

- Diagnosticul poate fi stabilit in timpul acestei vizite

- Este indicat tratamentul epidemiologic (preventiv, profilactic) in urma
diagnosticului stabilit la partenerul sexual

Cand este posibil, de preferat tratamentul administrat in clinica sub forma de

terapie “minut” (terapie intr-o singura doza) si sub supravegherea personalului

medical, facand astfel maximala complianta (gradul de conformare) cu

tratamentul prescris

Pacientii vor fi informati despre necesitatea de a evita contactele sexuale

neprotejate atat cat exista posibilitate reala de a transmite infectia sau de a se

reinfecta



e O ingrijire speciala va fi oferita femeilor Tnsarcinate sau care alapteaza, precum
si acelor paciente a caror sarcina nu poate fi exclusa cu siguranta.

NOTIFICAREA (INFORMAREA, INSTIINTAREA) PARTENERULUI

e Va fi intreprinsa in toate cazurile de ITS confirmata (teste pozitive pentru
sifilis, etc.)

e |dentificarea partenerului care urmeaza a fi instiintat se va baza pe datele
cunoscute despre eventuala perioada de incubatie si pe anamneza sexuala

e Instiintarea poate fi ficuta de catre un lucrator medical sau de citre pacientul in
cauza

e Se va conforma normelor legale si celor de etica profesionala.

DISPENSARIZAREA (SUPRAVEGHEREA POST-TRATAMENT)
e Va fi luata Tn consideratie n toate cazurile
o Poate fi efectuata in diverse moduri, de exemplu, vizita repetata la medic
e Ar putea fi indicata din urmatoarele considerente:
- Pentru a informa pacientul despre rezultatele investigatiilor de laborator
- Pentru a verifica complianta cu tratamentul prescris
- Pentru a intreba despre posibile efecte adverse ale tratamentului
- Pentru a stabili rezultatul tratamentului, inclusiv necesitatea de a efectua
“testele de vindecare”
- Pentru a supraveghea notificarea partenerului
- Pentru a fortifica mesajele de promovare a sanatatii.
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ASPECTE DE PROCEDURA

PROCEDURA DE
TESTARE LA INFECTIA HIV

INTRODUCERE

Testarea la infectia HIV a fost introdusa Tn 1985, initial ca 0 masura de control al
sangelui pentru prezenta HTLV-3, numit mai tarziu human immunodeficiency virus
- HIV (virusul imunodeficientei umane, in continuare HIV). Testarea la HIV este
definita ca o procedura serologica de depistare a anticorpilor pentru HIV (sau
antigenului HIV/HIV-ARN) la persoana individuala, in cazuri recomandate de
institutiile de sanatate sau la cererea individului.

Testarea la HIV raméne una din cele mai importante masuri, pe care orice
societate o poate oferi in efortul de combatere a infectiei HIV, atat la nivel
particular individual, cét si la nivel global social.

Avansarea recenta in tratamentul maladiei cu HIV fortifica asteptarile pentru
0 terapie antiretrovirala de eficacitate Tnalta. Oricum, indiferent cum vor evolua
recomandarile pentru initierea tratamentului antiretroviral pe viitor, diagnosticul
precoce al infectiei HIV ramane preferabil unui diagnostic tardiv.

Confidentialitatea si consilierea (sfatuirea) Tnainte si dupa testare trebuie sa
fie o parte integrala a procedurii de testare, consimtamantul informat urménd sa fie
obtinut Tnainte de efectuarea testului.

Scopurile principale ale testarii sunt:

e De a identifica persoanele HIV-infectate pentru interventii clinice sau cu scop
de screening

e De a promova consilierea pre- si post-testare pentru persoanele HIV-negative,
avand in vedere riscul de transmitere a HIV infectiei, si pentru persoanele HIV-
pozitive, pentru a reduce transmiterea virusului altor persoane

e De a initia notificarea (informarea) partenerilor pentru consilierea lor si
referirea la serviciile medico-profilactice a partenerilor persoanelor HIV-
pozitive.

INDICATII PENTRU TESTAREA LA HIV

Testarea la HIV cu scop diagnostic

e Testarea la HIV a persoanelor care pot prezenta simptome sau semne clinice de
infectie HIV. Desi putine, sunt simptome considerate sugestive pentru infectia
HIV. Tn orice caz, unele simptome si semne clinice pot influenta clinicianul sa
considere posibilitatea unei infectii HIV primare, asa ca febra, limfadenopatia,
eruptia cutanata, ulceratiile membranelor mucoase, mialgiile sau artralgiile. Tn
asemenea situatii testarea sangelui pentru antigenul HIV p24 sau HIV-ARN
este utila pentru stabilirea unui diagnostic rapid, desi este necesar de realizat, ca
un rezultat HIV-ARN slab-pozitiv (<10 000 copii/ml) poate fi interpretat ca o
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reactie fals-pozitiva. Supravegherea evolutiei nivelului anticorpilor HIV este
indicata in toate cazurile
e Alte simptome mai tardive pot si ele influenta pacientul sa caute atentia
medicala, iar unele semne clinice pot fi observate de lucratorii medicali in
timpul consultatiilor sau spitalizarii. Totusi, majoritatea persoanelor HIV-
infectate nu prezinta nici un simptom.
Istoricul natural al infectiei HIV include atat timpul Tnainte de debutul maladiei
HIV simptomatice cu toate semnele si simptomele in functie de unele caracteristici
individuale ale pacientului (varsta, sex, ereditate, stare anterioara a sanatatii, timpul
parcurs de la contaminare, modul de infectare, etc.), cat si caracteristicile virusului
(tipul virusului, este producator de sinticiu sau nu, incarcatura virala si nivelul
limfocitelor CD4 la persoana in cauza, a fost administrat tratamentul antiviral sau
nu, etc.). Descrierea detaliata a tuturor acestor eventuale considerente este scopul
acestui ghid.

Testarea voluntara la HIV

Cand persoanele se cred ca ar fi fost expuse la HIV, testarea la HIV este oferita la

adresarea acestora sau li se propune de un lucrator medical.

Testarea la HIV trebuie oferita urmatoarelor categorii:

e Persoanele cu parteneri sexuali multipli

e Persoanele care se adreseaza sau fac un tratament pentru o infectie cu

transmitere sexuala (ITS), in particular la diagnosticarea unei ITS, dobéandirea

careia este asociata cu un risc crescut de transmitere a infectiei HIV (ex.: istoric

de raporturi sexuale neprotejate)

Prezenta unei forme atipice de ITS (ex.: herpes cronic anogenital ulcerativ)

Raspunsul insuficient la terapia altor ITS

Persoanele cu antecedente de utilizare a drogurilor intravenoase (1V)

Partenerii tuturor celor mentionati mai sus cu includerea celor declarati si de

parteneri

e Persoanele venite sau intoarse din zone endemice HIV/SIDA, care au cerut un
examen la ITS, precum si partenerii acestora

e Lucratorii medicali si alte persoane care au fost expuse accidental la lichide
biologice, care pot contine sau nu virusul HIV, asa ca sange, lichid care contine
sange vizibil sau alte lichide ori tesuturi potential contagioase, cum ar fi sperma
si secretiile vaginale, precum si la ntepare cu ace medicale sau la inoculare pe
membranele mucoase sau pielea traumatizata

o Persoanele / pacientii care au fost victime ale violului sau abuzului sexual

e Persoanele care au avut raport sexual cu o persoana diagnosticata HIV-pozitiv,
ulterior fiind indicata profilaxia post-expunere (PPE) cu medicamente
antiretrovirale

e Persoanele care au facut transfuzii de sange sau cu alte produse sanguine
netestate la anticorpii HIV (in majoritatea tarilor inainte de anul 1985).
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SCREENING-ul (triajul)

Screening-ul se refera la Tindeplinirea testului diagnostic la persoanele
asimptomatice si are ca scop diagnosticul precoce, care conduce la atenuarea
evolutiva si opreste raspandirea maladiei.

Tnca din 1985, cand testul HIV a devenit disponibil, principiile de conduiti a
programelor respective aveau ca scop reducerea transmiterii infectiei HIV prin
transfuzii de sange si constatau in testarea la anticorpii HIV a tuturor donatorilor de
sange. Chestionarele scrise Thaintea donarii avertizau persoanele, care au avut
raporturi sexuale neprotejate din momentul ultimei donatii de sange, sa se abtina de
donatie pentru o eventuala perioada de tacere diagnostica (vezi mai jos). Acest fapt
a adus la o descrestere dramatica a transmiterii HIV infectiei prin transfuzii de
sange.

Tn mod practic screening-ul este o aplicare sistematica a testarii la HIV
pentru urmatoarele categorii:

e Toti donatorii de sange, organe, sperma, lapte matern si alt material uman

e Toate femeile insarcinate, in cea mai precoce posibila perioada a sarcinii, fie ca
parte din programul national de testare sau in plan individual

e Alte grupuri tinta de populatie.

Privind grupurile specifice, OMS a stabilit clar in comunicatele despre
criteriile pentru programele de testare la HIV, ca utilizarea acestor programe
trebuie sa evite efectele daunatoare de discriminare.

Printre criteriile care trebuie respectate in orice program de screening sunt:
validitatea, siguranta, sensibilitatea si specificitatea testului (rezultate in valori
pozitive si negative acceptabil previzibile). Testul HIV pozitiv trebuie confirmat,
pacientul trebuie Tnstiintat si luat la evidenta, fiindu-i oferit si tratamentul
corespunzator la indicatie.

LABORATOR

Primul test la HIV a devenit disponibil dupa identificarea virusului in 1984.
Infectia HIV este stabilita prin depistarea anticorpilor la virus sau prin depistarea
antigenului viral in testele de depistare a acidului nucleic ori in cultura. Testul
standard este depistarea serologica a anticorpilor HIV. Exista doua tipuri de virus:
HIV 1 si HIV 2, care prezinta 40-60% de aminoacizi omologi. HIV 1 se imparte in
doua grupuri (M si O), iar grupul M se subdivide in subgrupurile de la A la .

Testele la anticorpii HIV

e ELISA/EIA (testul enzimatic cu imunosorbent). Testul EIA este cel mai pe larg
utilizat pentru depistarea anticorpilor I1gG la HIV 1n serul pacientului.
Anticorpii HIV ai pacientului se leaga de antigenul HIV standard in prezenta
unei enzime care confera culoare unui substrat anterior incolor, sistemul fiind
ulterior supus spectrofotometriei. Testul este ieftin si accesibil. Confirmarea
unei probe initial reactive cu un al doilea test, care utilizeaza antigeni virali
si/sau un format de alt tip, se recomanda Tnainte de a raporta rezultatul pozitiv

13



Western blot. Acest test este destinat pentru depistarea anticorpilor tip anti-HIV
1. Suplimentar, testul permite determinarea antigenului specific, la care se
refera anticorpii in cauza, printr-un procedeu de electroforeza. Cu toate ca
criteriile exacte care definesc un test Western blot pozitiv ramén controversate,
utilizarea lui este pe larg raspandita pentru confirmarea testelor EIA pozitive,
chiar si daca acesta nu mai este considerat strict necesar. Sensibilitatea si
specificitatea depasesc 99,9% pentru combinatia unui test screening tip EIA si a
testului Western blot de confirmare in cazul probelor EIA pozitive.

Testele la antigenii HIV

Testul la antigenul HIV p-24. Tn cazurile primare, acest test masoara cantitatea
de proteina virala in stare libera (p-24) prezenta in ser sau in cultura de tesut
supernatant, de asemenea ulterior in cazurile de HIV avansat.

Tehnicile de cultura virala

Tnsamantarea celulelor mononucleare din sangele periferic pentru izolarea
HIV 1. Cresterea culturilor de tesut este costisitoare, dureaza mult, necesita
eforturi considerabile, avand un succes variabil, astfel procedura nu se
utilizeaza Tn mod de rutina pentru diagnosticarea infectiei.

Reactia de polimerizare in lant (PCR)

PCR a fost introdusa spre sfarsitul anilor 1980 si a marcat o avansare
Importanta in diagnosticarea multor maladii, inclusiv a infectiei HIV. Aceasta
metoda impunatore poate amplifica ADN-ul sau ARN-ul tinta, care exista in
cantitati foarte mici in proba cercetata (cum ar fi o copie de HIV la 100 000 de
celule), efectuand o serie de cicluri replicative binare
Problema principala in amplificarea PCR, din ironie, o reprezinta insasi partea
forte a testului si anume sensibilitatea incredibila pe care o manifesta. Din
nefericire, contaminarea neintentionata a reagentilor sau a ADN-ului tinta poate
duce la rezultate fals-pozitive. Totusi, atunci cand este folosit corect in
laboratoare cu personal calificat, aceasta metoda permite depistarea precoce a
infectiei Tnainte de formarea raspunsului serologic
Masurarea incarcaturii virale prin metode PCR cantitative a devenit procedura
standard pentru depistarea stadiului si  monitorizarea efectului terapiei
antiretrovirale. De asemenea, aceasta joaca un rol in diagnosticarea infectiei
primare cu HIV, dar cu anumite precautii (vezi mai sus “Testarea la HIV cu
scop diagnostic™).

Precizia

Cele mai noi si sensibile teste reduc asa numita perioada de tacere diagnostica
pana la 3-4 saptamani, precizia serologiei actuale la HIV este excelenta,
rezultatele fiind categorizate drept pozitive, negative sau suspecte. Criteriile
unui test pozitiv sunt testele repetate ELISA pozitive, urmate de un test Western
blot pozitiv. Rezultatele suspecte de cele mai multe ori rezulta dintr-un test EIA
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pozitiv si 0 singura féasie in Western blot, de obicei p-24. Cele mai frecvente
cauze ale rezultatelor suspecte sunt seroconversia si reactiile incrucisate intre
aloanticorpi sau autoanticorpi

e Pacientii din grupurile cu risc scazut cu rezultate suspecte aproape niciodata nu
sunt infectati cu HIV-1 sau HIV-2. Totusi, un rezultat suspect trebuie urmat de
0 repetare a testului dupa 3-12 saptamani.

Perioada de tacere (fereastra) diagnostica (window period)

e Timpul intre momentul de infectare cu HIV si pana la seroconversie, de obicei,
este mai putin de 3 luni (vezi mai sus). Rareori, unele cazuri pot manifesta o
perioada de tacere diagnostica mai indelungata.

HIV 2

o HIV-2 se intalneste preponderent in tarile Africii de Vest. Antigenii HIV-2 se
contin, de obicei, in testele tip EIA, care vor prezenta rezultate pozitive in cazul
persoanelor infectate cu HIV-2.

Testele fals-pozitive la HIV

e Erorile administrative in cadrul clinicii sau a laboratorului (de exemplu:
marcare eronata a specimenului / probei sau a formelor completate) pot cauza
eliberarea unui rezultat incorect persoanelor supuse testarii la HIV. Tn acest
context, este recomandata practica de a obtine 0 proba repetata de sange de la
toti pacientii manifestati pozitiv in testul la anticorpii HIV, pentru a repeta
acelasi procedeu de testare la anticorpii HIV

e Un test HIV fals-pozitiv subintelege o combinatie a testelor pozitive EIA cu
testul Western blot. Tn screening-ul populatiei cu o prevalenti joasa HIV se
manifesta o rata de teste fals-pozitive de 0,0004-0,0007%

e Cea mai raspandita cauza a testului fals-pozitiv este vaccinarea. Totusi, cazuri
singulare au fost atribuite lupusului eritematos de sistem si maladiilor renale
terminale

e Screening-ul pacientilor cu teste HIV-ARN in plasma pot de asemenea rezulta
n rezultate fals-pozitive si trebuie confirmate cu teste serologice de rutina.

CONDUITA TESTARII LA HIV

Cele mai raspandite motive pentru care se efectueaza testarea la anticorpii HIV

sunt urmatoarele:

e Este recomandat de catre prestatorul de servicii medicale / medic

e Este cerut de catre pacient. La general, testarea trebuie efectuata in toate
situatiile cand este ceruta de catre pacient, cu exceptia, posibil, a cazurilor
testarii repetate la HIV ca parte a strategiei de reducere a riscurilor.

Toate testarile trebuie efectuate cu consimtamantul pacientului si vor fi oferite
oportunitati pentru testarea anonima (vezi referirea la prestarea testelor
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suplimentare). Oricare procedura de testare la HIV va respecta urmatoarele
principii:

e Confidentialitate

e Consimtamantul informat al pacientului

e Consilierea pre- si post-testare.

Confidentialitatea
Confidentialitate Tntre medic si pacient niciodata nu a fost absoluta. Totusi, Tn ceea
ce tine de testarea la HIV, confidentialitatea trebuie mentinuta la nivelul care
permite o ingrijire optimala a pacientului si Tncurajeaza populatia de a solicita
testare si consiliere.

Prevederile confidentialitatii vor depinde Tintotdeauna de cadrul legal.
Acestea trebuie discutate cu pacientul si daca testarea este refuzata din motive ce
tin de confidentialitate, se va oferi testarea anonima.

Consimtamantul informat

e Ca regula generala, consimtaméntul pacientului este o cerere de baza pentru
tratamentul medical de oricare natura. Tn caz contrar, este violatd integritatea
personala si viata privata a pacientului

e Consimtamantul informat va fi obtinut nainte de efectuarea testului la HIV.
Motivul consta in faptul ca testarea serologica la HIV este considerata invaziva
din cauza consecintelor enorme sub aspecte de discriminare potentiala in
asigurare, angajare la serviciu, prestare a serviciilor de sanatate si relatii
personale. Pacientul trebuie informat pe deplin si se va obtine un consimtamant
explicit referitor la HIV. Un consimtamant general cu privire la tratament nu
este considerat suficient pentru a acoperi testarea la anticorpii HIV

e 1In situatii clinice care prezinta indicatii pentru testare la HIV si cand prestatorul
de servicii medicale ajunge la concluzia ca ar fi neglijent sa se omita testarea la
HIV, este de datoria medicului sa explice situatia pacientului si sa precaute
obtinerea consimtamantului pentru testare, acesta fiind in folosul propriu al
pacientului

e Circumstantele cand consimtamantul nu poate fi obtinut ar putea prezenta o
exceptie din aceasta regula. Cea mai mare exceptie 0 prezinta pacientul
Inconstient, de aceea inapt de a consimti, precum si cunoasterea esentiala a
statutului pacientului cu HIV ce-i pune nemijlocit viata sau sanatatea in pericol.

Consilierea Tnainte de testare
Tn pofida aparitiei tratamentului cu antiretrovirale foarte active, care a modificat in
mod considerabil pronosticul pentru diagnosticul HIV, implicatiile unui test pozitiv
la HIV au repercusiuni de proportii.

Consilierea complexa pre- si post-testare a individului reprezinta o pregatire
esentiala pentru suportarea eficienta a perioadei de testare si imediat dupa testare.
Pe langa oferirea informatiei si pregatirea pentru procedurile practice, consilierea
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trebuie sa foloseasca aceasta oportunitate pentru prevenirea ITS in general si a
infectiei HIV n particular.

Componentele consilierii pre-testare

e Obtineti consimtamantul informat, preferabil este cel in scris. Discutati
prevederile de confidentialitate. Discutati optiunile pentru testarea anonima

e Obtineti anamneza, inclusiv privind comportamentul sexual si alte tipuri de
comportament cu risc sporit, inclusiv motivul pentru care individul solicita
testarea la HIV in momentul dat

e Discutati posibilitatea si implicatiile referitoarea la rezultatele pozitive, negative
si suspecte

e Asigurati-va de constientizarea de catre individ a cailor de transmitere pentru
HIV, a comportamentului sexual fara risc si a perioadei de tacere diagnostica

e Asigurati-va ca interlocutorul stie a folosi condomul (prezervativul). Tn caz de
necesitate recurgeti la demonstratii practice pentru ambele sexe.

e Daca este cazul, discutati reducerea riscului si necesitatea de referire catre alte
servicii, cum ar fi tratamentul dependentei de droguri, programele de sustinere
si reducere a noxelor (droguri, alcool), etc.

e Procedura de informare a persoanei despre rezultate trebuie comunicata clar.
Incercati sa evitati comunicarea rezultatelor atunci cand pacientul nu poate
beneficia de un suport continuu, de exemplu imediat in ajunul zilelor de odihna
sau a sarbatorilor.

e 1n baza celor cunoscute despre persoana, adoptati o atitudine realista, axata pe
pacient, orientata catre modificarea comportamentului acestuia.

Consilierea dupa testare

In mod evident, majoritatea testelor la HIV sunt negative. Totusi, existi o
intelegere generala precum ca vizita in timpul careia pacientul Tsi afla rezultatul
poate fi un moment deosebit de potrivit pentru accentuarea unor subiecte discutate
in timpul consilierii Tnainte de testare.

Componentele consilierii post-testare

Cand rezultatul este negativ:

e Discutati perioada de tacere diagnostica si necesitatea de testare repetata pentru
cei cu comportament riscant in ultimele 3 luni

e Continuati sa accentuati abordarea comportamentala, in special discutand
necesitatea schimbarilor in comportamentul privind practicarea sexului riscant
sau durabilitatea practicilor sexuale cu risc scazut

e Consilierea dupa testare reprezinta o oportunitate pentru referirea persoanelor
cu comportament deosebit de riscant la serviciile de prevenire a HIV si altele.

Cand rezultatul este suspect (neconcludent):

e Discutati posibilele explicatii

e Pentru persoane care raporteaza comportament cu risc sporit, discutati

posibilitatea infectiei acute cu HIV si considerati testarea repetata cu utilizarea
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PCR la ARN-HIV (sau antigen HIV) pentru o diagnosticare mai rapida a
infectiei HIV, in special la femeile gravide care nu au fost testate anterior

e Discutati practicarea sexului si comportamentului cu risc scazut pana la
clarificarea definitiva a situatiei.

Céand rezultatul este pozitiv: de obicei pacientii sunt stresati la prima informare
despre testul la HIV pozitiv. Ei se confrunta cu serioase obstacole de adaptare, cum
ar fi acceptarea posibilitatii unei vieti mai scurte, suportarea reactiilor negative din
partea semenilor la aceasta boala stigmatizanta, acceptarea unor strategii pentru
mentinerea sanatatii fizice si mintale. O sustinere potrivita ar trebui sa fie
accesibila in institutia respectiva sau in una de referire, care ar fi adresata
implicatiilor comportamentale, psiho-sociale si medicale ale infectiei HIV. Vor fi
abordate urmatoarele subiecte:

e Informati individul despre faptul ca testul la HIV este pozitiv; asteptati reactia
pacientului; fiti intelegatori; copiii vor fi informati de catre parinte sau tutore

e Organizati repetarea testului pentru a confirma rezultatul

e Asigurati-va ca individul a inteles implicatiile unui test pozitiv

e Discutati problema pe cine individul vrea sa informeze despre rezultat, acum
sau mai tarziu, de exemplu, partenerul (partenerii), prietenii, familia

e Discutati ce se va intampla ulterior. Doreste oare individul sa discute acest
lucru Tn continuare sau nu?

e Programati o noua consultatie Tn viitorul apropiat, de exemplu, a doua zi.

Practica arata ca chiar daca pacientul se astepta la un rezultat pozitiv, totusi el

manifesta o puternica reactie emotionala. Astfel, poate fi util de a aména furnizarea

anumitor informatii pentru vizitele ulterioare:

e Informati individul despre optiunile de tratament. Discutati medicamentele
antiretrovirale si accentuati abilitatea lor de alterare Tn mod favorabil a evolutiei
maladiei

e Determinati necesitatea sustinerii psiho-emotionale sau intervenirii altor
servicii, cum ar fi in cazul dependentei de droguri, referiti conform necesitatii

e Discutati evitarea transmiterii virusului HIV altor persoane. Discutati
practicarea sexului fara risc, utilizarea condomului, evitarea folosirii in comun a
acelor, etc.

e Discutati necesitatea informarii partenerului.

Tn cazul femeilor seropozitive, existd o serie de subiecte care trebuie incluse in

discutie cat mai repede:

e Discutati evitarea graviditatii

e Discutati necesitatea unei examinari ginecologice

e Discutati implicatiile unei sarcini pe viitor: riscurile pentru copil si necesitatea
tratamentului antiretroviral Tn timpul sarcinii; 15-25% de copii nascuti de mame
HIV pozitive netratate vor fi infectati cu HIV; tratamentul antiretroviral poate
reduce acest risc pana la mai putin de 8% in cazul administrarii tratamentului n
timpul sarcinii

e 1n cazul unei sarcini curente, discutati implicatiile (vezi punctul precedent).
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PREVEDERILE SUPLIMENTARE DE TESTARE

Testarea anonima

Atét institutiile de testare la HIV cu finantare privata, cat si cele finantate public

trebuie de asemenea sa precaute, de rand cu testarea ordinara, Tncorporarea in

serviciile sale de rutina si a testarii anonime la HIV. Persoanele testate anonim nu

sunt obligate sa-si dezvaluie numele. Totusi, majoritatea serviciilor vor necesita

identitatea persoanei in timpul dispensarizarii ulterioare a persoanei cu test pozitiv

la HIV.

e Testarea anonima poate contribui la testarea precoce la HIV si respectiv la o
adresare mai precoce pentru serviciile medicale

e Un studiu comparativ a aratat ca cei ce prefera testarea anonima sunt indivizi
tineri si solitari, care demonstreaza o probabilitate crescuta de relatii sexuale cu
partener nou pe parcursul ultimului an

e Unele studii sugereaza ca barbatii, care intretin relatii sexuale cu barbati, sunt
mai predispusi sa apeleze la testarea HIV, atunci cand o pot face anonim.

Testarea rapida la HIV

Au fost elaborate teste care permit clinicianului efectuarea unui screening al probei

de sange si obtinerea rezultatelor in mai putin de 20 de minute. Pacientii cu un

rezultat negativ nu necesita o confirmare ulterioara a rezultatului, dar un test
pozitiv trebuie confirmat.

e Pacientilor care se adreseaza pentru testare la HIV in cadrul unei clinici de ITS
sau a altei institutii li s-ar putea oferi alegerea intre testarea la HIV ordinara si
un test rapid. Tntr-o clinica de ITS acest lucru a fost gasit practic si nu a
influentat negativ fluxul de pacienti. Consilierea poate fi petrecuta in timpul
efectuarii testului. Acest lucru este cost-eficient

e Atat pentru indivizi, cat si pentru prestatorii de servicii, acceptabilitatea si
validitatea acestor teste este foarte Tnaltia, avand o sensibilitate de 100%,
specificitate de 99,1-99,5% si o valoare previzibil pozitiva de 87-88%

o Testele rapide la anticorpii HIV permit obtinerea rezultatelor si efectuarea
consilierii respective rezultatului obtinut Tn ziua vizitei initiale, aceasta avand
potentialul de a majora eficienta consilierii si testarii la HIV

e Testarea rapida la HIV ar putea ameliora felul in care beneficiarii potentiali
percep serviciul testarii precoce la HIVV. Comoditatea pentru clienti si prestatorii
de servicii medicale ar putea creste prin eliminarea necesitatii vizitei ulterioare
si prin facilitarea deciziei de testare. Aceasta abordare a fost aplicata cu succes
nu doar in clinicile ITS, dar si in alte institutii.

Notificarea partenerului / depistarea contactelor

Instiintarea partenerului sau referirea partenerului reprezinta piatra de temelie a
programelor ITS din intreaga lume. Justificarea notificarii partenerului reiese din
faptul ca diagnosticul precoce si tratamentul infectiei HIV poate reduce
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morbiditatea si mortalitatea si ofera oportunitatea de a reduce comportamentul cu
risc sporit.

Partenerii sexuali si cei care utilizeaza acele impreuna cu persoane HIV-
pozitive, precum si cei care au fost sau sunt supusi riscului de a se infecta,
trebuie consiliati si testati la anticorpii HIV Tn mod sistematic.

Abordarile generale utilizate pentru nstiintarea partenerilor atribuiti pacientilor
HIV-pozitivi:

Referirea efectuata de pacient. Prestatorul de servicii medicale si pacientul
convin ca pacientul singur va notifica partenerii sai

Referirea efectuata de prestatorul de servicii medicale / medic. Prestatorul isi da
acordul de a fnstiinta partenerul / partenerii. Se vor discuta detaliat
circumstantele, in care numele pacientului Tn cauza va fi dezvaluit, si se va lua
n consideratie situatia profesionala, etica si legala in vigoare.

Notificarea cazurilor

Medicii infectionisti asigura stabilirea diagnosticului final, realizeaza
tratamentul si supravegherea medicala a persoanelor cu infectia HIV/SIDA.
Medicii dermatovenerologi sunt implicati in conduita pacientilor cu infectia
HIV/SIDA in cazul dezvoltarii la pacient a afectiunilor cutanate sau depistarii
infectiilor cu transmitere sexuala.

Toate cazurile de infectie HIV/SIDA, in orice forma, trebuie sa fie declarate
conform actelor normative in vigoare ale Ministerului Sanatatii.

Notificarea partenerului reprezinta o Tncercare pentru oricare sistem de ocrotire
a sanatatii. Atitudinea fata de oamenii cu risc sporit pentru HIV, valorile
sociale, capacitatea de a comunica si masura in care pacientul are incredere in
sistem, sunt factorii cruciali pentru succesul oricarui program de notificare a
partenerului.
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CONDUITA INFECTIILOR SPECIFICE

CONDUITA SIFILISULUI

GENERALITATI

Sifilisul este o boala sistemica cauzata Treponema pallidum subsp pallidum
(T.pallidum) si se clasifica in sifilis dobandit (de obicei pe cale de contact sexual)
si congenital (pe cale verticala transplacentara). Sifilisul dobandit se divizeaza in
sifilisul precoce si cel tardiv. Sifilisul precoce include sifilisul primar, secundar si
latent recent. Centrul European de Control al Maladiilor (ECDC) si IUSTI definesc
sifilisul precoce (sifilisul infectios) ca unul dobandit la <1 an precedent, iar
Organizatia Mondiala a Sanatatii (OMS) ca unul dobandit la <2 ani precedenti.
Sifilisul tardiv include sifilisul latent tardiv (inclusiv ocult) si sifilisul tertiar
(gomos, cardiovascular si neurosifilisul). ECDC defineste sifilisul tardiv ca unul
dobandit la >1 an precedent, iar WHO ca unul dobandit la >2 ani precedenti.
Sifilisul congenital se clasifica in precoce (primii 2 ani de viata) si tardiv (dupa
primii 2 ani de viata), incluzand semnele si stigmatele sifilisului congenital.

Tn Republica Moldova, pentru conduita clinico-terapeutica a pacientului, este
recomandata clasificarea propusa de ECDC si Ghidul European de conduita a
sifilisului (IUSTI, 2014). Ce tine de raportarea statistica, inclusiv cea externa, se va
aplica Clasificatorul International al Maladiilor CIM-10 propus de OMS.

DIAGNOSTIC

Caracteristice clinice

Perioada de incubayie: variaza intre 10-90 zile, care preced aparitia sancrului dur
(sifilis primar) in evolutia simptomatica.

Sifilisul primar: o ulceratie sau eroziune (sancru), de obicei, insotita de
limfadenopatie regionala, mai rar si de limfangita. Ulceratia (eroziunea) este
solitara, indolora cu fundul curat si indurat, acoperita de o serozitate clara, fiind
localizata in regiunea anogenitala. Ocazional sancrul apare atipic: multiplu,
Follmann. Orice ulceratie anogenitala se considera sifilitica daca nu s-a demonstrat
alta origine. Sifilisul primar dureaza, de regula, 6-8 saptaméni (perioada
seronegativa de 3-4 saptaméani si cea seropozitiva de 3-4 saptamani).

Sifilisul secundar: interesare multisistemica datorata bacteriemiei, cu posibila
recurente si in al doilea an dupa infectare. Manifestarile clinice: eruptie
generalizata nepruriginoasa, cu afectarea frecventa a palmelor si plantelor; leziuni
cutaneo-mucoase (rozeole, papule, inclusiv condiloame late, pustule, vezicule),
leucomelanoderma (in plasa, maculoasa, mramorescenta), uveita anterioara (ex.:
sifilis ocular, care de asemenea determina sclerita, irita, retinita, papilita, neurita
optica); meningita; paralizia nervilor cranieni; hepatita; splenomegalia; periostita si
glomerulonefrita. Durata de 2 ani a sifilisului secundar este stabilita conventional,
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perioda secundara ar putea sa se extinda si la 3-20 ani. Astfel, durata sifilisul

secundar cu o durata totala <1 an precedent se refera la sifilisul precoce, iar cu o

durata > 1 precedent se considera un sifilis tardiv.

Sifilisul latent: teste serologice pozitive in lipsa manifestarilor clinice de infectie

treponemala, dar si cu un lichid cefalorahidian normal. Se clasifica arbitrar Tn

recent, daca-i dobandit la <1 an precedent, si in tardiv, fiind dobandit la >1 an

precedent (conform clasificarii ECDC).

Sifilisul tardiv include:

o Sifilisul tertiar (gomos): noduli, tuberculi, placi eritematoase tertiare sau ulcere
tipice, de rand cu afectare viscerala si osteo-articulara

e Neurosifilisul: meningovascular, parenchimatos (pareza generala, tabes
dorsalis), asimptomatic (lichid cefalorahidian [LCR] modificat patologic)

o Sifilisul cardiovascular: aortita (asimptomatica), anghina, regurgitatia aortica,
tenoza orificiului coronarian, aneurismul aortic (indeosebi toracic)

o Sifilisul latent tardiv, inclusiv sifilisul latent ocult (cdnd nu se cunoaste durata
bolii).

Depistare activa (screening)
Testul de rutina (de screening) pentru sifilis trebuie indicat pentru:
e toate femeile gravide
e toti donatorii de sange, produse din sadnge, sau organe solide
e persoanele din grupele cu risc sporit pentru sifilis:

o toti pacientii recenti cu infectii cu transmitere sexuala (ITS)
persoanele cu HIV
pacientii cu hepatita B si/sau C
pacientii suspecti pentru un neurosifilis precoce (cu pierdere acuta
inexplicabila de vedere si/sau auz, cu semne de meningita, etc.)
persoanele ce au un comportament sporit de risc pentru ITS (barbatii ce
fac sex cu barbatii, lucratorii sexului comercial, Tn caz de comportament
Ccu promiscuitate sexuala, etc.)
Testul de screening trebuie propus tuturor pesoanelor referite pentru consultatii in
clinicile ITS sau de sanatate sexuala.

O OO

@]

Diagnosticul de laborator

Treponema pallidum din leziuni sau nodulii limfatici afectati in sifilisul precoce,

este depistata prin:

e Microscopia in cAmp intunecat

e Test de imunofluorescenta directa — in cazul leziunilor bucale sau altor leziuni
unde e posibila contaminarea cu treponeme comensale

o Reactia de polimerizare in lant (PCR).

Serodiagnosticul sifilisului include:
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e Teste reaginice (cardiolipinice / netreponemice): reactia de microprecipitare
(RMP), Venereal Disease Research Laboratory test (VDRL), Rapid Plasma
Reagin test (RPR)

e Teste specifice (treponemice): test de hemaglutinare pentru T. pallidum (TPHA
— T. pallidum haemagglutination assay), test de microhemaglutinare pentru T.
pallidum (MHA-TP — microhaemagglutination assay for T. pallidum), test de
aglutinare corpusculara a T. pallidum (TPPA - T. pallidum particle
agglutination test), test de imunofluorescenta indirecta (FTA-abs test —
fluorescent treponemal antibody absorption test), reactia imunoenzimatica
treponemala (EIA/IgG - treponemal enzyme immunoassay), test IgG imunoblot
(IgG immunoblot test for T. pallidum)

o Teste specifice (treponemice) pentru anticorpii IgM anti-T. pallidum: test IgM-
immunoblot pentru T. pallidum, testul imunoenzimatic IgM-EIA pentru T.
pallidum, testul 19S-IgM-FTA-abs; indicatiile pentru testarea anticorpilor IgM
anti-T.pallidum sunt sifilisul congenital si infectia recenta.

Testele de screening preliminar (teste de triaj sau de selectare):

e 1In Republica Moldova testul screening de rutina este RMP

e TPHA, MHA-TP sau TPPA pot fi folosite pentru un screening solitar

o Testul EIA/IgG este un test alternativ de screening (triaj)

o Testele IgM-EIA, IgM-imunoblot si IgM-FTA-abs pot fi aplicate in calitate de
primul test, atunci cand este suspectat sifilisul primar sau sifilisul congenital
precoce, acestea fiind pozitive in 70-90% cazuri.

Testele de confirmare diagnostica Tn cazul unui test de screening pozitiv:

e 1In Republica Moldova testul de confirmare este TPHA sau EIA

e De regula, un alt test treponemal — TPHA de confirmare daca EIA e folosit
pentru screening; EIA de confirmare daca TPHA e folosit pentru screening

e Testul IgG-immunoblot pentru T. pallidum daca testele: TPHA/MHA-TP si/sau
testul FTA-abs se suspecta a fi fals-pozitive.

Testele pentru estimarea activitatii serologice a sifilisului si monitorizarea

eficacitatii tratamentului:

e 1n Republica Moldova testul de monitorizare este RMP cantitativ

e Testul VDRL sau testul RPR cantitativ.

Diagnosticul de laborator: serodiagnosticul fals-negativ in sifilis

e Testul reaginic (cardiolipinic) poate fi fals-negativ in sifilisul secundar datorita
fenomenului de “prozona” din cauza utilizarii serului nediluat

e Testul reaginic (cardiolipinic) temporar negativ a fost raportat ocazional in
sifilisul secundar si la pacientii cu HIV-infectie concomitenta (devine pozitiv la

testare succesiva).

Diagnosticul de laborator: serodiagnosticul fals-pozitiv in sifilis
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e Testele reaginice (cardiolipinice / netreponemice) fals-pozitive pot fi divizate in
acute (<6 luni) si cronice (>6 luni). Testele fals-pozitive acute pot fi intalnite Tn
sarcina, perioada post-vaccinala, infarct miocardic recen