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Vaccinarea - instrumentul cheie tn prevenirea infectiilor transmisibile

Angela PARASCHIV,

dr. hab. st. med., conf. univ.,

Sefa Disciplinei de epidemiologie, DMP,

Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie

»Nicolae Testemitanu”,

Presedinta a Comisiei de Specialitate in Epidemiologie a MS
Chisindu, Republica Moldova

Timp de secole, oamenii au ciutat modalitiiti de a se proteja tmpotriva bolilor mortale. Imunizarea
are o istorie lungs, de la experimente si riscuri pand la lansarea global a vaccinului tn mijlocul
unei pandemii fird precedent. Cercetarea si dezvoltarea vaccinurilor pot ridica thtrebéri etice pro-
vocatoare, iar unele dintre experimente e efectuate n trecut nu ar ﬁ accepta]oi[e din punct de vede-
re etic astizi. Vaccinurile au salvat mai multe vieti umane dect orice alti inventie medicals din

istorie.

Tnck din secolul al XV-lea, oamenii din difeﬂte parti ale lumii au tncercat si prevind tmbolnivirea
prin expunerea intentionatd a oamenilor sinitosi la variol& — o practici cunoscuts sub numele de

variolizare. Unele surse sugereaza ca aceste practici aveau loc tocmai din anul 200 t.Hr.

n 1721, Lady Mary Wort[ey Montagu a adus inocularea tmpotriva variolei tn Europa, cerand ca
cele dous fiice ale sale si fie vaccinate tmpotriva variolei asa cum observase ci se practica in Turcia.
74 Benjamin Jesty face o descoperire, tnaintind ipoteza ci infectia cu variola bovind (un virus
bovin care se poate Véspéndi [a oameni) ar putea proteja o persoana de variol4. Timp de mai multe
secole variola a devastat omenirea. Actualmente nu este necesar s ne mai ingrijordm din cauza
bolilor infectioase datoriti muncii remarcabile a lui Edward Jenner tn dezvoltarea vaccinului con-
tra variolei. Odatd cu ritmul Vapld de dezvoltare a vaccinurilor din ultimele decentii, origini[e isto-
rice ale imunizrii sunt adesea uitate. Pare evident s trecem tn revistd istoria unei boli cunoscute
de putini oameni tn secolul XX1. Edward Jenner este bine cunoscut tn tntreaga lume pentru con-
tributia sa inovatoare la imunizarea si eradicarea definitivi a variolei. Lucrarea lui Eduard Jenner
este considerats fundamentul imunologiei th pofida faptului c4 el nu a fost primul cercetitor care

a sugerat ci infectia cu variola bovind a oferit imunitate specifici variolei sinici primul care a

*1
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lumunizarea constituie o descoperire de succes major in domeniul séndtitii si dezvoltirii globale,
tncercat inocularea cu variola bovini tn acest scop salvand milioane de vieti omenesti. Astézi, peste
100 de milioane de copii din tntreaga lume sunt vaccinati anual tmpotriva bolilor precum difteria,
tetanos, pertussis, tuberculoza, po[iomie[ita, ny'eola st hepaﬁta B, etc. Conform Organizatiei Mon-
diale a Sinétitii (OMS), vaccinarea previne aproximativ 2-3 milioane de decese. Imunizarea este o
componentd cheie a asistentei medicale primare si un drept incontestabil al omului, una dintre
cele mai bune investitii tn siindtate. Vaccinurile sunt esentiale pentru prevenirea si controlul de-
clansdrii bolilor infectioase, sustin securitatea globald a sinétatii, sunt si vor fi un instrument

vital in lupta tmpotriva rezistentei antimicrobiene.

Cu toate acestea, tn pofida progreselor uriase, rata de acoperire vaccinald a diminuat simtitor in-
cepand cu anul 2020, fiind cauzati de pandemia de COVID-19 din ultimii doi ani care a tensionat
sistemele de sinitate mondiale — 25 de milioane de copii nu au fost vaccinati in 2021, deci cu 6
milioane mai mult decat th 2019, constituind cel mai mare numér de copii nevaccinati din 2009.

Potrivit datelor oficiale publicate de OMS si UNICEF, astiizi se inregistreazil cea mai redust ratd a
vaccindrii tn randul copii[or din ultimii 30 de ani. Ponderea numsrului de copii care au primit cele
trei doze ale vaccinului d'ﬁevo—tet&no—pertussis (DTP3) — un indicator pentru acoperirea imuni-
z8rii tn interiorul si tntre tiri — s-a redus cu cinci puncte procentuale tn perioada 2019 si 2021,
zy'ungﬁnd pana [a 81%. Acest rezultat este cauzat de mai mu[ti factori, inclusiv a unui numér cres-
cut de copii care triiesc in regiunile unde persistd conflictesi accesul la imunizare este dificil, unde
existdl dezinformare, a problemelor legate de COVID-19 — cum ar fi tntreruperile lantului de servi-
cii si aprovizionare. Acestea sunt doar citeva motivele care au limitat accesul si disponl’oiﬁtatea

serviciilor de imunizare.

,Aceasta este o alerti rosie pentru sinitatea copiilor. Asistim la cea mai mare sciidere sustinuti a
imunizdrii copiilor dintr-o generatie. Consecintele vor fi méisurate tn vieti”, a mentionat Catherine

Russell, director executiv UNICEF.

Astfel, intensificarea eforturilor de recuperare a vaccindrii pentru revenirea la imunizarea de ru-

tind si extinderea serviciilor de informare este de o importants prioritar.

Pt -
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IMMUNIZATION OF CHILDREN WITH RHEUMATIC DISEASES

Introduction. The development of vaccines enables protection against many potentially fa-
tal infectious diseases, reducing mortality worldwide. Vaccinating children with autoimmune
diseases is vitally important.

Material and methods. A structured search was performed in PubMed and HINARI, using
Romanian and English search terms: rheumatic diseases, children, vaccine, immunity.
Results. Children with autoimmune rheumatic diseases are at higher risk of infections and
need a personalized vaccination schedule, taking into account disease activity, background
treatment, risk of infections, vaccine safety and efficacy. The new EULAR 2021 vaccination
recommendations for children with rheumatic diseases include general principles such as ti-
ming of vaccination, relationship with immunosuppressive treatment, relationship with the
national immunization program and responsibilities. General principles are separated from
individual recommendations for specific vaccinations, patient groups or drugs.

Conclusions. Immunization in children with autoimmune/autoinflammatory rheumatic di-
seases undergoing immunosuppressive treatment needs to be promoted and supported, and
the importance of completing vaccination schedules should be emphasized. Strategies to
compensate for lower vaccine responses or rapid antibody decline include measuring anti-
body levels to determine the optimal time to administer booster doses as needed. Larger stu-
dies are needed that include children with rheumatic diseases, in order to develop evidence-
based guidelines for their vaccination.

Introducere. Dezvoltarea vaccinurilor permite protectia impotriva multor maladii infecti-
oase cu potential fatal, scdzand mortalitatea la nivel mondial. Vaccinarea copiilor cu maladii
autoimune prezintd o importantd vitald.

Material si metode. A fost efectuatd o cercetare structuratd in PubMed si HINARI, folosind
termenii in limba romdnd si englezd: maladii reumatice, copii, vaccin, imunitate.

Rezultate. Copiii cu maladii reumatice autoimune prezintd un risc mai mare pentru infectii
si au nevoie de un program de vaccinare personalizat, ludnd in considerare evolutia bolii,
tratamentul de fond, riscul pentru infectii, siguranta si eficacitatea vaccinului. Noile reco-
manddri EULAR 2021 de vaccinare a copiilor cu maladii reumatice includ principiile gene-
rale — momentul vaccindrii, relatia cu tratamentul imunosupresorsi cu programul national
de imunizare, dar si responsabilitdti. Principiile generale sunt separate de recomanddrile in-
dividuale privind vaccindrile specifice, grupuri de pacienti sau medicamente.

Concluzii. Imunizarea copiilor cu maladii reumatice autoimune/autoinflamatorii supusi
tratamentului imunosupresiv se impune a fi promovatd si sustinutd, iar importanta finaliza-
rii schemelor de vaccinare ar trebui subliniatd. Strategiile pentru compensarea celor mai
mici rdspunsuri la vaccin sau declinul rapid al anticorpilor includ mdsurarea nivelurilor de
anticorpi pentru a determina momentul optim pentru administrarea dozelor de rapel la ne-
cesitate. Sunt indispensabile studiile cat mai vaste care ar include copiii cu afectiuni reuma-
tice, pentru a fi posibild realizarea ghidurilor bazate pe dovezi in vaccinarea acestora.




ONE HEALTH &
RISK MANAGEMENT

4 OH.R

Editie speciala
aprilie 2023

INTRODUCERE

Una dintre realizarile majore In medicind este
dezvoltarea vaccinurilor, care protejeaza si pre-
vin maladiile infectioase cu potential fatal, dimi-
nuind mortalitatea la nivel mondial. Cu toate
acestea, focarele recente de boli prevenibile prin
vaccinare, cum ar fi rujeola, arata ca atingerea
unei acoperiri suficiente prin vaccinare a popula-
tiei la nivel international rdmane o provocare (1,
2).

MATERIAL SI METODE

A fost efectuatd o analiza structurata in PubMed si
HINARI, folosind termenii in limba romana si en-
gleza: maladii reumatice, copii, vaccin, imunitate.
In acestd lucrare vom rezuma datele actuale si
cele mai recente recomandari privind vaccinarea
cu vaccinurile vii-atenuate si non-vii la pacientii
cu maladii reumatice, inclusiv vaccinarea impo-
triva infectiei SARS-CoV-2 (COVID-19). Studiile
incluse in recomandarile EULAR 2011 si actuali-
zate In 2021 pentru vaccinarea pacientilor cu ma-
ladii autoimune/autoinflamatorii au fost luate in
considerare impreuna cu studiile mai recente in
acest sens, inclusiv cele cu privire la infectia CO-
VID-19 la pacientii cu maladii reumatice.

REZULTATE

Vaccinarea copiilor cu maladii autoimune pre-
zintd o importanta vitala, in primul rand, prin sus-
ceptibilitatea crescuta la infectii a acestei catego-
rii de copii, din cauza conditiilor de baza care le
afecteaza sistemul imunitar si le influenteaza me-
canismele de aparare naturala impotriva diferiti-
lor agenti infectiosi. Un alt motiv ar fi necesitatea
initierii oportune a terapiei imunosupresoare din
momentul stabilirii diagnosticului, care de obicei
dureaza mai multe luni sau chiar ani pana cand
tratamentul poate fi redus sau intrerupt, o provo-
care a vaccindrii In aceasta populatie. Este cunos-
cut faptul ca majoritatea medicamentelor imuno-
supresoare vor afecta capacitatea sistemului imu-
nitar al acestor copii Intr-un grad diferit in depen-
denta de agent, reducandu-le capacitatea de aras-
punde la multe dintre vaccinuri. In plus, este re-
comandata utilizarea doar a vaccinurilor nevii in
timpul tratamentului imunosupresor, iar utiliza-
rea vaccinurilor vii atenuate trebuie evaluata in-
dividual cu atentie.

La copiii cu maladii autoimune aflati sub trata-
ment imunosupresor cu diferiti agenti indicatia
pentru fiecare vaccin in parte poate fi complicata

si devine o dilema pentru specialistii care ingri-
jesc acesti copii In decizia unei scheme de vacci-
nare. Mai mult, o serie de preocupari, conceptii
gresite si intrebari fara raspuns au condus la sca-
derea ratelor de vaccinare la copiii cu boli autoi-
mune cronice pe parcursul ultimului deceniu (3).
De exempluy, in urma unui studiu efectuat in Ljub-
lijana, Slovenia s-a dovedit ca doar 65% dintre
adolescentii cu boli reumatice cu varsta de 18 ani
erau la zi cu vaccinurile , cel mai frecvent fiind
omis vaccinul anti-hepatita B (VHB) si ROR (4),
numai 10% au primit vaccinul antigripal sezonier
si 4% au primit vaccinul antigripal sezonier - vac-
cinul pneumococic 13-valent conjugat (PCV13)
(4). In mod similar, 40% dintre copiii cu artriti ju-
venild idiopatica (AJI) din Canada au prezentat o
fisa de vaccinare incompleta pentru varsta lor (3).
Rezultatele acestor studii au constatat ca medicii
specialisti care monitorizeaza pacientii cu boli au-
toimune nu au efectuat supravegherea responsa-
bilda a programelor de vaccinare pentru pacientii
lor (5). In plus, parintii si chiar specialistii au fost
nesiguri cu privire la siguranta administrarii unor
vaccinuri la copiii cu maladii autoimune supusi
tratamentului imunosupresor (4). Aspectele de
siguranta in ceea ce priveste potentialele interfe-
rente ale vaccinarii asupra maladiilor autoimune,
precum si intrebarea daca vaccinarea pe fondalul
tratamentului imunosupresor este suficient de
imunogena/protectoare, sunt in mod repetat su-
biecte de discutie si dezbatere. Specialistii sunt
foarte ingrijorati de potentialul pericol al admi-
nistrarii unui vaccin viu atenuat la un copil cu o
maladie autoimunad, in special in conditiile de
imunosupresie scazutd, din cauza riscului de a
provoca infectii asociate cu virusul vaccinal. In
plus, recomandarile actuale de vaccinare a copii-
lor cu tulburdri mediate imun se bazeaza adesea
pe un esantion de dimensiuni mici, cu niveluri
scazute de dovezi, in special pentru utilizarea de
vaccinuri vii atenuate (6, 7, 8).

Tulburarile autoimune la copii includ maladiile
autoimune sistemice si maladiile autoimune spe-
cifice unui singur organ, cum ar fi tractul digestiv
(maladie inflamatorie intestinala), ochi (uveita),
piele (psoriazis) sau sistemul nervos central
(scleroza multipla). Acesti copii sunt supusi trata-
mentului imunosupresor similar pentru a con-
trola boala, care include medicamentele imuno-
modulatoare traditionale, cum ar fi glucocortico-
izii (GCS), medicamentele antireumatice care mo-
difica boala (DMARD) si medicamente biologice.
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in prezent, DMARD-urile sunt divizate in: sinte-
tice conventionale (csDMARDs), biologice
(bDMARDSs) si sintetice tintite (tsDMARDs).

Copiii cu maladii reumatice autoimune prezinta
un risc mai mare pentru infectii datorita maladiei
de fond, dar si ca urmare a tratamentului imuno-
supresor cronic la care sunt supusi. Vaccinarea
este cea mai eficientd si economica metoda de
prevenire a maladiilor infectioase (9). Copiii cu
maladii reumatice sunt adesea sub vaccinati si,
prin urmare, prezinta un risc mai mare de boli in-
fectioase care pot fi prevenite prin vaccinare,
deoarece parintii si medicii pediatri refuza sau
amana vaccindrile din motive de siguranta (10,
11).Comparativ cu copiii sdndtosi imunogenitatea
vaccinurilor la copiii si adolescentii cu maladii re-
umatice (artrita juvenila idiopaticd) s-a dovedit a
fi redusa si ar putea exista preocupari cu privire
la potentialul de agravare a activitatii bolii (12,
13).

Imunogenitatea si siguranta vaccinurilor la copiii
cu maladii reumatice au fost revizuite anterior (6,
14). Cu toate acestea, pe parcursul ultimului dece-
niu, noi agenti imunosupresori au devenit dispo-
nibili pentru tratamentul maladiilor autoimune la
copii si suplimentar au fost publicate studii pri-
vind imunogenitatea vaccinurilor in acest grup.
Prin urmare, este nevoie de o imagine de ansam-
blu actualizata la acest subiect pentru a asigura
utilizarea sigura si cea mai benefica a vaccinurilor
la acest grup de copii.

Mai multe studii au raportat rate similare de in-
fectie grava la copiii cu artrita juvenila idiopatica
(AJI) care primesc bDMARD sau csDMARD (15,
16). Cu toate acestea, alte studii au raportat ca
cele mai mari rate de infectie au prezentat copiii
tratati cu bDMARD, in special anti-TNFa (cum ar
fi etanercept si infliximab) (15, 17 - 19) sau trata-
mentul combinat al csDMARDs (cum ar fi Meto-
trexat) si bDMARDs (20). Infectiile tractului
respirator superior (inclusiv gripa severa) au fost
printre cele mai frecvente infectii, impreuna cu
varicela complicata (15, 17 - 22).

Deoarece majoritatea pacientilor cu boli reumtice
autoimune au fost supusi preponderent unui tra-
tament de fond combinat mai degraba decit a
unui tratament cu un singur agent, este deosebit
de dificil de a concepe un studiu clinic pentru a
evalua efectul diferitelor regimuri imunosupre-
soare privind riscul de infectie si pentru a intelege
biologia din spatele oricarui risc infectios.

Actualmente exista vaccinuri contra bolilor infec-
tioase la copii: virusul gripal, Streoccocus pneu-
moniae, Haemophilus influenzae, infectia menin-
gococica, poliovirusuri, varicela, rujeola, oreion,
rubeola, Human papilloma virus, virusul hepatitei
A (HAV) si B (HBV) si vaccinuri de calatorie (im-
potriva febrei galbene, antirabic si tifoid).

Recomanddri EULAR 2021 versus 2011

Pacientii cu maladii reumatice autoimune sau au-
toinflamatorii au nevoie de un program de vacci-
nare personalizat, ludnd in considerare evolutia
bolii, tratamentul de fond, riscul pentru infectii,
siguranta si eficacitatea vaccinului. Astfel, Alianta
Europeana a Asociatiilor pentru Reumatologie
(EULAR) in anul 2011 a elaborat primul set de re-
comandari pentru vaccinarea pacientilor pedia-
trici cu maladii reumatice autoimune sau autoin-
flamatorii (6). Aceste recomandari s-au bazat pe
27 de manuscrise care se adreseaza in mod spe-
cial pacientilor pediatrici. Nu au fost constatate
date despre vaccinul papilomavirus (HPV), doar o
lucrare a fost disponibila cu referinta la vaccinul
pneumococic, insa informatiile privind siguranta
si imunogenitatea vaccinurilor vii atenuate au
fost incerte (23, 24).

Utilizatorii tinta ale recomandarilor EULAR actu-
alizate sunt profesionistii din domeniul sanatatii
implicati In managementul si vaccinarea pacienti-
lor pediatrici cu maladii reumatice autoi-
mune/autoinflamatorii, inclusiv a medicilor pedi-
atri, reumatologilor pediatri, medicilor genera-
listi, asistentelor medicale, farmacistilor si profe-
sionistilor din domeniul sanatatii primare impli-
cati In executarea Programului National de Imu-
nizare (PNI). Vaccinarea sigura implica faptul ca
vaccinurile nu vor avea efecte adverse severe, nu
vor agrava maladia de fond si nu vor provoca in-
fectii In cazul vaccinurilor vii atenuate.

Noile recomandari EULAR 2021 de vaccinare a
copiilor cu maladii reumatice includ principiile
generale care servesc drept baza pentru aceasta
actualizare. Aceste principii sunt generice si in-
clud aspectele esentiale ale vaccinarii pacientilor
pediatrici cu maladii autoimune/autoinflamatorii
reumatice, cum ar fi momentul vaccinarii, relatia
cu tratamentul imunosupresor, relatia cu PNI si
responsabilitati. Principiile generale sunt sepa-
rate de recomandarile individuale privind vacci-
narile specifice, grupuri de pacienti sau medica-

mente (tab. 1).
1
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Tabelul 1. Principii generale pentru vaccinarea copiilor si adolescentilor.
Nr Principii Nivelul de
d/o P acord (%)
Statutul de vaccinare, indicatiile pentru vaccindri aditionale Programului National de
1 Imunizare (PNI) si indicatiile pentru amanarea vaccinarilor conform PNI trebuie sa fie 100%
" evaluat anual de specialistul curant al pacientilor pediatrici cu maladii autoimune/auto- 0
inflamatorii.
2 Vaccinarile trebuie administrate de preferinta in timpul perioadei inactive a maladiei de 100%
" fond. ()
Daca este posibil, vaccinarile trebuie administrate cu 2-4 saptamani Inainte de inceperea
3. terapiei imunosupresive (in special terapiile de epuizare a celulelor B), dar tratamentul 81%
necesar nu ar trebui amanat niciodata imunosupresivi*
4 Respectati PNI-urile si regulile generale aplicabile vaccinurilor de calatorie, cu exceptia 100%
" vaccinurilor vii atenuate la toti pacientii 0
5 Vaccinurile nevii pot fi administrate la pacientii pediatrici cu maladii autoimune/autoin- 100%
" flamatorii tratati cu glucocorticosteroizi sau DMARD. 0
6 Vaccinurile vii atenuate trebuie evitate la copiii cu maladii autoimune /autoinflamatorii 100%
. 0

imunosuprimati*, cu exceptia rapelului ROR si varicela in conditii specifice.

Gradul de recomandare al vaccinurilor a crescut
pe baza unor noi date privind siguranta (vaccinul
ROR si VZV) siimunogenitatea (vaccinul pneumo-
cocic conjugat (PCV) si vaccinul HPV). Procedura
de vot Delphi a marcat niveluri ridicate de acord
si nici una dintre recomandari nu avea un nivel de
acord sub 7.5 (tab. 2).

Vaccinarea cu vaccinuri vii-atenuate

Programele de vaccinare pentru vaccinurile ROR
si VZV difer intre ele in diferite tari. In timp ce
prima doza de vaccin ROR este administrata in ju-
rul varstei de 9-15 luni in toate tarile, momentul
administrarii celei de-a doua doze, diferd in mare
masura. Rapelul cu ROR si VZV este recomandat
inainte de varsta de 2 ani in Elvetia si Australia,
iar intre 4 si 6 ani in Franta, Spania, Regatul Unit,
SUA si Canada, Insa In Ungaria, Tarile de Jos, Esto-
nia, Norvegia, Polonia si Republica Slovaca - pana
la 9 ani. (25). Majoritatea tarilor europene nu vac-
cineaza fmpotriva varicelei, in timp ce vaccinul
VZV face parte din programul de vaccinare de ru-
tind in Australia, Canada si SUA. Prin urmare, in
functie de varsta la debutul bolii autoimune, copi-
lul s-ar putea sa nu fie imun impotriva rujeolei si
varicelei la momentul stabilirii diagnosticului. La
copiii sanatosi, vaccinul VZV este eficient in pro-
portie de 82% In prevenirea oricarei forme de va-
ricela dupd o doza si 98% - dupa 2 doze, dar 100%

eficient in prevenirea varicelei severe dupa o sin-
gura doza. Vaccinul ROR este foarte sigur si efici-
ent la copiii sanatosi. O doza de vaccin are o efica-
citate de 93%, in timp ce doua doze sunt eficiente
in proportie de 97% 1n prevenirea rujeolei (26).

Riscul de infectii cu rujeola si varicela la copiii
imunocompromisi este si mai important la mo-
mentul actual, datorita prevalentei ezitarii pentru
vaccinare si a intensificarii focarelor de rujeola la
nivel mondial. Prin urmare, asigurarea unei imu-
nitati protectoare impotriva rujeolei si varicelei la
copiii imunodeprimati este destul de provoca-
toare. Odata ce tratamentul imunosupresor a fost
initiat nu mai este posibila vaccinarea impotriva
acestor boli, deoarece sunt disponibile numai vac-
cinuri vii atenuate. In plus, vaccinarea copiilor in
faza acuta a bolii cu un vaccin viu atenuat este
adesea dificila, fiind necesar un interval de minim
4 saptamani intre vaccinari si inceputul imunosu-
presiei, chiar si mai mult daca sunt necesare doua
doze. Practic nu exista date privind vaccinarea
primara cu ROR la copiii imunodeprimati, deoa-
rece prima doza a acestui vaccin este adminis-
trata de obicei inainte de debutul majoritatii boli-
lor autoimune.

Vaccinurile vii atenuate trebuie evitate la pacien-
tii cu terapie imunosupresiva, din cauza riscului
de infectii cu agentul patogen atenuat. Spre exem-
plu, un raport de caz a descris la un copil cu varsta
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de 3 luni, nascut dintr-o mama cu boala Crohn,
care utilizeaza infliximab, care a avut o infectie
micobacteriana letald indusa de vaccinarea BCG
(27).Un alt caz raportat a fost al unui pacient, care
fiind supus tratamentului biologic cu infliximab, a
fost vaccinat din neatentie cu vaccin de febra gal-
bena (YF), iar la interval de 1 saptamana de la vac-
cinare a dezvoltat febra si mialgie, cu o usoara
crestere a transaminazelor si viremie detectabila
(28).

In conformitate cu principiile generale, pacientii
cu (b)DMARD sunt considerati imunodeprimati,

atenuate ar trebui sa fie evitate la acesti pacienti.
Cu toate acestea, vaccinurile vii atenuate pot fi lu-
ate In considerare la pacientii care utilizeaza tera-
pia (b-)DMARDS in mod individual, punand in ba-
lanta riscul de infectii, versus riscul ipotetic de in-
ducere a infectiilor prin vaccinare. Aceste reco-
mandari se referd numai la vaccinurile vii atenu-
ate sistemice, care sunt injectate intramuscular
sau subcutanat si nu la vaccinurile pentru mu-
coase, cum ar fi vaccinurile vii atenuate antigripal
si rotavirus. Studii privind siguranta acestor vac-
cinuri mucoase la copiii imunodeprimati inca lip-

asa cum au fost definiti mai sus, iar vaccinurile vii sesc.

Tabelul 2. Recomandari pentru vaccinarea pacientilor pediatrici cu maladii
autoimune/autoinflamatorii.

Grad de reco- Nivelul de
Nr Recomandari mandare acord: me-
d/o die/interval 0-
10 (% =8)
Vaccinarea sezoniera antigripala cu vaccinul non-viu trebuie
strict luata in considerare pentru pacientii pediatrici cu maladii
1. . : e . : . C 8,5 (93%)
autoimune/autoinflamatorii tratati cu glucocorticosteroizi sau
DMARD.
Vaccinarea pneumococica cu VPC10 sau VPC13 este recomandata C
2. la toti pacientii pediatrici cu maladii autoimune /autoinflamatorii 8,8 (73%)
nevaccinati.
Vaccinarea antitetanos trebuie administrata in conformitate cu
recomandarile pentru populatia generala. In cazul unei indicatii
3. pentru vaccinarea cu toxoid tetanic, imunizarea pasiva este reco- C 9,0 (80%)
mandata pentru pacientii care primesc terapie de epuizare a celu-
lelor B pe parcursul ultimelor 6 luni.
Vaccinarea cu papilomavirus uman ar trebui sa fie strict luata in C
4. considerare la pacientii cu lupus eritematos sistemic (LES) nevac- 9,5 (93%)
cinafi.
a) Vaccinarea de rapel ROR poate fi administrata pacientilor pe
) P P pacientiior p A 9,6 (100%)
fondal de tratament cu MTX.
5. b) Boosterul ROR poate fi luatin considerare la pacientii tratati cu C
glucocorticosteroizi in doza mica, preparate TNFj, anti-IL1 si anti- 9,1 (93%)
IL6.
a) Vaccinarea cu VZV trebuie luata in considerare cu strictete in
O - e L ’ D 9,1 (100%)
cazul vaccinarii/infectiei cu varicela la pacientii cu MTX.
6. b) Vaccinarea VZV poate fi luata in considerare in vaccinarea im- D
potriva varicelei/infectie la pacientii cu tratament cu glucocorti- 9,0 (93%)
costeroizi In doza mica, terapie cu TNFi, anti-IL1 si anti-IL6
Vaccinarea impotriva febrei galbene trebuie evitata la toti pacien-
7. p & AP D 9,0 (93%)

tii imunodeprimati.

DMARD, medicament antireumatic care modificd boala; LES, lupus eritematos sistemic; MTX, metotrexat; ROR, ruje-
ola, oreon, rubeola; VPC, vaccin pneumococic conjugat; TNFi, factor de necrozd tumorald inhibitor; anti-IL1, anti-
interleukina 1; anti-IL6, anti-interleukina 6; VZV, varicela Zoster virus.
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In momentul in care se suspecteazi o tulburare
imunomediat3, screening-ul pentru VZV si rujeola
trebuie efectuat sistematic prin istoric de infectie
si vaccin, si daca este posibil, confirmat prin sero-
logie vaccinala (12). Dacd markerul surogat este
sub pragul considerat protector, pacientii serone-
gativi pentru VZV si rujeola ar trebui sa fie vacci-
nati fnainte de initierea tratamentului imunosu-
presor sau a terapiei imunomodulatoare. Doua
doze de vaccin, la cel putin 1 luna distanta trebuie
administrate, iar ultima doza trebuie adminis-
trata cu 21 luna inainte de inceperea tratamentu-
lui imunosupresor.

Conform recomandarilor EULAR, vaccinurile vii
atenuate ar trebui evitate la copiii cu tratament
imunosupresiv in doze mari (6, 29). Sigur ca, este
posibil ca replicarea vaccinului viu atenuat sa nu
fie suficient controlata sub imunosupresie puter-
nica, in special vaccinurile atenuate avand riscul
teoretic al unei reveniri la forma virulenta, prin
urmare la inducerea bolii manifeste (30, 31). In
populatia sandtoasa, aceasta prezentare este ex-
trem de rar3, in general usoara si autolimitata.

Conform recomandarilor EULAR, vaccinurile vii
atenuate ar trebui evitate la copiii cu tratament
imunosupresiv in doze mari (6, 29). Intr-adevir,
este posibil ca replicarea vaccinului viu atenuat sa
nu fie suficient controlata sub imunosupresie pu-
ternica si vaccinurile atenuate au riscul teoretic al
unei reveniri la forma virulentd, prin urmare in-
ducerea bolii manifeste (30, 31). In populatia si-
natoasa, aceasta prezentare este extrem de rara,
in general usoara si autolimitata.

Intervalul la care un vaccin viu poate fi adminis-
trat in siguranta, dupa intreruperea medicamen-
tului imunosupresor, depinde de farmacocinetica
si farmacodinamica moleculei. In principiu, se
considera ca timpul necesar pentru eliminarea
preparatului imunosupresiv din organism este
timpul de injumatatire multiplicat de 5 ori, dar
efectul lui poate dura mai mult. Pentru medica-
mentele anticitokinice, efectele imunosupresoare
se considera a fi de durata mai scurta, decat pen-
tru medicamentele care inhiba diviziunea celu-
lara sau functia celulara. Prin urmare, unele ghi-
duri recomanda utilizarea formulei ,5xt1/2+
efect imunosupresor” (care este de 2 saptamani
pentru preparatele anticitokinice si de 4 sdpta-
mani pentru alte medicamente) (32). In general,
serecomanda o perioada de asteptare de cel putin
4 saptamidni dupa intreruperea tratamentului

GCS in doza mare, cel putin 3 luni dupa Intrerupe-
rea tratamentului cu csDMARD si la cel putin 3
luni dupd Intreruperea unui bDMARDs (33).

Tabelul 3 rezuma efectele fiecarui medicament
imunosupresor si timpul de asteptare necesar
inainte de vaccinare, cu un vaccin viu atenuat.
Aceste tabele trebuie considerate ca recomandari
orientative si nu ca linii directoare stricte, con-
form consensului expertilor (25). Intarzierile au
fost calculate in functie de timpul de injumatatire
al medicamentului (de obicei cinci timpi de inju-
matatire) si durata asteptata a efectului imunosu-
presor dupa intrerupere.

Vaccinarea cu vaccinuri nevii (care contin mi-
croorganisme inactivate)

Mai multe studii au aratat ca, vaccinurile nevii la
copiii cu tulburari autoimune, tratate cu diverse
medicamente imunosupresoare nu agraveaza
boala si nu provoaca evenimente adverse grave,
in comparatie cu subiectii sanatosi, rezultate des-
crise In review-urile efectuate de Heijstek MW si
Groot N. (6, 14). Pentru copiii cu maladii reuma-
tice, EULAR recomanda respectarea ghidurilor
nationale de vaccinare pentru difterie, Hib, hepa-
tita A si B, pertussis, pneumococ, poliomielita, me-
ningococi, rabie, tetanos si encefalitd transmisa
de capuse, programele de vaccinare variind intre
tari (29). In tabelul 4 sunt prezentate recomanda-
rile pentru diferite vaccinuri nevii.

Atunci cand este diagnosticata o boala care pre-
zinta potential pentru tratament imunosupresor,
starea vaccinala a copilului ar trebui sa fie verifi-
catd. Toate vaccinurile nevii pot fi administrate
fara restrictii, dar acestea trebuie administrate cu
2 saptamani inainte de initierea tratamentului,
pentru a creste imunogenitatea. Este recomandat,
daca este posibil, aprecierea raspunsului imuni-
zarii prin testarea anticorpilor specifici vaccinu-
lui, in special dupa prima imunizare si la copiii
tratati cu doze mari de imunosupresanti si
bDMARDs.

Vaccinul antigripal

Vaccinarea antigripald sezoniera este recoman-
data anual tuturor copiilor cu tulburari mediate
imun, tratati sau nu cu medicamentele imunosu-
presoare, deoarece gripa poate avea o evolutie se-
vera si astfel, creste riscul de infectii bacteriene
secundare (6). In primul an, se recomanda doua
doze de vaccin la pacientii <9 ani care nu au fost
niciodata vaccinati impotriva gripei sau pentru
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Tabelul 3. Recomandari pentru vaccinuri vii (25).

Doza si Controlul serologiei
Vaccinul Pentru cine sincroni- - pe termen scurt, Comentariu
zare pe termen lung
I . - Cu 4 saptamani Tnainte de Ince-
Verificati serologia . L
. N perea imunosupresiei
dupa prima doza, . N
- < . - Dozele de rapel, pot fi luate in
. Seronegativi pentru < daci e vaccinare rapel ! N .
Varicela Doua doze < . considerare in cazul unei doze
VZV sau dupa a doua doza . . .
< ! mici de medicament imunosupre-
daca este vaccinare - .
: < siv¥*, daca riscul personal de expu-
primara
nere este mare
Seronegativi pentru Doud doze Verificati serologia - Cu 4 saptamani Tnainte de Ince-
rujeola dupa prima doza daca  perea imunosupresiei
evaccinare rapel sau - Dozele de rapel, pot fi luate in
ROR dupa a doua doza considerare In cazul unei doze
daca este vaccinare mici de medicament imunosupre-
primara siv, daca riscul personal de expu-
nere este mare
Vacein Calatorii In regiuni Contraindicat copiilor imunode-
N endemice, dar utilizati primati, de luat in considerare
viu tifoid . . . . I .
vaccin neviu vaccinul polizaharidic neviu
Copiii care se Intorc Contraindicat copiilor imunode-
definitiv in tarile en- primati
BCG .
demice pentru tuber-
culoza
- Nu exista date la copii
A . - Dozele de rapel, pot fi luate in
Febra Calatorii in regiuni . ape p :
< . considerare in cazul unei doze
galbena endemice S . <
mici imunosupresie daca riscul
personal de expunere este mare
Urmati instructiunile De obicei, nu se aplica, deoarece
Rotavirus locale nu ar trebui sa fie administrat

dupa varsta de 6 luni

ROR — rujeold, oreon, rubeold; BCG — bacilul Calmette-Guerin

Tabelul 4. Recomandari pentru vaccinuri nevii (25).

Pentru cine

Doza si sincronizare Controlul serologiei -

Comentariu

Vaccinul pe termen scurt, pe
termen lung
Influenza Pentru toti -0dozd 1x/anintim- Nu (fara corelatie de Se recomanda adminis-
pul sezonului de gripa  protectie) trarea membrilor fami-
- In primul an se re- liei si contactilor apro-
comanda doua doze la piati
pacienti <9 ani.
HBV Seronegativi Consultati programul  Da, la 1 luna dupa Ar trebui sa fie conti-
pentru anti-HBs ~ national de vaccinare, prima imunizare si nuu >10 UI
(<10 UI/D) de obicei: trei dozela  apoi in mod regulat
0, 1 si 6 luni si doua daca a ramas sub
doze la 0 si 6 luni pen- imunosupresie
tru copii de 11-15 ani
HAV Seronegativi Consultati Programul  Da, la 1 luna dupa

pentru anti-HAV,

calatori

Nati-onal de Vacci-
nare, de obicei: doua
doze la 0 si 6 luni

imunizarea primara
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9-26 ani Consultati Programul  Nu (fara corelatie de
National de Vaccinare, protectie)
de obicei: trei doze la
HPV 0, 1 si 6 luni si doua
doze la 0 si 6 luni pen-
tru copii de 11-15 ani

PPV23 Recorﬁnandat <. 0Odozalacel putin 8

doarinuneletari . .7 . <
. sdaptamani dupa

(America de PCV13

Nord)

PCV13 Toti, In special Consultati Programul  Da, daca e posibilla ~ Administrati doze de
pacientii cu nive- National de Vaccinare, 1 luna, dupa vacci- rapel atunci cand pra-
lul complemen- de obicei 0 doza dupa nare. gul de protectie este
tului scazut sau imunizarea generala Verificarea mentine- scazut
asplenie functio- din primii 2 ani de vi-  rii anticorpilor in
nala ata mod regulat la copiii

ramasi pe imunosu-
presie, daca este po-
sibil

Hib Toti, In special
pacientii cu nive- Da, daca e posibil la
lul c.omlv)lemen- 0 dozs 1 lun.é, dupa
tului scazut sau vaccinare.
asplenie functio-
nala

Vaccinul Toti, In special Vezi Ghidul National Nu (fara corelatie de  Dozele se repeta la fie-

quadrivalent pacientii cu nive- de Imunizare, dar de protectie) care 5 ani in caz de hi-

meningococci  lul complemen- obicei, 0 doza <5 ani posplenism

conjugat tului sau asple- sau intre 11 si 15 ani
nie fun-ctionala,
si cei care vor in-
cepe tratament
cu eculizumab

Sero_grupul B To‘g, n .s.pe(:la.l Vezi Ghidul National

meningococic  pacientii cu nive-

lul complemen-
tului scazut sau
asplenie functio-
nala

de Imunizare, dar de
obicei doua sau trei
doze in functie de vac-
cin

Nu (fara corelatie de
protectie)

Nu este licentiat in
toate tarile

Difterie, teta-
nus

Seronegativi
pentru tetanos

Vezi Ghidul National
de Imunizare

Da, la 1 luna dupa
prima imunizare si
apoi, in mod regulat,
daca a ramas sub
imunosupresie

Indiferent de varsta,
formularea pediatrica
se recomanda din cauza
concentratiei mari a an-
tigenului;

- tetanos Ab titrul - ar
trebui sa fie verificat
dupa vaccinare daca se
suspectd raspuns slab;
- In functie de varst3,
utilizati combinatia
DTPa-IPV + -Hib/HBV

Virus poliomi-
elita inactivat

Toti, dar mai ales
cei care pot cala-
tori in tari ende-

mice

Vezi Ghidul National
de Imunizare

Nu (fara corelatie de
protectie)

Pertusis

Cei din contactul
cu copiii mici

Conform Programului
National de Imunizare

Nu (fara corelatie de
protectie)
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in caz de cilito-

Conform Programului

Doar acest vaccin neviu
este permis la copii

Febra tifoida rie in regiuni en- . : . . Qn
: National de Imunizare imunodeprimati impo-
demice . e
triva febrei tifoide
Copii care locu- Trei dozela 0, 2-4 Da, daca este posibil,
iesc sau calato- sdptamani si 6-12 dupa 1 luna de la
resc in regiuni luni, apoi rapel la fie-  imunizarea primara
Encefalita de endemice (tari care 10 ani
capusa din vestul, nor-
dul Europei; a se
vedea harta
OMS)
In caz de calato- .
. A O Conform Programului
Rabia rie in regiuni en-

demice

National de Imunizare

PPV23 — vaccin pneumococi polizaharidic simplu 23-valent; PCV13 — vaccin pneumococic conjugat 13 valent; HPV —
human papilloma virus; HVB — hepatita virald B, HAV — hepatita virald A, Hib — influenza B.

care istoricul de vaccinare este necunoscut (34,
35). Vaccinarea cu vaccinul antigripal sezonier a
membrilor familiei, dar si a altor contacte apropi-
ate ar trebui sa fie incurajata.

Vaccinul hepatitei virale A (HAV)

HAV ar trebui sa fie oferit copiilor seronegativi cu
tulburari autoimune care calatoresc frecvent in
tari endemice. Programul ar trebui sa respecte
ghidurile nationale (25, 26, 34, 35). Se recomanda
un control al raspunsului la vaccinul HAV la copii
imunodeprimati prin serologie (36). Daca este ne-
cesara o protectie pe termen scurt, se poate face o
serologie la interval de 1 luna dupa prima doza si,
la necesitate poate fi administrata a doua doza la
un interval scurt. Pentru protectie pe termen
lung, serologia trebuie efectuata la un interval
de 1 luna dupa ultima doza (6 luni dupa prima
doza) si, daca este necesar, se administreaza vac-
cin suplimentar.

Vaccinul hepatitei virale B (HVB)

Vaccinarea impotriva hepatitei virale B este reco-
mandata copiilor cu tulburari autoimune din ca-
uza riscului dezvoltarii bolii severe in timpul imu-
nosupresiei. Toti copiii ar trebui sa fie examinati
prin serologie la scurt timp dupa diagnostic. HVB
ar trebui sa fie administrat copiilor seronegativi
(fara anti-HBs anticorpi) conform ghidurilor nati-
onale, care este in trei doze la 0, 1 si 6 luni pentru
majoritatea tarilor (si In unele tari doua dozela 0
si 6 luni pentru copii de 11-15 ani). Daca este ne-
voie de protectie mai rapida, este indicata schema
accelerata (1, 7, 21 de zile, 6-12 luni), de exemplu
pacientii care trebuie sa Inceapa imunosupresia

in mod urgent. In cazul in care familia pacientului
calatoreste mult si imunitatea naturala impotriva
hepatitei A nu a fost dobandita Inca, se reco-
manda vaccinurile combinate HAV-HVB (Twin-
rix®), deoarece sunt mai imunogenice decat VHB
monovalent. Totodatd, se recomanda verificarea
titrului de anticorpi la o luna dupa vaccinarea a 3-
a (schema 0, 1 si 6 luni) si dupa a 4-a doza daca
schema este 0, 7, 21 de zile si 6-12 luni. Nivelurile
de anticorpi anti-HBs >100 mUI/ml ar trebui
atins.

Daca este necesara doza de rapel, poate fi admi-
nistrata. Nu exista date despre doze maxime de
administrare a vaccinului in cazul absentei ras-
punsului, dar de obicei se administreaza pana la
sase doze. In plus, Twinrix® poate fi administrat
la copiii imunodeprimati, in cazul absentei de ras-
puns (de obicei trei dozela 0, 1 si 2 luni) conform
unui studiu recent efectuat de Raven et all (37).

Mentinerea anticorpilor HBs trebuie monitori-
zata In mod regulat la copiii supusi tratamentulu-
iimunosupresiv. O doza de rapel de vaccin HVB
trebuie administratd daca anticorpii anti-HBs
scad sub 10 UI/1.

Vaccinul papiloma virus uman (HPV)

Vaccinarea HPV este recomandata adultilor tineri
cu varsta cuprinsa intre 11 si 26 de ani cu maladii
autoimune conform PNI. Rezultatele studiilor an-
terioare a imunogenitatii sugereaza ca, evaluarea
raspunsului la vaccin si persistenta anticorpilor
dupa vaccinarea HPV, in acest grup de subiecti
poate fi util, desi inca nu a fost recunoscuta o li-
mitd de seroprotectie, pentru aceasta grupa de

varsta (35 - 36).
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Vaccinul pneumococic

Streptococcus pneumoniae este un agent patogen
uman cu incidentad relativ Tnaltd, care afecteaza
toate grupele de varst3, iar datorita mortalitatii,
morbiditatii crescute si a tratamentului costisitor,
prevenirea infectiei pneumococice este priorita-
tea OMS (38 - 40). In recomandirile EULAR 2011,
vaccinarea Impotriva infectiei pneumococice pu-
tea fi luatd in considerare la pacientii care pri-
mesc medicamente imunosupresoare in doze
mari sau agenti biologici inainte de initierea tera-
piei. Aceasta recomandare a fost modificata in
anul 2021, iar vaccinul pneumococic conjugat
este inclus in PNI in majoritatea tarilor. Include-
rea PCV in PNI a fost argumentata in baza ratei
inalte a bolii pneumococice invazive (bacteriemie,
meningitd sau alta infectie a unui loc normal ste-
ril) la copii mici si eficacitatea dovedita a diferitor
vaccinuri pneumococice conjugate pentru preve-
nirea infectiei (25).

Atat vaccinurile pneumococice PCV13, cat si
PPV23 sunt inca recomandate in multe tari, cum
ar fi SUA, Canada, Cipru, Grecia, Franta si Spania
(26,34,35). Comitetul consultativ al SUA pentru
practicile de imunizare recomanda urmatorul
plan de vaccinare pentru copiii cu boli cronice:
patru doze de PCV13 la 2, 4, 6 si 12-15 luni, ur-
mate de doua doze suplimentare de PPV23 la in-
terval de 5 ani in intervalul varstei 2 si 18 ani (26).
Explicatia ar fi ca PPV23 asigura protectie impo-
triva unui numar mai mare de serotipuri, compa-
rativ cu PCV13. Cu toate acestea, datorita caracte-
risticilor sale T-independente, PPV23 induce doar
imunitate pe termen scurt si raspunsuri imune
mai slabe decat PCV13, care este un antigen T-de-
pendent (38). Gratie acestui fapt, in Elvetia se re-
comanda exclusiv PCV13. Vaccinul pneumococic
conjugat, comparativ cu vaccinul polizaharidic,
produce mai multi anticorpi cu afinitate Tnalta si
raspunsuri imune de lunga durata, cum ar fie ce-
lulele B de memorie.

O problema vizand siguranta vaccindrii pneumo-
cocice, conform avertizarilor EULAR 2021, poate
surveni in cazul pacientilor cu sindrom periodic
asociat criopirinei (CAPS). O serie de cazuri (18
copii si 50 adulti) cu CAPS, carora li s-a adminis-
trat tratament bDMARDS cu canakinumab, cu ex-
ceptia unuia, au prezentat reactii severe dupa vac-
cinarea PPSV-23. Reactiile la vaccin au aparut in
80% de cazuri dupa vaccinarea PPSV-23 (compa-
rativ cu 0% dupa PCV10/13), inclusiv reactii lo-
cale severe 1n timpul vaccinarii, febra (50%) si

crize CAPS (n=2). In studiul de fat3, doar la patru
pacienti au fost depistati in urma testelor anticor-
pii PPSV-23 siin toate cele 4 cazuri ei au prezentat
nivel de protectie. Prin urmare, conform indicati-
ilor EULAR 2021, se recomanda evitarea vaccina-
rii cu PPSV-23 a copiilor cu CAPS (25). Casiin ver-
siunea din 2011 a recomandarilor EULAR, vacci-
narea cu PCV10/13 si PPSV-23 este recomandata
pacientilor cu deficiente de complement primar si
celor cu asplenie functionala, deoarece acest con-
tingent prezinta un risc crescut de sepsis cauzat
de pneumococi (6).

Imunizareadozei de rapel cu vaccinurile pneumo-
cocice conjugate permite o amplificare a fondului
de celule B si T de memorie. In schimb, imuniza-
rea de rapel cu vaccinurile polizaharidice simple
poate epuiza stocul de celule B de memorie, din
cauza lipsei de inducere a lor (36).

In concluzie, vaccinarea impotriva infectiei pneu-
mococice este recomandata practic tuturor copii-
lor cu afectiuni autoimune, conform PNI. Ideal ar
fi ca vaccinarea sa fie realizata Tnainte de initierea
terapiei imunosupresoare. Daca terapia imunosu-
presoare a fost deja inceputa, vaccinarea tre buie
administrata iIn momentul in care nivelul de imu-
nosupresie este cel mai sciazut. Imunogenitatea
poate fi redusa sub unele tratamente imunosu-
presoare si, daca este posibil, verificarea raspun-
sului imun trebuie efectuata la 1 luna dupa vacci-
nare si in mod regulat la copiii care raman sub
imunosupresie (35).

Vaccinul meningococic

Vaccinul meningococic conjugat monovalent
(grupele capsulare A si C) sau cvadrivalent (Me-
nACWY), precum si vaccinul impotriva serogru-
pului B (MenB), este recomandat in mai multe tari
europene, dar siin SUA si Canada, in functie de en-
demicitatea diferitelor serogrupuri meningoco-
cice din diferite localitdti din intreaga lume (25,
26, 34, 35). Pacientii cu deficit de complement do-
bandit, cum ar fi cei carora li se administreaza an-
ticorp monoclonal eculizumab, dar si alti copii
care urmeaza un tratament imunosupresor sunt,
de asemenea, expusi riscului de hiposplenism si
ar trebui sa fie monitorizati dupa imunizarea cu
vaccinul meningococic (41).

Vaccinul tetanos-difterie-pertussis acelular-
poliomielita (DTaP)

Vaccinarea contra tetanosului, difteriei, pertus
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sisului acelular si poliomielitei este recomandata
tuturor copiilor cu tulburari mediate imun, con-
form programelor de imunizare nationald, speci-
fice diferitor tari (26, 34, 35). Timpul si numarul
de doze depinde de numarul de doze administrate
anterior, dar si de intervalul de la ultima doza de
vaccinare. Adultilor tineri, dupa vaccinarea pri-
mara, li se recomanda administrarea mult mai
frecventa a dozelor de rapel de vaccin antidifte-
ric/tetanos decat persoanelor sanatoase, adica la
fiecare 10 ani (36).

Vaccinul Haemophilus Influenzae tip B (HiB)

Vaccinarea Hib trebuie administrata conform
programelor nationale de imunizare. Potrivit da-
telor epidemiologice actuale, imunizarea Hib nu
este recomandata copiilor cu varsta peste 5 ani,
chiar si pacientilor imunodeprimati, cu exceptia
celor din Cehia, Grecia, SUA si Canada (26, 34, 35).

Alte vaccinuri: Rabie, Encefalita japoneza, vac-
cinul parenteral febra tifoidd, encefalita tran-
smisd de capuse

Vaccinarea impotriva rabiei, encefalitei japoneze
sau febrei tifoide este indicata in situatii specifice
de risc, conform ghidurilor nationale de imuni-
zare, Tnainte de a calatori in zone endemice (26,
34, 35). Indicatiile ar trebui discutate individual
cu specialistii Tnainte de a planifica calatorii inter-
nationale. Se recomanda vaccinarea impotriva en-
cefalitei transmise de capuse pentru copiii cu risc
crescut de expunere, conform PNI, pentru fiecare
tara (34, 35). Se recomanda a urma schema obis-
nuita de vaccinare (trei doze-schema cu o doza de
rapel la fiecare 10 ani). Pacientii imunodeprimati
trebuie testati serologic la interval de 1 luna de la
ultima doza de vaccin administrata (36).

Situatii particulare
Copiii tratati cu imunoglobuline intravenos

(igIv)

in cazul tratamentului cu [glV, raspunsul imun la
vaccinurile vii atenuate poate fi redus, daca vacci-
nul este administrat imediat inainte de tratament
sau la 1-4 saptamani (sau mai mult) dupa IgIV.
Vaccinurile vii trebuie administrate fie cu 2 sapta-
mani Tnainte, fie ar trebui amanate cu 3-11 luni
dupa IglV, in functie de doz. In cazul tratamentu-
lui cu IglV, in decurs de 14 zile de la un vaccin viu,
vaccinul trebuie verificat dupa 3-11 luni dupa tra-
tament cu IglV, si readministrat, daca este necesar
(25).

Copii tratati cu medicamente ce epuizeazd ce-
lulele B

Nu exista date referitoare la raspunsul imun dupa
vaccinare la copiii tratati cu anti-CD20. Un studiu
prospectiv de control, efectuat de Oren et al,, a
evaluat raspunsul imun umoral la vaccinul anti-
gripal sezonier inregistrat in trei loturi de studiu :
29 de adulti cu poliartrita reumatoida, 14 adulti
cu poliartrita reumatoid3, tratati cu rituximab in
ultimele 18 luni si 21 de adulti sanatosi. S-a con-
statat ca pacientii tratati cu rituximab au reactio-
nat mai putin bine, comparativ cu celelalte doua
grupuri, dar au dezvoltat totusi un raspuns imun
partial la vaccinul antigripal sezonier (42). Nagel
et al. a demonstrat Intr-un studiu prospectiv de
control ca belimumab administrat In asociere cu
csDMARD nu a scazut raspunsul imun la PCV13 la
pacientii cu LES (43).

Timp de 6-9 luni, dupa tratamentul cu anti-CD20
anticorpi monoclonali sau anti-BLys, raspunsu-
rile imune la vaccinare sunt sever afectate, la fel
ca si anticorpii producatori de celule plasmatice,
care sunt de scurta durata si necesita inlocuire cu
precursori CD20+. In plus, numarul de celule B de
memorie din maduva osoasa este, de asemenea,
redus, iar celulele B care revin din maduva osoasa
spre sangele periferic au un fenotip imatur
(CD27-IgD-) sau naiv (CD27-IgD+) mai pronun-
tat decat memoria celulelor B. Dezvoltarea de noi
celule B de memorie pare sa fie amanata pe multi
ani. Cu toate acestea, se pare ca celulele plasma-
tice de lunga durata ar putea sa nu fie afectate de
medicamentele care epuizeaza celulele B. Prin ur-
mare, se recomanda efectuarea imunizarii pri-
mare inaintea tratamentului cu anticorpi mono-
clonali anti-CD20. Imunizarea secundara poate fi
administrata la 6 luni dupa aceste tratamente
pentru vaccinuri nevii si doar la 12 luni pentru
vaccinuri vii atenuate (32, 44, 45).

Hipogamaglobulinemia prelungita si epuizarea
celulelor B au fost raportate dupa tratamentul cu
rituximab. Odata ce exista date stiintifice, fiecare
specialist trebuie sa se documenteze inainte de
initierea terapiei, s monitorizeze nivelurile Ig si
celulele B pe durata terapiei, pentru a se asigura
ca aceste niveluri s-au normalizat inainte de orice
tip de imunizare. Desi e previzibil ca raspunsul
imun sa fie diminuat la subiectii supusi tratamen
tului care epuizeaza celulele B, vaccinul antigripal
sezonier este inca recomandat, cu inducerea unui

raspuns imun al celulelor T (36).
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Copii ndscuti de mame care au urmat trata-
ment imunosupresor in timpul sarcinii

Pe masura ce unele medicamente imunosupre-
soare trec bariera placentar3, ele pot fi determi-
nate la nou-nascuti timp de 6-8 luni, mai ales daca
sunt administrate mamelor la sfarsitul sarcinii.
Aceste medicamente pot afecta dezvoltarea siste-
mului imunitar al nou-nascutilor si, de asemenea,
afecteaza raspunsul imun la vaccinare. De exem-
plu, un caz fatal de ,BCGitd” a fost raportat la un
bebelus de 3 luni a carui mama fusese tratata cu
infliximab 1n timpul sarcinii (46). Medicamente
precum MTX, MMF, leflunomida si ciclofosfamida
sunt teratogene si sunt contraindicate in timpul
sarcinii (47). Alte medicamente, precum antima-
laricele, sulfasalazina, AZT, ciclosporina, tacroli-
mus si colchicina, nu sunt imunosupresoare si pot
fi administrate In timpul sarcinii (47). Nonsteroi-
zii antiinflamatori (AINS) COX2 selectiv si corti-
costeroizii pot fi administrati pana la 28 de sapta-
mani de gestatie.

In caz de maladie refractara severd la mams, in
timpul sarcinii, pulsterapia cu metilprednisolon si
IglV poate fi, de asemenea, administrata pana la
sfarsitul sarcinii, daca este necesar. Trebuie re-
marcat faptul ca anticorpii monoclonali biologici
sunt transferati prin placents, ca si alte imunoglo-
buline din saptamana a 13-a pana la sfarsitul sar-
cinii, cu un peak in ultimele 4 saptamani de sar-
cing, rezultind un nivel sanguin cu 120-130%
mai mare decat cel al nivelurilor sanguine ale ma-
mei.

EULAR recomanda vaccinarea sugarilor, in con-
formitate cu programul national de imunizare, in
regim normal, daca agentii biologici au fost Intre-
rupti inainte de saptimana 22 de gestatie. Cu
toate acestea, daca mama urmeaza tratamentul
imunosupresiv dupa 22 de saptamani , vaccinu-
rile vii atenuate (inclusiv BCG, rotavirus, poliomi-
elita orala, ROR si VZV) trebuie administrate dupa
varsta de 6 luni. Vaccinurile inactivate pot fi ad-
ministrate, conform programului national de
imunizare, fara restrictii.

Majoritatea csDMARD, bDMARD si tsDMARD sunt
contraindicati in timpul alaptarii, cu exceptia me-
dicamentelor antimalarice, sulfasalazinei, AZT, ci-
closporinei, tacrolimusului, colchicinei, predniso-
nului, Ig si anti-TNF, datorita unui transfer scazut
in laptele matern. Prin urmare, copiii care sunt ex-
pusi doar la aceste medicamente imunosupre-
soare, pe durata alimentatiei naturale pot fi vacci

nati In regim obisnuit, conform PNI (47).

COVID-19 si vaccinarea

Chiar daca spitalizarile cu COVID-19 la copiii si
adolescentii cu maladii autoimune/autoinflama-
torii s-au dovedit a avea o incidenta scazuta, iar
tratamentul acestora cu bDMARD nu a fost asociat
cu mai multe cazuri de infectie SARS-CoV2 severa,
totusi e posibila expunerea lor unui risc de reca-
dere a maladiei de fond secundar sindromului
acut respirator sever prin SARS-CoV-2 sau sus-
pendariia terapiei antiinflamatorii Tn timpul in-
fectiei COVID-19 (48, 49).

Desi vaccinarea poate proteja impotriva infectiei
SARS-CoV2, nu exista date suficiente referitor la
siguranta si imunogenitatea vaccinurilor COVID-
19 1n randul copiilor cu AIIRD .

Un studiu international, multicentric, care evalu-
eaza siguranta si imunogenitatea vaccinului
BNT162b2 anti-SARS-CoV-2 la 91 de adolescenti
si adulti tineri cu debut juvenil al maladiei autoi-
mune, a raportat un profil de siguranta bun la
96,7% dintre pacienti, semnaland fie evenimente
adverse usoare, fie absenta lor, nicio modificare a
scorurilor de activitate a bolii si doar 3,3% cazuri
de simptome acute tranzitorii. Rata seropozitivi-
tatii a fost de 97,3% 1n grupul de copii cu maladii
reumatice autoimune, comparativ cu 100% in
grupul de copii sanatosi. Cu toate acestea, titrurile
de anticorpi anti-S1/S2 au fost semnificativ mai
mici la copiii cu maladii autoimune, comparativ cu
lotul de control (50).

Intr-un alt studiu, in care a fost cercetat un lot de
159 de adolescenti si adulti tineri cu maladii reu-
matice, s-a concluzionat ca vaccinurile ARNm
SARS-CoV-2 au fost eficiente, fiind administrate in
regim de doud doze la aproape toti pacientii, ne-
inregistrandu-se evenimente adverse grave. Rata
acutizarii maladiei de fond a fost de 4,4% dupa a
doua doza de vaccin ARNm.

Studiul care a examinat vaccinul ARNm
BNT162b2 la 41 de adolescenti cu maladii autoi-
mune/autoinflamatorii a raportat ca pacientii,
care au continuat tratamentul de fond, au obtinut
un raspuns umoral eficient dupa administrarea
vaccinului In regim de doua doze.

O publicatie din 2022 a raportat o siguranta buna
intr-un grup de studiu de de 228 de copii cu varsta
de 12-18 ani (51).

Un alt studiu, care a evaluat eficacitatea vaccinu-
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lui ARNm BNT162b2 in prevenirea infectiei cu
COVID-19 intr-un lot mare, de 1639 de adoles-
centi cu maladii reumatice, In comparatie cu un
lot martor (adolescentii sanatosi), a demonstrat
ca vaccinul a manifestat un nivel similar de efici-
entd impotriva infectiei cu COVID-19 in ambele
grupuri, de studiu si de control (52). Aceste rezul-
tate ar trebui sa Incurajeze vaccinarea adolescen-
tilor cu maladii reumatice autoimune cu debut ju-
venil, pe fundalul tratamentului cronic imunosu-
presiv.

DISCUTII

In general, existd multe studii privind vaccinarea
copiilor cu tulburari autoimune. Totusi, rdman o
serie de probleme deschise pentru cercetare, cum
ar fi:

v Catde des ar trebui sa evaluim serologia vac-
cinului la pacientii aflati In tratament imuno-
supresor pentru diferitele antigene ale vac-
cinului: pneumococi, tetanos, rujeolda, varicel3,
hepatita A si B?

v Cat de frecvent ar trebui sa li se administreze
doze de rapel de vaccin copiilor care urmeaza tra-
tamente imunosupresoare, in special pentru vac-
cinurile pneumococice?

v Care este nivelul de de protectie care ar trebui
sa fie monitorizat la copiii carora li se admi-
nistreaza tratament imunosupresor (in special
pentru pneumococi, rujeold, varicela)?

v Care sunt factorii care afecteaza raspunsul an-
ticorpilor pe termen scurt si viteza de declin al an-
ticorpilor pe termen lung (tipul si doza de imuno-
supresoare, vaccinarile anterioare, data ultimei
vaccinari, varsta, activitatea bolii) ?

v Ar trebui si administram doze suplimentare
de vaccinuri copiilor sub tratament imunosupre-
sor, de exemplu impotriva gripei sau hepatitei B,
sau a altor vaccinuri?

v Cum coreleaza nivelurile de anticorpi cu pro-
tectia pe termen lung? Avem un nivel mai bun de
protectie?

v Putem aplica alte teste imunologice (cum ar fi
masurarea celulelor B si T ale memoriei specifice)
pentru a evalua protectia pe termen lung?

v Ar trebui sa dezvoltam noi strategii de vacci-
nare (cum ar fi utilizarea de noi adjuvanti sau uti-
lizarea vaccinurilor ADN) pentru a creste pro-
tectia impotriva vaccinului in randul acestor co-
pii?

v Putem elabora un algoritm pentru a defini mai

bine sub ce tratament putem administra in sigu-
ranta vaccinuri vii atenuate? S-ar putea efectua o
analiza imunologica care ar stabili siguranta ad-
ministrarii unui vaccin viu atenuat?

Toate studiile publicate sunt suficient de con-
vingatoare din punct de vedere al sigurantei, iar
majoritatea vaccinurilor par a fi inofensive pentru
copiii cu maladii autoimune, supusi tratamentului
imunosupresor. Conform studiilor existente, vac-
cinurile nu provoaca reactii adverse grave si nu
sporesc activitatea bolii de fond. Cu toate acestea,
numadrul studiilor care au investigat imunizarea
cu vaccinuri vii atenuate la aceasta categorie de
pacienti este nu prea mare. Sunt necesare studii
mai ample pentru a defini conditiile exacte in care
pot fi administrate vaccinurile vii atenuate co-
piilor cu doze mari de DMARD, bDMARD. Totusi,
vaccinurile vii atenuate pot fi luate in considerare
de la caz la caz la copiii cu maladii autoi-
mune/autoinflamatorii, tratati cu doze mari de
imunosupresive. Pentru acesti pacienti este im-
portanta abordarea sistematica pentru evaluarea
starii vaccinului si pentru planificarea vaccinarii
la un anumit moment al bolii.

In ceea ce priveste imunogenitatea, majoritatea
tratamentelor imunosupresoare in doze mici in-
duc un raspuns normal de anticorpi pe termen
scurt. Desi toate vaccinurile nevii pot fi adminis-
trate chiar si in conditii de imunosupresie ridi-
catd, nu intotdeauna este foarte clar cum va
raspunde copilul la vaccinare. Prin urmare, atunci
cand este posibil, este important a se evalua
raspunsul anticorpilor la 1 luna dupa vaccinare,
deoarece ar putea fi necesar de a administra o
doza suplimentara de vaccin pentru unii copii.

Majoritatea studiilor au analizat raspunsurile pe
termen scurt dupa vaccinare la copiii cu tulburari
mediate imun. Cu toate acestea, protectia pe ter-
men lung depinde de persistenta nivelurilor de
anticorpi peste pragul de protectie, atunci cand
memoria imunologica poate actiona suficient de
rapid pentru a induce niveluri de anticorpi de
protectie in caz de infectie. Acest prag de protec-
tie a fost stabilit doar la copii sanatosi si poate fi
diferit la copiii imunodeprimati. Prin urmare, tre-
buie definitd o corelatie de protectie pentru
aceasta populatie specifica, pentru a ne asigura ca
este mentinutd protectia pe termen lung. Astfel,
este foarte important a se verifica daca acesti co-
pii, supusi tratamentului cronic imunosupresiv
sau copiii care prezinta diverse tulburari mediate
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imun, care prezinta un raspuns imun afectat,
mentin anticorpii de protectie pe termen lung. Re-
zultatele studiilor efectuate pana in prezent au
constatat faptul ca anticorpii specifici post-vacci-
nare scad mai rapid la copiii imunodeprimati
comparativ cu copiii sanatosi.

Actualizarea recomandarilor EULAR din 2021
pentru vaccinarea copiilor cu maladii reumatice
autoimune/autoinflamatorii se bazeaza pe o revi-
zuire sistematica a literaturii de specialitate, pu-
blicate 1n anii 2009-2021 de catreo echipa de lu-
cru formata din 20 de experti internationali, in-
clusiv reumatologi pediatri si pentru adulti, imu-
nologi si un reprezentant al pacientului. Cele 15
recomandari EULAR din 2011 au fost inlocuite,
modernizate si ajustate si au fost impartite in sase
principii generale si sapte recomandari. Aceste
principii generale reprezinta baza actualizarii din
2021 siacopera aspecte esentiale ale vaccinarii in
cazul maladiilor reumatice pediatrice.

Viteza de declin a anticorpilor specifici post imu-
nizare, la copiii cu maladii reumatice autoi-
mune/autoinflamatorii, depinde de diversi para-
metri, cum ar fi tipul si doza de tratament imuno-
supresor, vaccinarile anterioare, timpul trecut de
la ultima imunizare, varsta si activitatea bolii, dar
sunt necesare studii mai multe si mai ample, pen-
tru a determina exact factorii care afecteaza rapi-
ditatea acestui declin. Este important a se reco-
manda frecventa evaluarii serologice a vaccinului
administrat acestor copii si cat de des trebuie ad-
ministrate dozele de rapel. Pentru moment, per-
sistenta anticorpilor ar trebui evaluata mai siste-
matic la copiii aflati la tratament imunosupresor,
in special cei cu tratament bDMARD si impotriva
bolilor pentru care este riscul de expunere conti-
nuy, cum ar fi pneumococi, gripa, tetanos, hepa-
tita B, VZV si rujeola. De asemenea, este nevoie de
a dezvolta un set de teste de laborator care sa fie
disponibile pe scara larga pentru a ajuta monito-
rizarea imunitatii pe termen lung la toate bolile
prevenibile prin vaccin la copiii cu risc ridicat.

Evaluarea imunitatii este In mare masura limitata
la raspunsul anticorpilor, din cauza dificultatii de

CONCLUZII

masurare a raspunsurilor specifice ale celulelor B
si T in afara laboratoarelor specializate. In orice
caz, protectia pe termen lung este mai complexa
decat doar determinarea nivelului de anticorpi
neutralizanti. Calitatea anticorpilor si a celulelor
B (functia, repertoriul) este de asemenea impor-
tanta.

Este bine cunoscut faptul ca nivelurile de anti-
corpi pot fi sub pragul de protectie, desi copilul
poate fi incad protejat de imunitatea memoriei,
care poate fi reactivata foarte rapid pentru unii
antigeni, cel putin la indivizii sanatosi. Studierea
raspunsului imun celular si a anticorpilor in post-
vaccinare pe termen scurt si mai lung, la aceasta
populatie vulnerabild, este cruciala pentru ameli-
orarea dezvoltarii strategiilor de vaccinare (cum
ar fi utilizarea de noi adjuvanti sau utilizarea vac-
cinurilor ADN) pentru a spori protectia vaccinala
la acesti copii.

Un alt subiect important este determinarea speci-
alistului care sa poarte responsabilitate pentru
decizia de vaccinare, monitorizarea procesului de
imunizare, evaluarea raspunsului imun in dina-
mica la copii cu maladii reumatice autoimune/au-
toinflamatorii. Specialistii adesea sunt persoanele
care ofera ingrijirea primara a acestor pacienti
complecsi si ar trebui sa fie mai proactivi in veri-
ficarea statutului vaccinarii, a starii pacientilor
lor, dand recomandari cu privire la managemen-
tul procesului de imunizare.

in cele din urm3, noile tehnologii de vaccinare
»explodeaza” in contextul pandemiei SARS-CoV-2,
fiind bazate in principal pe analiza genetic3, cu in-
dicati tinta si apoi combinand aceste informatii cu
noi modalitati de a viza si a ,pacali” sistemul imu-
nitar si raspunda in mod corespunzitor. In mod
similar, o mai buna intelegere a patologiei tulbu-
rarilor mediate imun a condus la dezvoltarea de
abordari mai directionate. Se sperda ca actuala
pandemie va declansa, de asemenea, dezvoltarea
unei game de vaccinuri utilizate la diferite grupuri
de populatie pentru acelasi agent patogen, in spe-
cial vaccinuri pentru copiii imunodeprimati.

Imunizarea la copiii cu maladii reumatice autoimune/autoinflamatorii, supusi tratamentului imuno-
supresiv, trebuie promovata si sustinutd, iar importanta finalizarii schemelor de vaccinare ar trebui
subliniatd. Strategii pentru a compensa cele mai mici raspunsuri la vaccin sau declinul rapid al anti-
corpilor includ masurarea nivelurilor de anticorpi, pentru a determina momentul optim pentru admi-
nistrarea dozelor de rapel la necesitate. Este imperios necesara desfasurarea unor cercetari exhaustive
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care ar avea ca obiect de studiu copiii cu maladii reumatice, in scopul elaborarii ghidurilor de vacci-

nare, bazate pe dovezi practice si date stiintifice.
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THE LATEST OPINIONS REGARDING THE VACCINATION OF CHILDREN WITH TYPE 1
DIABETES

Introduction. Type 1 diabetes mellitus (T1DM) is the most common endocrine disease of
childhood. Every year, the number of patients is constantly increasing worldwide. Due to poor
carbohydrate metabolism, patients with type 1 diabetes are more susceptible to infectious
diseases.

Material and methods. A structured search was performed in PubMed and HINARI, using
English search terms: vaccination, type 1 diabetes, children, viral infections, bacterial infec-
tions.

Results. Practitioners and scientists should encourage children with type 1 diabetes and
their parents to get vaccinated. However, it should be remembered that due to metabolic
changes in people living with type 1 diabetes, the immune response to vaccination may be
insufficient. When analyzing the current data, we did not determine which vaccination regi-
mens and which type of vaccine is more suitable for patients living with type 1 diabetes. At
the beginning of the century, there were myths in the scientific world that vaccinating chil-
dren with type 1 diabetes is not appropriate, but today we know that this is not right and
that everything must be done the other way around.

Conclusions. Today, our research and scientific studies continue to develop a more rational
approach to vaccinating children and adults living with type 1 diabetes.

Diabetul zaharat de tip 1 (T1DM) este cea mai frecventd boald endocrind a copildriei. In fie-
care an, numdrul de pacienti la nivel mondial este in continud crestere. Din cauza metabolis-
mului deficitar al carbohidratilor, pacientii cu diabet de tip 1 sunt mai sensibili la maladiile
infectioase.

Material si metode. A fost efectuatd o cercetare structuratd in PubMed si HINARI, folosind
termenii in limba englezd: ,vaccinare”, ,diabet de tip 1”, ,copii”, ,infectii virale”, ,infectii bac-
teriene”.

Rezultate. Practicienii si oamenii de stiintd ar trebui sd incurajeze copiii cu diabet de tip 1
si pdrintii acestora sd se vaccineze. Cu toate acestea, trebuie amintit faptul cd, din cauza mo-
dificdrilor metabolice, la persoanele care au diabet de tip 1, rdspunsul imunitar la vaccinare
poate fi insuficient. In urma analizei datelor actuale, nu am stabilit ce regimuri de vaccinare
si ce tip de vaccin este mai potrivit pentru pacientii cu diabet de tip 1. La inceputul secolului,
in lumea stiintificd circulau unele mituri conform cdrora vaccinarea copiilor cu diabet de tip
1 este contraindicatd, dar in zilele noastre stim cd acest lucru este complet eronat i cd, din
contrd, vaccinarea este beneficd.

Concluzii. Astdzi, cercetdrile si studiile noastre stiintifice continud sd promoveze o abordare
mai rationald a vaccindrii copiilor si adultilor cu diabet de tip 1.
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INTRODUCERE

Problema vaccinarii copiilor cu boli cronice a fost
intotdeauna relevanta pentru pediatri si medicii
de familie. Diabetul zaharat de tip 1 (T1DM) este
cea mai frecventa boala endocrind a copilariei. S-
a constatat ca incidenta sa, la nivel mondial, este
in crestere, generand probleme asociate, de ordin
medical, social si economic (1).1n 2019, conform
Federatiei Internationale de Diabet, peste 1,1 mi-
lioane de copii si adolescenti din Intreaga lume
sufereau de diabet de tip 1 (2). Atat diabetul zaha-
rat de tip 1, cat si cel de tip 2 sunt asociate cu mo-
dificari metabolice care ducla infectarea mai frec-
venta si mai persistenta cu agenti virali si bacte-
rieni. Prin urmare, societatile stiintifice reco-
manda cu insistenta ca, In cazul copiilor cu T1DM,
programele de imunizare, aprobate oficial de ca-
tre guvernele nationale sa fie urmate cu mare
atentie (3).

MATERIAL SIMETODE

A fost efectuata o cercetare structurata in PubMed
si HINARI a termenilor in limba engleza: ,vacci-
nare”, ,diabet de tip 1”, ,copii”, ,infectii virale”,
Jinfectii bacteriene”. Calendarul de vaccinare nu
difera pentru populatia generala de copii si pen-
tru copiii cu T1DM, dar, din cauza modificarilor
imunitare, cei din urma pot manifesta un raspuns
imunitar inadecvat la vaccinare (4, 5). Exista do-
vezi care sugereaza ca enterovirusul si virusul
herpes simplex pot juca un anumit rol in dezvol-
tarea diabetului de tip 1. In plus, existi date con si
alte virusuri, cum ar fi rotavirusul, virusurile gri-
pale, virusul rubeolei si al oreionului, pot produce
infectii pancreatice, autoimunitate si, ulterior, pot
evolua in diabet de tip 1 (6). Cu toate acestea, as-
pectele date raman controversate, iar cercetarile
sunt in curs de desfasurare (7 - 9). Prin urmare,
ne propunem trecerea in revista a celor mai re-
cente opinii vizand vaccinarea copiilor cu diabet
de tip 1, bazate pe dovezi stiintifice.

REZULTATE

Caracteristicile bolilor infectioase la copiii cu dia-
bet de tip 1

Alaturi de microangiopatia multisistemica si de
bolile macrovasculare, insuficienta imunitara este
cea mai frecventa complicatie a controlului glice-
mic deficitar (10).1n orice tip de diabet, rispunsul
imunitar este afectat, fiind afectate atat sistemul

imunitar Inndscut, cat si cel adaptat. Studiile evi-
dentiaza particularitati ale recunoasterii agenti-
lor patogeni, suprimarea productiei de citokine,
recrutarea si functionarea deficitara a neutrofile-
lor si a macrofagelor, modificari ale activitatii ce-
lulelor natural killer si inhibarea anticorpilor si a
factorilor efectori ai complementului atit la ani-
malele de laborator, cat si la persoanele cu diabet
de tip 1 si 2 (11). Cercetarile au aratat in mod clar
ca pacientii cu diabet de tip 1 prezinta un risc
crescut de infectie (12 - 14). Intr-un studiu de co-
horta prospectiv de 12 luni, efectuat in Olanda, in
perioada mai 2000 - aprilie 2002, s-a demonstrat
ca incidenta infectiilor tractului respirator infe-
rior, a infectiilor bacteriene ale pielii si mucoase-
lor si a infectiilor fungice ale pielii si mucoaselor a
fost semnificativ mai mare la 705 pacienti cu dia-
bet de tip 1 decatla 18 911 pacienti aparent sana-
tosi (15).

In plus, riscul creste odati cu recurenta. Aceste
constatari au fost confirmate de un studiu englez
de cinci ani, In care frecventa si rezultatul infecti-
ilor au fost asociate cu severitatea diabetului de
tip 1 (16). In acest studiu, 5863 de pacienti cu di-
abet zaharat de tip 1 au fost comparati cu 8231 de
subiecti de control, iar pacientii care au necesitat
spitalizare sau au decedat au fost, de asemenea,
comparati. Rezultatele au relevat ca riscul de in-
fectie pe termen lung a crescut odata cu cresterea
HbA1c. Spitalizarea pentru infectie a fost semnifi-
cativ mai frecventa la pacientii cu T1DM decit in
lotul martor, iar controlul glicemic deficitar a fost
asociat cu un risc crescut: subiectii cu HbAlc
>11%auavut o IRR de 8,47, pe cand cei cu control
optim auavut o IRR de 1,41.

Studiile recente au demonstrat o asociere puter-
nica intre un control glicemic deficitar si gravita-
tea infectiei cu SARS-CoV-2 (17, 18).

Din pacate, incidenta infectiei la copiii cu diabet
de tip 1 nu este bine cunoscuta. Majoritatea date-
lor disponibile provin din studii efectuate la adulti
si exista foarte putine dovezi care sa sugereze un
risc mai mare de infectie la copiii cu T1DM. Intru-
cat copiii cu un control glicemic deficitar prezinta
tulburdri imunitare si metabolice similare celor
observate la adulti, pare probabil ca acestia sa
aiba un risc de infectie substantial similar cu cel al
adultilor. In calitate de confirmare a acestei ipo-
teze poate servi un studiu efectuat in Statele
Unite, folosind date colectate in perioada 2008-
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2014, in 44 de spitale pentru copii din Intreaga
tard (19). Datele au demonstrat ca asistenta me-
dicala pentru infectii, este oferita in mod obisnuit
copiilor cu diabet zaharat de tip 1 si ca necesitatea
de ingrijire pentru acesti pacienti creste in timp,
in paralel cu sporirea numarului de cazuri de dia-
bet zaharat de tip 1.

Dupa cum s-a mentionat anterior, unele infectii
sunt frecvente la pacientii cu diabet de tip 1. In-
fectiile respiratorii cauzate de Mycobacterium tu-
berculosis, Staphylococcus aureus, bacteriile
gram-negative si ciupercile pot aparea cu o inci-
denta crescutad (20, 21). Infectiile cutanate si ale
tesuturilor moi, de la foliculita, furunculoza si ab-
cese subcutanate pana la fasciita necrozanta, sunt
adesea cauzate de S. aureus, rezistent la metici-
lina si de Staphylococcus epidermidis (22). Infecti-
ile tractului urinar au o probabilitate de 4 ori mai
mare de a fi asociate cu bacteriemie la pacientii cu
diabet decat la persoanele sanatoase, fiind adesea
cauzate de microbi multirezistenti la medica-
mente (23). In plus, hepatita B, hepatita C si can-
didoza orala si cea esofagiana sunt atestate frec-
vent la pacientii cu diabet de tip 1 (24 - 26).

Copiii si adolescentii cu diabet zaharat de tip 1
sunt considerati un grup special de populatie,
care trebuie sa fie vaccinati conform calendarului
de vaccinare recomandat pentru persoanele sa-
natoase, acordandu-se o atentie deosebita vacci-
nurilor pneumococice si antigripale. Pot fi nece-
sare rapeluri ale vaccinului pneumococic, iar vac-
cinurile antigripale trebuie administrate anual
(3). La adultii cu diabet zaharat de tip 1, exista re-
comandari specifice pentru vaccinul impotriva
hepatitei B, tetanosului/difteriei/pertussisului,
pentru vaccinul pneumococic, vaccinul antigripal
si vaccinul antiherpes zoster, in functie de varsta
si de vaccinarile anterioare (27).

Cu toate acestea, in ciuda afectarii binecunoscute
a functiei sistemului imunitar la pacientii cu dia-
bet zaharat de tip 1, raspunsul imunitar la vacci-
nurile recomandate in mod obisnuit acestor subi-
ecti nu a fost suficient studiat. In plus, rezultatele
celor cateva studii disponibile sunt contradictorii
si nu ne permit sa tragem concluzii definitive cu
privire la protectia reala oferita de diferite vacci-
nuri pentru un anumit pacient cu diabet de tip 1
(28, 29).

DISCUTII

Studiile efectuate cu aproximativ 20 deani In

urma au aratat ca raspunsul la vaccinul impotriva
hepatitei B la pacientii cu diabet de tip 1 nu difera
de cel al persoanelor sanatoase (30, 31).

Rezultate similare au fost obtinute si In timpul
evaluarii vaccinului antigripal. Un studiu la care
au participat 105 pacienti cu diabet zaharat de tip
1, cu varste cuprinse intre 9 si 30 de ani, a demon-
strat ca titlurile serice de anticorpi Impotriva in-
hibitorilor de hemaglutinina Impotriva celor trei
virusuri incluse in vaccinuri au indeplinit cerin-
tele de imunogenitate la o luna dupa vaccinare
(32). Rezultate similare au fost inregistrate de
aceiasi autori intr-un studiu ulterior, care a eva-
luat copiii cu diabet de tip 1 carorali s-a adminis-
trat vaccinul gripal MF59 cu adjuvant (33). Cu
toate acestea, studiul anterior a constatat ca frec-
venta non-raspunsului la componentele H3N2 si
componenta gripala B ale vaccinului trivalent a
fost semnificativ mai mica la pacientii cu diabet de
tip 1 decat la pacientii sanitosi. In plus, raspunsul
de hipersensibilitate de tip intarziat la antigenul
gripal a fost semnificativ redus la subiectii cu un
control glicemic mai slab (P<0,01) (34).

in general, eficacitatea reala a imunizarii pacien-
tilor cu T1DM nu a fost stabilita. Deoarece majori-
tatea copiilor cu T1DM sunt imunizati la timp cu
vaccinurile recomandate, nu este posibil sa se
evalueze cu usurinta efectul nevaccinarii. De fapt,
intr-un studiu sistematic, publicat in 2015 (35),1n
care s-a facut o meta-analiza a eficacitatii vaccinu-
rilor antigripale la pacientii cu T1DM, nu au putut
fi prezentate date privind copiii cu T1DM, deoa-
rece in perioada respectiva nu existau cercetari
relevante disponibile vizand subiectul in cauza.

0 serie de observatii, experimentale si clinice, su-
gereaza o potentiala legatura intre infectie si dez-
voltarea diabetului de tip 1. La animalele de labo-
rator, virozele, in special cele cauzate de virusu-
rile Coxsackie, pot provoca infectii pancreatice si
pot duce la aparitia diabetului de tip 1. La om, a
fost raportata o asociere intre infectiile recurente
ale tractului respirator in copilaria timpurie si
dezvoltarea autoimunitatii insulelor pancreatice,
cu survenirea aparenta a diabetului de tip 1 in ju-
rul varstei de 8 ani (36, 37). Epidemiile de entero-
virus au fost, de asemenea, asociate cu o incidenta
crescuta a diabetului de tip 1 (38, 39). Rezultate
similare, desi mai putin severe, au fost semnalate
in cazul virusului Epstein-Barr (40). Dintre viru-
surile derivate din vaccinuri, gripa, rubeola, orei-

|24



ONE HEALTH &
RISK MANAGEMENT

4 OHR

Editie speciala
aprilie 2023

onul si rotavirusul au fost initial considerate po-
tentiali factori declansatori ai diabetului de tip 1,
desi studiile recente par sa excluda acest risc pen-
tru gripa, precum si pentru oreion si rubeola (41
-46).

In cele mai multe cazuri, relatia temporali dintre
introducerea unui vaccin in calendarul de imuni-
zare a sugarilor si a copiilor si o crestere brusca a
incidentei diabetului de tip 1 in aceeasi populatie
de copii a fost considerata esentiala pentru a de-
monstra ca vaccinurile ar putea cauza diabetul de
tip 1. Deoarece intervalul de timp dintre aparitia
autoanticorpilor impotriva celulelor beta pan-
creatice si aparitia T1DM manifest este, in gene-
ral, acelasi, acest lucru a fost considerat drept do-
vada concludenta a unui risc legat de vaccin. Cu
toate acestea, majoritatea expertilor nu au acor-
dat o importanta deosebita acestor constatari, iar
recomandarile pentru imunizarea sugarilor si a
copiilor nu au fost modificate. Rezultatele acestor
studii au fost combatute, in principal pentru fap-
tul ca majoritatea dintre ele au demonstrat limi-
tari metodologice semnificative de abordare, au
inclus un numar mic de subiecti nevaccinati sau
au fost insuficiente din punct de vedere statistic.
In unele dintre eles-a raportat chiar un efect pro-

CONCLUZII

tector (46). Rezultatele acestor cercetdri pot fi
ilustrate prin cateva exemple. Intr-un studiu caz-
control efectuat in Suedia, care a inclus 339 de ca-
zuri si 528 de controale, vaccinurile BCG, antiva-
riolic, antivariolic, antipertussis, antitetanos, anti-
rubeolic si antioreion nu au avut niciun efect asu-
pra epidemiologiei diabetului de tip 1, in timp ce
vaccinul impotriva rujeolei a fost asociat cu pro-
tectia Impotriva diabetului de tip 1 (47). Un stu-
diu retrospectiv, realizat in Canada, care a evaluat
vaccinarea BCG, a constatat o tendinta in favoarea
unui efect protector al vaccinului (48). Dintre co-
piii vaccinati la nastere, doar unul (3,3%) a fost
diagnosticat cu diabet de tip 1 la varsta de 5 ani,
comparativ cu 52 (24,5%) care nu au fost vacci-
nati (P<0,01). Alt studiu, realizat intr-o perioada
de 10 ani, in Finlanda, nu a relevat nicio diferenta
semnificativa in ceea ce priveste riscul de aparitie
a diabetului de tip 1 dintre copiii vaccinati impo-
triva Hib la varsta de 3 luni si la varsta de 24 de
luni (49). Un studiu caz-control de mare am-
ploare, bazat pe populatia din Statele Unite. a ara-
tat ca niciunul dintre vaccinurile evaluate nu a
fost asociat cu un risc crescut de aparitie a diabe-
tului de tip 1 (50). O serie de alte studii au rapor-
tat rezultate similare (51 - 54).

Diabetul de tip 1 nu este o afectiune rar3, iar numarul copiilor diagnosticati cu aceasta boala creste in
fiecare an. Cu toate acestea, unele dintre provocarile asociate cu utilizarea vaccinurilor la copii nu au
fost pe deplin abordate, ceea ce face ca decizia de administrare a vaccinurilor sa fie acceptata cu re-
zerve. Pentru a reduce riscul de infectie, vaccinarea ar trebui recomandata copiilor cu diabet de tip 1.
Cu toate acestea, exista putine cercetari cu privire la imunogenitatea si eficacitatea vaccin urilor la co-
piii cu diabet de tip 1, iar necesitatea unor regimuri de imunizare diferite nu este prezentata explicit,
nefiind suficient elucidata. Pana in prezent, nu a fost stabilitd nicio asociere intre administrarea de
vaccinuri si aparitia diabetului de tip 1. Sunt cer intreprinse cercetari suplimentare, care ar aborda
exhaustiv aspectele asociate cu administrarea de vaccinuri pacientilor cu diabet de tip 1.
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ROLUL ASISTENTULUI MEDICAL IN CRESTEREA RATEI DE VACCINARE A COPIILOR DE 0-
12 LUNI LA NIVEL DE ASISTENTA MEDICALA PRIMARA
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Introducere. Republica Moldova se confrunta cu o tendintd alarmantd de scadere
a acoperirii vaccinale. Conform Biroului National de Statisticd, in perioada 2020-
2021 s-a inregistrat o rata de acoperire sub 90% cu vaccinurile necesare de a fi
administrate, in primele 12 luni de viati a copiilor. In conformitate cu Standardele
de supraveghere a copiilor de 0-18 ani in conditii de ambulatoriu, acest grup de
varsta se afla sub supravegherea echipei medicului de familie, totusi, actele nor-
mative nu definesc clar rolurile fiecarui membru al echipei in consilierea vaccina-
rii, ceea ce poate influenta rata de vaccinare a populatie.

Scopul. Evaluarea rolului asistentului medical in realizarea procesului de imuni-
zare a copiilor de 0-12 luni si identificarea modalitatilor de sporire a implicarii
acestuia.

Material si metode. A fost realizat un studiu bibliografic simpluy, fiind cautate cu-
vintele-cheie: ,nurse sau asistent medical”, ,,copii” ,rata de vaccinare”, in limba en-
gleza, in baza de date PubMed, 1n publicatii aparute In ultimii 5 ani. Din cele 78 de
surse generate au fost analizate 15 surse, care au facut legatura dintre notiuni si
s-au referit la copii de 0-12 luni.

Rezultate. Conform actelor normative in vigoare in Republica Moldova imuniza-
rea copiilor de 0-12 luni se realizeaza preponderent la nivel de asistenta medicala
primara si reprezinta prerogativa echipei medicului de familie si a asistentului
medical. Profesiograma stabileste c3, asistentul medical efectueaza imunizarea ca-
tegoriilor de populatie, conform calendarului de vaccinare, sub supravegherea
medicului de familie, totodata nu face referire la informarea populatie si la consi-
lierea vaccinarii. Analiza cercetarilor identificate a reliefat ca, majoritatea actelor
normative in domeniul descriu abilitatile clinice ale asistentilor medicali privind
supravegherea si respectiv imunizarea copiilor de 0-12 luni, dar nu arata o con-
secventa ferma in evaluarea domeniului lor de practica. Factorii care au cauzat
reticenta parintilor la administrarea vaccinurilor au fost diversi, cum ar fi conti-
nutul vaccinului, neincrederea in personalul medical, informatiile false despre
vaccinuri, timpul de asteptare in institutia medicala pentru primirea vaccinului,
gradul de constientizare cu privire la bolile care pot fi prevenite prin vaccinare,
varsta si dozele recomandate conform calendarelor nationale. Prin urmare, rolul
asistentului medical in sporirea ratei de vaccinare a copiilor poate fi realizat prin
aplicarea strategiilor de comunicare directionate, pentru a stabili o constientizare
mai larga a comunitatii cu privire la bolile care pot fi prevenite prin vaccinare, op-
timizarea programadrii si a procesului de vaccinare in institutia medicala. Cunos-
tintele si atitudinile individuale ale asistentilor medicali fata de vaccinare pot in-
fluenta decizia pacientului de a adera la campaniile de imunizare. Astfel, asistentii
medicali au raportat necesitatea actualizarii cunostintelor in domeniu si a dezvol-
tarii competentelor in consilierea vaccinarii, si strategii de promovare a imuniza-
rilor la nivel individual si comunitar.

Concluzii. Asistentul medical are un rol important in asigurarea ratei de vaccinare
la copii, dar potentialul acestuia nu este valorificat suficient. Pentru sporirea im-
plicarii asistentului medical in procesul de imunizare sunt necesare interventii la

nivel individual, institutional si de sistem.
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PROVOCARI SI PERSPECTIVE DE ELIMINARE A MORBIDITATII PRIN HEPATITA VIRALA B
SI C IN REPUBLICA MOLDOVA
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1Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
2Agentia Nationala pentru Sandtate Publica, Republica Moldova

Autor corespondent: Angela Paraschiv, e-mail: angela.paraschiv@usmf.md

Cuvinte-cheie: he- Introducere. Hepatita virald prezinta o pandemie la nivel mondial. Se estimeaza
patita virald, ciroza c3a, anual decedeaza 1,4 milioane de oameni ca urmare a hepatitei virale B si C.
hepaticd, carcinom Combaterea hepatitelor virale face parte din Obiectivele de Dezvoltare Durabila
hepatocelular. 2030. In acest context, OMS a elaborat Strategia Globali de eliminare a hepatitei
virale, care vizeaza reducerea incidentei cu 90%, si a mortalitatii cu 65%.
Scopul. Determinarea perspectivelor de eliminare a HVB si HVC, in contextul Re-
publicii Moldova.
Material si metode. A fost realizat un studiu epidemiologic retrospectiv, cu de-
terminarea situatiei epidemiologice privind hepatita virala B si C in Republica Mol-
dova (2000-2022), in baza statisticii oficiale si estimarea morbiditatii reale. Mate-
rialele au fost colectate din formularele statistice oferite de ciatre ANSP. Pentru es-
timarea morbiditatii reale, au fost colectate datele privind infectarea cu VHB si
VHC, a populatiei cu risc sporit de infectare si rezultatele investigatiilor de labo-
rator din institutiile private si de stat.
Rezultate. in perioada analizati, HVB acuti s-a redus de la 749 de cazuri
(17,52%o000) In 2000, pana la 5 cazuri (0,16%o000) in 2022, iar HVC acuta s-a redus
dela 159 de cazuri (3,72%o000) In 2000, pana la 15 cazuri (0,48%000) in 2022. Indi-
cii de prevalenta prin hepatita virala cronica denota o crestere continua a morbi-
ditatii. In dinamica, prevalenta HVB cronice a sporit de la 8817 cazuri (206,4%o00)
in 2000, pana la 30664 de cazuri (1172,53%000) in 2022, iar HVC cronica de la
1855 de cazuri (43,4%000) in 2000, pana la 16687 de cazuri (638,08%000) in 2022.
Un numar mare de persoane infectate cu virusul hepatic B si C raman a fi nediag-
nosticate, fapt determinat de manifestarea asimptomatica a bolii, in majoritatea
cazurilor. Pacientii sunt diagnosticati tardiv, ceea ce duce la dezvoltarea cirozei
hepatice si a carcinomului hepatocelular. In baza datelor colectate din laboratoa-
rele de stat si private, a fost estimat ca, numarul real de persoane infectate cu vi-
rusul hepatic B este de 43573 de cazuri comparativ, cu 30664 cazuri inregistrate
oficial, iar persoane infectate cu virusul hepatic C - 55834 de cazuri, comparativ
cu 16687 de cazuri. Astfel, intensificarea silargirea serviciilor de screening ar per-
mite identificarea tuturor pacientilor infectati cu virusul hepatic B si C. Indicii de
prevalenta vor continua sa creasca In urmatorii ani, iar pana in 2030 vom inregis-
tra o scadere la 39215 cazuri de HVB cronica, reiesind din numarul total de cazuri
de HVB estimate la nivel de tara. O cresterea similara va fi Inregistrata si in cazul
HVC cronice. Screening-ul populatiei generale, in special al persoanelor cu risc
sporit de infectare, va determina o cresterea a indicilor de prevalenta in urmatorii
3 ani, iar catre 2030 numarul total de persoane infectate cu VHC se va reduce pana
la 50250 de cazuri.
Concluzii. Strategia globala de eliminare a hepatitei virale la nivel mondial repre-
zintd un plan de actiuni, care necesita a fi implementat si adaptat in functie de spe-
cificul tarii. Reducerea incidentei prin HVB si HVC este fezabila si necesita actiuni
prompte din partea autoritatilor. Intensificarea si largirea serviciilor de screening
va permite depistarea precoce a persoanelor infectate cu VHB si VHC si includerea
acestora in categoria de ingrijire pentru a preveni consecintele dramatice.
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Introducere. Imunodeficientele primare (IDP) sunt un grup eterogen de afectiuni
rare, congenitale si determinate genetic, cauzate de unul sau mai multe defecte ale
sistemului imun. La subiectii care sufera de IDP, este demonstrata o susceptibili-
tate neobisnuit de crescuta la infectii. Prin urmare, prevenirea prin vaccinare este
Scopul. Revizuirea literaturii de specialitate la subiectul: Impactul vaccinarii pa-
cientilor cu IDP, privind asigurarea celei mai bune protectii posibile a pacientului.
Material si metode. Reviul literaturii de specialitate, prin explorarea bazelor de
date in PubMed, OMS, CDC, in baza cuvintelor-cheie: "“imunodeficiente primare si
vaccinarea”, fiind identificate si utilizate 31 publicatii relevante.

Rezultate. Rezultatele administrarii vaccinurilor sunt diferite, in functie de tipul
de IDP: 1n unele cazuri, raspunsul imun nu este afectat, in altele, imunodeficienta
interfereaza semnificativ cu stimularea antigenica a sistemului imun si, in functie
de tipul si gradul de afectare, protectia este redusi sau deloc evocati. In general,
vaccinurile inactivate sunt sigure la pacientii cu IDP si trebuie administrate con-
form programului de rutina, cu exceptia cazului in care este putin probabil sa aiba
un beneficiu, cum ar fi in deficienta severa de anticorpi, pacientii cu imunodefici-
entd combinata si pacientii care primesc terapie imunosupresoare sau substitutie
cu imunoglobuline. Vaccinurile omorate (corpusculare sau fractionate, anatoxine,
polizaharidice purificate si conjugate, proteine care codifici ARNm) — nu prezinta
nici un risc si pot fi administrate pacientilor cu IDP. Printre vaccinurile inactivate,
unele sunt chiar de o importanta deosebita si recomandate, in mod special, paci-
entilor cu anumite IDP (cu deficiente de complement), cum ar fi vaccinurile pneu-
mococice si meningococice, cele gripal inactivate, Haemophilus influenzae tip b, vi-
rusul papiloma uman si vaccinul zoster. Siguranta vaccinurilor vii atenuate variaza
in functie de gradul de imunodeficienta. Cu toate acestea, vaccinurile vii prezinta
de obicei riscul de a provoca boli, inclusiv infectie diseminata, in special la pacien-
tii sever imunocompromisi. Prin urmare, este necesara o precautie sporita la uti-
lizarea vaccinurilor vii, iar administrarea este individualizata pe baza riscului es-
timat de infectie daca nu este vaccinat, fata de potentialele efecte adverse ale vac-
cinului in sine. Infectia indusa de vaccin la pacientii cu imunodeficienta nerecu-
noscuta a fost raportata cu vaccin antipolio oral, rotavirus, Bacil Calmette -Guérin
(BCG), vaccinuri impotriva varicelei si componenta rujeola din vaccinul rujeolic-
oreion-rubeold (ROR).

Concluzii. Vaccinurile omorate sunt sigure pentru toti pacientii imunocompro-
misi si trebuie administrate daca pacientul are capacitate suficientd de a genera
un raspuns imun. In schimb, vaccinurile care contin virusuri sau bacterii vii ate-
nuate pot duce la proliferarea necontrolata si boala diseminata si sunt contraindi-
cate in multe forme de IDP. Pacientii cu IDP ar putea sa nu raspunda pe deplin la
vaccinuri, desi sfatul general este sa se vaccineze daca exista beneficii posibile
pentru pacient.
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NIVELUL DE CUNOSTINTE, ATITUDINI SI PRACTICI ALE POPULATIEI PRIVIND HEPATI-
TELE VIRALE B SI C LA NIVEL MONDIAL: SINTEZA LITERATURII DE SPECIALITATE
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Cuvinte-cheie: he- Introducere. Hepatitele virale B si C reprezintd o problema globald de sanatate
patite virale B si C, publica, fiind cauza unui numar semnificativ de decese si imbolnaviri la nivel mon-
cunostinte,  atitu- dial. Constientizarea nivelului de cunostinte, atitudini si practici ale populatiei cu
dini, practici, popu- privire la aceste boli poate fi utila in elaborarea si dezvoltarea unor strategii de
latie, nivel mondial. prevenire si de tratare eficiente.
Scopul acestui studiu a fost de a face o sinteza a literaturii de specialitate privind
nivelul de cunostinte, atitudini si practici ale populatiei din diferite tari vizand he-
patitele virale Bsi C.
Material si metode. A fost efectuatad o cercetare exhaustiva a studiilor publicate
in bazele de date PubMed si Google Scholar pentru a identifica studiile relevante
privind nivelurile de cunostinte ale populatiei despre hepatitele virale B si C. Au
fost incluse studii care au evaluat nivelul de cunostinte ale populatiei, atitudini si
practici in diferite tari, fost publicate in perioada 2010-2022.
Rezultate. Studiile incluse au aratat ca nivelul de cunostinte al populatiei despre
hepatitele virale B si C a fost relativ scazut la nivel mondial. Rezultatele studiilor
relevi ci nivelul de cunostinte variazi semnificativ intre diferite tiri. In general,
nivelul de cunostinte este mai ridicat in tarile cu un sistem de sanatate bine dez-
voltat, in timp ce 1n tarile In curs de dezvoltare, nivelul de cunostinte este mai sca-
zut. Intr-un studiu efectuat in Egipt, doar 41,4% dintre participanti au stiut cd he-
patita C poate fi transmisa prin intermediul transfuziilor de sange, in timp ce intr-
un studiu din Iran, doar 38,3% dintre participanti au recunoscut importanta vac-
cinirii impotriva hepatitei B. In plus, o mare parte a populatiei a demonstrat cd nu
este informata la capitolul simptome si tratament al hepatitelor virale B si C. Intr-
un studiu din India, doar 37,2% dintre cei chestionati au recunoscut ca hepatita
poate fi tratatd, in timp ce Intr-un alt studiu din China, doar 39,6% dintre partici-
panti au fost constienti ca hepatita C poate fi tratata. Un studiu din Pakistan a aratat
ca doar 42% dintre respondenti stiau ca hepatita B este transmisa prin contact se-
xual. Intr-un studiu realizat in Grecia, s-a constatat ci 38,8% dintre subiecti nu
stiau ci hepatita B poate fi preveniti prin vaccinare. In ceea ce priveste atitudinile,
studiul realizat in India a relevat ca 65,5% dintre respondenti considera ca hepa-
tita B este o boala stigmatizanta si ca pacientii cu aceasta afectiune ar trebui sa fie
evitati. Intr-un alt studiu din Turcia, s-a constatat ci multi dintre cei chestionati
(44,8%) manifestau reticenta fatd de vaccinarea copiilor impotriva hepatitei B. In
ceea ce priveste practicile, un studiu din Iran a demonstrat ca doar 37% dintre
respondenti au fost testati pentru hepatita B si C In ultimul an, in timp ce intr-un
studiu efectuat in Nigeria s-a constatat ca doar 6,8% dintre subiecti au fost vacci-
nati impotriva hepatitei B.
Concluzii. Nivelul scazut de cunostinte si practicile inadecvate legate de hepati-
tele virale B si C la nivel mondial sugereaza nevoia de a ameliora nivelul de educa-
tie si de constientizare a populatiei cu privire la bolile in cauza. Rezultatele obsi-
nute pot servi la dezvoltarea programelor de preventie si de tratament eficiente,
in special in tarile cu o incidenta mare a hepatitelor virale B si C.
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Introducere. Desi varicela este considerata o maladie usoara, cu evolutie benigna
in copilarie, la adulti si la persoanele imunocompromise pot surveni complicatii
viscerale in proportie de 30-50% cazuri, dintre care 15% pot fi fatale. Organizatia
Mondiala a Sanatatii(OMS) recomanda vaccinarea universala cu rata acoperirii
vaccinale peste 80%.

Scopul cercetarii propuse este de a demonstra importanta implementarii progra-
mului de vaccinare universala Impotriva virusulu Varicela Zosterian.

Material si metode. S-a facut un studiu bibliografic vizand vaccinarea impotriva
varicelei (VV), fiind cautate cuvintele: ,varicelda”, ,vaccin antivaricela” si, eficacita-
tea vaccinului”. Cautarea a fost efectuata pe PubMed si pe site-ul web al OMS, fara
limite de data sau de limba.

Rezultate. Incidenta varicelei variaza de la o tara la alta. Franta raporteaza anual
600000-700000 de cazuri, Romania - peste 30.000 de cazuri, Federatia Rusa -
circa 900.000 cazuri, iar Mexic a raportat in anul 2020 - 2.041.296 cazuri, dintre
ele: 5290 de internari si 188 de decese. Aplicarea In 1995, in SUA, a VV in progra-
mul de imunizare, a condus la reducerea morbiditatii prin varicela cu 73,6-82% la
nivelul de acoperire vaccinald de 80%. In Germania morbiditatea a scizut cu
86,6%, dupa o singura doza si cu 93,3% dupa a doua doza de vaccin la copiii de 1-
4 ani, iar cazurile de spitalizare-cu 62%. Costa Rica a raportat o scadere de 79,1%
a cazurilor de imbolnavire si de 87% a spitalizarilor copiilor, la o acoperire vacci-
nali de 95%. In Brazilia morbiditatea prin varicela s-a redus cu 86%, iar cazurile
de spitalizare - cu 50% la doar 3 ani dupi introducerea vaccinului. in Canada, mor-
biditatea prin varicela s-a redus cu 90% in randul copiilor cu varsta de 1-4 ani si
cu 70% la adultii pana la 40 de ani, iar In Uruguay a scazut cu 81% rata de spitali-
zare in randul populatiei generale si cu 94% la copiii de 1-4 ani. In Republica Mol-
dova, anual se inregistreaza ~7500-9000 cazuri de varicelad si ~ 2500 cazuri de
Herpes Zoster. Infectia evolueaza cu complicatii la 28,4% dintre pacienti. Printre-
complicatiile, cele mai frecvente se remarca suprainfectiile bacteriene cutanate,
afectiunile neurologice, infectiile urorenale, hepatita toxica, miocardita toxica. Un
studiu efectuat in Republica Moldova a demonstrat ca suma cheltuielilor legate de
procurarea monovaccinului Varivax constituie 12.499.157,84 lei si este de 1,64 ori
mai mica decat totalul cheltuielilor anuale legate de morbiditatea prin varicela,
care insumeaza 20.536.440,05 lei, iar cheltuielile pentru procurarea tetravaccinu-
lui ProQuad de 7.971.208,25 lei sunt de 2,58 ori mai mici, cu toate acestea vaccinul
nu este inca inclus in calendarul de vaccinari. Unica modalitate de prevenire a va-
ricelei ramane a fi depistarea, izolarea bolnavilor si tratamentul corect.
Concluzii. Varicela continua sa reprezinta o problema stringenta de sanatate pu-
blic3, iar studiile efectuate au demonstrat ca imunizarea activa reprezinta cea mai
eficienta metoda de prevenire a acesteia. Dupa administrarea unei doze de VV,
protectia fata de toate formele de boala este de 76-85% si atinge 100% dupa ad-
ministrarea celei de a doua doze. In tirile in care a fost implementati vaccinarea
universald, se observa o reducere semnificativa a incidentei, precum si a compli-
catiilor cauzate de varicela.
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EFICACITATEA VACCINULUI HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIP B LA COPIII DE VARSTA
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Cuvinte-cheie: vac- Introducere. Pana la crearea si implementarea vaccinurilor eficiente, H. influen-
cin, Haemophilusin- zae tip b (Hib) a fost una din cauzele principale ale meningitei bacteriene si pneu-
fluenzae tip b, efica- moniei, In special in randul populatiei pediatrice, cu varsta mai mica de 5 ani.
citate, pneumonie, Scopul. Evaluarea eficacitatii vaccinului Hib impotriva dezvoltarii pneumoniei la
copil. copiii cu varsta sub 5 ani
Material si metode. In meta-analizi au fost incluse si analizate studiile observa-
tionale de tip caz-control, publicate si prezentate in perioada 2002-2022, care au
utilizat in timpul selectiei cazurilor definitia radiologica a pneumoniei. Cautarile
au fost efectuate In bazele de date electronice Cochrane si Medline. Selectarea stu-
diilor a fost realizata conform ghidului PRISMA. Studiile eligibile pentru revizuire
trebuiau sa vizeze copiii cu varsta mai mica de cinci ani, indiferent de sex. Pentru
selectarea studiilor, au fost analizate citarile de doi cercetatori, in mod indepen-
dent intr-o abordare in doi pasi. Titlurile si rezumatele au fost mai Intai revizuite
pentru criteriile de duplicare si includere. Duplicatele au fost excluse cu ajutorul
programului EndNote. Articolele analizate au fost clasificate ca potential eligibile,
neclare sau excluse. Citarile asupra carora evaluatorii de eligibilitate nu au fost de
acord, au fost discutate sau evaluate de un al treilea evaluator. Pentru a evalua
maisura efectului, am folosit odds ratio (OR) cu intervale de incredere de 95% (I1
95%) pentru rezultatele dihotomice. Heterogenitatea studiilor a fost evaluata uti-
lizand indicatorii statistici I2 si Chiz.
Rezultate. Din 1941 de studii identificate, 31 au fost relevante pentru revizuirea
textului integral. Au fost excluse studiile transversale, seriile de cazuri si rapoar-
tele de caz, studiile de cohorta, cvasiexperimentale — modelele de serii temporale
intrerupte, precum si studiile care au evaluat eficacitatea in cazurile copiilor cu
siclemie, infectie cu HIV sau afectiuni despre care se stie ca afecteaza raspunsul
imunitar, studii care au considerat mortalitatea de orice cauza si spitalizarea ca
rezultate primare; si care au studiat eficienta. Astfel, meta-analiza a inclus 3 studii
care auraportat date pe 11 219 de copii de panala 5 ani, cu pneumonie confirmata
radiologic. Meta-analiza a constatat o asociere nesemnificativa intre copii vacci-
nati si dezvoltarea pneumoniei comunitare (OR=0,57; IC 95%: 0.51-0.64). Eficaci-
tatea vaccinului (EV) Hib a fost calculata ca (1-Mantel-Haenszel Odds Ratio la co-
piii vaccinati, in comparatie cu copiii nevaccinati) x 100%. Astfel, EV Hib a fost
estimata ca fiind de cca 43%. Aceasta valoare reprezinta capacitatea vaccinului de
a preveni pneumonia comunitara la copii In conditii reale. S-a atestat o heteroge-
nitate minima a studiilor (Chi2=9,14), iar conform indicatorului 12 s-a observat o
variabilitate Tnalta (78%).
Concluzii. Studiul nostru a aratat ca, grupul de copii vaccinati a experimentat cu
43% mai putine cazuri de pneumonie, decat ar fi avut daca nu ar fi fost vaccinati.
Aceste date aduc dovezi suplimentare ca vaccinarea este o strategie eficienta de
prevenire a pneumoniei dobandite in comunitate la copiii mici.
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SUPRAVEGHEREA EPIDEMIOLOGICA SI DE LABORATOR A PARALIZIEI ACUTA FLASCA iN
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Introducere. In anul 2022, de rand cu alte tiri din Regiunea Europeani OMS, Re-
publica Moldova a fost certificata libera de poliomielitd. Pentru mentinerea acestei
reusite, este nevoie de masuri de supraveghere epidemiologica si eforturi in acti-
vitatile de imunizare. Dat fiind faptul ca in lume exista doua tari endemice in care
anual se Inregistreaza cazuri de poliomielita salbatic3, riscul de import al virusului
poliomielitic salbatic continua sa persiste.

Scopul. Conform recomandarilor OMS si obiectivelor Programului Global de lichi-
dare a poliomielitei este necesar de a monitoriza fiecare caz de paralizie acuta
flasca (PAF) prin depistarea, declararea, inregistrarea si investigarea fiecarui caz.
Astfel, ne-am propus sa analizam situatia epidemiologica prin studiul observatio-
nal privind PAF in Republica Moldova.

Material si metode. Au fost recoltate siinvestigate 278 de probe de materii fecale.
Izolarea tulpinilor virale si identificarea lor a fost realizata in culturile de celule
RD si L-20B, care au fost receptionate prin intermediul Organizatiei Mondiale a
Sanatitii (OMS). In Laboratorul virusologic al Agentiei Nationale pentru Sinitate
Publica, prin metoda clasica (reactia de neutralizare), cu utilizarea serurilor imune
specifice polio si enterovirale standardizate (Bilthoven, Olanda) a fost realizata
identificarea tulpinilor poliovirale.

Rezultate. In perioada postcertificare - anii 2002-2022, in Republica Moldova, au
fost Inregistrate si raportate 136 de cazuri de paralizie acuta flasca (PAF). Repar-
tizarea geografica a fost uniforma, inclusiv din raioanele de Est ale tarii. Incidenta
a variat dela 0,31 1a 100000 de copii panala 15 aniin 2017, panala 2,2 -1n 2010,
in medie constituind 0,96. In perioada de referinti, au fost izolate virusuri polio si
enterovirusuri de la 10 bolnavi, dupa cum urmeaza: 2 cazuri - Polio 1, un caz -
Polio 2, 2 cazuri - Polio 3, 1 caz - Polio 1+2, 2 cazuri - Polio 1+2+3, si 1 caz - Polio
1+3,iarla 5 cazuri - diferite serotipuri de virusuri ECHO. Ulterior, poliovirusurile
izolate si identificate in Laboratorul ANSP au fost expediate pentru confirmarea si
determinarea originii lor in Laboratorul Regional de Referinta al OMS (Institutul
de Poliomielita si Encefalite Virale ,M. P .Ciumacov”), prin tehnici de biologie mo-
leculara si diferentiere intratipica. Toate tulpinile poliovirale au origine vaccinala
si au fost izolate de la copii vaccinati anterior imbolnavirii. Din 136 de copii cu
sindromul PAF-129 au fost vaccinati conform varstei (94,8%). In rezultatul clasi-
ficarii definitive a cazurilor de PAF de catre Comisia de evaluare si calificare a ca-
zurilor suspecte de poliomielita, nu au fost determinate cazuri compatibile cu po-
liomielita.

Concluzii. Rezultatele atesta mentinerea unui sistem viabil de supraveghere a si-
tuatiei epidemiologice privind poliomielita care il detine Republica Moldova si
care include un plan de actiuni in mentinerea statutului tarii libere de poliomielita.
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Introducere. Efectele imunologice ale sindromului nefrotic (SN) si tratamentul
cuimunosupresoare, prezintd un risc ridicat de infectii severe. Streptococcus pne-
umoniae si Haemophilus influenzae tip b sunt cunoscuti pentru infectiile grave pe
care le provoaca la copiii cu afectiuni renale, inclusiv SN si reprezinta cauze ma-
jore ale morbiditatii si mortalitatii sub 5 ani. Este cunoscut faptul ca infectia re-
prezintad un factor declansator pentru recidivele SN, astfel reducerea susceptibili-
tatii infectioase este critica, iar vaccinarea este metoda esentiala de prevenire.
Scopul. Prezentarea informatiilor actuale despre vaccinarea copiilor cu SN, in
baza celor mai recente studii si recomandari.

Material si metode. Au fost studiate 20 de articole originale de specialitate pu-
blicate pe platformele PubMed, ResearchGate, Elsevier, PlosOne, vizate fiind pre-
ponderent cele din ultimii 5 ani. Principalele repere de selectare au fost descrierea
programelor de vaccinare contra Streptococcus pneumoniae si Haemophilus influ-
enzae la copii cu SN.

Rezultate. Ghidul KDIGO 2021 recomanda vaccinarea copiilor cu SN cu vaccinu-
rile inactivate contra pneumococ (PC) si Haemophilus influenzae tip b (Hib). Aca-
demia Americana de Pediatrie (AAP) a recomandat imunizarea copiilor cu SN cu
vaccinul pneumococic conjugat 13 valent, urmatd de vaccinul polizaharidic 23
peste 8 saptamani si la 5 ani de la data primei doze, practici recomandate si de
Comitetul Consultativ Pentru Practicile de Imunizare. Mai mult, Asociatia Interna-
tionala de Nefrologie Pediatricd a recomandat recent revizuirea starii de vacci-
nare la debutul bolii si completarea programului vaccinurilor inactivate, inclusiv
PC si Hib, similar copiilor sanatosi. Ghidurile Centrului pentru Controlul Bolilor
(CDC) subliniaza necesitatea ca, pacientii imunocompromisi sa primeasca vacci-
nuri inactive conjugate si pe baza de polizaharide, precum PC si Hib, din cauza
riscului crescut de boald, in cazul in care vaccinul este retinut. In 2019, Carpenter
si col. au demonstrat la pacientii pediatrici spitalizati cu SN, rate ridicate de infec-
tie, pneumococul fiind cel mai frecvent. Studiile recente au demonstrat prezenta
unui raspuns serologic bun la vaccinul PC, pe fudal de tratament cu prednison in
doze mari, atat pe termen scurt, cit si pe termen lung; raspunsul pe termen lung
al anticorpilor pneumococici nefiind afectat de imunosupresoare. Rezultate simi-
lare prezinta Angeletti A., Hsu si col., care au raportat o eficacitate buna a vaccinu-
lui PC la copiii cu SN pe steroizi in doze mari, iar riscul de recidiva a SN dupa vac-
cinare fiind extrem de mic. Un studiu multicentric, cu privire la eficacitatea vacci-
nului conjugat Hib la sugarii dializati, a constatat ca 90% dintre pacienti au avut
niveluri de anticorpi protectori dupa vaccinare pana la 22 luni. Vaccinarea cu Hib
poate fi administrata in siguranta pacientilor cu SN, chiar si in timpul tratamentu-
lui cu steroizi.

Concluzii. Copiii cu SN prezinta un risc crescut de infectii, care pot fi prevenite
prin vaccinare, astfel, imunizarea este esentiala si nu ar trebui evitata, ci adaptata.
Deoarece SN este rar intalnit inainte de 12 luni, vaccinarea primara este de o im-
portanta majora, respectand recomandarile Programului National de Imunizari.
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Introducere. Papilomavirusul uman (HPV) este un agent patogen cu transmitere
sexuald, care cauzeaza boli anogenitale si orofaringiene atat la femei, cat si la bar-
bati, iar persistenta unor tulpini de HPV este asociata cu risc sporit de dezvoltare
a cancerului de col uterin. In Republica Moldova, incepand cu anul 2017, a fost pus
la dispozitie vaccinul HPV tetravalent, pentru a fi administrat gratuit initial fetite-
lor cu varsta 10-12 ani, in cadrul Programului National de Imunizare. In prezent,
se pot vaccina atat fetitele, cat si baietii cu varsta cuprinsa intre 9 si 14 ani. Studiile
efectuate pana in prezent aratd un nivel redus al cunostintelor despre infectia cu
HPV, in rdndurile parintilor si/sau ingrijitorilor, adolescentilor, elevilor si studen-
tilor, pacientilor cu diferite maladii si a lucratorilor medicali.

Scopul studiului a constat n evaluarea cunostintelor parintilor si/sau a ingrijito-
rilor privind infectia cu papilomavirus uman, si a nivelului de acceptare a vaccina-
rii copiilor impotriva acesteia, pentru identificarea factorilor care contribuie la
succesul procesului de vaccinare.

Material si metode. Studiul a fost realizat in baza unui sondaj structurat, autoad-
ministrat si anonim, de tip Formular Google, care a cuprins 22 de intrebdri. In stu-
diu au participat 200 de persoane, dintre care 78,0% au fost mame, 11,0% tati,
2,0% surori/frati si 9,0% - alte persoane. Participantii In studiu in 40,5% cazuri
aveau varsta cuprinsa intre 25 si 35 de ani; 31,5% au fost din mun. Chisinau, 36,5%
din alte localititi urbane si 32,0% din localititi rurale. In 43,7% participantii au
indicat studii universitare, iar in 38,1% - studii medii profesionale.

Rezultate. Analiza raspunsurilor a relevat faptul c3, in 26% de cazuri respondentii
nu cunosteau calea de transmitere a infectiei cu HPV, iar in 40% de cazuri nu se
cunoaste despre faptul ca infectia cu HPV nu determina intotdeauna semne sau
simptome vizibile si, de cele mai multe ori, acestea apar doar dupa ce maladia este
la un stadiu destul de avansat. in 78% de cazuri a fost indicat corect faptul ci
aceasta infectie cauzeaza cancer de col uterin, totusi, 21,0% dintre respondenti nu
cunosc despre disponibilitatea vaccinului HPV in Moldova, iar varsta corecta pen-
tru vaccinarea copiilor a fost indicata doar in 51,5% cazuri. In 13,5% cazuri parti-
cipantii in studiu prefera sa nu vaccineze copiii, iar 26,0% dintre participanti sunt
evazivi. Totodata, 42,0% dintre respondenti sunt ingrijorati privind siguranta vac-
cinului, in timp ce 15,0% considera ca vaccinul HPV poate avea efecte negative
asupra sanatatii. Sursele de informare, indicate de catre participantii in studiu, au
fost: medicul de familie in 50% de cazuri; medicul ginecolog in 36%; mijloacele
mass-media digitale (Internet, Facebook, Instagram si alte retele sociale) in
36,5%; mijloacele mass-media traditionale (radio, TV) in 26,5% cazuri.
Concluzii. Rezultatele studiului demonstreaza un nivel scazut de cunostinte pri-
vind maladiile cauzate de infectia cu HPV si vaccinarea copiilor impotriva acesteia,
precum si nesiguranta privind eficacitatea vaccinului HPV. Toate acestea pot fi re-
zultatul comunicarii insuficiente a parintilor si a Ingrijitorilor cu lucratorii medi-
cali, precum si informarea preponderent din mijloacele medica digitale si mai pu-
tin din cele traditionale.

37|



4 OH.R

ONE HEALTH & Editie speciala
RISK MANAGEMENT aprilie 2023

INFECTIA MENINGOCOCICA iIN REPUBLICA MOLDOVA - O REVIZUIRE A RATIUNII INTRO-
DUCERII VACCINULUI ANTIMENINGOCOCIC

Marina CISSA1, Veaceslav GUTU?2

1Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
2Agentia Nationala pentru Sanatate Publica, Republica Moldova

Cuvinte-cheie:
schimbdri climatice,
vaccinare, negarea
stiintel, acceptarea
vaccindrii, COVID-
19.

Autor corespondent: Marina Cissa, e-mail: marina.cissa@ansp.gov.md

Introducere. Infectia meningococica cauzata de Neisseria meningitidis reprezinta
o boala contagioasa caracterizata clinic prin meningita purulentd, meningococce-
mie si meningoencefalita. Deseori infectia se manifesta prin forme fulminante de
boalg, care In final duc spre deces. Prevenirea acestei maladii se poate efectua prin
administrarea vaccinului antimeningococic polizaharidic si/ sau conjugat, proteic.
Scopul. Analiza incidentei morbiditatii si mortalitatii prin infectie meningococica,
in randul populatiei, cu scopul de a evalua fezabilitatea introducerii vaccinului an-
timeningococic pe teritoriul Republicii Moldova.

Material si metode. S-au colectat si s-au analizat fisele de stationar ale bolnavilor
diagnosticati cu infectie meningococica (IM) si meningite bacteriene (MB), din ar-
hiva spitalelor de boli infectioase pentru adulti si copii din mun. Chisinau; analiza
cazurilor declarate In formularul F-2 Raportul statistic privind bolile infectioase si
parazitare, din 39 teritorii ale Republicii Moldova (RM). Perioada de observatie a
cuprins anii 2010-2021. In scopul prelucririi si interpretarii rezultatelor, in studiu
s-a folosit metoda de analiza epidemiologica retrospectiva.

Rezultate. In perioada anilor 2010-2021, cazuri absolute de IM si MB reprezinta
342 cazuri confirmate, indicile de morbididate prin IM este de 12,94 cazuri la
100000 populatie, 13% din totalul de cazuri au decedat. Morbiditatea pe grupe de
varsta este maxima pentru copii <1 an (3,93 cazuri la 100 mii populatie), dupa
care urmeaza copii de 2-3 ani — 2,08 cazuri. Din totalul de decese: 29,5% sunt copii
decedati de IM de 0-1 an si 22,7% — copii de 1-2 ani. Conform distributiei teritori-
ale, cele mai multe cazuri sunt inregistrate in municipiul Chisindau cu 19,9%, dupa
care urmeaza r-nul Telenesti 9,4% si Hincesti (8,8%). Analiza comparativa pe sexe
reflecta incidenta maxima pentru sexul masculin (58,2). Formele clinice stabilite
la pacienti sunt urmatoarele: din totalul de cazuri, 46,6% sunt diagnosticati cu In-
fectie meningococica, meningococcemie; 28% — meningita meningogocicd; 18,7%
— meningitd purulenta si 15,5% — meningoencefalitd. Din totalul de analize confir-
mate bacteriologic: 47,7% — Neisseria meningitidis, 17% — Steptococcus pyogenes,
0,9% — Neisseria siccca si 0,5% — Neisseria perflava. Pe teritoriul RM, fiind lacune
in sistemul de laborator prin stabilirea tipului circulat, au fost depistate doar 3
probe pozitive, din care 2 probe — MenC si o proba — MenB. In tarile cu programe
de imunizare antimeningococica, incidenta prin IM a scazut cu peste 80%, in ca-
drul populatiei tinta:sugari si copii si cu 90% printre adolescenti, de asemenea
scaderea incidentei in grupul de varsta tinta a avut si un efect de protectie colec-
tiva, dincolo de populatia tintd (imunitatea de turma). Cele mai frecvent utilizate
vaccinuri sunt: Menactra(4, C, V, Y), Menveo, MenQuadfi, Bexsero (B).

Concluzii. IM afecteaza cel mai mult copiii 0-3 ani, in special copii <1 an, cu o rata
inalta a deceselor cauzate de forme fulminante ale bolii. Structura de varsta a bol-
navilor cu IM depinde de intensitatea procesului epidemic, cu implicare progre-
siva a adolescentilor si adultilor la o morbiditate mai inalta. Vaccinurile ar fi o
sansa enorma de supravietuire pentru copii din grupul de risc, prin administrarea
dozelor incepand cu varsta de 2 luni.
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Introducere. Cetatenii ucraineni, aflati pe teritoriul Republicii Moldova, sunt con-
siderati vulnerabili la aparitia focarelor de boli prevenibile prin vaccinare (BPV),
din cauza perturbarii serviciilor de sanatate de baza in Ucraina, a stramutarii in
masa a populatiei afectate si a prezentei lor in taberele temporare pentru per-
soane stramutate. Prestarea serviciilor de imunizare este esentiala pentru BPV.
Din 750 mii de refugiati, care au traversat hotarul Republicii Moldova, peste 87089
au ramas in tard, dintre care 43960 sunt copii minori.

Scopul. Analiza procesului de vaccinare si a politicilor elaborate de acordare a
imunizarii In randul refugiatilor de pe teritoriul Republicii Moldova cu vaccinurile
anti-COVID-19, antigripale, conform Programului National de Imunizari (PNI), in
scopul evaluarii situatiei si al constientizarii riscului de import al unor BPV, in spe-
cial cu statut de eliminare.

Material si metode. S-au colectat si s-au analizat datele de vaccinare din SIA RVC-
19, portalul de date al OMS privind imunizarea populatiei din Ucraina, Formularul
nr.5 - Raportul Statistic privind vaccinarile preventive si documentele de baza
care reglementeaza serviciile de imunizare acordate refugiatilor. Perioada de ob-
servatie au constituit-o anii 2018-2023. In cadrul studiului descriptiv, datele au
fost prelucrate si interpretate prin metoda de analiza epidemiologica retrospec-
tiva.

Rezultate. Conform datelor raportate pe platforma OMS, in a.2019 Ucraina a ra-
portat 57282 cazuri de rujeold, acoperirea vaccinala (AV) cu ROR 1 fiind 93,1%j;
in a.2020 - 264 cazuri rujeola (AV - 84,4%), iar pentru a.2021 - 16 cazuri rujeola
(AV - 88,3%). In a.2018 au fost raportate 10 cazuri de difterie (AV cu vaccin DTP
3-69,2%), a.2019-2021 - 0 cazuri, dar AV cu vaccin DTP pentru a.2019 - 80,1%,
a.2020 - 80,8%, a.2021 - 78,7%. Au fost raportate 2 cazuri de paralizie acuta
flasca, in a.2021 - AV-VPO-3 - 78,8%. Conform datelor PNI, din februarie 2022
pana In prezent au fost administrate 2291 doze de vaccin in randul refugiatilor.
Dintre acestea, impotriva BCG au fost administrate 208 doze de vaccin, impotriva
Hepatitei B la nastere au fost administrate 200 doze si 288 in componenta vacci-
nului pentavalent, care a mai inclus si vaccinarea impotriva Hib si pertusis, impo-
triva poliomielitei - 722 doze, impotriva rujeolei, rubeolei, oreionului - 263 de
doze, impotriva difteriei, tetanosului - 474 doze si impotriva rotavirusului - 136
doze. Pana in prezent, au fost administrate 3314 doze de vaccin anti-COVID 19,
dintre care copiilor de 12-17 ani le-au fost administrate 108 doze. In total au fost
vaccinate antigripal - 110 persoane, dintre care 13 minori. Procesul de vaccinare
se realizeaza 1n baza Ordinului elaborat de Ministerul Sanatatii al Republicii Mol-
dova nr. 191 din 02.03.2022 ,,Cu privire la asigurarea accesului la imunizarea a
persoanelor refugiate pe teritoriul Republicii Moldova”.

Concluzii. Cererea de vaccinare in randul refugiatilor este scazuta. Serviciile de
imunizare oferite refugiatilor corespund reglementarii nationale. Politicile elabo-
rate de MS au permis vaccinarea doritorilor din Ucraina, conform Programului de
Imunizare al tdrii. Este oportuna intensificarea vaccinarii copiilor si a adultilor din
randul refugiatilor, conform PNI, iar rezilierea restantelor in schema de vaccinare
este prioritard in monitorizarea evenimentelor de sanatate publica provocate de

BPV.
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Introducere. Incidenta ridicata a COVID-19 in randul lucratorilor din domeniul
sanatatii din Intreaga lume a exacerbat presiunea asupra sistemului de sanatate.
Acoperirea slaba a vaccinarii impiedica controlul pandemiei, iar personalul medi-
cal care manifesta o atitudine nefavorabila fata de vaccinarea COVID-19 este putin
probabil sa fie imunizat sau sa recomande vaccinarea.

Material si metode. Am efectuat un studiu transversal reprezentativ la nivel na-
tional, utilizand un proiect de esantion stratificat in mai multe etape si am intervi-
evat 1.205 lucratori din domeniul sanatatii din 91 de institutii de asistentda medi-
cala din 18 raioane/municipii din Republica Moldova. Estimarile au fost ponderate
pentru a obtine rezultate reprezentative la nivel national.

Scopul. Identificarea factoriilor care contribuie la vaccinarea impotriva COVOID -
19 si barierele intdmpinate in procesul vaccinarii in randul lucratorilor medicali.
Rezultate. Factori care au contribuit la vaccinare au fost: dorinta de a se proteja
pe sine si pe cei din jur - 88,0%; disponibilitatea inaltd a vaccinurilor - 92,0%;
complicatiile si decesele atestate in randul rudelor si pacientilor - 62,0%. In ace-
lasi timp, s-a constatat ca opt din zece lucratori medicali vaccinati si trei din zece
nevaccinati recomanda/promoveaza vaccinarea anti-COVID-19. Cu privire la afir-
matiile generale despre vaccinarea anti COVID-19, 75% respondenti sunt de acord
ca lucratorii medicali trebuie vaccinati pentru a preveni transmiterea infectiei pa-
cientilor si rudelor, iar 60% respondenti sustin afirmatia ca vaccinarea anti CO-
VID-19 trebuie sa fie obligatorie pentru lucratorii medicali. Motivele de ezitare
enuntate vizand vaccinarea au fost preocupdrile legate de efectele secundare
(50,0%), precum si faptul ca vaccinul a fost elaborat rapid si nu a fost suficient
testat (42,0%). Barierele intAmpinate In procesul de vaccinare in randul lucrato-
rilor medicali le reprezinta nivelul jos de cunostinte privind atitudinile negative si
practicile gresite. Asadar, se atesta un nivel redus al cunostintelor personalului
medical vizand infectia si vaccinarea COVID-19, astfel 66,9% nu cunosc ca infectia
poate duce la complicatii si deces, 74,3% nu stiu ca imunitate dupa vaccinare este
mai rezistenta si, respectiv, 76,4% nu cunosc indicatiile de vaccinare. Analizand
motivele invocate pentru refuzul vaccinarii, raportate de catre lucratorii medicali
nevaccinati, am stabilit ca bolile cronice constituie 30,0%, sarcina - 18,0% si alap-
tarea - 6,0%. care, de fapt, nu reprezinta contraindicatii. Atitudinea negativa a lu-
cratorilor medicali, de cele mai multe ori, este cauzata de extinderea termenelor
de valabilitate a vaccinului peste termenul oficial anuntat initial (circa 28,0%),
precum si din cauza neincrederii in informatiile despre vaccinul anti COVID-19
(26,0%). Alta bariera In calea vaccindrii o prezinta miturile care circuld in randul
personalului medical vaccinat si nevaccinat, conform carora infectia COVID-19
este o gripa/raceala banald, vaccinul COVID-19 poate provoca COVID-19 sau poate
duce la boli severe sau la deces.

Concluzii. Se cere dezvoltarea strategiilor si politicilor de comunicare, in scopul
combaterii factorilor si barierelor identificate In cadrul studiului in randul lucra-
torilor medicali pentru a imbunatati atitudinea acestora fata de vaccinare.
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Introduction. The ongoing COVID-19 pandemic caused by SARS-CoV-2 has led to
significant morbidity and mortality worldwide, underscoring the need for effec-
tive diagnostic and therapeutic tools. Neutralizing antibodies are essential com-
ponents of the immune response to viral infections and play a crucial role in con-
trolling and preventing the spread of SARS-CoV-2. The development of sensitive
and specific assays for the detection of neutralizing antibodies is, therefore, crucial
for the evaluation of vaccine and therapeutic candidates. In this study, a flow cy-
tometry-based method was developed for the detection of neutralizing antibodies
in individuals infected with SARS-CoV-2.

Material and methods. To achieve this, a lentivector system was used to prepare
SARS-CoV-2 Spike pseudoviruses expressing Green Fluorescent Protein (GFP)
protein. HEK-293T cells were transfected with three plasmids: pLVTHM coding
for a GFP reporter, the packaging plasmid psPAX2, and pCDNA3 carrying the
D614G SPIKEACyto mutation. The infection efficiency was determined by measur-
ing the percentage of GFP-positive cells using a cytofluorimeter (BD Accuri C6)
and analyzed using Flow]o software V10 (BD). The neutralization titre was ex-
pressed as the reciprocal dilution at which 50% of infection reduction was
achieved. The assay was evaluated using 3 cohorts: (i) 100 individuals who recov-
ered from COVID-19; (ii) 100 Sinopharm vaccinated recipients; (iii) 96 pre-pan-
demic healthy-donors.

Results. After being mixed and pre-incubated for two hours with an equal amount
of SARS-CoV-2 pseudotyped lentivirus, samples were examined in duplicate at
three different dilutions (1:10, 1:50, and 1:250). To determine the sample's neu-
tralizing antibody content, the mixture was then added to the target cells and in-
cubated for 72 hours. According to analyses, the green fluorescence background
for untransduced cells ranged from 0.2% to 0.5% across all cohorts. Between 28%
and 40% of cells were transduced by the SARS-CoV-2 lentivirus, with or without
pre-Covid sera. The outcomes showed high sensitivity and specificity. Moreover,
this study demonstrated that the assay could be used to evaluate the neutralizing
activity of monoclonal antibodies and convalescent plasma from individuals who
have been immunized or recovered from COVID-19. The flow cytometry-based
method developed in this study offers a reliable and efficient method for measur-
ing neutralizing antibody responses to SARS-CoV-2 infection. The use of pseudo-
viruses expressing GFP allows easy detection and quantification of neutralizing
antibodies, making it a valuable tool for evaluating vaccine and therapeutic candi-
dates.

Conclusions. Overall, this study provides a significant contribution to the devel-
opment of effective diagnostic and therapeutic tools against SARS-CoV-2. The flow
cytometry-based method offers a reliable and sensitive way to measure neutraliz-
ing antibody responses and has potential implications for the evaluation of vac-
cine efficacy and the development of convalescent plasma therapies. Overall, this
method can aid in the fight against COVID-19 and the development of effective in-
terventions to control the spread of the virus.
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Introducere. in ultimele doui decenii, vaccinarea universald impotriva varicelei
cu una sau doua doze a fost implementata in peste 50 de tari, iar programele de
vaccinare au redus incidenta varicelei cu 81 si 92% pentru regimurile cu o singura
si doua doze, respectiv. Multiple studii, publicate recent, au demonstrat ca pande-
mia COVID-19 a perturbat substantial morbiditatea prin varicela la copii, nivelul
sporit al careia a fost remarcat, in special, la populatia pediatrica din tarile fara
acoperire vaccinald universald contra acestei afectiuni. In Programul National de
Imunizari din Republica Moldova nu regasim si vaccinarea Impotriva varicelei.
Scopul. Analiza particularitatilor clinico-evolutive ale varicelei la copiii spitalizati
in timpul pandemiei COVID-19.

Material si metode. Studiul observational descriptiv a inclus 2 loturi de pacienti,
tratati in cadrul IMSP Spitalul Clinic Municipal de Boli Contagioase de Copii din
Chisindu, Republica Moldova, in perioadele ascensiunii epidemice ale varicelei (lu-
nile octombrie-mai), anii 2016-2017 (lotul I - 53 copii) - perioada prepandemica
Covid-19 si, respectiv, 2021-2022 (lotul Il - 97 copii) - perioada Covid-19, precum
si datele rapoartelor statistice privind morbiditatea prin unele maladii infectioase
si parazitare. Pentru studierea datelor colectate au fost utilizate metode traditio-
nale de analiza epidemiologica.

Rezultate. Analiza datelor statistice la nivel de tara a relevat un numar mai mare
de cazuri de varicela in lunile octombrie - mai 2016-2017 (n=9593), comparativ
cu aceeasi perioada in 2021-2022 (n=7318), cu o pondere de 56,12% si, respectiv,
58,01% la copiii de 3-6 ani. Comparativ cu perioada octombrie - mai 2016-2017,
numarul pacientilor cu variceld, care au necesitat spitalizare, a crescut dublu in
perioada 2021-2022 (p<0,001). Numarul sporit de spitalizari a fost determinat de
evolutia mai severa, cu complicatii specifice si nespecifice ale bolii. Varicela, in am-
bele loturi de pacienti, a evoluat tipic, cu eruptie veziculoasa difuza si cu sindrom
toxic moderat, dar cu complicatii mai frecvent inregistrate in lotul II, comparativ
culotul I (64,9% vs 30,2%, p<0,001). In perioada de studiu 2021-2022, comparativ
cu perioada pre-Covid-19, a fost inregistrat un numar mai mare de complicatii spe-
cifice (encefalite, meningoencefalite, cerebelite, pneumonii virale, laringite -
3,77% vs 13,40%, p>0,05), in special la copiii mai mari de 3 ani. Complicatiile nes-
pecifice (infectiile pielii si ale tesuturilor moi, pneumonii, artrite - 26,41% vs
51,54%, p>0,05) au agravat evolutia varicelei la copiii mici (pani la 3 ani). In lotul
IT au fost inregistrate si 5 cazuri de varicela neonatala. Evolutia bolii, adminis-
trandu-se tratamentul cu aciclovir, in unele cazuri apelandu-se la corticoterapie,
antibioticoterapie, a fost una favorabild, nefiind inregistrate decese.

Concluzii. Infectia Covid-19 a influentat evolutia si severitatea varicelei la copii. A
fost inregistrata o evolutie mai severa, cu necesitate mai inalta de spitalizare, com-
plicatii specifice si nespecifice in diferite grupuri de varsta. Implementarea acope-
ririi vaccinale universale impotriva varicelei ar putea solutiona problemele legate
atat de micsorarea morbiditatii prin variceld, cat si ar putea preveni dezvoltarea
unui numar mare de forme severe. cu complicatii. in diferite perioade pandemice.
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Introducere. Pandemia COVID-19 a accentuat rolul critic al unui raspuns imun
eficient in controlul infectiei virale si efectul devastator al unui raspuns imun de-
reglat. Raspunsul imun al gazdei 1n infectia cu virusul SARS-CoV-2 prezinta o vari-
abilitate larga, de la forme asimptomatice la forme severe si critice. Identificarea
paternurilor de perturbare a raspunsului imun la pacientii cu diferite forme clinice
de COVID-19 ar contribui la dezvoltarea unor potentiale strategii terapeutice efi-
cace in controlul dezechilibrului imun.

Scopul. Analiza si sinteza informatiei din cele mai recente publicatii despre imu-
nobiologia virusului SARS-CoV-2 cu evidentierea asocierilor dintre particularita-
tile raspunsului imun Tnnascut si dobandit si evolutia clinica a infectiei COVID-19.
Material si metode. Studiul bibliografic este bazat pe analiza cercetarilor origi-
nale si a revizuirii publicatiilor ce abordeaza profilul imunologic si inflamator al
pacientilor cu diferite forme clinice de COVID-19. Au fost selectate 89 de publicatii
din bazele de date biomedicale (PubMed, Cochrane, Medline, Embase, Hinari,
MedScape etc.) cu vechime nu mai mare de 10 ani (Incepand cu anul 2013).
Rezultate. Diversitatea manifestarii clinice a COVID-19 este consecinta spectrului
variabil al raspunsurilor imune ale organismului gazda la virus. Evolutia bolii este
determinata de pierderea reglarii intre raspunsurile imune de protectie normale
si cele modificate din cauza exacerbarii componentelor inflamatorii. Infectia cu vi-
rusul SARS-CoV-2 determina un raspuns intarziat al interferonilor (IFN), predo-
minant IFN I si IFN III, cu o expresie scazuta a genelor stimulate de IFN si cu o
expresie crescuta a citokinelor proinflamatorii. Studiile au demonstrat ca pacientii
asimptomatici si cu forma usoara moderata de COVID-19 prezinta profiluri imu-
nologice si inflamatorii asemanatoare. Controlul infectiei cu SARS-CoV-2 la paci-
entii asimptomatici este datorat unui raspuns proinflamator slab cu o actiune ci-
totoxica diminuatd a celulelor TCD8+. Pacientii asimptomatici prezinta niveluri
mai scazute de IgG decat pacientii cu forma usoara moderata de COVID-19, devin
seronegativi rapid, dar exprima un nivel ridicat de celule T de memorie.
Limfocitopenia este unul din markerii de identificare a pacientilor severi, cu afec-
tarea predominanta a limfocitelor TCD8+. Studiile arata ca raporturile neutrofile -
limfocite (NLR) si neutrofile celule TCD8+ (N8R) sunt factori semnificativi pentru
aprecierea severitatii bolii COVID-19. La pacientii cu forma severa s-au constatat
niveluri crescute de citokine proinflamatorii - IL-1B, IL-6, IP-10, G-CSF, IL-8, IL-
17, IFN-y. IL-6 reprezinta cel mai puternic factor de risc pentru dezvoltarea formei
severe de COVID-19. In stadiile incipiente, biomarkerul care prezice severitatea
bolii cu cea mai mare sensibilitate si specificitate este IL-8.

Concluzii. Infectia cu SARS-CoV-2 se caracterizeaza printr-o disfunctie imuna
complexa care combina inflamatia, imunosupresia si persistenta virala. Raspun-
sul imun impotriva SARS-CoV-2 variaza, iar un raspuns inflamator dereglat poate
contribui la cresterea severitatii bolii. Intelegerea interactiunilor gazdi SARS-CoV-
2 este necesara si utila pentru identificarea strategiilor de diagnostic, control si
tratament fiabile si eficiente a infectiei COVID-19.
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Introducere. Oamenii de stiinta studiaza schimbarile climatice de-a lungul anilor
siimpactul lor asupra sanatatii populatiei. Negarea argumentelor stiintifice despre
schimbarile climatice si atitudinea rezervata vizand vaccinarea au aspecte in co-
mun: ambele prezintd amenintari la adresa sanatatii personale, comunitare si glo-
bale. Pe cat de multe argumente sunt despre aceste doua aspecte, pe atat de multe
sunt siinformatiile false care conducla dezinformarea populatiei. Informatiile gre-
site pot provoca daune majore persoanelor si societatii in diferite feluri. Daca pa-
rintii nu-si vaccineaza copiii din cauza unor conceptii gresite, sistemul public de
sanatate are de suferit. Daca ei cred in falsurile despre virusul SARS-CoV-2, este
putin probabil ca ei sa respecte recomandarile guvernelor, punand astfel in pericol
pe cei din jur. Un mit cu privire la clima este ca aceasta s-a schimbat in mod natural
in trecut, prin urmare, si climatul modern va fi determinat de cauze naturale.
Material si metode. A fost realizat un studiu bibliografic simplu cu trecerea in
revista a datelor relevante, in baza cuvintelor-cheie: ,vaccinare” si ,schimbarea
climei”, fiind identificate peste 50 de surse, in acces liber, din care au fost analizate
29, cele 1n care s-au regasit ambele notiuni.

Rezultate. OMS estimeaza c3, intre anii 2030 si 2050, schimbarile climatice vor
cauza aproximativ 250.000 de decese suplimentare pe an, numai din cauza mal-
nutritiei, malariei, diareii si a stresului termic. Pana in 2030, daunele directe aduse
sanatitii vor fi echivalate la cca 2-4 miliarde de dolari pe an. In acelasi timp, infor-
matiile si opiniile care contrazic stiinta sunt diseminate, in special, pe retelele de
socializare dar si prin intermediul altor surse media, inducand in eroare opinia
publica si politicile din domeniul medical. Unele sondaje au aratat ca ~ 70% dintre
oameni au sustinut atat necesitatea utilizarii vaccinului COVID-19 si faptul exis-
tentei incalzirii globale, ~ 20% au adoptat o abordare de suspans in asteptare si a
vedea ce va fi, iar ~ 10% au fost convinsi in ambele fenomene. in prezent, ne con-
fruntam cu niveluri ridicate de expunere la informatii neverificate si/sau incorecte
despre pandemie si vaccinarea COVID-19. In rezultat, aceste informatii pot influ-
enta negativ acceptarea vaccinarii la nivel global. Rupali Limaye si Alexandra Mi-
chel, de la Centrul International de Acces la Vaccin de la Scoala de Sanatate Publica
»,Jjohns Hopkins Bloomberg”, au investigat posibilele repercusiuni ce lectii pot fi
invatate din ale negariiarea schimbarilor climatice si ce tehnici care pot fi aplicate
pentru a crea strategii solide de imbunatatire a acceptabilitatii vaccinurilor. Un
cadru interesant care a reiesit din cercetarile in domeniul comunicarii privind
schimbarile climatice vin cu o notiune de ,pre-bunking”, care contribuie la identi-
ficarea multiplelor situatii de dezinformare despre vaccinul contra COVID-19.
Aceasta abordare poate ajuta eficient oamenii sa invete cum pot identifica infor-
matiile false. Cercetarile atat asupra schimbarilor climatice, cat si asupra comuni-
carii privind vaccinurile au descoperit ca perceptia consensului stiintific al acestor
fenomene poate fi un instrument cu adevarat puternic pentru eliminarea dezin-
formarii. O abordare corecta consta in revenirea la faza initiala si expunerea scurta
a istoriei problemelor, pentru a intelege diferenta dintre fapte si opinii, adevar si
falsitate, problema certitudinii si modul in care se ajunge la consensul stiintific.
Concluzii. In perioada pandemiei COVID-19, s-a constatat ca difuzarea informati-
ilor veridice nu a putut asigura anihilarea fenomenului de negare a stiintei.
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Introducere. Pandemia COVID-19, care s-a declansat la sfarsitul anului 2019, con-
tinua panad in prezent. Necesitatea urgenta a unui sistem de sanatate publicd a con-
ditionat elaborarea vaccinurilor impotriva COVID-19 intr-un timp record. Crearea
unor vaccinuri impotriva COVID-19, sigure, eficiente si la preturi accesibile poate
face posibila combaterea operativa a acestei pandemii. Monitorizarea bazelor de
date cu reactiile adverse suspectate, raportate spontan (in formatul rapoarte de
sigurantd pentru cazuri individuale (ICSR), este o metoda stabilita de semnal de
detectare. Procesul de management al semnalului consta in intreprinderea urma-
toarelor activitati, avand ca scop gestionarea semnalelor privind siguranta: detec-
tarea, validarea si analiza semnalului, stabilirea de prioritati, evaluarea semnalu-
lui si recomandari de actiune. Detectarea cantitativa a semnalului se face cel mai
frecvent prin statistici de disproportionalitate: raportul dintre proportia de ICSR
spontane ale unei combinatii specifice de medicament-eveniment si proportia
previzibilg, in cazul lipsei unei asocieri intre produs si eveniment. Exista diferite
moduri de a calcula disproportionalitatea, cele mai uzuale dintre ele apeland frec-
vent la metode, cum ar fi: raportarea cotelor (ROR) sau raportarea proportionala
(PRR). Metodele bayesiene, cum ar fi Media Geometrica Empirica Bayes (EBGM)
si Componenta Informationala (IC), ofera o claritate suplimentara, in special
atunci cand se ocupa de un numar mai mic de evenimente.

Scopul. Studierea de evaluarea evenimentelor adverse la vaccinurile COVID-19, in
raport cu unele caracteristici medico-sociale ale celor vaccinati.

Material si metode. Cercetarea a fost efectuata prin intermediul detectarii si ra-
portarii vaccinurilor COVID-19, precum si evaluarea impactului reactiilor adverse
a acestora asupra organismului si asupra evolutiei clinice a diverselor maladii. Au
fost utilizate mecanisme nationale de farmacovigilentd, adaptate in conformitate
cu recomanddrile emise de EMA (European Medicines Agency).

Rezultate. In cazul vaccinurilor Vaxzevria [vaccinum COVID-19 (ChAdOx 1-S * re-
combinant)], vaccinului Comirnaty [ARNm COVID-19 (inglobat in nanoparticule
lipidice)], vaccinului COVID-19 Vaccine Moderna [ARNm COVID-19 (cu nucleozide
modificate)], vaccinului COVID-19 Vaccine Janssen [Ad26.COV2-S[recombinant]),
cel mai frecvent reactii adverse au dezvoltat pacientii cu varsta cuprinsa intre 45-
64 de ani (51,1%), respectiv 73,2% femei si 26,3% barbati; cele mai frecvente
reactii adverse atestate au fost: pirexia, cefaleea, mialgia, durerea la locul injecta-
rii, oboseala etc.; 95,1% dintre pacienti au prezentat reactii adverse non-grave, iar
4,9% —- grave.

Concluzii. Cele mai frecvente reactii adverse au implicat: tulburari generale si la
nivelul locului de administrare, tulburari ale sistemului nervos, tulburari musculo-
scheletice si ale tesutului conjunctiv, tulburari gastrointestinale, afectiuni cuta-
nate si ale tesutului subcutanat etc. Cunoasterea acestor circumstante poate mo-
difica in mod apreciabil evaluarea cauzalitatii in revizuirea unui semnal potential.
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ASPECTE EPIDEMIOLOGICE ALE GRIPEI, INFECTIILOR ACUTE ALE CAILOR RESPIRATORII
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Introducere. Gripa, infectiile acute ale cdilor respiratorii superioare (IACRS) si ale
infectiilor respiratorii acute severe (SARI) sunt maladii infectioase care necesita o
atentie sporita datorita nivelului de morbiditate si mortalitate ce 1l cauzeaza, pro-
ducand un impact negativ asupra sanatatii populatiei, sistemului de sanatate si
nemijlocit asupra economiei nationale. Sistemul national de supraveghere a gri-
pei, IACRS si SARI este ajustat la cerintele OMS, ECDC si CDC.

Scopul. Analiza epidemiologica a gripei, IACRS si SARI in Republica Moldova in
sezonul gripal 2022/2023, perioada saptamanilor 40/2022-10/2023.

Material si metode. Datele epidemiologice au fost colectate saptamanal prin in-
termediul sistemului national de supraveghere si monitorizare a gripei, IACRS si
SARI din toate teritoriile administrative conform ordinului Ministerului Sanatatii
al Republicii Moldova.

Rezultate. In sezonul gripal 2022/2023, saptimanile 40/2022-10/2023, gripa a
avut o raspandire geografica extinsa cu o intensitate joasa a procesului epidemic.
Primul caz de gripa a fost Inregistrat In saptamana 41/2022, iar cele mai 1nalte
niveluri au fost inregistrate in saptamana 51/2022 si 01/2023, cate 210
(8,1/100000) cazuri. In perioada mentionati au fost inregistrate in total 1 817 ca-
zuri de gripa (69,8/100000), de 5 ori mai multe cazuri comparativ cu aceeasi pe-
rioada a sezonului precedent. Preponderent gripa a afectat grupa de varsta 0-14
ani (61%), la fel ca si in sezonul precedent (64%). In perioada sipt. 40/2022 -
10/2023, au fost inregistrate 232522 (8929,4/ 100000) cazuri de IACRS, cu 58%
mai multe cazuri comparativ cu aceeasi perioada a sezonului precedent. Morbidi-
tatea prin IACRS a inceput de la 215,9/100000 de cazuri in saptamana 40/2022,
apogeul fiind In saptaméana 51/2022 cu 636,3/100000 de cazuri, depasind nivelul
de intensitate foarte inalta (608,9/100000) si coborand lent la 300,5/100000 de
cazuri in saptamana 10/2023. Pragul epidemic de 283,6/100000 a fost depasit in
saptamanile 46/2022-10/2023. IACRS a afectat preponderent grupa de varsta 0-
14 ani (61%), la fel ca si in sezonul precedent (59%). In total 9701
(372,5/100000) de cazuri de SARI au fost inregistrate in perioada saptamanilor
40/2022-10/2023, cu 9% cazuri mai putine comparativ cu aceeasi perioada a se-
zonului precedent. Morbiditatea prin SARI a variat intre 10,5/100000 si
21,6/100000 de cazuri saptamanal. Grupa a afectat persoanele cu varstade 0-14
ani — 55%, comparativ cu 37% in sezonul precedent. Distributia cazurilor in de-
pendenta de sex a infectiilor nominalizate au fost practic similare, neevidentiind
un anumit tip de gen predominant. In perioada siptdmanilor 40/2022-10/2023
au fost inregistrate 4 cazuri de deces confirmate cu virusul gripal de tip A (3-
A(H1IN1) pdm09 si 1-A(H3N2)) in centrul, nordul si teritoriul de est al Republicii
Moldova. In sezoanele 2020/2021-2021/2022 nu a fost inregistrat nici un caz de
deces cauzat de gripa.

Concluzii. Sistemul national de supraveghere si monitorizare a gripei IACRS si
SARI face posibila monitorizarea evolutiei procesului epidemic in timp real si spa-
tiu geografic si favorizeaza interventia prompta cu masuri de control si raspuns in
dependenta de situatia epidemiologica.
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ACTUALITATI IN DEZVOLTAREA VACCINURILOR NOI PENTRU PREVENIREA MALADIILOR
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Cuvinte-cheie: vac- Introducere. Progresele realizate in tehnologia vaccinurilor au avut un impact
cinuri noi, maladii spectaculos asupra sanatatii umane in ultimele doua secole. Descoperirile majore
infectioase si nein- recente in imunologie, biologia moleculara, genomica, proteomica, biochimie si in
fectioase. stiintele de calcul propulseaza in mod continuu si semnificativ tehnologia vacci-
nurilor.
Scopul. Revizuirea literaturii de specialitate cu privire la tehnologiile noi de dez-
voltare si de testare a vaccinurilor.
Material si metode. Cercetarea literaturii de specialitate, prin explorarea bazelor
de date In PubMed, OMS, CDC. Au fost identificate si utilizate 40 de publicatii rele-
vante, recurgandu-se la cuvintele-cheie: ,,vaccinuri noi”, ,maladii infectioase si ne-
infectioase”.
Rezultate. Istoria dezvoltarii vaccinurilor poate fi divizata in 5 etape, marcate de
revolutiile produse in tehnologie. Acestea sunt: atenuarea, inactivarea, cultura ce-
lulara a virusurilor, ingineria genetica si metodele de inducere a raspunsurilor
imune celulare. A sasea revolutie se remarca prin descoperirea de vaccinuri com-
binate, noi adjuvanti, proteice, vaccinologie inversa, vaccinuri ADN si ARNm, con-
tra rezistentei antimicrobiene si vaccinuri pentru boli neinfectioase. Utilizarea
vaccinurilor ARNm prezinta mai multe beneficii, comparativ cu cele ce contin vi-
rusurile subunitatilor, ucise si vii atenuate, precum si cu vaccinurile pe baza de
ADN, in primul rdnd, remarcandu-se prin siguranta si eficacitate. De asemenea,
vaccinurile ARNm detin un potential de productie rapid3, ieftina si scalabila. Alte
vaccinuri, precum cele contra rezistentei antimicrobiene, dispun de o varietate
larga de mecanisme, inclusiv prin prevenirea infectiilor cu agenti patogeni focali,
ceea ce reduce nevoia de antibiotice, prin protectie selectiva impotriva subtipuri-
lor rezistente ale unui agent patogen, prin reducerea infectiilor cu alte specii pa-
togene, care sunt tratate In mod obisnuit cu antibiotice, ceea ce reduce selectia
celor din jur si diminueaza selectiv transmiterea, in special, in spitale. Un alt vec-
tor de dezvoltare il prezinta vaccinurile terapeutice, care sunt inca in faza incipi-
enta de implementare, in comparatie cu vaccinurile preventive. Vaccinurile tera-
peutice Impotriva bolilor infectioase au ca scop activarea sistemului imunitar al
pacientului, al sistemului de combatere si de control sau, in mod ideal, eliminarea
unui agent patogen infectios deja stabilit. Vaccinurile contra cancerului au doua
abordari: profilactica si terapeutica. Prima se refera la prevenirea cancerelor le-
gate de infectii, cum ar fi cancerul hepatic care ar putea fi o consecinta a infectiei
cu hepatita B, a celor legate de infectia cu Human Papillomavirus sau cu virusul
Epstein-Barr. Insa scopul vaccinurilor terapeutice impotriva cancerului consti in
inducerea regresiei tumorale, eradicarea bolii reziduale minime, stabilirea memo-
riei antitumorale de durata si evitarea reactiilor nespecifice sau adverse. Desi ela-
borarea vaccinurilor pentru tratamentul cancerului constituie o provocare, rezul-
tatele Inregistrate de studiile clinice recente sunt promitatoare.
Concluzii. Vaccinurile au contribuit la eradicarea variolei si la eliminarea aproape
completd a poliomielitei, cu o scadere de peste 95% a incidentei unei serii intregi
de maladii infectioase. Noile tehnologii detin un potential ce asigura controlul si
tratamentul atat al maladiilor infectioase emergente si reemergente, cit si al celor
neinfectioase, precum cancerul si unele boli cronice.
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Introducere. Malaria este cea mai necrutdtoare boala parazitara a omenirii, care
ucide anual aproape jumatate de milion de oameni, in mare parte victimele sunt
sugarii si copii sub varsta de 5 ani. Crearea unui vaccin dupa zeci de ani de Incer-
cari, se numadra printre cele mai mari realizari ale medicinei contemporane.
Material si metode. S-a realizat un studiu bibliografic, fiind cautate doua cuvinte
cheie: ,malaria” si ,vaccin anti-malarie” pe motorul de cautare Google. Ca rezultat
au aparut mai mult de 100 de surse. Din ele au fost analizate 39 de publicatii, care
au facut legatura dintre ambele notiuni.

Rezultate. In pofida succeselor obtinute in urma implementarii chimioprofilaxiei,
utilizarii plaselor tratate cu insecticide si adoptarea unui tratament eficient ince-
pand cu anul 2000, malaria ramane o povara majora a sanatatii publice cu un total
de 247 de milioane de cazuri de imbolnavire si 619.000 de decese in anul 2021 la
nivel global. Circa 95% dintre cazuri si 96% dintre decese revin Africii Subsahari-
ene, iar 78,9% dintre toate decesele din aceasta regiune au fost Inregistrate In ran-
dul copiilor cu varsta sub 5 ani. Pentru tarile africane, vaccinul antimalaric este
sinonim cu speranta, mai ales ca in ultimii ani se observa o dezvoltare a rezistentei
la tratamentul antiparazitar si la insecticidele piretroide utilizate pentru comba-
terea vectorilor. A durat mai mult de un secol ca cercetatorii sa gaseasca formula
potrivita pentru vaccinul impotriva parazitului care provoaca malaria. Plasmo-
dium este o tinta care se misca constant si isi schimba forma in interiorul organis-
zul malariei, dar este si primul dezvoltat pentru o boala parazitara. Vaccinul, numit
RTS,S (Mosquirix) este cel mai avansat dintre toate vaccinurile existente si se uti-
lizeaza pentru prevenirea imbolnavirilor provocate de Plasmodium falciparum.
Rezultatele unui studiul definitiv de faza III, efectuat in randul copiilor din 7 tari
africane intre 2009-2013, au demonstrat o eficacitate de 55,8% la copii de 5-17
luni si 31,3% — la sugarii de 6-12 saptamani. La fel s-a observat reducerea numa-
rului internarilor datorate anemiei severe si necesitatii de hemotransfuzii; a sca-
zut cazurile de meningite, malarie cerebrala si s-a inregistrat un numar mai redus
de decese in lotul persoanelor imunizate. In anul 2019, OMS a implementat un
program pilot de imunizare desfasurat in Ghana, Kenya si Malawi pentru evalua-
rea sigurantei si beneficiilor vaccinului RTS,S. Rezultatele au demonstrat ca vacci-
nul este sigur, fezabil de administrat si reduce malaria severa mortala. Trei doze
initiale de vaccin, urmate de o doza booster la un an distanta, ofera o protectie de
pana la 75% in fata bolii ucigase, astfel 1a 10 octombrie 2021, OMS a aprobat si a
recomandat utilizarea pe scara larga a vaccinului RTS,S in randul copiilor din
Africa Subsahariana.

Concluzii. Vaccinul RTS,S este primul si unicul vaccin impotriva malariei reco-
mandat de catre OMS si Agentia Europeana a Medicamentului. Vaccinarea ofera
copiilor protectie suplimentara, iar utilizarea acesteia alaturi de alte masuri de
control al vectorilor va reduce morbiditatea si mortalitatea prin malarie, va imbu-
natati sanatatea copiilor si va salva anual mii de vieti.
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introducere. Maladiile infectioase au fost si riman o problema majori de sana-
tate publica. Pentru controlul si eradicarea lor, in 1974, Organizatia Mondialad a
Sanatatii a lansat un Program Extins de Imunizare pentru sase boli prevenibile
prin vaccinare - tuberculoza, poliomielita, pertussis, tetanos, difterie si rujeola. in
Republica Moldova, calendarul de imunizare obligatorie acopera 12 maladii si in-
clude 12 tipuri de vaccin. Totusi, in pofida efortului asiduu, tara noastra inca inre-
gistreaza cazuri de boli contagioase prevenibile prin vaccinare.

Scopul. Evaluarea ponderii acoperirii vaccinale (%) pentru anii 2020-2022 in
municipiul Chisindu si constientizarea importantei vaccinarii.

Material si metode. Au fost selectate si analizate date privind acoperirea vacci-
nala conform Programului National de Imunizare (PNI) in municipiul Chisinau din
materialele de evidentd statisticd pentru anii 2020-2022. In scopul prelucrarii si
interpretarii rezultatelor, s-a folosit metoda de analiza epidemiologica retrospec-
tiva.

Rezultate. Gratie vaccinarii, in tara noastra, nu se mai inregistreaza cazuri de dif-
terie, tetanos, poliomielitd, rujeola si rubeola congenitala. A fost diminuat numa-
rul cazurilor de oreion, tuse convulsiva, hepatiti B, in special la copii. In anul 2002,
R. Moldova a obtinut statutul de tara libera de poliomielita, iar din 2016 - de tara
libera de rujeola si de rubeola indigena. Totusi, initiativa globala de eradicare a
poliomielitei ramane a fi pana in prezent o problema nesolutionata definitiv. Po-
liovirusul sdlbatic este Inca raspandit in Afganistan, Pakistan, iar pandemia CO-
VID-19, criza refugiatilor din regiune, dezastrul natural ce a afectat recent Turcia
si Siria, vor influenta considerabil parcursul vaccinarii si al raspandirii bolilor pre-
venibile prin vaccinare la nivel global. Ministerul Sanatatii a anuntat ca din 2005
pana in prezent, in Republica Moldova, acoperirea vaccinala a copiilor cu varsta
pani la un an a scizut cu aproximativ 10%, cu precddere in mediul rural. In anul
2020, comparativ cu anii urmatori, rata vaccinarii este mai redusa, in municipiul
Chisinau indicatorii constituind: BCG1-98,5%; ROR1-90,5%; HVB3-82,4%; VP0O3-
82,5%; DTP3-80,3%; Rota2-80,6%; VP04-86,9%; DTP4-84,5%; DT6-7ani-92,6%;
VP05-92,5%; ROR2-85,9%; Td-15 ani-89,3%; ROR3-89,7%; Td adulti-56%. in
2021 se constata o tendinta de crestere nesemnificativa a ponderii de imunizare:
BCG1-97,7%; ROR1-94,2%; HVB3-86,7%; VP03-86,9%; DTP3-86,4%; Rota2-
77,2%; VP04-75,5%; DTP4-74,6%; DT6-7ani-94,3%; VP05-94,9%; ROR2-92,5%);
Td-15ani-91,1%; ROR3-91,8%; Td adulti-55,1%, iar pentru 2022: BCG1-97,5%;
ROR1-95,1%; HVB3-89,4%; VP03-89,1%; DTP3-89,1%; Rota2-76,2%; VPO4-
90,1%; DTP4-89,8%; DT6-7ani-95,6%; VP05-95,8%; ROR2-94,1%; Td-15 ani-
94,1%; ROR3-94%; Td adulti-67%. in perioada anilor 2021-2022 se atesta o re-
cuperare usoara a acoperirii vaccinale, iar aceasta se datoreaza organizarii cam-
paniei de intensificare a procesului de vaccinare si a efortului personalului din
sistemul medico-sanitar.

Concluzii. Datele analizate demonstreaza ca rata vaccinarii la nivel de municipiu
ramane a fi sub nivelul optim recomandat (95%) si se cere sa fortificim capacita-
tea de monitorizare si de coordonare a procesului de imunizare, in scopul evitarii
aparitiei focarelor de boli contagioase prevenibile prin vaccinare.

49'



4 OH.R

ONE HEALTH & Editie speciala
RISK MANAGEMENT aprilie 2023

PARTICULARITATI ALE SUPRAVEGHERII SANATATII ANGAJATILOR DIN DOMENIUL
AGRAR SI VACCINAREA

Mariana ZAVTONI

Agentia Nationald pentru Sanatate Publica, Republica Moldova

Cuvinte-cheie: sd-
ndtate, vaccinare,
angajati,  examen
medical, acceptarea
vaccindrii, COVID-
19.

Autor corespondent: Mariana Zavtoni, e-mail: mariana.zavtoni@ansp.gov.md

Introducere. Un obiectiv de importan{d majora in politica oricarui stat il repre-
zinti grija fatd de sinitatea populatiei. In acest context, unul dintre grupurile de
populatie, care se confrunta cu probleme de sanatate la locul de munc3, sunt per-
soanele ce au contact profesional cu produsele de uz fitosanitar. Persoanele impli-
cate 1n procesele de gestionare a produselor de uz fitosanitar, chiar si in perioada
COVID-19, care a alertat intreaga lume, nu si-au Intrerupt activitatea profesionala.
In timpul efectudrii examenului medical, angajatii au fost informati si incurajati a
se vaccina contra bolilor incluse in Calendarul national de imunizare, inclusiv cu
dozele booster anti-COVID-19.

Scopul lucrarii vizeaza estimarea igienica a supravegherii sanatatii persoanelor
expuse actiunii factorilor profesionali de risc din sfera de utilizare a produselor de
uz fitosanitar din Republica Moldova.

Material si metode. Pentru a realiza scopul, s-a recurs la elaborarea unui studiu
descriptiv asupra starii de sanatate a persoanelor implicate In gestionarea si utili-
zarea produselor de uz fitosanitar, expuse actiunii factorilor profesionali de risc.
A fost evaluat nivelul desfasurarii examenelor medicale, analizandu-se datele pri-
mare din , Raportul statistic privind supravegherea si controlul de stat al sanatatii
publice”.

Rezultate. In pofida utilizirii pe scard largi a produselor de uz fitosanitar, exista
ingrijorari serioase cu privire la riscurile pe care le prezinta acestea pentru per-
soanele care vin frecvent in contact cu ele in timpul exercitarii activitatilor profe-
sionale. Pe parcursul anului 2022, pe teritoriul tarii au fost monitorizate, in scopul
identificarii, evaluarii si managementului riscurilor, 488 de obiective ce gestio-
neaza produsele mentionate. Expunerea la substante chimice poate avea efecte
nefaste asupra sanatatii umane. Analizand datele desfasurarii examenului medical
periodic al persoanelor implicate in aceste procese, constatam ca in 2022, din cei
6435 de angajati au fost investigati 5613. In perioada examenelor medicale, se
desfasoara sesiuni de informare, se discuta despre importanta comunicarii riscu-
rilor pentru sanatate, inclusiv despre importanta vaccinarii in contextul asigurarii
protectiei individuale impotriva bolilor infectioase prevenibile prin imunizare. As-
tfel, persoanele implicate in instruire, contribuie la sporirea ratei de vaccinare de
rutina, inclusiv impotriva COVID-19. Studierea factorilor ce pot duce la aparitia
starilor premorbide si morbide, elaborarea masurilor profilactice pentru sanata-
tea populatiei au un impact major in plan medical si social. Prin informarea si sen-
sibilizarea populatiei se contribuie la cresterea nivelului de intelegere, cultura,
deoarece sanatatea prezinta o preocupare de maxima importanta. lar masurile de
prevenire si de protectie a sanatatii vor contribui la edificarea unei societati mai
sanatoase.

Concluzii. Desi nu constituie cauza principala a imbolnavirilor, produsele de uz
fitosanitar pot provoca, prin afectarea rezistentei naturale a organismului, stari
prepatologice. Vaccinarea reprezinta metoda cea mai sigura si mai eficienta de re-
ducere a riscului de infectare si de dezvoltare a unei forme severe de boala. Fiind
vaccinat, devii protejat. Numai prin actiuni comune, putem obtine un nivel mai bun
in domeniul sanatatii publice.
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Introducere. Imunizarea este o componenta cheie a asistentei medicale primare
si un drept incontestabil al omului. Este una dintre cele mai bune investitii In sa-
natate, constituind , povestea de succes” la nivel global in domeniul sanatatii pu-
blice, care prin aplicare continua salveaza anual milioane de vieti. Vaccinurile sunt
utilizate pentru a reduce riscul de a dezvolta maladii infectioase, interactionand cu
sistemele naturale de aparare ale organismului. Cerintele de baza pentru toate re-
mediile imunobiologice administrate populatiei satisfac cerinfele de imunogeni-
tate si inofensivitate. Cu toate acestea utilizarea vaccinurilor, de altfel ca si a altor
medicamente, in anumite circumstante, pot produce diferite reactii adverse se-
vere sau cu efecte de lunga durata.

Scopul. Studierea frecventei evenimentelor adverse post-imunizare (EAPI), inre-
gistrate in populatia tarii dupa administrarea diferitor vaccinuri, inclusiv preva-
zute de Programul National de Imunizari, intru sporirea increderii populatiei In
siguranta procesului de imunizare.

Material si metode. Pentru evaluarea frecventei EAPI a fost realizat un studiu epi-
demiologic observational, fiind analizate formularele de raportare a EAPI (Anexa
1, Ghid privind supravegherea evenimentelor adverse post-imunizare), prezentate
Agentiei Nationale pentru Sanatate Publica, dar si numarul de doze si vaccinurile
administrate populatiei din {ara in perioada anilor 2018-2022.

Rezultate. In perioada anilor 2018-2022, la administrarea vaccinurilor incluse in
calendarul vaccinarilor aplicat pentru imunizarea populatiei din Republica Mol-
dova, au fost Inregistrate 356 de evenimente adverse post-imunizare, cel mai reac-
togen fiind vaccinul BCG (Impotriva tuberculozei) - cu o pondere de 47,89% EAP],
vaccinul ROR (Rujeola Oreion Rubeold) - cu 29,01%, pentavaccinul DTP-HepB-Hib
(Difterie, Tetanus, Pertussis, Hepatita virala B, infectie produsa de Haemophilus in-
fluenzae tip B) - cu 16,9%, DTP (Difterie, Tetanus, Pertussis) - 5,35% si alte vacci-
nuri din calendar - cu o pondere de 0,85%. Cu toate acestea, in raport cu numarul
total de doze administrate, in medie doar in 0,08% cazuri dupa administrarea BCG
au fost Inregistrate EAPI, dupa ROR -1in 0,02% cazuri, DTP-HepB-Hib si DTP a cate
0,01% cazuri, respectiv. De mentionat, reiesind din datele privind EAPI inregis-
trate dupa aplicarea vaccinului antigripal in populatia din tar3, la administrarea
unui numar total de 845 883 doze de vaccin in perioada de 5 ani, doar un singur
EAPI a fost inregistrat in anul 2019. In cazul vaccinarii impotriva infectiei COVID-
19, la administrarea a 2.249.677 de doze de vaccin au fost raportate 1 644 EAPI,
ponderea acestora fiind de 0,07% in anul 2019 si 0,001% in anul 2022.

Concluzii. Reiesind din rezultatele prezentate si in conformitate cu Consiliul Or-
ganizatiilor Internationale de Stiinte Medicale, 1995, EAPI sunt evenimente inre-
gistrate rar, cu o frecventa de 21/10.000 si < 1/1.000, sau foarte rar, cu o frecventa
de <1/10.000 (in cazul vaccinarii anti-COVID-19) in populatia vaccinata din tar3,
fapt care confirma siguranta remediului, iar tindnd cont de efectul aplicarii vacci-
nurilor la nivel global, inclusiv in Republica Moldova, vaccinarea este insistent re-
comandatd pentru implementare in populatia tarii.
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Introducere. In tard continud vaccinarea anti-COVID-19, conform Programului de
Imunizari anti-COVID-19, potrivit caruia, incepand cu 02 martie 2021 pana la 31
decembrie 2022 au fost administrate 2.249.677 de doze de diferite tipuri de vac-
cinuri. Pe parcursul acestei perioade au fost monitorizare evenimentele adverse
post-imunizare (EAPI). Scopul studiului a fost analiza EAPI anti-COVID-19.
Material si metode. Retrospectiv, au fost analizate formulare de raportare a ca-
zurilor EAPI (Anexa 1, Ghid privind supravegherea evenimentelor adverse post-
imunizare), prezentate Agentiei Nationale pentru Sanatate Publica, dar si numarul
dozelor de vaccinuri anti-COVID-19, Inregistrate populatiei In Registrul electronic
RVC-19, in perioada 02.03.2021-31.12.2022.

Rezultate. S-a constatat, ca in aceasta perioadad, dupa administrarea vaccinurilor
anti-COVID-19, au fost raportate 1644 EAP], frecventa fiind de 0,07%, ceea ce con-
stituie o frecventa joasa, comparativ cu alte tari. Analiza cazurilor ne-a permis sa
confirmam c&, din numarul total de 1644 EAPI, 92 % (1508 EAPI) au fost clasifi-
cate drept forme usoare, descrise in instructiunea vaccinului: durere locala, febra
pana la 38.5, oboseald, dureri musculare si/ sau articulare, cefalee, slabiciuni ge-
nerale, fatigabilitate, insomnie, etc. sau combinate Intre asa ca febra, urmata sau
in combinatie cu oboseala si dureri musculare. Simptomele au aparut in primele
24 ore de la vaccinare si au disparut pe parcursul a 1-2 zile. Simptome de intensi-
tate moderata au fost raportate in 136 cazuri (8,3%) si anume: dureri in muschi
si/ sau articulatii, greata si voma, febra inalta peste 38,5, simptome ale reactiilor
alergice, care au disparut in 3-5 zile. Dintre EAPI considerate ca severe au fost ra-
portate 26 cazuri (1,6%). Din ele - 19 cazuri de decese, cu vaccinare COVID-19 in
anamnezd, in care, conform clasificarii, in nici unul nu a fost stabilita legatura ca-
uzala cu vaccinarea. Cauzele deceselor, conform rezultatelor examinarii probelor
si documentatiei medicale disponibile, si confirmate morfopatologic, au fost stabi-
lite urmatoarele: afectiuni cardiologice in 15 cazuri, oncologice - in 2 cazuri, coma
hiperglicemici - 1 caz si trauma cranio-cerebrali -1 caz. Intr-un caz de pierdere a
auzului nu a fost stabilita legatura cauzala dintre vaccin si eveniment, iar in 5 ca-
zuri de polineuropatii si 1 caz de trombocitopenie a fost stabilita asociere cauzal a
consecventd cu imunizarea. In toate cazurile pacientii aveau comorbidititi si se
aflau la evidenta medicului de mai multi ani. EAPI nu au fost raportate la femei
insarcinate, la femei care aldapteaza si la copii cu varsta cuprinsa intre 12 si 17 ani
vaccinati anti-COVID-19. De asemenea, nu a fost raportat nici un caz de soc anafi-
lactic. Toate cazurile de EAPI raportate, in urma administrarii vaccinurilor anti-
COVID-19, au fost investigate, evaluate si clasificate de citre Comisia de evaluare
a cauzalitatii EAPL

Concluzii. Frecventa evenimentelor adverse post-imunizare inregistrate, dupa
administrarea dozelor 1 si 2 a vaccinurilor anti-COVID-19, in Moldova este de
0,07%, ceea ce constituie o frecventa joasa, comparativ cu alte tari. EAPI au aparut
in primele 1-2 zile de la vaccinare si s-au ameliorat in 3-5 zile, fara a avea impact
asupra sanatatii persoanelor vaccinate.
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Introducere. Imunizarea este interventia de sdanatate publica ce salveaza mili-
oane de vieti anual, reprezinta un scut de aparare, o bariera impotriva infectiilor
prevenibile prin vaccinare. Angajatii din sistemul medical au gradul sporit de ex-
punere profesionala, astfel necesita a fi vaccinati (anti-HVB, antigripal sezonier,
anti-COVID-19) conform indicatiilor epidemiologice. Acoperirea vaccinala la un
nivel cat mai inalt printre lucratorii medicali este prioritard, in scopul asigurarii
sigurantei asistentei medicale pacientilor oncologici.

Scopul. Evaluarea nivelului de vaccinare a cadrelor medicale din IMSP Institutul
Oncologic.

Material si metode. Datele au fost colectate din Sistemul informational automa-
tizat ,Registrul de evidenta a vaccinarii impotriva COVID-19” (SIA RVC-19) pentru
perioada 2021-2022, Raportul statistic nr.5-san privind vaccinarile preventive,
Registru de evidenta a accidentelor la locul de lucru f-366-1e, analizate in Micro-
soft Excel.

Rezultate. In conformitate cu Programul institutional de prevenire si control al
infectiilor, Ghidului de supraveghere si control in infectiile nosocomiale, ed.I], si a
altor acte normative emise de Ministerul Sanatatii al RM, in cadrul spitalului s-a
desfasurat procesul de vaccinare a cadrelor medicale: medici, asistenti medicali si
personal auxiliar implicat in ingrijirea pacientilor. in baza analizei retrospective,
dintre 1 171 de lucratori medicali, 19 932 de persoane au fost vaccinate anti-CO-
VID cu schema primara completd, ceea ce constituie 79,6%, cu doza booster —
53,0% si respectiv cu dozaa 2-a booster — 24,5%. In cazurile de expuneri acciden-
tale la fluide biologice, 9 persoane au fost vaccinate anti-HVB in perioada cerce-
tatd, conform indicatiilor epidemiologice. In urma suportului metodologic, pre-
zentarea informatiilor despre necesitatea vaccinarii anti-COVID-19 la etapa de
planificare, au fost determinate mai multe bariere determinate de miturile medi-
atizate pe scara larga in societate si mediul online, constituind 34,7%, eficienta
vaccinurilor - 12,1%, credibilitatea intr-un anumit producator de vaccinuri -
36,9%, necesitatea vaccinarii dacad deja au suportat infectia COVID-19 a inregistrat
16,0%. La evaluarea motivelor vaccindrii angajatilor medicali din institutie, aces-
tia au mentionat: siguranta sanatatii proprii si a membrilor familiei - 89,2%, faci-
litarea calatoriilor si accesul la evenimente sociale in randul tinerilor - 32,3% si
cu un procent mai mic - 11,6% a constituit constrangerea profesionald, inregis-
trandu-se in randul persoanelor cu studii superioare. in cazurile de expuneri acci-
dentale la fluidele biologice, indiferent de varsta, sex, studii, stagiu de munca, lu-
cratorii medicali solicita consultatia epidemiologului, vaccinarea anti-HVB, testa-
rea conform indicatiilor. In cazul vaccinarii anti-HVB gradul de complianti a lu-
cratorilor medicali este net superior comparativ cu vaccinarea anti-gripala si anti-
COVID-19.

Concluzii. Convingerea privind imunizarea constituie o parghie de valoare in ma-

inile specialistilor de sanatate publica in scopul imbunatatirii compliantei la vac-

cinare.
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UNELE PRINCIPII ALE MEDICINEI BAZATE PE DOVEZI IN REALIZAREA PROGRAMELOR DE
IMUNIZARE
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Cuvinte-cheie: pro- Introducere. in medicina moderni are loc tendinta specializarii stricte, la aceasta
grame de imuni- contribuind fluxul de cunostinte, realizarile noi, problemele financiare, posibilita-
zare, medicina ba- tile umane limitate de absorbire a noutatilor. Necesitatea unui mecanism eficace
zatd pe dovezi. de rezolvare a problemelor sanatatii publice, a determinat, in anii 1980-1990, ela-
borarea unor principii, prin care s-a propus o metodologie ce poate fi folosita la
orice nivel de decizie, incluzand principiile medicinii bazate pe dovezi (mbd).
Material si metode. A fost analizat nivelul de morbiditate prin varicela in Repu-
blica Moldova, timp de 20 ani si au fost examinate publicatiile stiintifice din litera-
tura de specialitate din ultimii 10 ani (Embase, PubMed, Hinari, OMS,
www.Privivka.ru).
Rezultate. Directiile de dezvoltare a programelor de imunizare (PI) suntlegate de
aprecierea problemelor epidemiologice si de sanatate publica, prioritare pentru
tard, de rezultatele evaluarii prin metode statistice de cercetare si mbd. Determi-
narea obiectivelor si sarcinilor PI sunt bazate pe evolutia situatiei epidemiologice,
pe examinarea disponibilitatii si eficientei vaccinurilor, estimarea posibilitatilor
financiare, selectarea strategiilor de imunizare, ajustarea capacitatilor serviciilor
de sanatate in prestarea imunizarilor, efectul final fiind elaborarea calendarului
de vaccinari in raport cu situatia epid emiologica, conditiile pentru efectuarea lui,
lantul rece, sistemul de dirijare si de monitorizare a acoperirii vaccinale. Imple-
mentarea vaccinurilor noi este realizata cu respectarea principiilor mbd - sinteza
de informatii, beneficii/riscuri, transformarea proba-recomandare. Folosind
aceste principii si rezultatele analizei SWOT, poate fi propus pentru implementare
vaccinul varicelei - In perioada ultimilor 20 de ani morbiditatea medie anuala prin
varicela In RM a constituit 238,7%00, fiind minimala in 2006 - 169,5 si maximala
in 2012 - 322,1, cu slaba tendinta de crestere, preponderent fiind afectati copiii
cu varsta de 3-6 ani. Principiile mbd sunt foarte importante si trebuie luate in con-
siderare la imunizarea copiilor care nu pot fi vaccinati in ordinea de rutina, din
cauza problemelor de sinitate. In contextul celor expuse, ajungem la concluzia ci
realizarea calendarului de imunizari standard contine un conflict de interese ale
persoanei particulare si ale populatiei generale, care, prin estimarea riscurilor,
este solutionat in favoarea ultimei parti conflictuale, in scopul reducerii morbidi-
tatii si Incetarii procesului epidemic, adica eliminarii riscului de aparitie a cazuri-
lor grave de maladii si decese. Rezolvarea acestui conflict ar fi posibila prin reali-
zarea imunizarilor, conform calendarului individual, de exemplu difteria ar trebui
sd includa realizarea primului ciclu de vaccinare cu 4 doze, ulterior a unui examen
serologic, efectuat o data in 4-5 ani, cu imunizare in caz de necesitate, la nivelul
minimal al protectiei individuale; la vaccinarea impotriva rujeolei - primar, cu o
doza de vaccin si repetat, in caz de necesitate, conform examinarilor serologice.
Concluzii. La realizarea calendarului individual de imunizari este posibila in pe
deplin respectarea principiilor mbd, mentinerea nivelului inalt al imunitatii popu-
lationale la maladiile prevenibile prin vaccinare, reducerea numarului refuzurilor
si evitarea posibilelor evenimente post-imunizare.
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Introducere. In ultimele decenii s-a redus considerabil rata morbidititii cauzata
de maladiile prevenibile prin vaccinare, Insa numarul de refuzuri la vaccinare si a
ezitarilor privind vaccinarea a crescut considerabil. Ezitarea si refuzul fata de vac-
cinuri nu este un eveniment nou - a aparut la scurt timp dupa introducerea vacci-
nului Impotriva variolei la sfarsitul secolului XVIII. Actualmente, ezitarea vaccina-
rilor prezenta o vigilenta mondiala fara precedent, fiind un continuum intre ac-
ceptare si refuzul imunizarilor.

Material si metode. In prezenta lucrare am cercetat literatura de specialitate din
ultimii 10 ani - peste 180 publicatii si materiale (Embase, PubMed, Hinari,
www.who.int/immunization, www.Privivka.ru), fondurile bibliotecii USMF , Nico-
lae Testemitanu” si a bibliotecii Agentiei Nationale pentru Sanatate Publica.
Rezultate. Vaccinurile sunt esentiale pentru prevenirea si controlul bolilor tran-
smisibile, sustinand securitatea globala a sanatatii, abordarea bolilor infectioase
emergente. Vaccinarea reprezinta unul dintre cele mai importante aspecte ale in-
blicului in siguranta si eficacitatea acestora, de nivelul de dezvoltare a sistemului
de sanatate si de profesionalismul lucratorilor medicali etc. Ezitarea vaccinarii
este frecvent intalnita pretutindeni, raportata la >90% dintre tari, nivelul variind
de la o tara la alta- si de cauze diferite. Rezultatele studiilor in randul populatiilor
europene (Marea Britanie, Olanda, Franta, Italia) denota motive de ingrijorare in
siguranta, probabilitatea scazuta de a contracta boala, lipsa de informatii etc. Stu-
diul realizat in Polonia, unde vaccinarea copiilor este obligatorie, dar totusi, deci-
zia apartine parintilor, obtinand astfel informatie utila pentru cercetarea fenome-
nului ezitarii si alt studiu realizat in Spania denota ca parintii isi justifica pozitia in
baza dreptului la autonomie si responsabilitate pentru deciziile lor. Cercetarea
efectuata in Australia denota preocuparile privind numarul vaccinurilor adminis-
trate in primii 2 ani - 25%, ingredientele vaccinului - 22%, reactii alergice pos-
tvaccinale - 18%, diminuarea imunitatii — 17% si autismul - 11%, frecvent sursa
de informatii de Incredere fiind lucratorii medicali. Rezultatele studiilor realizate
in Canada si Turcia sugereaza interventii care promoveaza normele sociale pro
vaccin care ar putea creste acceptarea vaccindrilor cu 225%. Atitudinea populatiei
fata de vaccinare este influentata de mai multi factori, inclusiv de mass-media (in
baza studiului din SUA) - in care s- a stabilit ca furnizarea informatiilor pe Web cu
aplicatii media sociale pentru femei in timpul sarcinii poate influenta pozitiv ati-
tudinea parintilor fata de vaccinare.

Concluzii. Ezitarea vaccinarii reduce eficacitatea programelor de imunizare si re-
prezinta o amenintare reald la adresa sanatatii publice care necesita abordare ur-
genta. Sunt necesare studii suplimentare pentru identificarea celor mai eficiente
strategii privind reducerea ezitarii vaccinarii, inclusiv in Republica Moldova.
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Introducere. Rezistenta la antimicrobiene (RAM) este o problema importanta de
sanatate publica care necesita vigilentd maxima din partea tuturor lucratorilor
medicali. Antibioticele sunt substantele de baza in tratamentul patologiei infecti-
oase, iar constientizarea strategiilor care ar diminua RAM reprezinta un imperativ
in medicina contemporand, asa cum in ultimii ani s-a redus esential procesul de
dezvoltare a antibioticelor noi, iar la nivel mondial se atesta o crestere importanta
a deceselor cauzate de infectii cu bacterii rezistente la antimicrobiene.

Scopul studiului consta in elucidarea legaturii dintre fenomenul rezistentei la an-
timicrobiene si vaccinare, pentru identificarea dovezilor care ar sustine si incuraja
administrarea de vaccinuri ca metoda de profilaxie pentru RAM.

Material si metode. Au fost analizate publicatiile cu acces deschis din baza de
date PubMed. Cuvintele cheie utilizate au fost ,antimicrobial resistance” si ,vac-
cine”. Perioada inclusa in studiu a fost 2020-2023.

Rezultate. Vaccinurile ofera posibilitatea sistemului imunitar sa identifice si sa
raspunda intr-un mod eficient la agresiunea anumitor agenti patogeni si compa-
rativ cu antimicrobienele, acestea sunt mai putin susceptibile sa induca rezistenta.
Vaccinarea este considerata o strategie alternativa de combatere atat directa, cat
siindirecta a RAM 1n comun cu alte interventii precum sunt utilizarea anticorpilor
monoclonali, bacteriofagilor litici, etc. Exista mai multe publicatii care sustin ca
dezvoltarea RAM este stopata datorita vaccinarii, astfel prevenindu-se un sir de
maladii infectioase, ceea ce reduce administrarea inadecvata a antimicrobienelor
in infectiile virale, dar si necesitatea unor terapii antibacteriene in infectii bacteri-
ene secundare. Mai multi cercetatori mentioneaza faptul ca un vaccin impotriva
unui anumit agent patogen bacterian a redus prescriptiile de antibiotice si a dimi-
nuat circulatia tulpinilor rezistente (ex. vaccinul pneumococic, vaccinul impotriva
Haemophilus influenzae tip b). Aceste studii sugereaza cd formarea imunitatii co-
lective este un mecanism important in diminuarea circulatiei tulpinilor rezistente
la antimicrobiene. Suplimentar, a fost demonstrata reducerea ratei de infectare cu
tulpini rezistente la specii inrudite (de exemplu, exista date care atesta ca vacci-
narea impotriva meningococului B a determinat reducerea infectiei cu Neisseria
gonorrhoeae). Actualmente sunt in derulare cercetari care au ca scop elaborarea
unor vaccinuri impotriva microorganismelor rezistente la antibiotice (ex. Clostri-
dium difficile, Staphylococcus aureus, etc.).

Concluzii. Desi vaccinurile nu ofera protectie impotriva tuturor agentilor pato-
geni existenti, s-a demonstrat ca RAM ar putea fi diminuata prin politici de vacci-
nare implementate corect. In acelasi timp, prevenirea aparitiei infectiilor si tran-
smiterii lor ar trebui sa reduca atat utilizarea antibioticelor, cit si dezvoltarea
RAM.
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REZISTENTA MICROBIANA - AMENINTARE IN ADRESA SANATATII GLOBALE
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Introducere. Rezistenta la antimicrobiene (RAM) a devenit o pandemie silenti-
0asa cu consecinte devastatoare pentru securitatea sanatatii globale. Pandemia
de COVID-19 a determinat intensificarea problemei RAM datorita administrarii
necontrolate a antibioticelor In scop profilactic si tratament. Datele cercetarilor
realizate In 5 tari mentioneaza ca doar 8% dintre cazurile de COVID-19 sunt aso-
ciate cu infectii bacteriene, iar un studiu multicentric din SUA a raportat ca 72%
dintre pacientii cu COVID-19 au primit tratament cu antibiotic chiar si atunci cAnd
nu au fost indicatii clinice.

Scopul. Analiza situatiei epidemiogene la nivel european privind circulatia micro-
organismelor si problema rezistentei antimicrobiene si elaborarea recomandari-
lor practice bazate pe strategia globala de combatere a fenomenului dat.
Material si metode. A fost studiata literatura de specialitate, Rapoartele Epide-
miologice Anuale (EARS-Net)-Rezistenta Antimicrobiana in UE/EEA pentru anii
2017-2021 al Centrului European de Preventie si Control al Bolilor (ECDC) pentru
cele mai frecvente 8 specii bacteriene rezistente la antibiotice: E. coli, K. pneumo-
niae, P. aeruginosa, Acinetobacter spp., S. pneumoniae, S. aureus, E. faecalis si E. fa-
ecium.

Rezultate. Pe parcursul anilor 2017-2021, raportarea cazurilor de rezistenta an-
pandemia de COVID-19 ce a afectat si mai mult activitatile de prevenire si control
al infectiilor ce vizeaza cele 8 specii bacteriene. Cele mai mari intensificari a ratei
de rezistenta microbiana au fost raportate in randul Acinetobacter spp. cu o vari-
atie, dela 33,1% in 2017 la 39,9% in 2021 pentru carbapeneme; de la 32,2% la
39,6% pentru aminoglicozide; de la 37,4% la 43% pentru fluorochinolone; rezis-
tenta combinata de la 28,2% la 36,8% si la fel o rezistenta sporita pentru K. pneu-
moniae de la 31,2% la 34,3% pentru cefalosporine gener.lll; de la 7,1% 1a 11,7%
pentru carbapeneme; de la 31,5% la 33,6% pentru fluorochinolone,; cu o usoara
scadere de la 24,1% la 23,7% pentru aminoglicozide si o rezistenta combinata de
la 20,5% la 21,2%. Rezultatele EARS-Net determina deviatii sporite de antibioti-
corezistenta in EU/EE in dependenta de clasele de antibiotice, speciile bacteriene
si regiunea geografica, iar cea mai inalta se atesta in tarile de est si sud si cea mai
mica in tarile din nord-vestul Europei. Estimarile, conform datelor EARS-Net,
arata ca doar in anul 2020 au decedat peste 35 de mii de persoane din cauza re-
zistentei la antimicrobiene, iar in viitor va fi o preocupare si mai mare daca guver-
nele nu vor actiona ferm la aceasta amenintare. O masura eficienta de combatere
arezistentei antimicrobiene este prevenirea maladiilor infectioase prin vaccinare.
Concluzii. RAM este o urgenta de sandtate publica care necesitd a abordare deo-
sebita din partea specialistilor. In ultimii ani se atesta o crestere continud a RAM
in toate cele 8 specii de microorganisme incluse in supravegherea EARS-Net. Im-
pactul RAM este determinat de numarul excesiv de decese care se estimeaza sa fie
in crestere In urmatorii ani. Vaccinarea contra maladiilor infectioase este un in-
strument de baza in prevenirea si controlul infectiilor.
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CARACTERIZAREA GENETICA A TULPINILOR DE ACINETOBACTER BAUMANNII MULTIRE-
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Introducere. Rezistenta la antimicrobiene a bacililor gram-negativi (BGN) consti-
tuie o preocupare tot mai importanta pentru sanatatea publica. Infectiile cauzate
de BGN multi-rezistenti sunt o provocare majora pentru sistemele de sanatate
prin complexitatea lor, consecintele grave, impactul social si economic, fiind res-
ponsabile de un numar semnificativ de consultatii medicale, costuri ridicate din
bugetul alocat sanatatii. Acinetobacter baumannii este un agent patogen important
care provoaca infectii severe la pacientii spitalizati. Au fost raportate cazuri mor-
tale de pneumonie dobanditad in comunitate provocate de A. baumannii la pacientii
imunocompromisi. Infectiile provocate de aceasta specie sunt greu de tratat dato-
rita rezistentei dobandite la antimicrobiene a tulpinilor clinice, ceea ce reprezinta
una dintre cele mai mari provocari cu care se confrunta clinicienii.

Material si metode. A fost studiata sensibilitatea la antimicrobiene a 62 tulpini
de Acinetobacter baumannii izolate din sange si lichid cefalorahidian. Lichidele bi-
ologice au fost procesate utilizand sistemul de detectie microbiana BacT/ALERT,
iar identificarea s-a efectuat prin spectrometria de masa MALDI-TOF. Sensibilita-
tea la antimicrobiene a fost determinata prin metoda difuzimetrica Kirby-Bauer si
sistemul VITEK 2 COMPACT. Metodologia determinarii si interpretarea sensibili-
tatii la antibiotice au fost realizate standardizat, respectand ghidurile EUCAST. De-
terminarea genelor care codificd producerea de carbapenemaze s-a realizat in
baza testelor Normand Poirel, imunocromatografic si multiplex PCR.

Rezultate. Tulpinile de A. baumannii in 100% cazuri au prezentat rezistenta la
fluorochinolone, in 96,55% cazuri au fost rezistente la aminoglicozide si in
93,10% cazuri - la carbapeneme. Rezistenta combinata la carbapeneme, fluoro-
chinolone si aminoglicozide a tulpinilor de A. baumannii a constituit 89,66%. Din
totalul de 62 tulpini de A. baumanii, 87,1% au fost positive prin testul Normand
Poirel, iar la testarea acelorasi tulpini prin metoda imunocromatografica, 61,3%
au fost positive. Pentru confirmarea prezentei mecanismelor de rezistenta prin
metoda PCR multiplex - la 62,5% tulpini a fost determinata gena codificatoare pen-
tru enzima OXA-23, In 50% tulpini a fost determinate enzima OXA-58 si doar
12,5% tulpini au prezentat gena codificatoare pentru enzima OXA-40. La 2 tulpini
de A. baumanii a fost determinata prezenta concomitenta a 2 enzime de rezistenta.
Concluzii. Nivelul crescut de rezistentd antimicrobiana a tulpinilor de A. bau-
mannii pe parcursul studiului sustin importanta utilizarii biologiei moleculare la
confirmarea fenotipurilor circulante de rezistenta ale germenilor care sunt agenti
redutabili ai infectiilor associate asistentei medicale in scopul optimizarii elabora-
rii de protocoale care sa maximizeze resursele existente pentru controlul infectii-
lor cu bacterii multirezistente la nivelul institutiilor medicale. Prezenta concomi-
tentd a numeroaselor gene care codifica rezistenta reprezinta o amenintare pen-
tru terapia infectiilor provocate de acesti germeni patogeni. Rezultatele obtinute
permit conturarea unor viitoare directii de cercetare in ceea ce priveste aprofun-
darea prin tehnici de biologie moleculara a depistarii mecanismelor de rezistenta
la categoriile de germeni selectati.
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Introducere. Staphylococcus aureus este un microorganism frecvent izolat din in-
fectiile asociate asistentei medicale. Incidenta tot mai mare din ultimii ani, pe plan
mondial, a infectiilor bacteriene soldate cu esec terapeutic se explica prin utiliza-
rea nejustificata a antimicrobienelor si diseminarea factorilor de antibiorezis-
tenta. Rezistenta in crestere a tulpinilor de Staphylococcus aureus la antimicrobi-
ene, impreuna cu rezistenta la meticilind si formarea biofilmelor reprezinta pro-
bleme grave pentru terapia infectiilor provocate de aceasta specie.

Scopul. Studiul realizat a elucidat determinarea rezistentei la antimicrobiene si a
capacitatii de formare a biofilmelor a tulpinilor de Staphylococcus aureus izolate
din biosubstrate clinice.

Material si metode. A fost studiata sensibilitatea la antimicrobiene a 164 de tul-
pini de Staphylococcus aureus izolate din diverse biosubstrate clinice. Produsele
patologice au fost Insamantate pe medii de cultura selective si neselective, iar
identificarea s-a facut pe baza caracterelor de culturd, morfotinctoriale, a prezen-
tei coagulazei si a proprietatilor biochimice. Sensibilitatea la antibiotice a fost de-
terminata prin metoda difuzimetrica Kirby-Bauer si sistemul VITEK 2 COMPACT.
Metodologia determinarii si interpretarea sensibilitatii la antibiotice au fost reali-
zate standardizat, respectand ghidurile EUCAST. Producerea biofilmului de catre
tulpinile de S. aureus a fost determinata cantitativ, utilizand metoda microtitrarii.
Rezultate. In rezultatul cercetirii am constatat ci tulpinile de S. aureus au mani-
festat un grad inalt de rezistenta la fluorochinolone (ciprofloxacina - 69,5%; levo-
floxacind - 58,5%) si macrolide lincosamide streptogramine (eritromicina -
56,1%). O sensibilitate mai Tnalta a tulpinilor de S. aureus a fost inregistrata la te-
tracicline (tetraciclina - 94,5%), amfenicoli (cloramfenicol - 90,2%) si oxazoli-
done (linezolid - 80,5%). De remarcat este faptul ca nici o tulpina de S. aureus nu
a prezentat rezistenta la vancomicina. 71 (43,3%) dintre tulpinile analizate au pre-
zentat rezistentad la meticilina si 93 (66,7 %) au fost sensibile la acest preparat. Tul-
pinile meticilin-rezistente de S. aureus au manifestat o rezisten{a mai inalta la
toate grupele de preparate in comparatie cu tulpinile meticilino sensibil e. Din cele
164 de tulpini clinice de S. aureus, 67 (40,8%) au produs biofilm detectabil, iar 97
(59,2%) nu au produs biofilm. In ceea ce priveste statutul de biofilm, 24 (40,8%)
de tulpini au produs biofilm puternic aderent, 28 (41,8%) - biofilm moderat ade-
rent si 15 (22,4%) - biofilm slab aderent. Un nivel mai inalt de rezistenta a fost
inregistrat la tulpinile de S. aureus producatoare de biofilm comparativ cu non-
producatoare.

Concluzii. Rezultatele studiului denota o capacitate inalta de formare a biofilme-
lor la tulpinile clinice de S. aureus si predominarea ratei inalte de rezistenta la an-
timicrobiene. Datele obtinute atesta o corelatie puternica intre formarea de bio-
filme si paternurile de rezistenta la antimicrobiene. Implementarea testelor rele-
vante pentru determinarea sensibilitatii la antimicrobiene a tulpinilor produca-
toare de biofilme vor imbunatati managementul cazurilor de infectii provocate de
aceste microorganisme si vor facilita dezvoltarea strategiilor fezabile pentru pre-
venirea raspandirii lor.
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Cuvinte-cheie: Introducere. in ultimele decenii, tulpinile de Mycobacterium tuberculosis multi-
Mycobacterium tu- drog-rezistente (MDR), cu rezistenta extinsa (XDR), rezistenta extrema (XXDR) si
berculosis,  rezis- totala (TDR) reprezintd o amenintare pentru sanatatea publica la nivel mondial,
tenta la antimicro- relevand necesitatea dezvoltarii de noi strategii de prevenire si de tratament al
biene. tuberculozei. Se estimeaza ca, in urmatorii 35 de ani, tuberculoza rezistentd la an-
timicrobiene va fi responsabila de aproximativ 75 de milioane de decese si va
costa economia globala 16,7 trilioane de dolari. Tulpinile de Mycobacterium tuber-
culosis rezistente la antimicrobiene reprezinta o provocare pentru campania ce
are ca scop reducerea epidemiei de tuberculoza la nivel global.
Scopul acestei lucrari consta in consolidarea cunostintelor privind mecanismele
de rezistenta la antimicrobiene a tulpinilor de M. tuberculosis, in vederea indicarii
tratamentelor antimicrobiene eficiente si de calitate.
Material si metode. Au fost analizate 32 de articole stiintifice din Academic Goo-
gle si PubMed, utilizdndu-se cuvintele-cheie: ,Mycobacterium tuberculosis”, ,rezis-
tenta la antimicrobiene”, ,mecanisme de rezistenta”.
Rezultate. M. tuberculosis este intrinsec rezistenta la multe antimicrobiene, astfel
limitand numarul de preparate disponibile pentru tratament. Aceasta rezistenta
intrinseca se datoreaza unor multiple mecanisme, inclusiv peretelui celular gros,
ceros, hidrofob si prezentei enzimelor care degradeaza si modifica preparatele an-
timicrobiene. In plus, microorganismul posedd mecanisme prin care este alterat
transportul antimicrobienelor. Conform unor studii, cresterea activitatii pompe-
lor de eflux detinute de aceasta specie sunt printre primele mecanisme implicate
in rezistenta la mai multe antimicrobiene. Pompele de eflux elimina antibioticul
din mediul intracelular si contribuie la expunerea bacteriei la niveluri suboptimale
de preparat. Infectarea experimentald a unor linii celulare a generat expresia cres-
cutd a P-glicoproteinelor si un nivel scazut de izoniazida intracelular. M. tubercu-
losis exprima 3 proteine transportatoare, Tap, Lfr A si Mmr M. In plus, s-a pus in
evidenta o legatura directa intre nivelul de transcriptie a unor pompe Tap -like si
superexpresia unor pompe de eflux. M. tuberculosis este natural rezistenta la anti-
bioticele beta-lactamice, pentru ca poseda gena blaC al carei produs hidrolizeaza
aceasta grupa. Combinatia de meropenem cu acid clavulanic, inhibitor de beta-lac-
tamaze, are actiune impotriva M. tuberculosis. Studiile evidentiaza utilitatea aces-
tei combinatii in tratamentul tuberculozei provocate de tulpini XDR. Mecanismele
dobandite de rezistenta a tulpinilor de M. tuberculosis prezinta anumite particula-
ritati fata de celelalte bacterii. Rezistenta apare prin mutatii spontane la nivel cro-
mozomial, avand loc erori in procesul de replicare a ADN-ului. Mutatiile cromozo-
miale spontane apar la o frecventa de 106-108 replicari micobacteriene, iar la aso-
cierea a 3 antimicrobiene, frecventa mutatiilor creste la 1018-1020.
Concluzii. Tuberculoza ramane a fi o problema majora de sanatate publica, prin
incidenta mare care se Inregistreaza si prin consecintele siimpactul enorm pentru
viitor. Pe langa rezistenta intrinseca la multe antimicrobiene, M. tuberculosis are
capacitatea de a dezvolta diferite mecanisme impotriva majoritatii preparatelor
antituberculoase. Instituirea unui tratament corect poate preveni dezvoltarea
acestor mutatii si face posibila vindecarea.
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Introducere. Tractul urinar este esential pentru eliminarea deseurilor si a exce-
sului de apa din organism, respectiv este indispensabil pentru o viata sanatoasa.
Infectiile tractului urinar pot avea un impact negativ asupra starii generale de sa-
natate si pot genera complicatii serioase. Totodat3, infectiile tractului urinar ge-
nereaza probleme medicale care se manifesta prin cresterea si raspandirea bacte-
riilor in tractul urinar si se caracterizeaza prin bacteriurie. Tractul urinar poate fi
colonizat de bacterii fara a prezenta simptome. De regul3, tractul urinar este steril,
cu exceptia uretrei distale. Infectia poate afecta uretra, vezica urinara, ureterele,
bazinetul, papilele, calicele si interstitiul renal, precum si structurile invecinate
(fascia perineal3, prostata, epididimul). Cei mai frecventi agenti patogeni implicati
sunt bacteriile, urmate de virusuri si de micete. Infectiile tractului urinar sunt ra-
reori severe la adultii sanatosi, dar pot fi periculoase daca nu sunt tratate la timp,
in special la persoanele cu alti factori de risc pentru complicatii.

Material si metode. Studiul a fost realizat utilizandu-se baza de date medicale,
analizand rezultatele investigatiilor microbiologice si determinand etiologia infec-
tiilor tractului urinar, inregistrate in fisele de observatie clinica ale pacientilor din
Sectia de Nefrologie a IMSP Spitalul Clinic Republican , Timofei Mosneaga” pentru
perioada 2020-2021. Avand la dispozitie datele acumulate, s-a calculat numarul
total de uroculturi efectuate in aceasta perioada si s-a determinat structura etio-
logica a infectiilor tractului urinar si a tulpinilor uropatogene izolate, in functie de
sex si de sezon.

Rezultate. In perioada anilor 2020-2021, in Sectia de Nefrologie a IMSP Spitalul
Clinic Republican ,Timofei Mosneaga” au fost investigate 178 de uroculturi, dintre
care 158 au fost cu rezultat pozitiv. Infectiile urinare au fost inregistrate cel mai
frecvent la femei - 79,1% cazuri si in proportie de 20,9% la barbati. Conform da-
telor analizate, in etiologia infectiilor urinare predominad microorganismele gram
negative, reprezentate de urmatoarele specii: K. pneumoniae (33,5%), urmata de
E. coli (25,9%) si de E. faecalis (17,1%). Analizand distributia cazurilor de infectii
ale tractului urinar pe anotimpuri, in perioada 2020-2021 se observa o variatie
semnificativa in functie de sezon. Cele mai multe cazuri au fost inregistrate in lu-
nile de vara (45,3%), urmate de primavara (41,2%) si toamna (7,7%), iar cele mai
putine cazuri au fost raportate in lunile de iarna (5,8%).

Concluzii. In urma studiului efectuat in Sectia de Nefrologie a IMSP Spitalul Clinic
Republican , Timofei Mosneaga”, pe o perioada de 2 ani, se poate concluziona ca
infectiile tractului urinar sunt atestate mai frecvent la femei, iar in etiologia infec-
tiilor urinare cel mai frecvent microorganism izolat inregistrat este K. pneumoniae.
De asemenea, se poate observa o variatie semnificativa a cazurilor de infectii uri-
nare in functie de anotimpuri, cele mai multe cazuri fiind semnalate in lunile de
vara. Studiul este important pentru dezvoltarea de strategii de prevenire si de tra-
tament ale infectiilor tractului urinar.
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Introducere. Siguranta epidemiologica permanenta in spital are un impact major
asupra activitatii institutiei si a procesului terapeutic si preventiv. Regulamentele
si normele in vigoare, stabilite prin legislatie, trebuie sa fie respectate si monitori-
zate de catre personalul medical, pentru prevenirea dezvoltarii si raspandirii in-
fectiilor asociate asistentei medicale (IAAM). Acestea prezinta un nivel sporit de
morbiditate si de mortalitate, precum si o povara financiara ridicata.

Scopul. Relevarea riscului aparitiei IAAM si a necesitatii monitorizarii microbio-
logice in dinamica asupra regimului in IMSP IO.

Material si metode. A fost realizat un studiu retrospectiv in cadrul 10, pentru pe-
rioada 2019-2022, au fost colectate si analizate rezultatele investigatiilor micro-
biologice, in baza datelor prezentate in formularele statistice nr. 383/2 si nr.
382/e, conform anexei nr. 5 la ,Regulamentul sanitar privind conditiile de igiena
pentru IMS”, din 23 iulie 2010 si al ,Planului institutional de autocontrol al in dici-
lor microbiologici. Datele au fost analizate In Microsoft Excel.

Rezultate. Strategia principal3, folosita in spital, consta in prevenirea transmiterii
agentilor infectiosi pacientilor de la furnizorii de servicii medicale, pe fundalul fac-
torilor de risc existenti, precum boala oncologic3, interventiile de volum si de du-
ratd, comorbidititile, varsta s.a. In perioada de referintd, din totalul de 27685
probe de lavaje, 171 (0,6%) au fost pozitive si din 6680 probe ale aerului, 298
(4,5%) au fost neconforme. Investigarea contaminarii microbiene a obiectelor me-
diului spitalicesc a determinat prezenta in lavaje a microorganismelor din ordinul
Enterobacteriales 39,2%, S. aureus 37,4%, P. aeruginosa 21,1%, fungi si micete din
genul Candida - 4,1%. Cel mai inalt nivel de contaminare microbiana se constata
in sectiile chirurgicale, in blocul operator si de terapie intensiva - 0,35% dintre
lavajele investigate la flora microbiand nu au corespuns cerinfelor stipulate de
normativele sanitare in vigoare. Printre factorii mediului spitalicesc, care influ-
enteazi asupra vietii pacientului oncologic, aerul ocupa un rol esential. In struc-
tura indicatorilor microbiologici ce au depasit nivelul admisibil de poluare bacte-
riand a aerului din incaperile 10, in perioada de referintad, numarului total de ger-
meni (NTG) 1i revine 22,0%, levuri, fungi - 1,6% si S.aureus - 0,6%. Astfel, educa-
rea lucratorilor din domeniul sanatatii privind prevenirea si controlul infectiilor,
igiena mainilor, utilizarea tehnicilor aseptice, dezinfectarea saloanelor si a salilor
de proceduri, scidderea contaminarii mediului sunt strategii de maxima impor-
tanti in prevenirea IAAM. In scopul profilaxiei IAAM, al asigurarii respectirii nor-
melor in vigoare, precum si al regimului in institutia medicala de profil oncologic,
dar si al sigurantei actului medical, au fost impuse o serie de masuri ce contribuie
la finalitatea calitativa al acestuia.

Concluzii. Monitorizarea microbiologicd a mediului spitalicesc are o importanta
semnificativa in evaluarea si managementul IAAM, relevand rolul echipei interdis-

controlului, prevenirii si tratamentului eficient al infectiilor.
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Introducere. Mortalitatea populatiei este principalul indicator al starii de sana-
tate a populatiei, care este reflectat direct sau indirect asupra procesului demo-
grafic. Se estimeaza ca anual In Republica Moldova decedeaza circa 40 mii de per-
soane. Principalele cauze de deces atat la nivel mondial, cat si national sunt bolile
netransmisibile, tumorile maligne, bolile aparatului respirator, digestiv etc. In
aceasta ordine de idei, ne-am propus sa analizam nivelul de mortalitate generala
si principalele cauze de deces in Republica Moldova.

Material si metode. A fost realizat un studiu epidemiologic retrospectiv cu deter-
minarea principalelor cauze de deces in Republica Moldova (2014-2021) in baza
datelor statistice oficiale publicate pe pagina www.statistica.md.

Rezultate. In perioada analizatid mortalitatea generali a populatiei a crescut de la
39 494 de cazuri (13,81%o0) 1n anul 2014 pana la 45 437 de cazuri (17,37%o0) in
anul 2021. Prin prisma teritorial-administrativa a RM, cei mai 1nalti indicatori ai
mortalitatii generale s-au inregistrat in regiunea de Nord a tarii, cu o medie de
12,84 %o, urmata de regiunea Centru cu 12,07%o, municipiul Chisinau cu o inci-
denta de 6,8 %o, regiunea Sud cu 6 %o si 0 incidenta mai joasa in UTA Gagauzia -
cu doar 1,69%s,. In structura mortalititii generale predomini vadit populatia ru-
ralg, fiind de 2 ori mai inalta comparativ cu cea urbana. Astfel, pe parcursul anilor
studiati populatia rurala reprezinta In medie o incidenta de 9,37 %o, iar populatia
urbana - 5,02%o. Totodata, a fost analizata situatia privind decesele printre femei
si barbati. S-a constatat ca in structura generala pe sexe predomina barbatii cu o
incidenta a mortalitatii de 15,8%o. Bolile sistemului circulator si tumorile maligne
continua sa detina cele mai Tnalte ponderi in cauzele de deces atat in randul bar-
batilor, cat si ale femeilor. In anul 2021 ponderea deceselor determinate de aceste
doua cauze a fost de 65,9% din totalul deceselor. Ponderea in randul barbatilor
fiind de 65,9% si de 69,2% in cazul femeilor. Am observat ca structura mortalitatii
feminine, repartizata pe cauze de deces, difera de cea masculina, valorile superi-
oare fiind doar in cazul bolilor sistemului circulator. Cu exceptia bolilor sistemului
circulator, pe parcursul intregii perioade, ratele mortalitatii au fost mai ridicate in
randul barbatilor decat in randul femeilor pentru toate cauzele principale de de-
ces. Mortalitatea barbatilor cauzata de bolile aparatului respirator este de 3,9 ori
mai mare fata de femei, intoxicatii si traume - de 1,6 ori mai mare comparativ cu
mortalitatea femining, tumori - de 1,4 ori, bolile sistemului digestiv - de 1,3 ori.
Concluzii. Maladiile sistemului circulator si tumorile maligne continua sa detina
cele mai inalte ponderi in cauzele de deces. Fortificarea si consolidarea mecanis-
melor de coordonare intersectoriala pentru dezvoltarea si punerea in practica a
programelor de prevenire si control, precum si a planurilor de actiuni privind bo-
lile netransmisibile (BN) principale si factorii de risc asociati sunt de o importanta
prioritara pentru sanatatea publica.
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Introduction. Candida albicans is a common commensal fungus that colonizes the
oropharyngeal cavity, gastrointestinal and vaginal tract, and healthy individuals’
skin. In 50% of the population, C. albicans is part of the normal flora of the micro-
biota. Although most infections occur in patients who are immunocompromised
or debilitated in some other way, the organism most often responsible for disease,
Candida albicans, expresses several virulence factors that contribute to pathogen-
esis.

Material and methods. The analysis of publications in PubMed was carried out
regarding the theoretical aspects of the virulence factors of Candida albicans
strains, by using the terms ,Candida albicans”, ,Virulence factors”, ,Mechanisms of
the pathogenicity”. From the total number of articles found (41), 23 synthesis ar-
ticles reflecting the virulence factors of C. albicans strains were analysed.
Results. Candida participates actively in the pathophysiology of the occurrence
and advance of infection, thanks to its virulence factors. One group of virulence
factors causes colonization to take place, or the initiation of an infection, whilst
the other group helps to spread the infection. Polymorphism implies the transition
of C. albicans from a commensal form to a pathological one, which depends on
changes in the environment in which it is located. Factors that contribute to the
pathogenic potential of C. albicans are the expression of proteins important for
adhesion and invasion. Adhesins of C. albicans recognize ligands such as proteins,
fibrinogens, fibronectins and bind to them. Formation of biofilm is a property of C.
albicans pathogenesis. Most infections caused by C. albicans are related to the cre-
ation of a biofilm on the surface of the host or on abiotic surfaces (implants), which
leads to high morbidity and mortality. Thigmotropism of the hyphae of C. albicans
is regulated by the extracellular intake of calcium through calcium channels. It is
an important mechanism in the enhancement of the virulence of Candida spp.
Among virulence factors of C. albicans is phenotype transition between white and
opaque cells. Phenotype diversity provides a quick response to changes in the en-
vironment. It is extremely important for the life of many microbe species. Secre-
tion of hydrolytic enzymes are presentin C. albicans. Hydrolytic enzymes facilitate
the commensal and pathogenic characteristics such as attachment to host tissue
and cause the host cell membrane’s rupture. Because of these enzymes, invasion
into the surfaces of mucous membrane and blood vessels is possible, and they also
participate in avoiding the host’s immune response. The three main enzymes pro-
duced by C. albicans are secreted aspartyl protease, phospholipase, and hemoly-
sin.

Conclusion. It is extremely important to know the factors and mechanisms of the
pathogenicity of C. albicans precisely because of their wide range, from dimor-
phism, biofilm formation, thigmotropism, expression of adhesion proteins, and se-
cretion of extracellular hydrolytic enzymes. As knowledge of all these factors in-
creases, the possibility of prevention increases, as we work to prevent the occur-
rence of infections caused by C. albicans, and opportunities are created to develop
new diagnostic and therapeutic possibilities.
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Introducere. In ultimele decenii, nivelul de infectare cu citomegalovirus (CMV)
este foarte mare si continua sa fie Intr-o permanenta crestere. Virusul reprezinta
0 amenintare pentru intreaga populatie a lumii, intrucat este una dintre cele mai
raspandite infectii la nivel global si este considerata ca fiind cea mai frecventa in-
fectie materno-fetala. Prevalenta infectiei congenitale cu Citomegalovirus variaza
dela 0,3% la 2,4%, circa 90% dintre copiii infectati congenital nu au semne clinice.
Se estimeaza ca pana in 2050 aproximativ 2,5 miliarde de oameni vor fi supusi
riscului de a prezenta un anumit grad de pierdere a auzului, iar peste un miliard
de adulti tineri vor fi expusi riscului de pierdere definitiva a auzului, aceasta pro-
blema fiind cauzata de citomegalovirus.

Scopul. Studierea metodelor de diagnostic a citomegalovirusului in baza analizei
avantajelor si dezavantajelor metodelor de depistare rapida, cat si de confirmare
a infectarii cu CMV.

Material si metode. Acest studiu reprezinta o trecere in revista a datelor rele-
vante din literatur3, au fost studiate si analizate 43 de surse medicale publicate in
bazele de date medicale online, cum ar fi Medline (PubMed) si Scopus, Google
Scholar, site-urile web ale Organizatiei Mondiale ale Sanatatii si protocoalele cli-
nice nationale, care contin cele mai noi si actualizate informatii ce se refera la in-
fectiile cu citomegalovirus.

Rezultate. Conform protocolului clinic standardizat exista un algoritm utilizat
pentru diagnosticul infectiei. Standardul de aur in diagnosticul infectiei la nou-
nascuti reprezintd diagnosticul virusologic cu izolarea virusului din uring, saliva
si sdnge in primele 2-3 saptamani de viata. Totodata putem utiliza diagnosticul
serologic pentru detectarea Ag viral si Ac monoclonali prin efectuarea reactiei
imunofluorescente (RIF) siimunoenzimatice (ELISA). Se practica si detectarea ge-
nomului cu ajutorul reactiei de polimerizare in lant si nu in ultimul rand se efec-
tueaza serodiagnosticul cu utilizarea reactiei de hemaglutinare indirectd, RIF,
ELISA. Actualmente, pentru testarea rapida a infectiei se utilizeaza metoda croma-
tografica pe strat subtire, care poseda sensibilitate Tnalta si ofera un rezultat rapid.
Indicatiile pentru testarea la CMV a nou-nascutilor sunt urmatoarele: nou-nascutii
cu simptome de infectie, copiii cu surditate neurosenzoriald sau cu rezultat incert
in urma audiometriei, copiii cu greutate mica pentru varsta gestationald, copiii
nascuti prematur.

Concluzii. Citomegalovirusul reprezinta o problema de ordin global a sanatatii
publice prin incidenta sporita care se inregistreaza si prin consecintele acestuia
asupra sanatatii. Screening-ul infectiei include diagnosticarea pacientilor cu acuze
si simptome ale infectiei cu CMV, cat si examinarea obligatorie a tuturor gravide-
lor. Metodele contemporane utilizate pentru diagnosticul de laborator al in fectiei
includ diagnosticul virusologic, serologic si metoda cromatografica pe strat sub-
tire. Tehnicile de testare rapida sunt ideale pentru utilizarea la nivel local datorita
costului mic si simplitatii realizarii.
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