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Summary 
Antiretroviral I line regimens in patients with HIV / 
AIDS
Clinical, immunological, virological and epidemiological 
data were collected in 40 adult patients diagnosed with 
HIV/AIDS infection. Late diagnoses were defi ned as a CD4 
count of < 350 cells/μl and/or an AIDS associated condi-
tion. More than half (70%) of the investigated patients had 
at the time of diagnosis severe immunosupression and/
or clinical AIDS. The most frequent AIDS related condi-
tions were tuberculosis, oropharyngeal candidiasis and 
wasting syndrome. Effectiveness of ART regimen applied 
appreciated in terms of virological response is higher for 
I regimen (3TC+EFV+AZT), and in terms of immunologic 
response is higher for II regimen (TDF+FTC+EFV). The 
dissociated virological and immunological response at 
HAART, registered for some of the patients, in many cases 
is the result of insuffi cient adherence to treatment, which 
increases the risk of progression of the disease. 
Key words: HIV/AIDS infection, antiretroviral therapy, 
late diagnoses.

Резюме
Антиретровирусная терапия 1-ой линии у пациен-
тов с ВИЧ / СПИД-ом
 Были оценены клинические, иммунологические, вирусо-
логические и эпидемиологические данные 40 взрослых 
пациентов с ВИЧ/СПИД инфекцией. Поздняя диагно-
стика определяется наличием СПИД-ассоциированных 
заболеваний и/или уровень Т-лимфоцитов CD4<350 кл/
μл. Более половины (70%) обследованных пациентов 
показало наличие тяжелого иммунодефицита и/или 
СПИД-ассоциированных заболеваний. Наиболее рас-
пространенные СПИД-ассоциированные заболевания 
были туберкулез, кандидоз ротоглотки и ВИЧ исто-
щение. Эффективность применяющихся ВААРТ схем 
с точки зрения вирусологического ответа оказалась 
выше для I схемы (AZT+3TC+EFV), а с точки зрения 
иммунологического ответа – оказалась выше для II 
схемы (TDF+FTC+EFV). Диссоциированный виру-
сологический и иммунологический ответ на ВААРТ, 
зарегистрированный у некоторых больных, во многих 
случаях является результатом плохой приверженно-
сти к лечению, что повышает риск прогрессирования 
заболевания.
Ключевые слова: ВИЧ/СПИД инфекция, противо-
вирусная терапия, поздняя диагностика.

Actualitatea temei

Infecţia HIV/SIDA reprezintă o problemă majoră 
pentru sănătatea publică atât la nivel mondial, cât 
și în Republica Moldova. Conform datelor UNAIDS, 
peste 35,7 milioane de persoane trăiesc cu HIV, dintre 
care 5 milioane sunt copii [1]. 

În Republica Moldova, de la debutul epidemi-
ei HIV/SIDA (anul 1987) până în anul 2011 au fost 
înregistrate 7125 de persoane infectate cu virusul 
HIV. În 2011 au fost depistate 721 de cazuri noi de 
infecţie HIV (13,87 la 100000 populaţie), în 2010 – 704 
cazuri. De la debutul epidemiei, maladia SIDA a fost 
diagnosticată la 1597 persoane, ceea ce constituie 
25,43% din numărul persoanelor infectate cu HIV. 
În 2011 SIDA au făcut 420 persoane (în 2010 – 290). 
Cele mai frecvente maladii SIDA indicatoare: infecţia 
pulmonară cu Mycobacterium tuberculosis – 49,19%, 
candidoza esofagiană – 20,0% și sindromul de isto-
vire HIV – 6,66% [2].

CDC a estimat că în 2008 1,2 mil. de persoane 
în SUA trăiesc cu HIV, dar numai 80% sunt depistaţi 
și diagnosticaţi cu infecţia HIV/SIDA. Ultimele studii 
clinice efectuate în SUA au demonstrat că din toate 
persoanele cu infecţia HIV/SIDA care au beneficiat 
de asistenţă medicală, 89% au primit tratament 
antiretroviral (TARV), iar dintre aceștia 77% au avut 
încărcătură virală nedetectabilă la ultima testare. 
Astfel, luând în consideraţie aceste date, savanţii 
estimează că numai 35% din cei diagnosticaţi cu 
infecţia HIV și numai 28% din cei care trăiesc cu HIV 
ating supresie virusologică durabilă [3, 4].

În decada a III-a de la debutul epidemiei HIV/
SIDA, progresele în vederea studierii și controlului 
asupra acestei maladii au fost substanţiale. Astfel, 
după cum cunoașterea infecţiei HIV și gestionarea 
acesteia se extinde, iar raportul risc – beneficiu al 
disponibilităţii regimurilor medicamentoase este 
orientat în favoarea beneficiului, Ghidurile inter-
naţionale pentru managementul cazului HIV sunt 
axate pe iniţierea cât mai timpurie a TARV. O astfel 
de orientare este benefică pentru toţi cei care sunt 
identificaţi și diagnosticaţi timpuriu [5, 6, 7, 8].

Ghidurile curente ale Societăţii Clinice Euro-
pene SIDA recomandă ca orice pacient cu numărul 
T-limfocitelor CD4 <350 celule/μl să primească TARV, 
chiar dacă el este asimptomatic, iar cei cu numărul 
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T-limfocitelor CD4 <200 celule/μl sunt cu infecţie HIV 
avansată și trebuie să beneficieze imediat de TARV. 
În plus, bolnavii cu numărul T-limfocitelor CD4 între 
350 și 500 celule/μl și ARN-HIV >100.000 copii/ml 
trebuie să primească TARV [5].

Terapia combinată antiretrovirală (TARV) pentru 
bolnavii cu infecţia HIV este utilizată de la sfârșitul 
anului 1995, când Departamentul de control al 
utilizării produselor alimentare și produselor medi-
camentoase al SUA (FDA) a aprobat pentru utilizare 
primul preparat antiretroviral din grupa inhibitorilor 
de protează HIV (saquinavir). Schemele de TARV 
indicate pacienţilor „naivi” (I linie) conţin: 2 INRT 
(inhibitori nucleozidici/nucleotidici ai reverstran-
scriptazei) și 1 INNRT (inhibitori nonnucleozidici/
nucleotidici ai reverstranscriptazei) sau 1 IP (inhibitor 
al proteazei) [9].

În Republica Moldova este asigurat accesul 
universal la TARV aL persoanelor cu infecţia HIV/SIDA, 
care a început să fie aplicat din anul 2003. În prezent, 
în TARV sunt incluse 1606 persoane cu infecţie HIV/
SIDA, dintre care 771 de persoane au iniţiat TARV în 
anul 2011. Astfel, tendinţele curente ale infecţiei HIV/
SIDA în Republica Moldova sunt: numărul crescut al 
cazurilor de infecţie în rândurile populaţiei adulte 
prin transmitere heterosexuală, dar cu extindere 
rapidă a numărului beneficiarilor de TARV.

Obiectivele lucrării: de a stabili caracteristica clinică 
și indicii paraclinici (hematologici, biochimici, imu-
nologici și virusologici) la bolnavii „naivi” cu infecţia 
HIV/SIDA aflaţi în tratament antiretroviral (TARV) cu 
scheme de I linie, 36 săptămâni (9 luni).

Materiale și metode

Au fost evaluaţi 40 de pacienţi „naivi” adulţi 
cu infecţia HIV/SIDA aflaţi la supraveghere în secţia 
de profil a Spitalului Clinic de Boli Infecţioase Toma 
Ciorbă și în Cabinetul teritorial de supraveghere 
medicală și tratament antiretroviral în condiţii de 
ambulatoriu a persoanelor cu infecţia HIV/SIDA, din 
cadrul Spitalului Clinic de Boli Infecţioase T. Ciorbă. 
Dintre ei 19 (47,5%) bolnavi au iniţiat TARV cu AZT 
(zidovudină) + 3TC (lamivudină) + EFV (efavirenz) (I 
schemă) și 21 (52,5%) pacienţi cu TDF (tenofovir) + 
FTC (emtricitabină) + EFV (efavirenz) (II schemă), fiind 
evaluaţi pe durata primelor 36 de săptămâni.

Vârsta medie a bolnavilor constituie 36,4 ani 
(60% pacienţi între 30 și 39 ani). 29 (72,5%) bolnavi 
s-au infectat pe cale heterosexuală, 8 (20%) – prin 
utilizarea drogurilor injectabile, iar la 3 (7,5%) pa-
cienţi nu s-a putut concretiza calea de infectare. 
Concomitent, la 8 (20%) pacienţi a fost diagnosticată 
hepatită virală C cronică, la 2 (5%) pacienţi – Hepa-
tită cronică virală B, iar la 1 (2,5%) pacient Hepatită 

cronică virală B+C. La pacienţii incluși în studiu au 
fost identificate următoarele stadii ale infecţiei HIV: 
A2 (asimptomatic) – la 7 (17,5%), A3 (asimptomatic) 
– la 3 (7,5%), B2 – la 3 (7,5%), B3 – la 10 (25%), C2 – la 
3 (7,5%) și C3 – la 14 (35%) (clasificarea infecţiei HIV 
CDC, 1993). Din toţi pacienţii 30 (75%) se aflau în 
stadiul SIDA (A3+B3+C2+C3). Criteriul de includere în 
studiu: iniţierea tratamentului antiretroviral (TARV) în 
anul 2011 (CD4 <350 celule/μl). Toţi pacienţii incluși 
în studiu au semnat fișa de acceptare a TARV, inclusiv 
utilizarea datelor pentru efectuarea cercetărilor.

Au fost colectate următoarele date de la bolnavi 
(la depistare sau la momentul primei adresări, la 
momentul iniţierii TARV și la 1, 3, 6, 9 luni de TARV): 
date generale, epidemiologice, clinice și paraclinice 
(analizele generală a sângelui, urinei, biochimică a 
sângelui, numărul T-limfocitelor CD4, CD8, ARN-HIV, 
markerii serologici ai hepatitelor virale, ultrasono-
grafia organelor interne, radiografia cutiei toracice, 
computer tomografie) iniţiale și în dinamică.

Datele statistice au fost analizate cu ajutorul 
programului Excel, veridicitatea diferenţelor dintre 
valorile medii ale parametrilor studiaţi a fost deter-
minată cu ajutorul t-criteriului Student.

Rezultate și discuţii

Din cei 40 de pacienţi care au iniţiat TARV, 28 
(70%) au fost depistaţi tardiv cu numărul CD4 < 
350 celule/μl, dintre care 18 (64,2%) pacienţi au fost 
depistaţi foarte tardiv cu numărul CD4 < 200 celulu/
μl. Cele mai frecvente infecţii oportuniste prezente 
în lotul nostru au fost: candidoza orofaringiană – 18 
(45%) pacienţi, tuberculoză pulmonară – 15 (37,5%), 
sindromul de istovire HIV (Wasting sindrom), herpes 
zoster și encefalopatia HIV – câte 3 (7,5%) pacienţi, 
tuberculoză extrapulmonară, meningoencefalită 
tuberculoasă, meningită pneumococică, sarcom 
Kapoși și anemie toxică – câte 1 (2,5%) bolnav. 

Am determinat următoarele maladii concomi-
tente: hepatita virală C cronică – 8 (20%) pacienţi, 
colecistită cronică în acutizare – 7 (17,5%), hepatită 
cronică de etiologie nevirală – 6 (16%), pielonefrită 
cronică în acutizare și bronșită cronică în acutizare – 
câte 4 (10%), pneumonie – 3 (7,5%), hepatită virală 
B cronică – 2 (5%) pacienţi, hepatită cronică virală 
B+C, schizofrenie, trichominiază vaginală, vaginită 
specifică, alopecie multifocală, artrită, pancreatită 
cronică în acutizare, gastrită cronică în acutizare, 
anemie, urticarie acută – câte 1 (2,5%) pacient.

Pe parcursul celor 36 de săptămâni de su-
praveghere, maladii SIDA indicatoare au suportat 
încă 2 persoane: candidoza orofaringiană – 2,5% (1 
persoană) și herpes zoster – 2,5% (1 persoană). Cele 
mai frecvente acuze și datele obiective obţinute de 
la pacienţii lotului studiat sunt prezentate în tabelul 
ce urmează.
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Semnele clinice în infecţia HIV/SIDA la depistare, iniţierea TARV și 36 săptă-
mâni de TARV

Date La depis-
tare

Iniţierea 
TARV

1 lună de 
TARV

3 luni de 
TARV

6 luni de 
TARV

9 luni de 
TARV

Astenie 12 (30%) 24 (60%) 3 (7,5%) 4 (10%) 3 (7,5%) 1 (2,5%)
Vertijuri 0 1 (2,5%) 2 (5%) 1 (2,5%) 0 0
Febră 11(27,5%) 10 (25%) 2 (5%) 2 (5%) 1 (2,5%) 0
Transpiraţii 
nocturne 2 (5%) 2 (5%) 1 (2,5%) 0 0 0

Cefalee 2 (5%) 3 (7,5%) 1 (2,5%) 0 0 0
Insomnie 0 3 (7,5%) 1 (2,5%) 1 (2,5%) 0 0
Scădere pon-
derală 2 (5%) 4 (10%) 0 0 0 0

Hipo-rexie 2 (5%) 6 (15%) 2 (5%) 0 0 0
Greţuri 4 (10%) 4 (10%) 3 (7,5%) 0 0 0
Vomă 4 (10%) 2 (5%) 0 0 0 0
Dureri la 
deglutiţie şi în 
esofag

2 (5%) 1 (2,5%) 0 0 0 0

Dureri în epi-
gastriu 2 (5%) 4 (10%) 0 0 0 0

Dureri în 
hipocondrul 
drept şi stâng

4 (10%) 10 (25%) 1 (2,5%) 0 1 (2,5%) 0

Hepato-
splenomega-
lie

10 (25%) 16 (40%) 0 1 (2,5%) 0 0

Erupţii cuta-
nate 2 (5%) 4 (10%) 2 (5%) 3 (7,5%)

Tuse 6 (15%) 7(17,5%) 2 (5%) 0 0 1 (2,5%)
Sclere sub-
icterice 0 1 (2,5%) 0 0 0 0

Atât la momentul depistării, cât și la momentul iniţierii tra-
tamentului și pe parcursul celor 36 de săptămâni de TARV, indicii 
hemoleucogramei practic sunt în limitele normei, cu mici devieri. 
Procentul leucocitelor nesegmentate în hemoleucogramă la depis-
tare, iniţierea tratamentului și la persoanele în TARV cu I schemă 
(AZT+3TC+EFV) sunt ușor crescute, de asemenea și VSH-ul în toate 
perioadele de evaluare este crescut. Analiza generală a urinei la toţi 
pacienţii la depistare, la momentul iniţierii TARV și ulterior timp de 
36 de săptămâni a fost în limitele nivelului normal. Analiza biochimi-
că a sângelui a prezentat o creștere considerabilă a probei cu timol 
faţă de normă, atât la momentul depistării sau primei adresări, cât 
și la momentul iniţierii TARV și pe durata tratamentului, alţi indici 
rămânând în limitele normei.

Concomitent au fost testaţi markerii serologici ai hepatitelor 
virale, atât la depistare, cât și la iniţierea TARV. Astfel, AgHBs a fost 
pozitiv la 2 (5%) pacienţi la ambele testări, iar anti-HCV sumar a fost 
pozitiv la depistare la 6 (15%) pacienţi și la 8 (20%) a fost pozitiv la 
iniţierea TARV.

Pentru iniţierea TARV se iau în consideraţie numărul T-limfo-
citelor CD4, datele clinice și nivelul încărcăturii virale (ARN HIV). 
De regulă, după recomandările tuturor ghidurilor internaţionale și 
naţionale, iniţierea TARV se efectuează in baza celui mai important 
indice – numărul T-limfocitelor CD4. Pragul recomandat de iniţiere 
a TARV este CD4 < 350 celule/μl. Încărcătura virală este cel mai 
timpuriu indicator al succesului sau al eșecului TARV, urmată de 
numărul T-limfocitelor CD4 aproximativ cu o lună mai târziu.

Astfel, referitor la nivelul T-limfo-
citelor CD4, la depistare doar 2 (5%) 
pacienţi au avut CD4 > 500 celule/μl 
și 10 (25%) au avut nivelul CD4 între 
350 și 400 celule/μl, ceilalţi 28 (70%) au 
avut CD4 < 350 celule/μl. Aproximativ 
jumătate din pacienţi – 17 (42,5%) – au 
iniţiat TARV la nivelul CD4 între 200 și 
350 celule/μl, 12 (30%) – la CD4 între 
100 și 199 celule/μl și 11 (27,5%) la CD4 
< 100 celule/μl. Toţi pacienţii cu numă-
rul CD4 < 200 celule/μl, concomitent 
cu TARV folosesc co-trimoxazol 960 
mg/zi pentru profilaxia pneumoniei cu 
Pneumocistis carinii, până la creșterea 
nivelului CD4 > 200 celule/μl.

Nivelul ARN HIV la depistare 
a constituit în medie 226.786,7 ± 
176.710,3 copii/ml. La depistare, ni-
velul ARN HIV a fost determinat la 23 
pacienţi cu infecţie HIV/SIDA, din ei la 
5 (21,7%) nivelul ARN HIV > 100.000 
copii/ml, la 2 (8,7%) pacienţi – ARN 
HIV între 50.000 și 100.000 copii/ml, 
la 10 (43,5%) – ARN HIV între 1000 și 
50.000 copii/ml și la 6 (26,1%) – ARN 
HIV < 1000 copii/ml.

Valoarea medie a T-limfocitelor 
CD4 la iniţierea TARV a fost: I schemă 
– 214,11±16,77 celule/μl și II schemă 
– 146,61±22,92 celule/μl (p<0,05). 
Valoarea medie a încărcăturii virale la 
iniţierea tratamentului a fost: I schemă 
– 1502,6±523,5 copii/ml și II schemă 
– 1623,5±794,5 copii/ml (p<0,05). 
Creșterea CD4 a fost pentru I schemă 
până la 222,11±32,45 celule/μl, men-
ţinându-se practic la același nivel, iar 
pentru II schemă – 200,42±43,36 ce-
lule/μl (cu 53,8 celule/μl – de 1,36 ori 
de la valoarea iniţială) (p<0,05). 

La momentul evaluării la 12 săp-
tămâni, viremie nedetectabilă au avut 
13 pacienţi (I schemă – 7 (36,8%), II 
schemă – 6 (28,6%)); la 24 săptămâni – 
9 bolnavi (I – 5 (26,3%), II – 4 (19,04%)) 
și la 36 săptămâni – 9 (I – 7 (36,8%), 
II – 2 (9,5%)).

În rezultatul investigării lotului 
de 40 de persoane care au iniţiat 
TARV în anul 2011, conform criteriilor 
recomandate atât de Ghidurile actu-
ale internaţionale [5, 6, 7, 8, 10], cât 
și de Ghidul Naţional de tratament și 
îngrijiri în infecţia HIV/SIDA [13], au 
fost obţinute rezultate care corespund 
cu rezultatele altor studii. Astfel, am 
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observat o tendinţă de depistare tardivă a infecţiei 
HIV/SIDA similară cu cea din Europa, dar cu un nivel 
semnificativ mai înalt: RM – 70%, iar Europa – între 
15% – 38% [10, 11, 12].

Cu cât depistarea infecţiei HIV/SIDA este mai 
tardivă și iniţierea TARV întârzie, cu atât prognosticul 
pacientului este mai rezervat [15]. Astfel, mortalitatea 
este deosebit de înaltă în caz de depistare tardivă de-
cât în depistarea timpurie. Respectiv, rata mortalităţii 
la pacienţii ce au iniţiat TARV la nivelul CD4 < 50 celule/
μl reprezintă 70 cazuri la 1000 persoane/an compara-
tiv cu 3,2 cazuri la cei cu CD4 ≥ 200 celule/μl [14]. 

Pacienţii cu infecţia HIV/SIDA depistaţi tardiv la 
un nivel scăzut al CD4 întâmpină dificultăţi în trata-
ment din diferite motive, din cauza riscului de efecte 
toxice ale TARV (anemie toxică, hepatotoxicitate, 
pancreatită, neuropatii, afecţiuni renale și cardiovas-
culare), iar cel mai frecvent se atestă eșec terapeutic 
și recuperare imunologică foarte lentă [16].

În acest context, urmează a monitoriza în con-
tinuare pacienţii aflaţi la tratament antiretroviral, 
în vederea stabilirii eficacităţii TARV administrat 
pacienţilor cu infecţia HIV/SIDA cu diferit nivel al 
T-limfocitelor CD4.

Concluzii

1. La bolnavii cu infecţie HIV/SIDA la depistare 
cele mai frecvente manifestări clinice au fost: 
candidoza orofaringiană – la 45% pacienţi, 
tuberculoza pulmonară – 37,5%, herpes Zoster 
– 7,5%, encefalopatia HIV – 7,5%, sindromul de 
istovire HIV (Wasting sindrom) – 7,5%.

2. 70% din pacienţii cu infecţia HIV/SIDA sunt 
depistaţi tardiv, cu numărul T-limfocitelor CD4 
< 350 celule/μl, cu sau fără boli definitorii SIDA, 
ceea ce sugerează necesitatea perfecţionării 
strategiilor de testare HIV.

3. La iniţierea tratamentului antiretroviral, 30 
(75%) din cei 40 de pacienţi investigaţi se aflau 
în stadiul SIDA [A3 – 3 (7,5%), B3 – 10 (25%), 
C2 – 3 (7,5%) și C3 – 14 (35%)].

4. Tratamentul antiretroviral (TARV) trebuie iniţiat 
tuturor pacienţilor care au un număr de T-limfo-
cite CD4 < 350 celule/μl, cu sau fără stări SIDA 
definitorii. Pacienţii cu infecţia HIV avansată 
(CD4 < 200 celule/μl) necesită regimuri TARV 
corect selectate, luând în consideraţie toate 
efectele toxice posibile ale preparatelor anti-
retrovirale și interacţiunile medicamentoase 
posibile.

5. Eficienţa schemelor de medicaţie antiretrovi-
rală aplicate, apreciată din punctul de vedere 
al răspunsului virusologic, este mai ridicată în 
cazul schemei I (AZT+3TC+EFV), iar din punct 
de vedere al răspunsului imunologic este mai 
ridicată în cazul schemei II (TDF+FTC+EFV). 
Răspunsul virusologic și imunologic disociat 

la TARV, înregistrat la o parte dintre bolnavi, 
în multe cazuri este rezultatul unei aderenţe 
insuficiente la tratament, fapt ce crește riscul 
de progresare a maladiei.
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