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APROBAREA Protocolului Clinic Institutional ”Infectia cu coronavirus de tip
nou (COVID_19), Editia I1”
e Sedinta Consiliului Calitatii din 24.01.2022, proces verbal nr. 1
e Ordinul nr.32 19.01.2022 Cu privire la aprobarea Protocolului Clinic

Institutional ”Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19)”, editia V1|

Acest protocol este elaborat si revizuit sistematic de grupul de lucru al IMSP Spitalul
Clinic Republican ”Timofei Mosneaga”
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ABREVIERI SI NOTATII CONVENTIONALE

ACOD anticoagulante orale directe

ARDS sindromul de detresa respiratorie acuta
ARN acid ribonucleic

aPTT activated partial thromboplastin time
BPCO boald pulmonara cronica obstructiva

CID coagulare intravasculard diseminata

CIM clasificarea internationald a maladiilor
CPAP ventilatie cu presiune pozitiva continud in cdile aeriene
CrCl creatinine clearance

CT tomografie computerizatd

Dd Ddimeri

DMU departamentul de medicina urgenta

EPP echipament de protectie personala

ECG electrocardiograma

FA fbrilatie atriala

FCC frecventa contractiilor cardiace

FiO, fractia de O, in aerul inspirat

FR frecventd a respiratiei

HMMM heparine cu masa moleculard mica

HNF heparine nefractionate (heparini natrium)
IM, i.m. Intramuscular

INR international normalized ratio

1V, i.v. Intravenos

MEVS ModifiedEarlyWarningSystem (Criteriile de alerta precoce)
MODS sindromul de disfunctie multiorganica
MSMPS Ministerul Sanatatii, Muncii si Protectiei Sociale
oD 0 data pe zi

Ol indicele oxigenarii

OSlI indicele oxigenadrii utilizdnd SpO2

PaCO, presiunea partiala a bioxidului de carbon 1n artera
PaO, presiunea partiala a oxigenului n artera
PaO,/FiO, indicele oxigenarii

PCN protocol clinic national

PEEP presiune pozitiva la sfarsitul expirului

PO oral

RT-PCR real-time — reactie de polimerizare in lant
RFG rata de filtrare glomerulara

SARI infectii respiratorii acute severe
SARS-CoV-2 abrevierea virusului ce provoacd COVID-19
Sa0, saturatia sdngelui cu oxigen

SC subcutan

SCA sindrom coronarian acut

SIRS sindrom de raspuns inflamator sistemic
Sp0O2 saturatia cu oxigen a sangelui periferic

STI s0C toxico-infectios

TA tensiunea arteriala

TID 3oripezi

TRC timpul reumplere capilare

UPU unitate de primiri urgente

USG ultrasonografie
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10.

11.

12.

SUMARUL RECOMANDARILOR

Profilaxia specifica a infectiei cu virusul SARS CoV-2 include administrarea preparatelor
imunobiologice cu scop de prevenire a bolii, conform prevederilor cadrului normativ elaborat si
aprobat de MS in baza recomandarilor Organizatiei Mondiale a Sanatatii.

Toate cazurile suspecte la infectia cu virusul SARS CoV-2 vor fi testate pentru a confirma

diagnosticul de COVID-19.

Pana la obtinerea rezultatului, toate cazurile suspecte trebuie sa fie gestionate ca si potential
infectat COVID-19. Daca testarea nu este disponibila, persoana va fi gestionatd ca un caz
probabil (pe baza suspiciunilor clinice) si trebuie ingrijita conform prevederilor prezentului
protocol.

Confirmarea standard a infectiei acute SARS-CoV-2 se bazeaza pe depistarea secventelor virale
unice prin teste de amplificare a acidului nucleic (NAAT), cum ar fi reactia de polimerizare in
lant si revers-transcriere (rRT-PCR) sau AG SARS-CoV-2

Pacientii cu COVID-19 se vor investiga activ in vederea depistdrii maladiilor infectioase
concomitente, iar la necesitate se va efectua hemocultura.

In cadrul traseului de ingrijire a pacientilor cu COVID-19 se vor lua in considerare coinfectiile
(gripa/alte IRA, TBC) si/sau bolile cronice, cu asigurarea faptului ca aceste alte conditii pot fi
gestionate in conformitate cu protocoalele clinice institutionale pentru aceste maladii.

In IMSP SCR ”Timofei Mosneaga” se va realiza triajul pacientilor cu suspectie la COVID-19
conform prevederilor in vigoare si se va evalua starea pacientul pentru a determina gravitatea
maladiei.

Persoana NEVACCINATA care a avut contact direct apropiat cu persoana confirmati cu
COVID-19 (vezi definitia de caz contact direct) va fi plasata in carantind pe o perioada de 10
zile. In aceastd perioada starea de sdnitate a persoanei va fi monitorizatd. Regimul de carantini
poate fi intrerupt dupa a 5-a zi, daca persoana nu are semne clinice si efectueaza un test PCR
COVID-19 sau test rapid de diagnostic Ag SARS CoV-2, iar rezultatul acestuia este negativ prin
act confirmat.

Persoana VACCINATA care a avut contact direct apropiat cu persoana confirmati cu COVID-
19 (vezi definitia de contact direct) NU va fi plasata in carantind, dar se va monitoriza starea de
sanatate si se vor respecta masurile de prevenire a transmiterii virusului SARS-CoV-2 (purtarea
mastii, distanta fizicd, igiena mainilor) si la a 5-a zi va fi testatd prin test PCR COVID-19 sau
test rapid de diagnostic Ag SARS CoV-2. In cazul testului negativ, persoana isi va continua
activitatea, iar in cazul testului pozitiv, se va aplica conduita pentru persoanele confirmate cu
COVID-19. In caz de nerespectare a conditiilor specificate pentru persoana vaccinati, aceasta va
fi plasatd in carantind pentru o perioada de 10 zile din momentul stabilirii contactului cu
persoana confirmata pozitiv cu COVID-19.

Persoana nevacinata/vaccinata anti-COVID-19 cu semne clinice de boala va fi inclusa in
categoria de suspecti si se va indica testarea pentru identificarea virusului SARS-CoV-2. In
cazul rezultatului pozitiv, aceasta va urma conduita clinica pentru COVID-19 mentionata in
acest protocol.

Persoanele care au fiacut boala in ultimele 90 zile si nu prezinta semne clinice NU se
plaseaza in carantina.

Dupa evaluarea initiala si, In caz de necesitate dupd stabilizarea starii, in functie de necesitdtile
medicale ale pacientului, la intrunirea criteriilor de spitalizare, pacientii se vor referi in una din
sectiile din Departamentul COVID-19 pentru acordarea asistentei medicale.
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13.
14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Pacientilor cu forme asimptomatice de COVID-19 NU li se indica tratament!

Pacientilor cu forme usoare de COVID-19 1i se indica tratament simptomatic, cum ar fi
administrarea de antipiretice pentru febrd si durere, nutritie si rehidratare adecvata, monitorizare
continud cu privire la semnele de agravare, care trebuie sa induca ingrijiri urgente.

Pacientilor cu forme usoare de COVID-19 NU li se indica terapie cu antibiotice sau
administrarea acestora cu scop profilactic!

In cazul necesititii administrarii tratamentului antimicrobian se vor indica de preferinta
antibiotice din grupa Access (cum ar fi: amoxicillinum+acidum clavulanicum, ampicillinum,
cefazolinum, cefalexinum etc). De preferat calea oralda de administrare, cu o duratd cat mai
scurtd posibil a tratamentului empiric, 5-7 zile.

Pacientilor adulti, cu exceptia gravidelor, cu forme usoare de COVID-19 sau cu pneumonie
non-severa, cu factori de risc pentru evolutie nefavorabild, se va administra medicatia
antivirala cat mai precoce dupa stabilirea diagnosticului (Se recomandd, in primele 5 zile de
la debutul perioadei simptomatice).

Pacientilor cu forme usoare de COVID-19 sau cu pneumonie non-severia NU li se indica
glucocorticoizi!

Pacientii cu forme usoare de COVID-19 se vor consilia cu privire la semnele si simptomele
complicatiilor care trebuie sa induca ingrijiri urgente.

Pacientilor care au indicatii, tratamentul cu Remdesivir li se va administra cat mai precoce
(la 1-6 zi a maladiei), cu precautie deosebitid in cazul pacientilor cu patologii cardiace
concomitente.

Pacientii cu COVID-19 se vor monitoriza pentru semne sau simptome sugestive de
tromboembolism, cum ar fi accidentul vascular cerebral, tromboza venoasa profunda, embolia
pulmonara sau sindromul coronarian acut. Daca acestea sunt suspectate clinic, se continua
imediat conduita cazului cu schemele de diagnostic si tratament conform protocoalelor clinice
nationale respective.

Pacientilor cu forme severe de COVID-19, spitalizati in sectii non-ATI, inclusiv cu afectarea
pulmonilor peste 30%, li se recomanda tromboprofilaxie, in lipsa contraindicatiilor, cu HMMM
mai preferabil comparativ cu HNF, in doze profilactice care pot fi majorate pana la doze
intermediare, iar In cazul celor cu factori de risc major (cu necesitati in suport de O2 + Dd >4x
fatd de limita superioard a normei sau SIC score >4) se iau in consideratie doze terapeutice de
HMMM.

Pacientilor cu forme critice, spitalizati in sectiile de ATI COVID-19, 1li se recomanda
tromboprofilaxie, in lipsa contraindicatiilor, cu HMMM mai preferabil comparativ cu HNF, in
doze intermediare, ludnd in consideratie situatiile clinice particulare, in raport cu riscul
hemoragic, iar in cazul celor cu factori de risc major (cu necesitati in suport de O2 + Dd >4x fata
de limita superioara a normei sau SIC score >4) se iau In consideratie doze terapeutice de
HMMM.

In contextul tratamentului COVID-19 trebuie si se acorde atentie sporiti numeroaselor efecte
secundare ale medicamentelor administrate, precum si interactiunilor dintre medicamente,
ambele putand afecta simptomatologia COVID-19 (inclusiv efectele asupra functiei respiratorii,
cardiace, imune, neurologice si mentale).

Se recomandd identificarea si evaluarea prompta a anxietdtii si simptomelor depresive in
contextul COVID-19 si initierea strategiilor de sprijin psihosocial si interventii de prima linie,
pentru gestionarea noilor simptome de anxietate si depresie.
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26. Se recomanda aplicarea strategiilor de sprijin psihosocial ca interventii de prima linie pentru
gestionarea problemelor de somn in contextul stresului acut.

27. Inainte de externare pacientii cu COVID-19 se vor examina pentru necesititile de reabilitare,
pentru a facilita referirea ulterioara.

28. Pacientilor cu COVID-19 trebuie sa li se ofere educatie si sprijin pentru autogestionarea
respiratiei si pentru reluarea activitatilor, atat Intr-un mediu spitalicesc, cat si nespitalicesc in
care sunt ingrijite cazurile de COVID-19.

29. Pacientilor cu COVID-19 1i se recomanda oferirea programelor de reabilitare individualizata, de
la subacute pana pe termen lung, in functie de nevoile acestora. Prescrierea si acordarea
serviciilor de reabilitare trebuie sa fie ghidate de simptome persistente si limitari functionale.

30. Nu se recomanda utilizarea Lopinavirum/Ritonavirum si Hydroxychloroquinum,
Ivermectinum in tratamentul infectiei COVID-19, deoarece nu au dovedit eficacitate.

A. PARTEA INTRODUCTIVA

A.1. Diagnosticul. Exemple de formulare a diagnosticului clinic:
o COVID-19, forma usoara
° COVID-19, forma moderata
e COVID-19, forma severa cu sindrom de detresa respiratorie. Insuficienta respiratorie acuta
gradul Il. Edem pulmonar, gradul I.
e COVID-19, forma severa cu pneumonie. Insuficienta respiratorie acuta, gradul 1.

A.2. Codul bolii
Actualmente in Republica Moldova se aplica clasificarea internationald a maladiilor CIM-10.

Conform recomandarilor OMS (https://www.who.int/classifications/icd/covid19/en/) infectiei cu

noul coronavirus (COVID-19) i se atribuie urmatoarele coduri de urgenta CIM-10:

e UO07.1- COVID-19 cu virus identificat, valabil pentru cazurile confirmate;

e UO07.2 - COVID-19 cu virus neidentificat, valabil pentru un diagnostic clinic sau
epidemiologic, in care confirmarea de laborator este neconcludenta sau nu a putut fi efectuata
din anumite motive.

Ambele coduri (U07.1 si U07.2) pot fi folosite pentru codificarea cauzei decesului.

e U09.9 - Conditii post-COVID-19, nespecificate

e U10.9 - Sindromul inflamator multisistemic, asociat cu COVID-19, nespecificat

e UI1.9 - Necesitatea imunizdrii contra COVID-19, nespecificata

e U12.9 - Evenimente adverse post-imunizare (EAPI) dupa vaccinurile anti-COVID-19

A.3. Utilizatorii

Medicii, asistentii medicali si personalul auxiliar al institutiei din:

o Sectia de internare

o Sectiile din Departamentul COVID-19
o Serviciul de laborator

o Farmacia


https://www.who.int/classifications/icd/covid19/en/
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o Serviciul statistic
o Serviciul sanitar-epidemiologic

Nota: Protocolul la necesitate poate fi utilizat si de alti specialisti, implicati in asistenta
medicald acordata pacientilor cu complicatii ale infectiei COVID-19.

A.4. Obiectivele protocolului

1 Sporirea depistarii precoce (in primele 12-24 ore de la debutul bolii) a
persoanelor cu COVID-19 (caz suspect, probabil, confirmat).

2. Ameliorarea calitatii asistentei medicale de urgentd acordate bolnavilor cu
COVID-19 (caz suspect, probabil, confirmat).

3. Optimizarea calitatii examinarii, tratamentului si supravegherii pacientilor cu
COVID-19 caz confirmat (caz suspect, probabil, confirmat).

4, Reducerea ratei de complicatii si letalitate a pacientilor cu COVID-19 (caz

suspect, probabil, confirmat).

A.5. Definitii folosite

Coronavirusurile (CoV) sunt o familie numeroasa de virusuri care provoaca boli ce variaza
de la raceala comunad la boli mai severe, cum ar fi Sindromul Respirator din Orientul Mijlociu si
Sindromul Respirator Acut Sever. COVID-19 este o boala noua care a fost descoperitd in anul

2019 si nu a fost identificata anterior la om. Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19) este
provocata de virusul SARS-CoV- 2.

DEFINITII DE CAZ
A. O persoana care indeplineste criteriile clinice SI epidemiologice:
Criterii clinice:
e Debut acut de febra SI tuse SAU
e Debut acut al ORICE TREI SAU MAI MULTE dintre urmatoarele semne sau
simptome: Febra, tuse, sldbiciune/oboseala generala, cefalee, mialgie, durere in
gat, rinoree, dispnee, anorexie/greatd/voma, diaree, stare mentala alterata.

Sl
Criterii epidemiologice:
Cel putin unul din urmatoarele:
1. Contact direct cu un caz confirmat cu COVID-19 in perioada de 14 zile anterioara
datei debutului,
2. Domiciliat in institutii rezidentiale si locatii cum ar fi tabere in perioada de 14 zile
anterioare datei debutul simptomelor;
3. Domiciliere in / sau deplasare spre o zond cu transmitere comunitard in orice
moment in perioada de 14 zile inainte de debutul simptomelor;
4. Personal ce activeaza in institutii medicale sau ingrijire a persoanelor vulnerabile
in perioada de 14 zile Tnainte de debutul simptomelor.

Caz suspect de COVID-19
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B. Un pacient cu boala respiratorie acuta severd (SARI: infectie respiratorie
acuta cu istoric de febra sau temperatura masurata de > 38 C°; si tuse, cu debut in
decursul ultimelor 10 zile, si care necesita spitalizare).

Caz probabil COVID-19

A Un pacient care intruneste criteriile clinice de mai sus S| este un contact al
unui caz probabil sau confirmat, SAU este legat din punct de vedere epidemiologic de
un cluster de cazuri, care a inregistrat cel putin un caz confirmat identificat in cadrul
clusterului dat.

B. Un caz suspect (descris mai sus) cu modificari imagistice pulmonare care
sugereaza boala COVID-19*
* Modificarile tipice 1n imagistica pulmonara care sugereaza COVID-19 includ
urmatoarele:

a. radiografia pulmonara: opacitati in ,,sticld matd” cu tendinta de a se localiza in
periferie si bazal, bilateral, care cu timpul pot conflua, rezultdnd in consolidari
mai dense;

b. TC pulmonara: consolidari multifocale bilaterale de tip ,,sticla mata” si opacitati
pulmonare consolidate, cu tendinta de a se localiza 1n periferie si bazal,

. Ecografia pulmonara: linii pleurale ingrosate, linii B (multi-focale, dispersate sau
confluente), tipare consolidate cu sau fara bronhograme aerice.

C. O persoana cu debut recent al anosmiei (pierderea mirosului) sau ageuziei
(pierderea gustului) in absenta oricaror altor cauze identificate.

Caz
confirmat

O persoana la care s-a confirmat COVID-19 prin teste de biologie moleculara si/sau teste
rapide de depistare a antigenului SARS-CoV-2, indiferent de prezenta semnelor si
simptomelor clinice.
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Deces din cauza

COVID-19

Un deces COVID-19 este definit in scopuri de supraveghere drept un deces ce a survenit
la un pacient cu COVID-19, caz probabil sau caz confirmat, cu exceptia situatiilor in care
existd o altd cauza clard de deces care nu poate fi in relatie cu COVID-19 (de ex.
traumatism, etc) si la care nu a existat o perioadd de recuperare completd intre boald si
momentul decesului. Decesul la un pacient cu COVID-19 nu poate fi atribuit unei boli
preexistente (de ex. cancer, afectiuni hematologice etc) si COVID-19 trebuie raportatd ca
si cauza a decesului, independent de conditiile medicale preexistente care se suspecteaza
ca au favorizat evolutia severa a infectarii cu noul coronavirus.

Definitia contactului

Un contact este o persoand care a avut parte de oricare din urmatoarele expuneri pe
parcursul a 2 zile inainte de si 14 zile dupa debutul simptomelor unui caz probabil sau
confirmat:

Contactul direct este definit ca:

- Persoana care locuieste in aceeasi gospodarie cu un pacient cu COVID-19;

- Persoana care a avut contact fizic direct cu un caz de COVID-19 (ex. strdngere de
mdnd fard igiena ulterioara a mainilor);

- Persoana care a avut contact direct neprotejat cu secretii infectioase ale unui caz
de COVID-19 (ex. in timpul tusei, atingerea unor batiste cu mdna neprotejata de
manusa);

- Persoana care a avut contact fata in fatd cu un caz de COVID-19 la o distanta mai
mica de 1 m si cu o durati de minimum 15 minute;

- Persoana care s-a aflat in aceeasi incapere (ex. sala de clasa, sala de sedinte, sala de
asteptare din spital) cu un caz de COVID-19, timp de minimum 15 minute si la o
distanta mai mica de 1 m,

- Persoana din randul personalului medico-sanitar sau alta persoana care acorda
ingrijire directd unui pacient cu COVID-19 sau o persoand din randul
personalului de laborator care manipuleaza probe recoltate de la un pacient cu
COVID-19, fara portul corect al echipamentului de protectie.

Legatura epidemiologica ar fi putut avea loc in perioada de 14 zile anterioare datei
debutului.

Orice persoana care a purtat masca/echipamentul de protectie corespunzator si a
respectat distantarea fizicAi NU ESTE CONSIDERATA CONTACT DIRECT.

A.6. Clasificarea COVID-19 si complicatiile acestuia

Forma usoara: | pacient cu orice semne si simptome (febrd, tuse, dureri In gat, stare generala de

rau, cefalee, dureri musculare) fara dificultati de respiratie, dispnee sau imagini
toracice anormale (fard pneumonie).

Forma
moderata:

pacient cu febra si semne de pneumonie non-severad, fara necesitate de oxigen
suplimentar.

Forma severid: | pacient cu semne de pneumonie severa.

10
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Pneumonie
severa:

Adult si adolescent caz suspect, probabil sau confirmat de COVID 19, plus una
din urmatoarele: dispnee importanta (FR >30/min); hipoxemie (Sp0O,<94% in
repaus); PaO2/FiO,<300 mmHg; evolutia negativi rapidi a desenului
imagistic pulmonar in ultimele 24-48 ore cu >50%; sciderea progresiva a
numarul de limfocite periferice si cresterea rapida a lactatului.

Forma critica:

pacienti cu COVID-19 si una sau mai multe din urmatoarele: ARDS; soc; orice
insuficienta de organ care necesitd ingrijire in sectia de terapie intensiva; alte
stari cu pericol major pentru viata pacientului.

Sindrom
detresa
respiratorie

de

acuta (ARDS):

ARDS este o reactie inflamatorie acuta la variate forme de injurie pulmonara ce
duce la cresterea permeabilitatii vasculare pulmonare si dezvoltarea unui edem
pulmonar non-cardiogen, prezenta infiltratelor pulmonare bilaterale evidente
radiologic. Semnul distinctiv al sindromului este hipoxemia refractara.

Debut: simptome respiratorii noi sau agravate in decurs de o sdaptamana dupa
aparitie.

Imagistica toracica (radiografie, CT, ultrasonografia toracicd): opacititi
bilaterale, neexplicate prin alte cauze.

Originea edemului pulmonar: insuficienta respiratorie neexplicata pe deplin de
insuficienta cardiaca sau retentia lichidiand. Necesita apreciere obiectiva (de ex.
ecocardiografie) pentru a exclude cauza hidrostatica a edemului, daca nu sunt
prezenti alti factori de risc.

Deficienta
oxigenare
adulti:

de
la

ARDS forma usoara: 200mmHg<PaO,/FiO,<300mmHg (cu PEEP sau
CPAP>5cmH;0, sau neventilat);

ARDS forma moderati: 100mmHg<PaO,/FiO,<200mmHg (cu PEEP
>5¢mH,0 sau neventilat);

ARDS forma severa: PaO2/Fi02<100mmHg (cu PEEP >5cmH,0 sau
neventilat).

Cand nu este disponibil PaO,, SpO,/FiO, <315 sugereaza ARDS (inclusiv la
pacientii neventilati).

Sepsis:

disfunctie a unui organ care pune in pericol viata, cauzata de un raspuns dereglat
al gazdei la o infectie suspectata sau doveditd. Semnele de disfunctie a organelor
includ: stare mentala deterioratd, respiratie dificild sau acceleratd, saturatie
redusa cu oxigen, debit urinar redus, ritm cardiac accelerat, puls slab, extremitati
reci sau tensiune arteriald joasd, marmoratii tegumentare, sau dovada de
modificari ale testelor de laborator: coagulopatie, trombocitopenie, acidoza,
nivel Tnalt de lactat seric sau hiperbilirubinemie.

Soc septic:

hipotensiune persistentd in pofida resuscitarii volemice, necesitand vasopresori
pentru a mentine tensiunea arteriala medie MAP > 65mmHg si nivelul
concentratiei serice de lactat > 2 mmol/L.

A.7. Informatia epidemiologica

Virusologie si elemente de patogenie
Coronavirusurile sunt o familie numeroasa de virusuri care pot provoca boli la animale sau

oameni. La om provoaca infectii respiratorii, de la rdceala comuna la boli mai severe, cum ar fi
Sindromul respirator din Orientul Mijlociu (MERS) si Sindromul respirator acut sever (SARS). Cel
mai recent coronavirus SARS-CoV-2 descoperit provoaca boala coronavirus COVID-19.

Agentul patogen al infectiei COVID-19, denumit in mod oficial pe 11.02.2020 ca SARS-CoV-
2, este un virus ARN, [ coronavirus, cu diametru de 60-140 nm. Din punct de vedere genetic
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SARS-CoV-2 are o similitudine cu SARS-CoV-1 intr-o proportie de 79%. Actualmente s-au
identificat 2 tipuri de SARS-CoV-2 — tipul L (70% dintre tulpini), predominant in primele zile ale
epidemiei din China si tipul S (30%). Virusul SARS-CoV-2 nu are capsula, are anvelopa (E)
formatd din 4 proteine structurale S (spike), E (envelope), M (membrane) si N (nucleocapsid).
Proteinele non-structurale ale SARS-CoV-2 sunt ARN-polimeraza, helicaza si proteazele similare 3-
chemotripsinei si papainei. Din proteinele virale importanta primordiald o detine proteina structurala
S, cu functia de legare de enzima de conversie a angiotensinogenului II (ACE2) si rol de receptor
pentru a patrunde in celula gazda. Receptorii ACE2 sunt exprimati In diverse organe, inclusiv la
nivel de plamani, inima, rinichi, intestine, ficat. Important este ca acest receptor se gaseste exprimat
in cantitate mare la nivelul celulelor endoteliale vasculare.

Celulele tinta principale pentru SARS-CoV-2 sunt cele ale epiteliului alveolar, in citoplasma
carora se reproduce virusul. Aparitia antigenelor virale la suprafata celulei tinta nu are loc anterior
ca agentul patogen sa paraseasca celula, astfel, formarea de anticorpi si sinteza interferonilor sunt
stimulate tarziu, iar formarea de sincitiu permite virusului sd se raspandeasca rapid in tesuturi. Faza
inflamatorie este mediatd de activitatea macrofagilor si eliberarea mediatorilor citokinici, care duc la
cresterea permeabilititii membranelor celulare si extravazarea lichidului bogat in albumind in
interstitiu si lumenul alveolar. Acest fapt distruge surfactantul, provocand prabusirea alveolelor si
modificari brutale in procesul schimbului de gaze. Complicatia principald in COVID-19 este ARDS,
caracterizat prin afectare alveolara difuzad (inclusiv aparitia de membrane hialinice), indusa viral si
de starea inflamatorie sistemicd. Starea imunosupresivd a pacientului contribuie la dezvoltarea
infectiilor oportuniste bacteriene si micotice ale tractului respirator.

Dovezile recente sugereaza faptul ca, COVID-19 evolueaza in douda faze: prima - faza
infectioasd, care dureaza 5-7 zile de la debutul simptomelor, a doud — faza inflamatorie Incepe in
jurul zilei a 6-14, cu un raspuns de tip ,.furtuna citokinica” cu agravarea rapida a starii generale si
afectare pulmonara (figura 1). La moment nu se cunoaste de ce unii pacienti dezvoltd un raspuns
citokinic excesiv, iar altii nu. Sindromul ,,furtunii citokinice” este o stare hiperinflamatorie ce
rezulta la final in disfunctia multiorganica. Necropsiile efectuate la pacientii decedati cu COVID-19
au relevat infectarea directd a celulelor endoteliale de catre virus si leziuni de endotelita. Ceea ce se
intampla in infectia COVID-19 este o vasoconstrictie importantd, care duce la ischemie la nivelul
organelor, inflamatie insotita de edem tisular, un status procoagulant si dezvoltarea complicatiilor
aterotrombotice. Astfel, ,,furtuna citokinica” indusd de SARS-COV-2 determind o vasculopatie
pulmonara secundara disfunctiei severe endoteliale, care, netratatd, determind o tromboza
microvasculara.
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A
I. Incubation Il. Symptomatic Ill. Early Pulmonary Phase  IV. Late Pulmonary Phase
" Viral Debris e
] o
£ Viral replication
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9 : Immune Dysregulation
2 Delayed Innate Immunity ‘ i-""
% ........ £
L I T
1 b i " L -
Time Course (days)
Ground-glass infiltrates [ + ++ +++ +HH+ J
Clinical Symptoms Fever, malaise, cough, || soB - mild hypoxia ‘ Progressive hypoxia
headache, diarrhea | ‘ <4 L/min N/C & aSat < 94%

Figura 1. Sursa: EVMS Critical Care COVID-19 Management Ptotocol

Sursa de infectie este omul bolnav sau persoanele asimptomatice. Se considera ca sursa
primara de infectie au fost animalele, iar ulterior virusul, in urma mutatiilor genetice a a devenit
patogen si pentru oameni.

Virusul poate fi depistat in caile respiratorii superioare incepand cu ultimele 2-3 zile de
incubatie. Varful replicarii virale este atins la 3 - 5 zile de la debutul bolii. ARN-ul viral este depistat
la unii pacienti pand la 67 zile din caile respiratorii. Necesitd de mentionat faptul ca detectarea
ARN-ului SARS-CoV-2 nu este echivalent cu infectiozitatea! ARN-ul viral a fost detectat nu doar
in probe nazofaringiene si sange, dar si in materiile fecale, saliva, urina, lichid ocular, lapte matern,
infectiozitatea ARN-ului detectabil 1n aceste substraturi nu a fost dovedita.

Unele persoane care au suportat COVID-19 si s-au recuperat, pot avea un test pozitiv prin
PCR la ARN SARS-CoV-2 pana la 3 luni post infectare.

Transmiterea. Desi se considera ca virusul SARS-CoV-2 a pornit de la un rezervor animal,
actualmente acesta se transmite interuman cu o viteza exponentiald, determinand cazuri severe si
decese la nivel global. Calea de transmitere a virusului SARS-CoV-2 este aerogena prin aero-
picdturi (secretii nazofaringiene) si contact direct sau habitual (prin maini §i obiecte contaminate cu
secretil infectate).

Fezabilitatea transmiterii verticale a SARS-CoV-2

Transmiterea intrauterind: Din punct de vedere fiziopatologic, este posibild transmiterea
intrauterind a virusului SARS-CoV-2. Viremia datoratda SARS-CoV-2, desi rar (10%; 11 95% 5-18%,
200/1512 probe de sange), pare sa fie mai probabil sa apara la cei cu boli severe.

Transmiterea intra-partum: SARS-CoV-2 pare a fi rar detectat in tampoane vaginale la
femeile gravide (5 cazuri raportat). Cu toate acestea, deversarea de ARN SARS-CoV-2 este
frecventa (43% (934 din 2149)) In materiile fecale ale persoanelor infectate. Contaminarea fecald a
canalului / vulvei vaginale In timpul travaliului si al nasterii ar putea permite contaminarea virala
SARS-CoV2 a oro / nazofaringelui neonatal in timpul nasterii vaginale.

Transmiterea postnatali: Transmiterea postnatala a SARS-CoV-2 pare sd explice
majoritatea infectiilor raportate la nou-ndscuti, reprezentdnd probabil expunerea la mama infectata
sau la alti ingrijitori. In timp ce SARS-COV-2 a fost detectat prin analize bazate pe reactia in lant a
polimerazei cu transcriptie inversd (RT-PCR) in laptele matern, se pare sa fie neobisnuit si pana in
prezent nu a fost detectat niciun virus competent pentru replicare.
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Factorii de transmitere: Picaturile eliminate in timpul tusei, stranutului si vorbirii, aerul
expirat de persoana infectatd, obiectele mediului inconjurdtor si in unele cazuri produsele alimentare
contaminate cu virus.

Infectia poate fi raspandita atdt de pacientii cu manifestari clinice, cat si de persoanele
asimptomatice

Virusul SARS-CoV-2 este stabil timp de cateva ore pana la trei zile in aerosoli si pe suprafete
(in aerosoli timp de pana la trei ore, pana la patru ore pe cupru, pana la 24 de ore pe carton si pana la
2-3 zile pe plastic si otel inoxidabil). In general, coronavirusurile sunt sensibile la razele ultraviolete
si la céldura si pot fi inactivate prin incalzire la 56°C timp de 30 min, 40°C timp de 1 ord si solventi
lipidici, cum ar fi eter, 75% etanol, dezinfectant cu continut de clor, acid peroxidoacetic, cu exceptia
clorhexidinei.

In medie, un pacient poate infecta alte 2-3 persoane. O importanti primordiald in controlul
infectiei COVID-19 revine:

- respectarii regulilor de igiena riguroasd (a mainilor, a suprafetelor etc.) si a cerintelor igienice la
tuse sau stranut;

- masurilor epidemiologice de detectie si izolare precoce a pacientilor, si de identificare si
supraveghere a tuturor persoanelor cu care acestia au intrat in contact;

- evitarii locurilor aglomerate sau persoanelor bolnave si restrictiondrii calatoriilor in zonele unde
s-au inregistrat cazuri de COVID-109.

Contagiozitatea. Concentratiile de SARS-CoV-2 ARN la probele respiratorii superioare scad
dupa aparitia simptomelor. Pentru pacientii cu COVID-19, forme usoare pana la moderate, virusul
competent pentru replicare nu a fost depistat dupa 10 zile de la debutul simptomelor. Persoana
infectata cu virusul SARS-CoV-2 in majoritatea cazurilor este contagioasa in ultimele 2-3 zile de
incubatie si pana 10 zile de la aparitia primelor semne clinice, iar in formele severe poate fi mai
indelungata. Detectarea ARN SARS-CoV-2 competent pentru replicare a fost raportata la pacientii
severi imunocompromisi (de exemplu, pacienti cu leucemie limfocitard cronicd si
hipogammaglobulinemie dobanditd, limfom si imunochimioterapie, transplant de celule stem
hematopoietice, receptor antigen himeric Terapie cu celule T sau SIDA) peste 20 de zile si pana la
143 de zile dupi un rezultat pozitiv al testului SARS-CoV-2. Intr-un studiu amplu de urmirire a
contactelor, niciun contact cu risc ridicat de expunere nu a dezvoltat infectie dacd expunerea lor la
un pacient de caz a Inceput la 6 zile sau mai mult de la debutul infectiei pacientului de caz. Pacientii
recuperati pot continua sa aibd detectat ARN SARS-CoV-2 in probele respiratorii superioare timp de
pand la 12 saptamani de la debutul simptomului, desi in concentratii considerabil mai mici decat in
timpul bolii, si infectiozitatea este putin probabilad. Circumstantele care au ca rezultat detectarea
persistentda a ARN-ului SARS-CoV-2 nu au fost inca determinate. Studiile nu au gasit dovezi ca
adultii recuperati clinic cu persistentd a ARN-ului viral au transmis SARS-CoV-2 altora.

Reinfectia cu virusul SARS-CoV-2. Similar cu alte coronavirusuri umane, probabilitatea
reinfectiei cu SARS-CoV-2 este posibilila odata cu scaderea imunitatii si expunerii la variante noi
ale viruslui SARS-CoV-2 Circulatia variantelor de virusi care prezinta ingrijorare Alpha (B.1.1.7),
Beta (B.1.351, B1.351.2, B.351.3), Gamma (P.1, P.1.1, P.1.2) si Delta (B.1.617.2, AY.1, AY.2) a
fost raportata in mai multe tari. Riscul de reinfectie este determinat de expunerea la tulpini noi de
virus SARS-CoV-2, care nu sunt neutralizate de antiseruri imune. Transmiterea intensa a viruslui
SARS-CoV-2 la nivel mondial, duce la formarea noilor variante, care determina infectarea repetata.
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Studiile au demonstrat ca persoana infectatd cu COVID-19 are imunitate protectivd in medie de 3-6
luni in functie de gravitatea bolii suportate. Astfel, cazuri repetate de COVID-19 sunt considerate
cele diagnosticate dupa 90 de zile de la insanatosire. Persoanele care s-au vindecat dupa infectia
COVID-19, dar au rezultat pozitiv la SARS-CoV-2 prin RT-PCR, si nu au simptome noi in perioada
celor 90 de zile de la debutul bolii, mai probabil au o persistentd a ARN viral, decat reinfectie.
Persoanele care prezintd semne clinice ale infectiet COVID-19 dupa 90 de zile de la nsanatosire si
au testul RT-PCR sau antigen pozitiv, se considera ca fiind caz de infectie repetata.

In cazul pacientilor cu infectia COVID-19, caz repetat, masurile antiepidemice se efectueazi ca si in
cazul unui pacient cu infectia COVID-19.

Receptivitatea - este generala.

Imunitatea postinfectioasa obtinutd in urma infectiei naturale este tipospecificd. Conform
datelor din literatura, durata imunitatii poate varia intre 3-6 luni.

Majoritatea persoanelor cu COVID-19 prezintd un raspuns de anticorpi catre ziua 10-21
postinfectare (anticorpii clasa IgM - in medie la a 10-a zi, iar clasa IgG - la a 14-a zi). Nu la toti
pacientii anticorpii pot fi detectati prin metodele actuale de diagnostic.

Perioada de incubatie este de 2-14 zile (in medie 5 zile).

B. PARTEA GENERALA

Descriere Motive Pasi
(mdsuri) (repere) (modalitati si conditii de realizare)
1 2 3
1.Protectia e Protectia e Zonarea corecta a spatiilor (zona contaminata (rosie)
personalului personalului / zona potential contaminatd (galbend) / zona
medical in timpul necontaminata (verde)) si traseului pacientilor
examindrii e Utilizarea obligatorie a echipamentului de protectie
pacientului. personalda (EPP) adecvat situatiei, nivelului de risc
e Profilaxia (Anexa 1, Caseta 4).
transmiterii e Pacientul va purta masca de protectie permanent.
infectiei altor
persoane.

2.Diagnosticul
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2.1. Diagnosticul
preliminar C.2.4.
C.29

Stabilirea gravitatii
starii pacientului.
Aprecierea
nivelului urgentei
medicale.

e Evaluarea semnelor specifice COVID-19 (Caseta 3).

e Concretizarea anamnezei epidemiologice (Caseta 5).

e Triajul pacientului (caz suspect, probabil si confirmat)
in sectia de internare (Casetele 6, 8).

e Aplicarea definitiei de caz (45. Definitiile folosite,
Caseta 1).

e Examinarea pacientului: evaluarea ABC, starea
generald, constiinta, (t)C, TA, Ps, FR, FCC, SpO2,
diureza (Caseta 17).

¢ Respectarea traseului pacientului (Caseta 9).

e Aprecierea indicatorilor clinici precoce pentru forme
severe si critice (Casetele 14,15,15).

e Recomandarea investigatiilor paraclinice si de
laborator (Casetele 17,18,19,20)

2.2.Diagnosticul
definitiv

Confirmarea
diagnosticului de
COVID-19

e Depistarea virusului SARS-CoV-2 prin aplicarea
testelor de biologie moleculara sau testelor rapide de
depistare a antigenului SARS-CoV-2 (Caseta 20).

3.Spitalizarea

3.1.In institutiile
medico-sanitare
desemnate conform

Identificarea
precoce a cazurilor
severe si

e Evaluarea corespunderii cu criteriile de spitalizare
(Caseta 7).

e Internarea pacientilor cu forme critice la nivelul II1

ordinelor in vigoare comorbiditatilor de asistenta medicala spitaliceasca (dotate cu sectii
C.2.5. de reanimare) (Casetele16).
3.2. Profilaxia. Profilaxia e Utilizarea obligatorie a echipamentului de protectie
Masuri transmiterii personala (EPP) adecvat situatiei / nivelului de risc
antiepidemice in infectiei altor (Anexa 1, Caseta 4).
sectiile, saloanele persoane. e Respectarea traseului pacientului (Casetele 9,12)
insitutiei C.2.6 e Respectarea cerintelor privind efectuarea procedurilor
medicale pacientilor cu COVID-19 (Caseta 10)
e [zolarea pacientilor si limitarea accesului vizitatorilor
(Caseta 11)
e Respectarea cerintelor privind curdtenia in saloanele
pacientilor cu COVID-19 (, Caseta 13)
e Managementul controlului infectiei cu coronavirus de
tip nou (COVID -19) in institutia medicala (Anexa 3)
4. Tratamentul
4.1 Tratamentul si Prevenirea e Aprecierea corecta a gravitatii pacientilor (A.5, A.6,
monitorizarea agravarii starii Caseta 1, Tabelul 2)
C.2.10 generale e Monitorizarea pacientilor (Caseta 17)
C.211 Sustinerea precoce | e Stabilirea principiilor de tratament (Caseta 22)
C.2.12 a functiilor vitale e Oxigenoterapia (Caseta 26)
C.2.13 (oxigenoterapie, e Tratamentul pacientilor cu COVID-19 in functie de

fluide 1V, etc.)
Depistarea precoce
a comorbiditatilor
Prevenirea si
depistarea precoce
a complicatiilor

forma clinica (Tabelul 2)

e Tratamentul cu glucocorticosteroizi (Caseta 23)

e Tratamentul cu anticoagulante si antiagregante (Caseta
24)

¢ Antibioticoterapia (Caseta 27)

4.2 Reabilitarea
precoce

A reduce atat
impactul perioadei

e Reabilitarea precoce, se initiazd odatd cu admiterea
pacientilor in sectiile specializate conform Ghidului
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acute, cat si
reintegrarea n
societate a
persoanelor care au
suportat infectia
COVID-19

national ,,Reabilitarea medicald a pacientilor cu infectia
COVID-19”

4.3 Externarea si
supravegherea
ulterioara

Restabilirea starii
de sanatate
Stoparea
raspandirii infectiei
in familie si
comunitate

e Externarea pacientilor cu COVID-19 se face in baza
criteriilor de externare (Caseta 27)

e Eliberarea Extrasului de externare va contine informatii
cu privire la starea pacientului pe perioada internarii si
recomandari la  externare privind dezvoltarea
deprinderilor de autoingrijire In perioada de reabilitare
dupa COVID-19 sau reabilitarea dupa externare in
institutii specializate.

e Informarea medicului de familie sau a institutiei de
asistentd medicald primard, in cadrul careia este
inregistrata persoana, despre cazul dat.

e Informarea pacientului cu privire la conditiile de
revenire in campul de muncd sau institutii de
invatamint (Caseta 27)

C.1. ALGORITMI DE CONDUITA

C1.1. Algoritmul de diagnosticare pentru depistarea infectiei acute SARS-CoV-2 in randul
persoanelor cu suspiciune clinico-epidemiologica pentru COVID-19
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Figura 1, Diagrama de diagnosticare pentrn depistarea infecqied acute SARS-CoV-2 in rindul persoanelor co suspiciune clinied pentrn COVID-19
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C.1.2. Algoritmul de conduiti al pacientilor cu Infarct miocardic acut cu supradenivelare de

segment ST(STEMI), caz suspect sau confirmat de COVID-19
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Diagnosticul STEMI

Anamneza, ECG, temperatura corpului, Radiografia cutiei toracice, frotiu nazo-faringian, analiza sangelui

I

!

|

COVID-19 suspectat sau confirmat

COVID-19 exclus temporar

l

)
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STEMI > 12h

—Da

|

.
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¥
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|

Evaluarea riscului:
1. Simptome prezente
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l
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!
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|}
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==

C.2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR SI A PROCEDURILOR

C2.1. Forme clinice

| O Tipul bolii

Forma bolii

Caracterul evolutiei bolii
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- Asimptomatica - Usoara

- Simptomatica - Moderata
- Severa
- Critica

Ciclica (comuna)

Cu complicatii specifice — virus

asociate

Cu complicatii nespecifice — bacteriene
Cu maladii intercurente

Cu exacerbarea maladiilor preexistente

C 2.2. Profilaxia COVID-19

CASETA 2

C.2.2.1.
Profilaxia
specifica

e Profilaxia specifica include administrarea preparatelor imunobiologice cu

scop de prevenire a bolii, antrenand si pregatind apararea naturald a

organismului.

e Imunizarea primara si administrarea dozelor suplimentare, precum si doza
booster de vaccin anti-COVID-19 adultilor, inclusiv gravidelor, si copiilor
se va efectua conform prevederilor cadrului normativ in vigoare, elaborat si
aprobat de MS, 1n baza recomandarilor Organizatiei Mondiale a Sanatatii,
de cétre personalul medical instruit, cu informarea populatiei despre
eficienta si beneficiile vaccindrii contra infectiet COVID-19.

NOTA: Informatii suplimentare despre vaccinuri pot fi gasite la urmatorul link:
https://www.amdm.gov.md/ro/page/inform-vaccinuri-covid-19
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C.2.22.
Profilaxia
nespecifica

e Profilaxia nespecifica are drept scop reducerea riscului de transmitere a infectiei
COVID-19/ infectiilor respiratorii acute.

e La nivel de institutie vor fi difuzate informatii cu privire la:

- evitarea calatoriilor in zonele cu cazuri confirmate de COVID-19;

- evitarea contactului strans cu persoane suspecte/confirmate cu COVID-19;

- spalarea frecventd a mainilor cu apa si sapun;

- utilizarea dezinfectantilor pe bazd de alcool pentru igiena maniilor, in special
dupa contactul direct cu persoanele bolnave sau cu obiectele de mediu din
apropierea bolnavilor;

- utilizarea tehnicii de a tusi/stranuta in pliul cotului sau cu acoperirea nasului si
gurii in timpul tusei/stranutului cu un servetel de unicd folosintd, urmata de
aruncarea acestuia dupd utilizare si spalarea imediatd a mainilor cu apa si sdpun
sau prelucrarea cu un dezinfectant pe baza de alcool;

- necesitatea informarii telefonice a medicului de familie despre revenirea din
zonele cu risc de COVID-19 sau contact cu persoane suspecte/confirmate cu
COVID-19 si obligativitatea autoizolarii la domiciliu.

e La intoarcere din zona cu transmitere locali/comunitara extinsa si zonele
afectate de COVID-19, persoanele vor fi plasate in regim de autoizolare si
monitorizare in conformitate cu decizia in vigoare a Comisiei
Extraordinare de Sanatate Publica!

e Persoana NEVACCINATA care a avut contact direct apropiat (vezi definitia de
contact direct) cu persoana confirmata cu COVID-19 va fi plasata in carantina pe
o perioadd de 10 zile. In aceasti perioadi starea de sinitate a persoanei va
monitorizata. Regimul de carantina poate fi intrerupt dupa a 5-a zi, daca persoana
nu are semene clinice. Cu acest scop se va efectua un test PCR COVID-19 sau
test rapid de diagnostic Ag SARS CoV-2 si se va confirma rezultatul negativ al
acestuia.

ePersoana VACCINATA care a avut contact direct apropiat cu persoana
confirmata cu COVID-19 (vezi definitia de contact direct) NU va fi plasata in
carantind, dar se va monitoriza starea de sandtate si se vor respecta masurile de
prevenire a transmiterii virusului SARS-CoV-2 (purtarea mastii, distanta fizica,
igiena mainilor) si la a 5-a zi va fi testata prin test PCR COVID-19 sau test rapid
de diagnostic Ag SARS CoV-2. In cazul testului negativ, persoana isi va
continua activitatea, iar in cazul testului pozitiv, se va aplica conduita pentru
persoanele confirmate cu COVID-19. In caz de nerespectare a conditiilor
specificate pentru persoana vaccinata, aceasta va fi plasata in carantind pentru o
perioada de 10 zile din momentul stabilirii contactului cu persoana confirmata
pozitiv cu COVID-19.

e Persoanele contacte excluse din carantini, vor respecta strict masurile de
prevenire a transmiterii virusului SARS-CoV-2 (purtarea mastii, igiena mdinelor
si distanta fizica), s1 monitorizarea aparitiei semnelor clinice.

e Persoana nevacinata/vaccinata anti-COVID-19, cu semne clinice de boala va fi
inclusa in categoria de suspecti si se va indica testarea pentru identificarea
virusului SARS-CoV-2. In cazul rezultatului pozitiv, aceasta va urma conduita
clinica pentru COVID-19 mentionata in acest protocol.
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. Persoanele care au ficut boala in ultimele 90 zile si nu au semne
clinice la moment NU vor fi plasate in carantina.

o Persoanele aflate In carantind vor efectua termometria de 3 ori pe zi si
informarea zilnica, prin telefon, a medicului de familie despre rezultatele
acesteia;

. In caz de aparitie a simptomelor clinice de COVID-19 se va apela

telefonic medicul de familie sau in caz de urgenta AMUP prin intermediul
Serviciului 112.
*NOTA: Schema completi de vaccinare se consideri:
- pentru vaccinul Jonson&Jonson (Jansen) — 1 doza + 14 zile
- pentru vaccinurile Pfizer/BioNTech, AstraZeneca, Sputnik V, Sinopharm,
Sinovac, Moderna - 2 doze+14 zile.

Sursa: https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/prevention-and-
control/quarantine-and-isolation
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C.2.3. Semnele clinice specifice infectiei COVID-19

C.2.4. Criterii de conduita in COVID-19

CASETA3

Debut treptat cu subfebrilitate si/sau fatigabilitate in primele zile de boala.

e seme clinice importante - febra, tusea seaca si oboseala.

e 1/3 din pacienti - stare de rau general, dispnee, anorexie, fiecare al 5-lea are
expectorare de sputd, mialgii, dureri faringiene; mai putin de 10% din pacienti
manifestd greturi, vertijuri, diaree, cefalee, voma, dureri abdominale.

e Pe parcursul bolii pot aparea: hipotensiune arteriald; congestie nazald; stranut;
hipo/anosmie; ageozie; exantem; modificari de comportament in hipoxemii severeetc.

e Persoanele varstnice pot dezvolta ,hipoxemie silentioasa” (hipoxemie si insuficientd
respiratorie, fara dispnee).

e Persoanele vaccinate anti-COVID-19, indiferent de schema de vaccinare, cu semne
clinice de boala vor fi incluse in categoria de suspecti si li se va indica testarea
pentru identificarea virusului SARS-CoV-2.

e 1in cazul rezultatului pozitiv, acestea vor urma conduita clinici pentru COVID-19
mentionata in acest protocol.

Atentie: absenta febrei nu exclude infectia COVID-19!

e cvolutia usoarda a infectiei COVID-19 poate progresa in cursul unei saptimani, in
special in sdptamana a 2 de boala;

e la pacientii cu pneumonie poate aparea a doua unda febrila si dispneea la a 5-14 zi de la
debut;

e tusea poate dura 7-10 zile inainte de agravarea simptomelor.

e auscultativ pulmonar se depisteaza semne de pneumonie la nivelul ambilor plamani;

e schimbdrile imagistice pulmonare (in special TC) pot fi prezente fard alte semne clinice
clasice specifice unei pneumonii.

Agravarea din ziua a 5-10-a de boala datorata aparitiei unui raspuns disproportionat
de citokine (,furtuna de citokine”). Starea generalda se poate agrava rapid (in ore) cu
dezvoltarea detresei respiratorii acute, acidozei metabolice refractare, disfunctiilor de
coagulare, insuficientei renale, insuficientei cardiace, socului septic, disfunctiei
multiorganice etc.

e Nivelul hipoxemiei nu este in corelatie directd cu modificarile auscultative sau
imagistice PULSOXIMETRIA-proceduri obligatorie pentru fiecare pacient

Simptomele ce impun maésuri terapeutice de urgenta sunt: dispnee de repaus,
durere/constrictie toracica persistenta, confuzie, acrocianoza/cianoza, hipotensiune arteriala
maligna.

Riscul de a dezvolta o infectie severa este mai mare pentru:

e Virsta mai mare de 60 ani (in crestere cu varsta); Fumatul;

e Bolile netransmisibile cronice: diabet zaharat, hipertensiune arteriala, bolile
cardiovasculare, bolile pulmonare, dementa, boli renale cronice, obezitatea,
imunosupresia si cancerul;

e Varsta inaintatd a gravidei, IMC ridicat, afectiunile cronice existente, diabetul
gestational.

Complicatii a infectiei COVID-19: ARDS (sindromul de detresd respiratorie acutd) —

dezvoltat la a 2-3 saptamana de boald; tromboembolism venos; sindrom coronarian acut;

insuficientd cardiaca; miocardita; soc; CID; hipotensiune severd; aritmii maligne);
insuficienta renald; sepsis; co-infectii bacteriene; etc.

In infectia COVID-19 durata recuperirii depinde de forma boliisi complicatiile parvenite.
Riscul tromboemboliilor poate persista 45-90 zile de boali, starile depresive se pot
mentine citeva luni, sechele de fibroza pulmonara determind o reducere a functiei
pulmonare pentru o perioada indelungata. 23
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CASETA 4

Masuri pentru asigurarea supravegherii si controlului infectiei COVID-19 in conditii
de institutie

e Se aplica masurile de precautie specifice transmiterii prin aero-picaturi, contact direct
sau habitual.

e Pacientului cu semne clinice (caz suspect) i se va oferi 0 mascad medicald si va fi
indrumat in zona separata (izolator).

e Se pastreaza distanta de cel putin 1 m intre pacientul suspect si alti pacienti.

e Se pune la dispozitie un dezinfectant pentru maini pe baza de alcool.

e Se explica pacientului ce proceduri vor fi facute, pentru a reduce anxietatea acestuia.

e Prelevarea specimenelor de la pacientii suspecti/probabili ce nu intrunesc criteriile de
spitalizare, inclusiv pentru categoriile suplimentare de persoane, prevazute de actele
normative in vigoare, pastrarea si transportarea probelor catre laboratorul desemnat va
fi facuta de catre echipele mobile specializate, conform prevederilor actelor normative
in vigoare.

e In cazul formelor COVID-19 care nu necesitd spitalizare se va recomanda deplasarea
la domiciliu in conditii sigure (cu masca, respectarea distantei sociale, igienizarea
mdinilor etc.)

e La necesitatea aplicarii masurilor de resuscitare, ele vor fi efectuate in conditii de
maxima protectie.

Dupa fiecare pacient se organizeaza dezinfectia suprafetelor cu care a contactat bolnavul,
inclusiv masa pe care a fost completata fisa epidemiologica, si se va efectua ventilatia
spatiului de triaj.

CASETAS

Ancheta epidemiologica

o In baza datelor stirii sinatitii si anamnezei epidemiologice, se stabileste statutul de
suspect sau contact conform definitiei de caz!

e Fiecare caz de infectie COVID-19 se inregistreazd in Formularul 058/e de catre
institutia care a stabilit diagnosticul si se transmite notificare la Centru de Sanatate
Publica teritorial.

La anchetarea pacientului trebuie sa se ia in consideratie setul minim de date care include:
numele, varsta persoanei, data debutului bolii, semnele clinice ale bolii, istoricul de
calatorie (data, locul si perioada), modul de calatorie (avion, autocar, masina personala,
altul), contact cu caz probabil, deces dupa caz.

CASETA®6

Triajul pacientului cu COVID-19 (caz suspect, probabil) in sectia de internare
e Pacientul este preluat de catre asistenta medicald sau medicul din sectia de internare,
care are competente in triajul medical si care, in cazul transportarii pacientului de cétre
AMUP efectueazd examinarea primard vizuald in masind AMU sau in sectia de
internare cu:
- termometria la distanta
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- determinarea SpO,, FCC, FR, TA
- aprecierea prezentei semnelor de pericol vital, folosind echipamentul de protectie
personald corespunzator (Anexa 1).

Pacientul care s-a adresat de sine statator va fi asistenta medicala sau medicul din sectia
de internare, care are competente in triajul medical, care efectueaza examinarea si
interogarea primard (contact/expunere, istoricul calatoriilor din zonele afectate cu
COVID-19, termometrie la distanta, etc).

La toti pacientii care se adreseaza la sectia de internare se va aplica anchetarea
epidemiologicd, care trebuie sa ia in consideratie setul minim de date care include:
numele, varsta persoanei, data debutului bolii, semnele clinice ale bolii, istoricul de
calatorie (data, locul si perioada), modul de célatorie (avion, autocar, masina personala,
altul), contact cu caz probabil, deces dupa caz.

Pacientului si ingrijitorului acestuia i se vor prelucra mainile cu solutie dezinfectanta si 1
se vor oferi cite o mascd medicald, cu examinarea ulterioard in spatiul destinat
pacientilor cu patologii contagioase.

Pacientul suspect cu semne respiratorii, care Intruneste criteriile pentru caz
suspect/probabil/confirmat de infectie COVID-19, se va directiona spre spatiul destinat
pacientilor cu patologii contagioase, unde va fi examinat de catre personalul medical in
echipament de protectie personald (mascé/respirator, costum de protectie, manusi,
ochelari), conform Anexei 1. Dupa examinare va fi efectuat testul de diagnosticare
rapida in baza depistarii antigenului.

Intocmirea documentatiei medicale se va efectua dupa finisarea examenului obiectiv,
prelucrarea antiseptica a mainilor, in zona comuna.

Pacientul cu infectie COVID-19 (caz confirmat) prin test rapid va fi internat in una din
sectiile Departamentului COVID-19 in cazul situatiilor cu risc major pentru viata,
pneumonie severd cu insuficientd respiratorie acutd, care probabil va necesita terapie
respiratorie asistata, va fi redirectionat catre sectiile de terapie intensiva.

CASETA7

Criterii de spitalizare obligatorie

Pacientii adulti, inclusiv gravidele, cu:

forme severe de COVID-19

forme moderate si usoare de COVID-19 cu risc major de deteriorare a starii generale
(patologii asociate necontrolate sau decompensate si/sau co-infectii Severe)

pneumonie de gravitate medie sau severd (afectarea peste 15% din suprafata
plamanilor sau Scor Brixia > 6 puncte, sau Scorul CURB 65>2, sau Scor CRB 65 >2)
saturatia cu oxigen <94%

aparitie a tulburdrilor de comportament, care pana la aparitia bolii lipseau sau tulburdri
de constiinta

semne meningiene pozitive sau dubioase

lipsa conditiilor de ingrijire la domiciliu.
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CASETA S8

Triajul pacientului cu COVID-19 (caz confirmat) in sectia de internare COVID-19

e Pacientul este preluat de catre medicul din sectia Departamentului COVID-19, care are
competente in triajul medical si care, in cazul transportarii pacientului de catre AMUP
efectueaza examinarea primara vizuala in masind AMU sau in sectia de internare cu:

- termometria la distanta

- determinarea SpO,, FCC, FR, TA

- aprecierea prezentei semnelor de pericol vital, folosind echipamentul de protectie
personald corespunzator (Anexa 1).

e Pacientul care s-a adresat de sine statator va fi preluat de catre medicul din sectia
Departamentului COVID-19 care efectueaza examinarea si interogarea primara
(contact/expunere, istoricul calatoriilor din zonele afectate cu COVID-19, termometrie
la distanta, etc).

e Pacientul cu infectie COVID-19 (caz confirmat), cu risc major pentru viatd, pneumonie
severd cu insuficientd respiratorie acutd, care probabil va necesita terapie respiratorie
asistata, va fi redirectionat catre sectiile de terapie intensiva.

e Pacientului i se vor prelucra mainile cu solutie dezinfectantd si i se vor oferi cate o
mascd medicald, cu examinarea ulterioara in sectia din Departamentul COVID-19.

o Intocmirea documentatiei medicale se va efectua dupa finisarea examenului obiectiv,
prelucrarea antiseptica a mainilor, in zona comuna.

e Personalul medical va purta echipament de protectic personalda (masca/respirator,
costum de protectie, manusi, ochelari), conform Anexei 1.

C.2.5 Traseul pacientului la nivel de spital

CASETA9

Traseul pacientului din sectia de internare (punctul primire/triaj) pana in salon

¢ Dupa efectuarea examenului obiectiv de cdtre medic si Indeplinirea actelor medicale de
internare in stationar, asistentul medical din UPU/sectia de internare prin telefon anunta
sectia, special amenajatd pentru izolarea cazurilor cu COVID-19, despre prezenta unui
caz suspect/probabil/confirmat.

e Pacientul va fi condus spre sectie printr-un traseu special stabilit de institutie, astfel se va
omite trecerea prin coridoarele institutiei, unde este preluat de cétre asistentul medical din
sectie, fiind izolat 1n salonul predestinat (preferabil cu bloc sanitar).

e Salonul/sectia este dotat cu zond de separare de catre zona de tranzit unde se afla
echipamentul de protectie personal (halat/costume, masti, manusi, halat, ochelari), solutie

de dezinfectare, sapun, prosoape de hartie.
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CASETA 10

Efectuarea procedurilor medicale pacientilor cu COVID-19

TOATE PROCEDURILE MEDICALE SE EFECTUEAZA IN SALON.

¢ Prelevarea probelor biologice se va efectua de catre personalul medical din sectie sau
laborator.

e Procedurile medicale invazive (aplicarea unei branule, administrarea intramusculara sau
intravenoasa a substantelor medicamentoase) va fi efectuata de catre personalul medical
ce va purta EPP.

e Masurile de ingrijire directd a pacientului izolat, ce implicd contactul strans cu acesta, va
fi efectuat de catre personalul medical ce va utiliza EPP, conform Anexei 2.

¢ La orice contact cu personalul medical, pacientul este obligat sa poarte masca medicala.

CASETA 11

Izolarea pacientilor si accesul vizitatorilor

e In camerele de izolare trebuie si aibd acces doar un numir limitat de persoane, care au
fost instruite in prealabil, pentru a evita raspandirea infectiei, doar in EPP conform
Anexei 2.

o In registrul special se inregistreazi zilnic toate persoanele (personalul medical,
consultantii, medicii rezidenti etc.) care au avut acces 1n saloane, unde sunt pacientii cu
infectie COVID-19 .

e Accesul neautorizat al angajatilor sau vizitatorilor este strict interzis!

CASETA 12

Traseul pacientului cu infectie COVID-19 (caz suspect, probabil si confirmat) din
salon panai in cabinetul roentgen/ cabinetul USG

e Pacientului cu infectie COVID-19 (caz suspect/probabil/confirmat) i se va efectua
radiografia pulmonara/ USG organelor interne in cabinetele special amenajate pentru
deservirea pacientilor COVID-19.

¢ Prin telefon se va anunta medicul despre disponibilitatea cabinetului de imagistica
pulmonara/cabinetului USG.

e Pacientul va fi adus la cabinetul de imagistica pulmonara/cabinetul USG purtdnd masca
medicald s1 fiind insotit de un asistent medical ce va purta EPP, conform traseului
prestabilit de institutia medicald, care va asigura evitarea contactului cu alti pacienti
(coridor verde).

e Tehnicianul va efectua radiografia cutiei toracice purtand EPP.

o Atat medicul imagist, cat si asistenta medicala din cabinet, vor purta PPE.

e Dupa efectuarea radiografiei cutiei toracice/USG organelor interne, pacientul va fi condus
inapoi in salonul sau,pe acelasi traseu prestabilit, nsotit de catre asistentul medical din
sectie, iar in cabinetul roentgen/cabinetul USG se va efectua curatenie utilizand solutii
dezinfectante de catre personalul instruit, purtdnd EPP corespunzator.
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confirmat)

CASETA 13

pentru cat timp.

Curatenia saloanelor pacientilor cu infectie COVID-19 (caz suspect, probabil si

e Personalul care asigura curatenia in camerele pacientilor cu infectie COVID-19 (caz
suspect, probabil si confirmat) trebuie sa fie instruit asupra modului in care sunt folosite
produsele pentru dezinfectie si necesitatea folosirii echipamentului de protectie
individuald (manusi groase, halat sau costum, mascé/respirator, ochelari pentru protectia
ochilor — daca exista riscul de stropire, cizme sau incaltaminte de lucru inchise).

¢ Trebuie cunoscuta fisa fiecarui produs folosit, in ce doza trebuie aplicat, pe ce suprafata si

C.2.6. Criterii de alerta si de transfer a pacientului in sectiile de TI

CASETA 14

CASETA 15

Factorii de risc tnalt de a
dezvolta forme severe de
COVID-19
e Varsta peste 65 ani
e Pacientii cu patologii de
fon:
o boli cardio-vasculare
cronice
o arterioscleroza
vasculara
o hipertensiune arteriala
o boli bronho-
pulmonare cronice
o boli cerebro-vasculare
cronice
o boli renale cronice
o diabet zaharat
o boala renala cronica la
dializa
o Obezitate
o deficiente imune
severe
o tumori maligne

Criterii de alerta clinica

e Tahipnee (FR > 40 /min la copilul de 1-5 ani; FR > 30 /min la
adulti) sau bradipnee

e Respiratie laborioasd, cianoza, apnee intermitenta

e Dificultati in alimentare la copii si prezenta semnelor de
deshidratare

e Scaderea indicelui de oxigenare SaO; <94% 1in repaus, fard
suport de O,

e Aparitia perturbarilor circulatorii, instabilitate hemodinamica

e Stare de soc

e Alterarea starii de constiintd / somnolenta / letargie / convulsii

o Inriutitirea semnelor clinice si paraclinice dupa o perioada de
ameliorare a starii generale (recadere)

e Afectare pulmonard bilaterald sau afectare lobarda multipla,
revarsat pleural sau afectare pulmonara pe o suprafata mai mare
de 30%

e Progresia rapida a leziunilor pulmonare, dublu fatd de cea
precedentd, in ultimele 48 ore

e Instalarea insuficientei renale

e Aparitia semnelor meningiene

e Aparitia dereglarilor multiorganice

e Aparitia altor complicatii ce pun in pericol viata pacientului

CASETA 16
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Criterii pentru transferul adultilor cu COVID-19 in sectia de reanimare

CRITERIILE MINORE:

e Tahipnee>30/min sau bradipnee<8 resp/min;

¢ Cianoza; respiratie fortatd (implicarea musculaturii auxiliare); pozitie fortata;

¢ Constiinta alteratd; SaO, masurata prin metoda neinvaziva (pulsoximetrie) < 90% fard suport de
O3 (mai putin de 94% pentru gravide); Instabilitate hemodinamica (tensiunea arteriala sistolica <
90 mm Hg); Leziuni pulmonare >50% la imagistica pulmonara.

CRITERIILE MAJORE:

e Semne de tratament refractar cu oxigenoterapie (indicii oxigenarii nu ating valorile scontate cu
oxigenoterapie) si pacientul necesita suport ventilator;

e Progresia rapida a desenului imagistic pulmonar in ultimele 24-48 ore cu >50% (ar putea scade
progresiv numarul de limfocite periferice si creste rapid lactatul)

e Socul septic;

e Edemul cerebral;

e Leziunea renald acuta (cresterea concentratiei serice de creatinind de 1,5 ori sau mai mult fata de
valoarea initiald sau diureza mai mica de 0,5 ml/kg/h timp de 6 ore)

e Dezvoltarea MODS (sindromului de disfunctie multiorganica)

Daca pacientii prezinta cel putin doua criterii minore sau unul major, medicul specialist
constati evolutie extrem de severa a bolii si transfera pacientul in UTI.

Tabelul 1. Scorul MEVS (Criteriile de alerta precoce) pentru adulti

Indicatori 3 2 1 0 1 2 3
FR/min <8 9-14 15-20 21-29 >30
FCC/min <40 40-50 51-100 101-110 | 111-129 | >129
TA sistolica 71-80 81-100 101-199 >200
Constiinta | Reactie absenta | Reactie la | Raspunde la |  Alert Agitatie
durere voce Convulsii
t0 <35.0 35.1-36 36.1-38 | 38.1-385 | >385
Diureza/ora <100ml <30ml <45ml

Recomandiri de monitorizare in functie de scorul obtinut:
Scorul 1-2: monitorizare fiecare 2 ore, Scorul 3: monitorizare fiecare 1-2 ore, Scorul 4: monitorizare
fiecare 30 min, pacient instabil, consultatia medicului reanimatolog
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C.2.7. Investigatii paraclinice de laborator si instrumentale

Investigatii paraclinice pentru evaluarea /monitorizarea pacientilor

e Pulsoximetria; Electrocardiograma; USG abdominala la necesitate; TC/Rx sau ultrasonografia
pulmonara (fiecare 24-48 ore in evolutie severa sau critica; fiecare 72-96 in forme moderate
sau in functie de necesitate).

Modificarile tipice imagistice pulmonare - opacitatile ,,in geam mat/sticla mata”. Cu
timpul opacitatile conflueaza, rezultand in consolidari mai dense. Desenul imagistic (Rx sau TC
pulmonara) in COVID-19 este variabil si non-specific, caracterizat la pacientii fara detresa
respiratorie acuta prin: la ziua 0-4 de la debutul manifestarilor clinice, aspect radiologic ,,in
geam mat/ sticla matd”, amplasat preponderant periferic, la baza uni- sau bilateral; la ziua 5-8
de la debutul manifestarilor clinice, infiltratul interstitial, ingrosarea septurilor inter si
intralobulare si condensare pulmonara alveolara, amplasate bilateral, multilobular, difuz; la ziua
9-13 de la debutul manifestairilor clinice, cele mai severe modificari imagistice, condensare
pulmonara alveolara amplasata bilateral, multilobular, difuz; incepind cu ziua 14 incepe

~ resorbtia lentd a infiltratului pulmonar. Sensibilitatea Rx pulmonar este mai slabd pentru
< opacitatile discrete, comparativ cu TC, respectiv 59% vs 86%.

| Scorul BRIXIA

(</E) Campurile pulmonare pe radiografia toracica in proiectia de fatd sunt divizate in 6 zone

®) e zonele A si D: regiunile situate deasupra peretelui inferior al arcului aortic; [

e zonele B si E: regiunile situate intre peretele inferior al arcului aortic si peretele inferior
al venei pulmonare drepte;

e zonele C si F: regiunile situate mai jos de peretele inferior al venei pulmonare drepte.

In cazurile cand reperele anatomice sunt slab vizualizate, spre exemplu, la pacientii cu opacititi
extinse ale campurilor pulmonare, fiecare pulmon este divizat in 3 regiuni egale.
In etapa urmatoare, fiecare dintre cele 6 zone este evaluati cu un scor intre 0 si 3 puncte:

» scor 0 — fara leziuni vizibile; scor 1 — infiltrate interstitiale; scor 2 — infiltrate
interstitiale si alveolare (cu predominanta celor interstitiale); scor 3 — infiltrate
interstitiale si alveolare (cu predominanta celor alveolare).

Astfel, scorul total pentru toate cele 6 zone variaza intre 0 si 18 puncte.
Scorurile obtinute pentru fiecare zona, precum si scorul total sunt indicate la sfarsitul raportului
imagistic, dupa descrierea patologiilor vizualizate. Volumul de implicare al segmentelor
pulmonare coreleaza cu severitatea bolii.
Recomandiri pentru indicatiile examenelor radiologice la pacientii suspecti sau confirmati
cu COVID-19
1. Pentru pacientii asimptomatici cu Remarca
COVID-19, OMS sugereaza sa nu se RT-PCR trebuie facut pentru a confirma
utilizeze imagistica toracica pentru diagnosticul.
© diagnosticarea COVID -19
— Recomandare conditionata, bazata pe
|<£ opinia expertilor
(“,4 2.1 Pentru pacientii simptomatici cu Remarca
8 suspiciune de COVID-19, OMS sugereaza | RT-PCR trebuie facut pentru a confirma
sa nu se efectueze imagistica toracica diagnosticul.
pentru diagnosticarea patologiei pulmonare
COVID-19 cand testarea RT-PCR este
disponibild cu rezultate in timp.
Recomandare conditionata, bazata pe
dovezi de certitudine scazuta*
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2.2 Pentru pacientii simptomatici cu
suspectii de COVID-19, OMS sugereaza
utilizarea radioimagisticii toracice pentru

(1) Testarea RT-PCR nu este disponibila;
(2) Testarea RT-PCR este disponibila, dar
rezultatele sunt Intarziate;

(3) testarea initiala RT-PCR este negativa,
dar cu un nivel clinic ridicat de suspiciune
de COVID-19.

Recomandare conditionata, bazata pe
dovezi de certitudine scazuta*

elaborarea diagnosticuluiCOVID-19 cand:

Remarca

Radioimagistica toracica ar trebui utilizata ca un
element al procesului de diagnostic la pacientii
care deja au

date clinice si de laborator. Pacientii susceptibili
de a beneficia sunt cei care:

* au simptome severe si/ sau semne clinice la
examenul fizic

* necesitd proceduri de urgenta sau alte interventii
urgente (de exemplu, pentru accident vascular
cerebral sau care necesitd hemodializa);

* au simptome care ar putea reprezenta complicatii
ale COVID-19 (de exemplu, pneumonie sau
tromboembolism);

* trebuie sa fie admis la examenul radiologic,
indiferent de diagnostic (de exemplu,dacd boala
decurge sever sau cu probabilitate de progresare),
pentru triaj (de exemplu, sectia dedicata COVID-
19 vs sectia non-COVID-19);

* trebuie sa fie transferat intr-o alta unitate;

* locuieste cu persoane cu risc crescut de infectare
cu COVID-19 (de exemplu, persoane
imunocompromise)

cu varsta peste 60 de ani);

* locuiesc in case mici, gospodarii
supraaglomerate sau in locuri dens populate, unde
izolarea este foarte dificil de implementat; traiesc
in comunitati cu oameni cu risc sporit de infectare,
cum ar fi case de batrani sau cadmine.

3.0 Pentru pacientii cu COVID-19
suspectati sau confirmati, care nu sunt
spitalizati si prezintd simptome
usoare,OMS sugereaza sa se utilizeze
examenul radiologic toracic concomitent
cu analizele de laborator,pentru a decide
internarea in spital sau tratamentul la
domiciliu.

Recomandare conditionata, bazata pe
opinia expertilor

Remarca

Examenul radiologic toracic trebuie utilizat ca un
element al evaluarii pacientului, care include date
clinice, de laborator si epidemiologice. Pacientii
susceptibili de a beneficia sunt cei care:

* prezinta un risc ridicat de progresie a bolii;

* au comorbiditati asociate (de exemplu, diabet
zaharat, hipertensiune, boli de inima, obezitate) sau
alte boli cronice care ar putea decompensa si/sau
au varsta peste 60 de ani;

* locuiesc cu persoane cu risc crescut de
morbiditate si mortalitate asociate cu COVID-
19(de exemplu, persoane cu varsta peste 60 de ani
sau imunocompromise)

* sd locuiasca in case mici, gospodarii
supraaglomerate sau in locuri dens populate unde
izolarea este foarte dificil de organizat.

* reprezinta un risc crescut de raspandire in
comunitatea lor din cauza circumstantelor
profesionale, sociale sau de altd natura.
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4.0 Pentru pacientii cu COVID-19
suspectat sau confirmat, care nu sunt
spitalizati si prezintd simptome moderate
pana la severe,

OMS sugereaza utilizarea examenului
radiologic toracic, concomitent cu
analizele de laborator pentru a decide
internarea in sectie specializatd sau n
unitatea de terapie intensiva.
Recomandare conditionata, bazata pe
dovezi cu certitudine foarte scazuta*

Remarca

Examenul radiologic toracic trebuie utilizat ca un
element al evaludrii pacientului, care prezinta date
clinice si de laborator. Pacientii susceptibili de a
beneficia sunt cei care:

* prezintd un risc mai mare de progresie a bolii (de
exemplu, pacientii cu comorbiditati);

* nu raspund la tratamentul de sustinere (de
exemplu, suplimentarea cu oxigen);

» prezintd afectare clinicd neelucidata.

5.0 Pacientii cu COVID-19 suspectat sau
confirmat internati si prezinta simptome
moderate pana la severe, OMS sugereaza
utilizarea examenului radiologic toracice
pe langa datele clinice si analizele de
laborator pentru a determina
managementul terapeutic.

Recomandare conditionata, bazata pe
dovezi cu certitudine foarte scazuta*

Remarca

Pacientii susceptibili de a beneficia sunt cei care:
* prezintd un risc ridicat de progresie a bolii,

* nu raspund la tratament;

* au simptome cu suspiciune clinica de fibroza
pulmonara, tromboembolie pulmonara.

6.0 Pentru pacientii internati cu COVID-19
ale caror simptome sunt rezolvate, OMS
sugereaza sd nu foloseasca radioimagistica
toracica in plus,in dependenta de datele
clinice si / sau de laborator.

Remarca

Pacientii care pot beneficia de radioimagistica
toracica sunt cei care:

* au avut o forma severa de COVID-19;

* au boald pulmonara cronica preexistenta.

*Gradatia dovezilor manifestirilor clinice si de laborator: 1. Dovezi cu nivel ridicat de certitudine (++++), 2. Dovezi
cu nivel moderat de certitudine (+++), 3. Dovezi cu nivel scazut de certitudine (++), 4. Dovezi cu nivel foarte scazut de

certitudine (+).
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CASETA 19

CASETA 20

Investigatii de laborator recomandate
pentru monitorizare

¢ Analiza generald a sangelui desfasurata
(atentie la raportul neutrofile/limfocite
>3);

e Trombocite

e Proteina C reactiva

e Fibrinogenul

e D-dimerii

e Feritina serica

e Interleukina 6

e Teste de coagulare: timpul de
protrombina (PT)*, raportul normalizat
international (INR), timpul de trombina
(TT), timpul partial de tromboplastina
(PTT), timpul partial activat de
tromboplastina (APTT)

e Glicemia

e Ureea, creatinina,

e Amilaza

e ALT, AST, LDH, bilirubuna

e Starea acido-bazica

¢ [onograma (K, Na, Cl, Ca) sangelui

¢ Analiza generala a urinei

La necesitate: procalcitonina, CPK
(creatinfosfochinaza), mioglobina,
troponina, NTpro-BNP (brainnatriuretic
peptide), grupa sangvina, Rh-factor,
hemocultura, urocultura, cultura din sputa
cu determinarea antibiotico-rezistentei.

Modificari de laborator in COVID-19

In general, in COVID-19 numarul leucocitelor este
in limitele normale sau se remarca o leucopenie moderata.
De asemenea, pot fi inregistrate si urmatoarele modificari
de laborator:

- Eozinopenie

- Limfopenie

- Trombocitopenie

- AST crescuta

- ALT crescuta

- LDH crescuta

- Timpul protrombinic crescut
- D-dimeri crescuti

- Proteina C reactiva crescuta
- Troponina crescuta

Factori de laborator de alerta si prognostic rezervat
e Leucopenie sau leucocitoza cu limfopenie (ar putea fi
un indicator al sindromului hipercitokinic)
e Trombocitopenie <100
e Acidoza metabolica
e C(resterea:
- D-dimerilor
- IL-6
- Proteinei C reactive
- Feritinei serice
- LDH
- Fibrinogenului
e Ar putea sugera o asociere a infectiei bacteriane:
- Procalcitonina>0.5
- Cresterea semnificativd a leucocitelor si
neutrofilelor cu devierea formulei spre stinga
- Raportul neutrofile/limfocite >3

ATENTIE: leucocitoza cu limfopenie in faza a 2 de
boala (a 7-14 zi), ar putea fi un indicator al
sindromului hipercitokinic!!'!!  Acest fapt
necesita abordare personalizata!!!

Modificarea altor indici de laborator in disfunctia

multiorganica (cresterea ureei, creatininei, ALT,

troponinei; hipoalbuminemie etc.)
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1)

2)

Teste specifice de laborator pentru depistarea virusului SARS-CoV-2

Testele specifice de laborator vor fi efectuate pacientilor care intrunesc definitia de caz
expusd in acest protocol. Pentru realizarea corecta a testelor se recomanda prelevarea
probelor din cdile respiratorii superioare (frotiu nazofaringian si orofaringian), iar in
unele cazuri si cdile respiratorii inferioare (sputd, aspiratia endotraheald sau lavajul
bronhoalveolar), procedurd care se realizeaza doar in sectiile de terapie intensiva cu
presiune negativd cu respectarea strictd a masurilor de protectie indicate n cazul
transmiterii agentilor patogeni prin aerosoli.

Pentru a evita rezultate fals negative se recomanda respectarea stricta a procedurilor de
recoltare si transportare a probelor biologice.

1. Recomandairi pentru colectarea probelor biologice:

Specimene din tractul respirator superior (TRS) sunt adecvate pentru testare la etapa
timpurie a infectiei, in special in cazurile asimptomatice sau formele usoare. Testarea
frotiurilor combinate nazofaringian si orofaringian de la o persoand sporeste
sensibilitatea pentru depistarea virusurilor respiratorii si imbunatateste fiabilitatea
rezultatului. Frotiurile individuale pot fi combinate intr-o singura eprubeta sau poate vi
prelevat un frotiu combinat nazofaringian si orofaringian. Frotiurile nazofaringiene
individuale produc rezultate mai fiabile decat frotiurile orofaringiane.

Specimenele din tractul respirator inferior (TRI) se recomanda a fi colectate mai
tarziu pe parcursul bolii COVID-19 sau in randul pacientilor cu probd TRS negativa si
suspiciune clinica puternicd de COVID-19. Specimenele TRI pot consta din sputa, daca
este produsa spontan (nu se recomanda sputa indusd, deoarece aceasta implicd un risc
sporit de transmitere de aerosoli si/sau aspiratia endotraheald sau lavajul bronhoalveolar
in randul pacientilor cu boala respiratorie mai grava. Trebuie sd fie luate masuri de
precautii din cauza riscului nalt de aerosolisare; din aceste considerente respectarea
strictd a procedurilor PCI pe parcursul colectarii probei. Indicarea unei proceduri
invazive va fi evaluatd de un medic.

2. Testarea pentru SARS-CoV-2

Testul de amplificare a acidului nucleic (NAAT)

Confirmarea standard a infectiei acute SARS-CoV-2 se bazeaza pe depistarea
secventelor virale unice prin teste de amplificare a acidului nucleic (NAAT), cum ar fi
reactia de polimerizare in lant si revers-transcriere (rRT-PCR). Tintele testelor includ
regiunile privind genele E, RDRP, N, ORFlab si S. Totusi, in zonele cu transmitere
comunitard intensd a virusului SARS-CoV-2, poate fi adoptat un algoritm simplu cu o
singura tinta discriminatorie.

In cazul unui rezultat negativ al testului RT-PCR, dar existi semne clinice specifice
infectiei COVID-19, se recomanda a repeta testul.

Detectarea combinata a acizilor nucleici din mai multe tipuri de probe (caile respiratorii
superioare plus caile respiratorii inferioare) poate Imbunatati precizia de diagnostic.
Testarea activa si depistarea maladiilor infectioase concomitente la bolnavii cu
COVID-19 si efectuarea hemoculturilor la necesitate ,atunci cind sunt indicatii
clinice.

Testele de diagnosticare rapida in baza depistirii antigenului

Testele de diagnosticare rapidd a antigenului sunt menite sa depisteze prezenta
proteinelor virale exprimate de virusul SARS-CoV-2 produse prin replicarea virusului
in secretiile respiratorii. Daca antigenul tintd este prezent in concentratii suficiente,
acesta se va lega de anticorpii specifici. 34
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C.2.8. Tratamentul pacientilor cu COVID-19 in conditii de stationar

CASETA 22

Managementul cazului de COVID-19
Identificarea, izolarea si monitorizarea pacientilor suspecti sau probabili
Prelevarea de probe din nas si faringe pentru depistarea agentului patogen
Monitorizarea t°C, pulsoximetria, FR, TA, Ps, diurezei
Identificarea precoce a comorbiditatilor
Imagistica pulmonare (Rx /CT / EUS) si investigatii de laborator nespecifice
Sustinerea timpurie a functiilor vitale
Administrarea tratamentului antiviral (conform recomandarilor in forma si etapa respectiva)
Monitorizarea pacientului n scopul depistdrii precoce a complicatiilor: sepsis, soc, detresa

respiratorie etc.

Gestionarea cazurilor severe 1n sectiile de terapie intensiva, prevenirea si tratamentul

complicatiilor

Tabelul 2. Tratamentul in conditii de stationar in functie de forma bolii

Forma

Tratament

Usoara cu risc major de
deteriorare a starii generale
(patologii asociate
necontrolate sau
decompensate si/sau co-
infectii severe)

Favipiravirum SAU Remdesivir SAU Molnupiravirum*SAU Paxlovid*(300
mg Nilmatrelvir + 100 mg Ritonavirum) (tabelul 3)

Antipiretice (la necesitate)

Simptomatice (la necesitate)

Anticoagulante cu scop profilactic sau terapeutic a TEV (caseta 25)

Moderata cu risc major de
deteriorare a starii generale
(patologii asociate
necontrolate sau
decompensate si/sau co-
infectii severe)

Favipiravirum SAU Remdesivir SAU Molnupiravirum*SAU Paxlovid*(300
mg Nilmatrelvir + 100 mg Ritonavirum) (tabelul 3)

Anticoagulante cu scop profilactic sau terapeutic a TEV

H2-histaminoblocante (la necesitate)

Antipiretice (la necesitate)

Terapie infuzionala (Atentie: Administrarea excesiva si necontrolatd de fluide
inrautateste hipoxemia datorita suprasolicitarii spatiului interstitial)

Diuretice (la necesitate)

Antibiotice (caseta 27)

Bronhodilatatoare (la necesitate)

Mucolitice (Acetylcysteinum, Bromhexinum, Ambroxolum etc)

Vasodilatatoare periferice (Pentoxifyllinum, etc) cu o durata de 7-10 zile

Simptomatice (la necesitate)

Severa

Oxigenoterapie (caseta 26)

Tocilizumabum (tabelul 3)

Anticoagulante directe parenterale si enterale cu scop terapeutic (caseta 24)

Glucocorticoizi in doze mici sau semi-pulsterapie —5-10 zile (caseta 23)

H2-histaminoblocante

alfa-beta-adrenomimetice (norepinephrinum, dopaminum) in hipotensiune

Antipiretice (la necesitate)

Terapie infuzionald (Atentie: Administrarea excesiva si necontrolatd de
fluide 1inrdutateste hipoxemia datoritd suprasolicitarii spatiului
interstitial)

Diuretice (la necesitate)

Antibiotice

Anticonvulsivante (la necesitate)
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Bronhodilatatoare — in caz de sindrom bronhoobstructiv
Mucolitice (Acetylcysteinum, Bromhexinum, Ambroxolum etc.)
Vasodilatatoare periferice (Pentoxifyllinum etc.) — 10 zile
HZ1-antihistaminice (la necesitate)

Simptomatice (la necesitate)

Critica

Conduitd conform Ghidului practic ,,Managementul complicatiilor severe
cauzate de infectia provocatd de coronavirus de tip nou (COVID-19)”, editia
.

NOTA:

- In prealabil, 1a administrarea mai multor medicamente, se verifici inofensivitatea interactiunii
(https://covid19-druginteractions.org/ sau alte site-uri accesibile on-line free)

- in prealabil pacientul obligator va fi informat cu privire la contraindicatiile, reactiile adverse si
interactiunile fiecirui medicament

Tabelul 3. Tratamentul etiopatogenetic

La moment, tratamentul etiopatogenetic din tabelul 5 se indica doar in cadrul studiilor clinice
sau, ca exceptie, se administreaza off-label la decizia consiliului medical!!!

Molupiravirum*

Actioneaza prin incorporarea in ARN-ul viral, prin acumularea de mai multe
astfel de erori in ARN blocheaza replicarea virala.
Conditii de administrare:
Tratamentul cu Molupiravirum se recomanda a fi administrat_cat mai precoce, in
primele 1-5 zile de boald la pacientii cu risc de progresie catre forme
severe/critice de boala.
Doze si mod de administrare:
Adulti: doza 800 mg la fiecare 12 ore.
Durata tratamentului la adulti: 5 zile.
Contraindicatii / precautii:
Nu se utilizeaza la copii.
Molnupiravirum nu este recomandat pentru utilizare in timpul sarcinii,
deoarece au fost determinate efecte adverse fetale in studii in laborator.
Alaptarea nu este recomandata in timpul tratamentului si timp de 4 zile dupa
ultima doza de Molnupiravirum.
Pe durata tratamentului si cel putin patru zile dupd ultima dozad administrata la
paciente din grupe de varsta fertila este necesara utilizarea de mijloace de
contraceptie (de barierd) **.
Reactii adverse:
- Tulburari digestive
- Cefalee
- Ameteli
Posibil teratogen®**( Se foloseste doar Impreund cu mijloace de contraceptie la
pacientele de varsta fertila si la pacientii cu capacitate de procreare)

Paxlovid*
(300 mg
Nilmatrelvir +
100 mg
Ritonavirum)

Actioneaza prin asocierea unei substante (PF07321332) cu ritonavir; efectul
antiviral al PF07321332 se exercita prin inhibarea efectului unei proteaze
specifice coronavirusurilor, iar ritonavirul inhiba metabolizarea sa, prelungind
timpul de actiune.

Conditii de administrare:

Tratamentul cu Paxlovid se recomandd a fi administrat_cit mai_precoce, in
primele 1-5 zile de boald la pacientii_cu risc de progresie catre forme
severe/critice de boala.

Doze si mod de administrare:

Adulti: doza 300 mg nirmatrelvir + 100 mg ritonavir la 12 ore

36




Protocol Clinic Institutional “Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19),” Editia 11

Durata tratamentului la adulti: 5 zile.

Contraindicatii / precautii:

- Nu se utilizeaza la copii.

- Paxlovid nu este recomandat in timpul sarcinii, deoarece studiile pe animale
sugereaza ca dozele mari pot afecta cresterea fatului.

- Se recomanda intreruperea aldptarii in timpul tratamentului si timp de 7 zile
dupa ultima doza a preparatului.

- Femeilor de varsta fertila se recomanda abtinerea de la activitati sexuale sau
utilizarea unei metode de contraceptie de barierd pe durata tratamentului si un
ciclu menstrual complet dupa stoparea tratamentului.

- Doza de Paxlovid se injumadtateste la pacientii cu rata filtrarii glomerulare
scazuta (intervalul eGFR 30 -60ml/min).

- La pacientii cu disfunctie hepatica severa sau rata filtrarii glomerulare sub 30
ml/min produsul este complet interzis.

Reactii adverse:

- Diaree, varsaturi

- Mioartralgii, astenie fizica

- Eruptii, inclusiv sindrom Stevens-Johnson
Pot aparea reactii adverse determinate de medicatia concomitenta, de verificat
rezumatul caracteristicelor produsului inainte de administrare.

Remdesivir*
(RDV)

Actioneaza prin inhibarea ARN-polimerazei ARN-dependente.

RDYV, analog de adenozina, care se supune fosforilarii si concureaza cu adenozina

pentru incorporarea in lanturile de ARN al SARS-CoV-2, prin inhibarea ARN-

polimerazei ARN-dependente, care impiedica multiplicarea virusului in celule.

Conditii de administrare:

Tratamentul cu RDV se recomanda a fi administrat_cit mai precoce, in

primele 1-6 zile de boali (prima faza de boala, perioada de viremie). Eficienta

antiviralelor ar putea fi mai joasa 1n etapa a doua de boala (de dereglari imune).

Doze si mod de administrare:

Adulti: doza initiald unica de 200 mg in prima zi, urmata de doze de intretinere

de 100 mg, o data pe zi.

Se administreaza IV, in perfuzie lenta (pe parcursul a 60-120 minute),
diluat cu Sol NaCl 0.9% 200 ml. Solutia diluatd nu se administreaza
simultan cu nici un alt medicament prin aceeasi linie intravenoasa.

Copu aprobat de FDA (Food and Drug Agency):

copii cu varsta > 12 ani si greutatea corporala > 40 kg, in doza initiala
unicd de 200 mg, urmatd de doze de intretinere de 100 mg, o data pe zi;
durata tratamentului 5-10 zile:

*  copii cu varsta mai mica de 12 ani, in doza initiald unica de 5 mg/kg (Max
=200 mg), urmata de doze de intretinere de 2,5 mg/kg (Max= 100 mg

Prin Consiliu, in cazuri severe:

*  copii cu vdrsta mai micd de 2 ani, cu greutatea mai mare de 3,5kg , in
doza initiala unica de 5 mg/kg, urmata de doze de intretinere de 2,5 mg/kg
din ziua a Il-a in perfuzie, lent.

e Durata tratamentului la copii: 5 zile la pacientii severi ce nu necesita ECMO
(la necessitate pana la 10 zile) si de 10 zile la pacientii ce necesita ECMO
(FDA Emergency Use Authorization)
(https://www.covid19treatmentguidelines.nih.gov/antiviral-
therapy/remdesivir/
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/pediatric-hcp.html
https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/fda-approves-first-
treatment-covid-19)
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Durata tratamentului _la adulti: 5 zile. Daca pacientul nu demonstreaza

imbunatatire clinica, tratamentul ar putea fi prelungit cu Inca 5 zile suplimentare.

Contraindicatii / precautii:

- contraindicat persoanelor cu GFR <30 ml/min si pacientii dializati, cu atentie
se va administra persoanelor cu patologie renala cu GFR <50 ml/min;

- contraindicat persoanelor cu valori majorate ale transaminazelor (ALT, AST
>5N

- se va administra in sarcina si perioada de lactatie doar in cazul cand beneficiul
va prevala asupra riscurilor materne si fetale.

- precautie maxima la persoanele cu varsta peste 65 ani, de luat in consideratie
disfunctiile renale, hepatice, cardiace preexistente.

- pe parcursul tratamentului se recomandd monitorizarea functiei renale si
hepatice

Reactii adverse:

- tulburari hepato-biliare (cresterea transaminazelor);

- simptome gastrointestinale (greatd, voma);

- hipotensiunea arteriala, cefalee, transpiratie si frisoane asociate perfuziei;

- reactii de hipersensibilitate.

Favipiravirum*
(FPV)

Actioneaza prin inhibarea ARN-polimerazei ARN-dependente. FVP actioneaza
ca un analog purinic si este incorporat in locul guaninei si adeninei, ceea ce
determina scurtarea alungirii ARN-viral

Conditii de administrare:

Tratamentul cu FVP se recomanda a fi administrat in primele 5-7 zile de boali
(prima faza de boala, perioada de viremie). Eficienta antiviralelor ar putea fi mai
joasa in etapa a doua de boala (de dereglari imune).

Doze si mod de administrare:
Adulti: doza initiala 1600 mg x 2 ori/zi in prima zi, urmatd de doze de
intretinere de 600 mg x 2 ori/zi.
Durata de tratement: 5 zile. Daca pacientul nu demonstreaza imbunatatire
clinica, tratamentul ar putea fi prelungit cu inca 5 zile suplimentare.

Contraindicatii / precautii:

- contraindicat gravidelor (efect teratogen); FPV se transmite prin sperma
pacientului (se recomanda utilizarea contraceptivelor timp de 7 zile dupa
intreruperea tratamentului cu FVP);

- contraindicat in perioada alaptari;

- SIGURANTA FVP NU A FOST EVALUATA LA COPII!

- FPV nu este metabolizat prin sistemul citohromului P450, dar inhiba una din
componentele acestuia (CYP2CS), ceea ce necesita precautie in administrarea
asociatd a remediilor care sunt metabolizate prin sistemul CYP2C8, in special
teofilina, repaglinida, pirazinamida, famciclovir.

Reactii adverse:

- tulburari hepato-biliare (crestere usoard si tranzitorie a transaminazelor si a
bilirubinei);

- simptome gastrointestinale (greatd, voma, dureri abdominale, diaree);

- cresterea usoara a acidului uric si trigliceridelor;

- modificari hematologice (leucopenie sau leucocitoza, neutropenie)

- tulburari de comportament:

- reactii de hipersensibilitate.
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Tocilizumabum

Actioneaza prin blocarea receptorului IL-6 si respectiv a raspunsului
hipercitokinic din COVID-19

Conditii de administrare:

Exclusiv in forme severe sau critice (fard insuficienta poliorganica), in faza a

doua de boala (de obicei in ziua 6-14 de la debutul manifestarilor clinice), in

perioada sindromului hipercitokinic, in:

- deteriorare rapida progresiva a indicatorilor oxigenarii in ultimele 24 ore;

- evolutie rapida negativa imagistica, dublu fatd de cea precedenta in ultimele

24-48 ore;

- afectare pulmonard mediu-bazala bilaterald >50%;

- instalarea rapida a sindromului de detresa respiratorie acuta.

Tocilizumab-ul se recomandia a fi administrat pacientilor care nu au

demonstrat eficienta la tratamentul cu glucocorticoizi, dar concomitent cu

glucocorticoizi.

Doze si mod de administrare:

Adulti: 3-6 mg/kg (200-600 mg/doza), o singurd doza intravenos, in infuzie lentd
timp de 1h, diluat cu 100-200 ml Sol NaCl 0.9%.

Copii: <30 kg: 12 mg/kg, doza unica; >30 kg: 4-8 mg/kg, doza unica, doza
maxima nu trebuie sd depdseasca doza administrata adultilor.

Tn lipsa formei de administrare intravenoasd, off-label se permite administrarea
altor forme conform rezumatului caracteristicilor produsului.

Durata de tratament: administrare uni-momentana.

Contraindicatii / precautii:

- de utilizat cu precautii la gravide, trece bariera placentara,

- tulburiri hepato-biliare. In ALT, AST >3N: doza de Tocilizumab se reduce la
3-4 mg/kg. In ALT, AST >5N - doar cand beneficiul va prevala asupra
riscurilor posibile;

- neutropenie. In neutrofile 500-1.000/mm3 - doza de Tocilizumab se reduce la
3-4 mg/kg. In neutrofile sub 500/mm3 - doar cand beneficiul va prevala
asupra riscurilor posibile;

- trombocitopenie. In caz de trombocite 50.000-100.000/mm3 - doza de
Tocilizumab se reduce la 3-4 mg/kg. In caz de trombocite sub 50.000 / mm3 -
doar cand beneficiul va prevala asupra riscurilor posibile;

- se manifestd prudentda la pacientii cu: infectii bacteriene/fungice;
hipercolesterolemie; ulcere gastro-intestinale.

Reactii adverse:

- nazofaringitd;

cefalee;

hipertensiune arteriala;

- crestere a transaminazelor;

- reactii de hipersensibilitate

Schemele terapeutice indicate in protocol ar putea fi schimbate, in functie de evolutia informatiilor
medicale din domeniu.

NOTA: *La momentul elaboririi PCN preparatul marcat cu* nu este inregistrat in Nomenclatorul de
Stat al Medicamentelor din RM.

ATENTIONARE: Obligatoriu se va verifica siguranta administrarii in asociere cu alte medicamente
(consultati adnotarea fiecdrui preparat). Se vor raporta toate reactiile adverse parvenite in urmal
administrarii medicamentelor incluse in tratamentul pacientilor cu COVID-19.
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CASETA 23

Tratamentul cu glucocorticoizi.

Utilizarea adecvata si pe termen scurt a glucocorticoizilor se considera a fi benefica in scopul

micsordrii raspunsului inflamator in sindromul hipercitokinic, prevenirii progresiei bolii si

micsorarii necesitatii In ventilatia asistata.

Sol. Dexamethasonum in doze mici sau alt glucocorticoid in doze echivalente:

- 8-16 mg/zi la adulti (0,1-0,2 mg/kg/zi la copii), pe o durata de 3-5 zile, cu scaderea
ulterioara a dozelor (in functie de situatia clinica a pacientului)

- ar trebui avutd in vedere doar in faza II de boald (de obicei zilele 6-14 de la debutul
manifestarilor clinice), in urmatoarele situatii:

forme severe

agravarea progresiva a starii generale

febra persistentd mai mare de 38.5°C, neexplicata prin co-infectie bacteriana

mialgii foarte pronuntate

afectare pulmonara pe o suprafatd mai mare de 30% la imagistica pulmonara

evolutie negativa imagistica

marirea considerabila a PCR, D-dimerilor, feritinei, LDH, IL-6

alte situatii: BPCO acutizata, astm bronhic, hipotensiune, soc, etc.

NN N O NN

Sol. Dexamethasonum in semi-pulsterapie (adulti) sau alt corticosteroid in doze

echivalente:

- se indica la decizia consiliului medical

- 32 mg/zi, divizate in 2-3 prize, IV lent, timp de 1-1,5 ora, pe o perioada de 2-4 zile, cu
scaderea ulterioara a dozelor (in functie de situatia clinicd a pacientului) fiecare 1-3 zile, de
obicei cu 8 mg/zi, in functie de starea clinica a pacientului (abordare personalizata)

- ar trebui avutad in vedere exclusiv in forme severe sau critice, in faza a doua de boala (de
obicei ziua 6-14 de la debutul manifestarilor clinice), in perioada sindromului
hipercitokinic, cat si in ineficientd administrarii glucocorticoizilor in doze mici:

V' deteriorare rapida progresiva a indicatorilor oxigenarii in ultimele 24-48 ore;

v' evolutie rapida negativa imagisticd, dublu fatd de cea precedenta in ultimele 24-48
ore;

v' afectare pulmonard mediu-bazala bilaterala >50% la imagistica pulmonar3;

v' instalarea rapida a sindromului de detresa respiratorie acuta.

Preferential durata totald de administrare a glucocorticoizilor sa nu depaseasca 10 zile.

La pacientii cu grad inalt de dezvoltare a fibrozei pulmonare (long-COVID) durata de

administrare a glucocorticosteroizilor in doze mici ar putea fi prelungita.

NOTA: in perioada tratamentului cu glucocorticoizi obligatoriu se monitorizeazd nivelul
tensiunii arteriale, glicemiei, potasiului si se indica inhibitori ai pompei de protoni sau/si
antagonisti ai receptorilor H2.

Doze echivalente ale altor glucocorticoizi: 1 mg Dexamethasonum = 5.3mg
Methylprednisolonum sau = 6.7mg Prednisolonum

La necesitatea administrarii mai indelungate, doza glucocorticoizilor ar trebui redusa la
jumadtate, la fiecare 3-5 zile, daca: se amelioreaza starea generala a pacientilor, se normalizeaza
temperatura corporald sau se imbunatateste desenul imagistic pulmonar.
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Profilaxia si tratamentul tromboembolismului venos la pacientii spitalizati cn COVID-19

Coagulopatia asociata COVID-19 este marcata de o stare de inflamatie avansata asociatd cu
disfunctie endoteliald, anormalitdti ale fluxului sanguin, activarea trombocitelor si
hipercoagulabilitate, determinand rate 1nalte a complicatiilor trombotice: tromboza venoasa
profunda, embolia pulmonara sau tromboza microvasculara.

1. PROFILAXIA TROMBOEMBOLISMULUI VENOS

e Pacientii adulti cu forme clinice medii - severe trebuie sa primeasca anticoagulante in doze
profilactice (Anexa 4, Tab 1)

e Strategia universald de tromboprofilaxie de rutind cu doze profilactice standard de HNF sau
HMMM trebuie utilizata dupa o evaluare atentd a riscului de sangerare, HMMM fiind de
preferat. Poate fi luata in considerare si HMMM cu doza intermediara (categorii de pacienti
cu risc tromboembolic mai mare).

e Pacientii spitalizati cu COVID-19, care administreaza terapie anticoagulantd sau
antiplachetard pentru afectiuni medicale subiacente, trebuie sd continue acest tratament, cu
exceptia cazului 1n care apare riscul de sangerari semnificative sau dacd existd alte
contraindicatii (AIII).

e Recomandarile de profilaxie a TEV trebuie modificate in cazul: greutatii corporale extreme,
a trombocitopeniei severe (adicd a numarului de trombocite de 50 000 x 109 pe litru sau 25
000 x 109 pe litru) sau a deteriorarii functiei renale.

e La pacientii cu obezitate (definiti de greutatea corporald reald sau IMC), ar trebui luata in
considerare o crestere cu 50% a dozei de tromboprofilaxie. Doza terapeutica de HNF nu
trebuie luata in considerare pentru prevenirea primara pana cand nu sunt disponibile
rezultatele studiilor randomizate

e Terapia anticoagulanta sau antiplachetara NU trebuie utilizatd pentru a preveni
tromboza arteriali, cu exceptia recomandarilor in vigoare de conduita a pacientilor fara
COVID-19 (Alll). Anicoagulantele in COVID-19 fiind administrate pentru profilaxia
TEV!II

e La pacientii spitalizati in stare gravd, HMMM sau HNF este de preferat fatd de
anticoagulantele orale, deoarece cele doua tipuri de heparina au timp de Injumadtatire mai
scurt, pot fi administrate intravenos sau subcutanat si au mai putine interactiuni
medicamentoase (Alll).

e O schimbare a regimului anticoagulant (de exemplu, de la profilaxie sau doza intermediara
la regimul de dozare terapeutica) poate fi luata in considerare la pacientii fara TEV stabilit,
dar cu starea pulmonara deteriorata sau ARDS.

e Este recomandata tromboprofilaxia multimodald cu metode mecanice (adica dispozitive de
compresie pneumonica intermitenta).

e Nu exista dovezi la moment care sa sustind utilizarea activatorului plasminogenului (tPA) si
nici utilizarea de rutina a filtrelor de vena cava inferioard, fara indicatii absolute.

e Profilaxia TEV la pacientii bolnavi cu COVID-19 spitalizati se continud si in sectiile de
terapie intensiva.

Exemplu de tromboprofilaxie:

- Pentru pacientii cu forme medii de infectie COVID-19 spitalizati: HGMM 1in doza
profilactica sau intermediara (ex. Enoxaparini natrium 40 mg s.c./24 ore sau 40 mg s.c./12
ore la pacientii cu IMC > 30 kg/m2). Pentru pacientii cu insuficienta renald acuta sau
cronica cu Clearace-ul creatininei < 15 ml/min sau pentru pacientii dializati: Heparina
nefractionatd 5000 UI de 3x/zi sau 7500 UI de 3x/zi pentru IMC > 40 kg/m?2).

- La pacientii cu forme severe de infectie COVID-19, care necesitd suport respirator se
recomanda HMMM intermediare (ex. Enoxaparini natrium 40 mg s.c./12 ore sau 60 mg
s.c./12 ore la pacientii cu BMI > 40 kg/m2), care se prefera Heparinei nefractionate,
indicate atunci cand scorul de coagulopatie indusa de sepsis (SIC) este > 4 sau cand

nivaliil D DNimarilar ncta marcat Aroertit IS 2 v limita crinarinara a2 narmalioilin)




Protocol Clinic Institutional “Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19),” Editia 11

CASETA 25

Oxigenoterapia

1. Scaderea saturatiei de Oz sub 95% 1n aerul atmosferic la pacienti in repaus, fard suferinta
respiratorie anterioara, impune Iimbogatirea aerului inspirat cu oxigen. Scopul
oxigenoterapiei, prin concentrator sau alte surse, este administrarea O, la concentratii mai
mari decat cele din aerul ambiant.

2. Imbogitirea acrului inspirat cu oxigen se face initial prin canuld nazala cu flux redus (FiO»
=5 litri/min duce la O, = 41%) sau masca faciala fara etans.

3. In cazurile severe si imposibilitatea oferirii oxigenarii cu debit ridicat, oxigenarea poate fi

facuta prin aplicarea concomitentd a canulei nazale SI masca faciala fara etans.

4. Durata oxigenoterapiei: continuu, inclusiv pe timpul noptii, se evita intreruperile in
oxigenoterapie in cazurile severe.
5. Oxigenoterapia cu debit ridicat prin canulad nazala cu flux crescut (CNFC) poate furniza in

mod eficient o cantitate mai mare de oxigen la pacienti (cresterea fluxului la 10 litri/min
duce la FiO, = 50%) si poate fi folosita pentru a evita atat terapia invaziva de ventilare, cat
si terapia non-invazivd cu madsti conventionale la pacientii cu functie respiratorie
compromisd. Oxigenul cu debit ridicat creste atat nivelurile de saturatie cu O, cat si
favorizeaza eliminarea mucusului, marind, in acelasi timp, volumul curent si volumul
plamanilor la sfarsitul expiratiei. Totusi, ventilatoarele de transport sunt generatoare de
presiune constanta si folosesc tubulatura unica, ceea ce nu elimina posibilitatea neinhalarii,
in special cand pacientul este tahipneic, anxios, iar presiuneca end-expiratorie este doar de
3-5cm H;0.

6. Ventilatoarele de terapie intensiva separd amestecul gazos din inspir de cel din expir,
evitand astfel re-inhalarea, iar prin dotarea cu valve controlate de microprocesor se
genereaza un flux de presiune controlatd. Ventilatia non-invaziva (NIV) sau prin interfata
faciala etansa se indica atunci cand terapia cu oxigen cu flux crescuta fost ineficientd sau
pacientul a avut o cadere respiratorie hipoxica. Se evitd debitele foarte crescute (un debit
intre 15-30 litri/min este suficient). Ventilatia non-invaziva poate fi realizata fie cu
dispozitive portabile pentru CPAP sau BiPAP, fie cu ventilatoare de terapie intensiva sau
cu ventilatoare portabile.

7. Dacd insuficienta respiratorie progreseaza continuu intr-un timp scurt (1 ord) dupa
utilizarea NIV, ventilatia mecanica invazivd trebuie efectuatd imediat (de preferat in
decubit ventral).

ATENTIE: in ventilatia non-invazivda (NIV) vor fi respectate toate precautiile legate de
transmiterea infectiei prin aerosol!

CASETA 26

Terapia complementara

Folosirea tehnicilor de kineziterapie prin aplicarea drenajului postural si altor exercitii de
gimnastica respiratorie.
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CASETA 27

Antibioticoterapia

Infectia necomplicata cu COVID-19 nu are indicatie de antibioticoterapie!

Nu se recomandi administrarea antibioticoterapiei in prima saptiméana de boala. In cazul
suspiciuni de asociere a suprainfectiilor bacteriene in saptamana 2 de boala, ar trebui obtinute
culturi bacteriene si determinat nivelul procalcitoninei inainte de initierea terapiei antibiotice
empirice.

Antibioticele in COVID-19 sunt recomandate exclusiv in urmatoarele situatii:

- leziuni pulmonare extinse

- secretii bronhice excesive, 1n special cu expectorarea

- sputei purpurii sau galbene

- cresterea temperaturii corpului, care nu se datoreaza exacerbarii bolii initiale

- boli cronice ale cailor respiratorii inferioare cu antecedente de colonizare cu agentilor
patogeni

- administrarea de glucocorticoizi mai mul de 5-7 zile

- respiratie asistatad

- cresterea semnificativa a leucocitelor si neutrofilelor cu raportul neutrofile/limfocite >3

- procalcitonina crescuta >0.5 ng/ml

- scaderea indicelui de oxigenare sau reaparitia perturbarilor circulatorii care nu sunt cauzate
de infectia virala

- alte conditii suspecte de a fi cauzate de infectii bacteriene.

Optiunile antibioticoterapiei in formele moderate-severe pot include: macrolidele,

cefalosporinele de generatia II-11l, fluorchinolonele, beta-lactamine + inhibitori de beta-

lactamaze etc. Antibioticele din grupul carbapenemelor, oxazolidinonelor, glicopeptidelor sunt

administrate doar la pacienti cu forme severe-critice de COVID-19, la ineficienta antibioticelor

din alte grupuri.

In cazurile severe-critice se poate recurge la asocierile beta-lactamine + inhibitori de beta-

lactamaze sau cefalosporine + macrolide sau fluorochinolone, cefalosporine + aminoglicozide.

Noti: In pneumoniile bacteriene sau nosocomiale — se pun in aplicare prevederile

protocoalelor clinice nationale respective.

EVITATI ADMINISTRAREA INUTILA A ANTIBIOTICILOR, iN SPECIAL iIN
DUBLA-TRIPLA TERAPIE!!!

COVID-19 ESTE O INFECTIE VIRALA SI NU RASPUNDE LA TRATAMENTUL
ANTIBACTERIAN!!!
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C.2.9 Externarea din spital si excluderea din tratament la domiciliu a pacientilor cu COVID-19

CASETA 28

Externarea pacientilor cu infectia COVID-19 la domiciliu se va realiza in conformitate cu
criteriile si ordinele in vigoare.
Pacientii adulti cu infectia COVID-19, pot fi externati la ameliorare clinica, fara efectuarea
testului de control, la intrunirea urmatoarelor conditii:

s dupa cel putin 10 zile de la debutul simptomelor clinice CU

s valori normale ale temperaturii pentru o perioada de cel putin 24 ore (fara

administrarea de antipiretice) SI
s pacientul poate mentine SaO2 la nivel satisfacator timp de cel putin 24 ore

consecutive fara oxigenoterapie Sl
almagistica pulmonara cu Iimbunatatire

Se recomanda ca inainte de externare pacientilor cu COVID-19:
- sd li se ofere consiliere si sprijin pentru auto-gestionarea respiratiei SI
- pentru reluarea activitatilor, sa fie examinati pentru a determina necesitatile de reabilitare,
pentru a facilita referirea ulterioara.

Transferul in alte sectii/institutii medico-sanitare de profil pentru recuperare
Pacientii cu forme severe si critice de COVID-19, pot prezinta contagiozitate o perioada
mai indelungatd. Astfel, transferul acestei categorii de pacienti dintr-o institutie in_alte
institutii_medico-sanitare de profil non-COVID pentru recuperare se va realiza dupa
obtinerea rezultatului negativ al testului la virusul SARS-CoV-2, efectuat prin test de biologie
moleculard RT-PCR, in scopul prevenirii si controlului infectiei COVID-19 in IMS.

C.2.10.Managementul pacientilor cu COVID-19 suspectati sau confirmati si sindromul
coronarian acut (SCA)

CASETA 29

Luand in considerare dezvoltarea complicatiilor cardiovasculare la pacientii cu COVID-19,
desi interventia coronariand percutanta primard (PCI) sau PCI de urgenta este o strategie de
reperfuzie eficienta, in special pentru cazurile de infarct miocardic (STEMI) cu supradenivelare
de segment ST(STEMI), in situatia specifica focarului subit COVID-19, rolul acestei strategii
va fi relativ secundar. In conditiile actuale de activitate si dotare a Sectiilor de cateterism
cardiac exista un risc sporit de expunere si contaminare a personalului medical.

Utilizarea echipamentului care asigura protectia personalului (de nivel 3) din sectia de
cateterism cardiac, creeaza dificultdti iIn manipularea cu exactitate a cateterului si respectiv pot
influenta calitatea procedurii de revascularizare.

Reiesind din imprejurdrile expuse, se considerd rational aplicarea strategiei de reperfuzie
prin fibrinolozd intravenoasd in lipsa contraindicatiilor, drept tratament de prima intentie
(C.1.2. Algoritmul de conduita al pacientilor cu Infarct miocardic acut cu supradenivelare de
segment ST (STEMI), caz suspect sau confirmat de COVID-19).

In cazurile cand angioplastia coronariand primara va fi vital necesara, personalul angajat al
sectiei de cateterism cardiac va trebui sd fie sub protectie de nivel 3. iar incaperile vor fi
dezinfectate complet dupa fiecare procedura, conform cerintelor pentru infectia COVID 19.

In mod similar, se vor aborda si pacientii cu non-STEMI. Angioplastia coronariani percutan
se va efectua doar pacientilor cu risc vital Tnalt: simptome ischemice recidivante, instabilitate
hemodinamica si aritmii maligne.
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D.RESURSE UMANE SI MATERIALE NECESARE PENTRU RESPECTAREA PCN

Personal

Aparataj, utilaj

Medicamente

Medici interniti,
medici
reanimatologi,
anesteziologi
medici de
laborator

medci
imagisti/radiologi
medici chirurgi
asistente
medicale

acces la
consultatii
calificate
(psiholog,
cardiolog,
neurolog,
oftalmolog,
medic
chirurg)

ORL,

Echipament de protectie - masca
chirurgicala/respirator,costum de
protectie, halat chirurgical de
unicd folosintd, manusi, bonete,
bahile, ochelari de protectie
Echipament de laborator -
aparat  pentru  determinarea
echilibrului  acido-bazi, aparat
automat  hematologic, aparat
automat  pentru investigatii
biochimice, aparat automat pentru
analiza urinei

Dispozitive pentru
oxigenoterapie - butelie de
oxigen sau centrald de oxigen,
aparat pentru respiratie asistata,
cateter nazal/masca de oxygen,
masca  laringiana, aspirator
electric

Instrumente pentru aplicarea

tratamentului - lineomat,
catetere i.v periferice, sisteme
Butterfly, perfuzoare,

catetere,seringi, catetere urinare,
sonda gastrica, laringoscop
Dispozitive de monitorizare —
pulsoximetru, cardiomonitor
Aparataj pentru diagnostic -
bronhoscop,  electrocardiograf,
aparat de USG (posibil portabil),
aparat Roentgen s1 TC
Dezinfectante - dezinfectant pe
baza de alcool pentru maini,
dezinfectant pentru suprafete,
dozatoare pentru dezinfectante,
sapun lichid,servete de hartie

Preparate pentru combaterea febrei:
Paracetamol (pentru uz peros si i/v),
Metasmizol pentru administrare i/m,
Difenhidramin

Preparate antivirale:

Remdesivir': Favipiravirunf

Heparina si HMMM

Heparinum natrium,

Enoxaparinum

Nadroparinum

Bemiparinum

Antagonistii directi ai FXa:
Rivaroxabanum

Antiagregante plachetare

Aid acetilsalicilic, Clopidogrel
Glucocorticoizi-Dexametason,
Prednisolon,

Metilprednisolon

Glucocorticoizi inhalatorii —
Beclometason, Budesonid, Fluticazon
Anticorpi monoclonali catre
receptorul pentru IL6-Tocilizumabum
Antihistaminice

Levociterizin, Clemastin,
Loratadin,Antitusive

Dextrometorfan (Diacol)
Expectorante-Acetilcisteina, Ambroxol
Bromhexin

Antibiotice

Peniciline-Meticilina, Amoxicilina,
Piperacilina

Peniciline+inhibitori de betalactamaze
-Amoxicilina-clavulanat
Ticarcilina-clavulonat

Cefalosporine- Cefalexin, Cefazolin,
Cefaclor, Cefuroxim, Cefotaxim,
Ceftriaxon, Cefixim, Cefepim
Carbapeneme - Imepenem, Meropenem
Monobactame Piperacilin-tazobactam,
cefoperazon-sulbactam, ampicilina-
sulbactam

Macrolide -Claritromicin, Azitromicin,
Lincomicin
Aminoglicozide-Amikacina,
Gentamicina
Glicopeptide-Vancomicina
Fluorchinolone-Ciprofloxacina,
Levofloxacina, Moxifloxacina
Tetracicline
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Pentoxifilin
Bronhodilatatoare

Diuretice
Solutii perfuzabile

proaspat congelata,

Tetraciclina, Doxiciclina
Vasodilatatoare periferice-
Salbutamol, Salmeterol
Furosemid, Spironolacton

Sol. Albuminum10%,15%, Plasma

Sol NaCl, Sol Glucoza, Sol Ringer, Sol
Reosorbilact, Sol Stereofundin

E. INDICATORII DE PERFORMANTA

Nr. Scopul Indicator Metoda de calcul al indicatorului
Numaritor Numitor

1. | A sporidepistarea Ponderea pacientilor | Numarul pacientilor Numarul total de
precoce a persoanelor | diagnosticati cu diagnosticati cu pacienti internati
cu COVID-19 din COVID-19 COVID-19 din randul | i1n mod
randul pacientilor pacientilor internati in | planic/urgent.
internati in mod planic mod planic/urgent
sau urgent. X100(%)

2. | Afacilita realizarea Ponderea pacientilor | Numarul pacientilor cu | Numarul total de
precoce a cu COVID-19 care COVID-19 care au pacienti internati
tratamentului au afministrat afministrat tratament cu COVID-19.
etiopatogenetic al tratament etiopatogenetic al
COVID-19 (antivirale, | etiopatogenetic al COVID-19 (antivirale,

Tocilizumab) COVID-19 Tocilizumab) X100(%)
(antivirale,
Tocilizumab)

3. | A diminua numarul Rata persoanelor Numarul pacientilor cu | Numarul total de
persoanelor care care au necesitat COVID-19 care au pacienti internati
necesitd tratament In | tratament in sectiile | necesitat tratament in cu COVID-19.
sectiile de TI de Tl sectiile de TI X100(%)

4. | Areduce rata de Ponderea pacientilor | Numarul pacientilor Numarul total de
complicatii asociate diagnosticati cu diagnosticati cu pacienti internati
COVID-19 (infectia infectie cu infectie cu Clostridium | cu COVID-109.
cu Clostridium Clostridium dificille | dificille X100(%)
dificille)

5. | Areduce rata de Ponderea pacientilor | Numarul pacientilor Numarul total de

letalitate a pacientilor
cu COVID-19

decedati cu COVID-
19

decedati cu COVID-19
X100(%)

pacienti internati
cu COVID-109.
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F. ASPECTE MEDICO-ORGANIZATIONALE
Tratamentul pacientilor cu COVID-19 in cadrul IMSP SCR “Timofei Mosneaga” se efectuaza

in cadrul departamentului COVID-19 (pacientii cu forme severe) si in Departamentul ATI (pacientii
critici).

In cazul depistarii cazurilor noi de COVID-19 in sectia de internare, sectia de triaj sau alte
sectii de profil chirurgical sau terapeutic pacientii vor fi transferati in departamentul COVID-19 sau
ATI.

Investigatiile specificate in protocol vor fi efectuate in Laboratorul planic si de urgenta al
institutiei. Examinarile USG, ECG, ECHOCG, Radiografia cutiei toracice in Departamentul ATI —
vor fi efectuate la patul bolnavului, iar In Departamentul COVID-19 vor fi efectuate in cabinetele
special amenajate.

Examinarile prin Compiuter Tomografic se vor efectua la SRL EUROMED conform
programului special dupa orele 15.00.

Telefoanele de contact pentru acordarea asistentei medicale pacientilor COVID-19

Functia Nume, prenume Telefon de contact
Vicedirector medical Alexandru Ferdohleb 079401361
Coordonator Victor Cojocaru 069778707
Sef sectie internare Mihai Ous 079974027
Sef Departament ATI Alexandru Botizatu 069979555
Sef Departament COVID-19 Oxana Bujor 069159440
Sef Departament terapie Natalia Gaibu 069014957
Sef Departament chirurgie Ruslan Atanasov 079124125
Sef sectie TI-1 Sergiu Ursul 069338161
Sef sectie TI-2 Dinu Condrea 069145484
Sef sectie TI-3 Dan Mindrila 068654227
Sef sectie TI-4 Olga Usatii 069031668
Sef sectie TI-5 Olga Cusnir 068099886
Sef sectie nr 1 COVID-19 Dora Terenti 060534569
Sef sectie nr 2 COVID-19 Inga Cebotari 069524931
Sef sectie nr 3 COVID-19 Lilia Taran 079323578
Sef sectie nr 4 COVID-19 Tatiana Burda 069222008
Sef sectie nr 5 COVID-19 Tatiana Razlog 079430781
Sef departament de bioinginerie | Stefan Schimbator 078099810
Sef sectie diagnostic functional Jozeta Apostol 069131248
Sef sectie endocscopie Roman Bodrug 069088628
Sef serviciu epidemiologic Daniela Donea 078396330
Cabinet Radiologie Cristina Darii 061092156

Telefoanele de urgenta
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Sectia Numir de telefon, Telefon intern
Serviciu

Sectia internare 067734109

Oformarea fiselor 067100184

Sectia de internare Departament COVID-19 067488623 2-48
Sectie TI-1 067734108 3-72
Sectie TI-2 067734104 4-55
Sectie TI-3 067734123 4-05
Sectie TI-4 067734105 5-24
Sectie TI-5 079581297 5-53
Zona de oficii 1 3-64
Zona de oficii 2 2-46
Sectia nr. 1 COVID-19 067202293 3-41
Sectia nr. 2 COVID-19 067202291 3-49
Sectia nr. 3 COVID-19 067202290 2-41
Sectia nr. 4 COVID-19 067202292 3-51
Sectia nr. 5 COVID-19 067202294 2-18
Paza 5-15
Serviciul tehnic 7-77
Laborator planic 5-62
Laborator de urgenta 4-86

FISA STANDARTIZATA PENTRU AUDITUL MEDICAL

DATE GENERALE

Numarul fisei medicale

Virsta pacientului

Sexul pacientului

1 — barbat, 2 - femeie

Locul de resedinta

1 - Urban, 2 - Rural

INTERNAREA

Data, ora internarii

Tipul internarii

desinestatator, 9

1- AMU, 2- AVIASAN, 3 —Sectia
consultativa, 4 — transfer
interspitalicesc, 5 —

nu se cunoaste

Prezenta criteriilor de spitalizare (unul sau mai

multe din cele mai jos mentionate)

e forma severa de COVID-19

1-DA 2,NU

e forma moderata si usoarda de COVID-19 cu risc major de

deteriorare a starii generale (patologii asociate necontrolate

sau decompensate si/sau co-infectii severe)

e pneumonie de gravitate medie sau severa (afectarea peste 15%
din suprafata plamdnilor sau Scor Brixia > 6 puncte, sau

Scorul CURB 65>2, sau Scor CRB 65 >2)

e saturatia cu oxigen <94%

e aparitie a tulburarilor de comportament, care pand la aparitia

bolii lipseau sau tulburari de constiinta
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e semne meningiene pozitive sau dubioase

e lipsa conditiilor de ingrijire la domiciliu

Timpul de la internare péana la vizita primari a medicului

e <30 min 1-DA 2,NU
e 30min—-3ore 1-DA 2,NU
e Peste 3 ore 1-DA 2,NU

Internarea primara

1- Sectia de terapie intensiva,
2- Sectia din Departamentul
COVID-19

3- Sectia de profil chirurgical
4- sectia de profil terapeutic

DIAGNOSTIC

Confirmarea diagnosticului

1. testare efectuata in teritoriu
2. testarea efectuata in spital

Severitatea bolii la internare

1 — forma usoara, 2 — forma
medie, 3- forma grava

EVOLUTIA BOLII
Monitorizarea zilnica a termometriei, SpO,, FCC, FR, 1-DA 2-NU
TA
Transferul pacientului in sectiile de terapie intensiva 1-DA 2-NU
Criteriile de transfer in terapie intensiva 1-DA 2-NU
INVESTIGATII
Analiza generala de singe, urina 1-DA 2-NU
Biochimia sangelui 1-DA 2-NU
D-dimeri 1-DA 2-NU
Proteina C reactiva 1-DA 2-NU
Feritina 1-DA 2-NU
Lactatdehidrogenaza 1-DA 2—-NU
Radiografia cutiei toracice/ CT cutiei toracice 1-DA 2-NU
Sputocultura 1-DA 2-NU
Urocultura 1-DA 2-NU
Hemocultura 1-DA 2-NU
TRATAMENT

Consilierea pacientului documentata 1-DA 2-NU
Tratamentul cu antivirale indicat dupai consiliul 1-DA 2-NU
medical
Terapia antivirala

e Respectarea criteriilor de initiere cat mai 1-DA 2-NU

precoce (<6-7 zi de boala)
e Durata tratamentului 5 (Remdesevir) - 7 1-DA 2-NU

(Favipiravir)zile

Tratamentul cu Glucocorticoizi

1 — Dexametason, 2 —
Prednizolon, 3 -
Metilprednizolon

e Indicatii de prescriere a GCS (forme severe,
agravarea progresiva a starii genmerale, febra
persistenta mai mare de 38.5°C, neexplicata
prin  co-infectie bacteriand, mialgii foarte
pronuntate, afectare pulmonara pe o suprafatd

1-DA 2-NU
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mai mare de 30% la imagistica pulmonara,
evolutie negativa imagistica, marirea
considerabila a PCR, D-dimerilor, feritinei,
LDH, IL-6, alte situatii: BPCO acutizatd, astm
bronhic, hipotensiune)

¢ Indicat in faza a doua a bolii dupa a 5-6 zi de
boala

1-DA 2-NU

Tratamentul cu anticoagulante

1 - Heparinum natrium

2 - Enoxaparinum (Clexan)

3 - Nadroparinum (Fraxiparin)
4 - Bemiparinum (Zibor)

5 — Rivaroxabanum (Xarelto)

Prezenta tratamentului antibacterian 1-DA 2-NU
Tratamentul antibacterian indicat dupa primirea 1-DA 2-NU
rezultatelor culturilor (sputa, urini, singe etc)

Tratamentul  antibacterian  indicat  conform 1-DA 2-NU

antibioticogramei

Rezultatele tratamentului

1 — externare, 2 — transfer in
sectie de reabilitare, 3 - deces

EXTERNARE

Prezenta testului negativ

1-DA 2-NU

Au fost respectate conditiile de externare fara
efectuarea testului de control

1-DA 2-NU

[ dupa cel putin 13 zile de la debutul simptomelor
clinice

[ valori normale ale temperaturii pentru o perioada de
cel putin 3 zile (fara administrarea de antipiretice) si fara
simptome clinice

[ pacientul poate mentine SaO2 la nivel satisfacator
timp de cel putin 3 zile consecutive fara oxigenoterapie
[ Imagistica pulmonara cu imbundatatire (absorbtia

semnificativa a infiltratelor)

Durata spitalizarii
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ANEXE

Anexa 1. Instructiuni/masuri de precautie pentru medic/asistent medical/infirmiera in
contextul unui caz suspect/probabil/confirmat cu COVID-19

Situatie Personal Activitatea Tipul echipamentului personal de
sau protectie (EPP) sau conduita
pacient
SECTIA INTERNARE
Triaj Asistent La pacient s/p/c COVID-19 adresat| ¢ Mentineti distanta cel putin 1m
medical de sine statitor se efectueaza e Mascia
termometria cu termometru e Minusi
infrarosu, se colecteaza datele e Ochelari de protectie/viziere
epidemiologice tinta
La pacientul COVID-19, in e Masca
transportul AMUP - se efectueazid | o Costum de
termometria cu termometru protectie/combinezon
infrarosu, pulsoximetria e Mainusi
e Ochelari de protectie/viziere
Zona de Pacienti Orice Pentru pacient:
asteptare COVID-19 | Test rapid e Masca -pacient
Cu semne e Izolati pacientii COVID-19
respiratorii intr-un box separat
Pacienti Orice Pentru pacient:
COVID-19 e Masca-pacient
fara semne
respiratorii
Cabinet Lucratori | Examenul obiectiv al pacientului e Respirator
consultativ | medicali | probabil COVID-19 cu sau fara e Halat chirurgical de unici
(medic, semne respiratorii folosinta
asistent e Minusi
medical) e Ochelari de protectie
Infirmiere | Dezinfectia boxei dupa e Masca
consultarea pacientilor suspecti si | o Halat chirurgical de unici
probabili COVID-19 folosinti
e Manusi
e Ochelari de protectie
Alte zone Tot Orice activitate care nu implica e Masca
de tranzit personalul | contactul cu pacientii COVID-19. | ¢ Minusi
(coridor)
SECTIILE CURATIVE
Salonul Lucratori | Examenul obiectiv al pacientului e Respirator
pacientului | medicali | probabil COVID-19 cu sau fara e Halat chirurgical de unica
(medic, semne respiratorii folosinta
asistent e Minusi
medical) e Ochelari de protectie
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SECTIA CURATIVA: DEPARTAMENTUL COVID-19 si ATI (COVID-19)

Salonul Medic Examenul clinic al pacientului e Respirator
pacientului COVID-19 e Costum de protectie
A e Mainusi
Asistent Intrd In contact direct cu pacientul | ¢ Qchelari de protectie
medical COVID-19: Prelevare de probe o incaltaminte de lucru parte
biologice, manipulatii etc. comp’onenté a costumului de
Infirmiera | Nu intra in contact direct cu protectie
pacientul COVID-19: distribuie
hrana, curatenie si dezinfectie etc.
Cabinet radiologic
Medic/ Conduce pacientul cu COVID- | e Respirator
asistent 19 spre cabinetul radiologic si e Costum de protectie
medical inapoi e Minusi
e QOchelari de protectie
Medic Citeste radiografia pacientului e Masca
radiolog e Manusi
e Halat personal de protectie
Tehnician Face radiografia cutiei toracice | e Respirator
radiolog pacientului s/p/c COVID-19 e Costum de protectie
Porneste sistemul de ventilare e Mainusi
dupa dezinfectia finald a e Ochelari de protectie
cabinetului - ’
Supune cabinetul dezinfectiei cu
raze ultraviolete conform
regulilor generale
Infirmiera | Face dezinfectie finald dupa e Mascéd/respirator
efectuarea radiografiei la e Costum de protectie
pacientii s/p/c COVID-19 e Minusi
e Ochelari de protectie
e Incaltiminte de lucru
Cabinet USG, ECHOCG
Medic/asis | Conduce pacientul s/p/c COVID- | e Respirator
tent 19 spre cabinetul USG si Tnapoi e Costum de protectie
medical e Minusi
Medic e Face USG pacientului s/p/c e Ochelari de protectie
USG, COVID-19 o Inciltaminte de lucru parte
ECHOCG | » inregistreazé USG pacientului componenti a costumului de
e Supune cabinetul dezinfectiel protectie
cu raze ultraviolete conform
regulilor generale
Infirmiera | Face dezinfectie finala dupa

efectuarea USG la pacientii s/p/c
COVID-19
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Anexa 2.

Recomandiri pentru managementul controlului infectiei cu coronavirus de tip nou (COVID -
19) in institutia medicala

A. In institutia medicals.
trebuie sd fie instruit cu referire la respectarea normelor de protectie personald, regulile de
imbracare si dezbracare a echipamentului de protectie

e [Este necesard termometria personalului medical Tnainte de inceperea activitdtii in acestea
unitati

e Este recomandabila limitarea activitatii in saloanele de izolarea la maxim de 4 ore

e Se va asigura tratamentul, examinarea si dezinfectia fiecarei echipe in grup pentru a reduce
frecventa mobilitatii echipelor induntrul si Tnafara saloanelor de izolare

e TInainte de iesirea din turd, personalul trebuie si se spele si si respecte regimul de igiena
personald pentru a preveni posibilele infectii la nivelul tractului respirator sau al mucoasei.

e Personalul medical se va echipa cu EPP in zona curata, iar dezbracarea acestuia in zona
murdara la usa de iesire spre zona curata.

e EPP utilizat de personalul medical va fi depozitat in sacul destinat pentru deseuri infectioase,
care se va amplasa in zona murdard la iesire spre zona curatd, care ulterior va fi supus
autoclavarii.

e Este interzis de a purta haine personale sub echipament de protectie. in acest caz este
recomandat costumul chirurgical.

e Echipamentul medical re-utilizabil (halatul, costumul chirurgical) va fi spalat in institutia
medicald si nu la domiciliu.

e Echipamentul de ingrijire a pacientului se va dezinfecta dupa fiecare utilizare(alcool etilic
70% pentru a dezinfecta echipamente reutilizabile, cum ar fi termometre).

e Personalului medical i se va asigura hrana nutritivd pentru a sustine sistemul imunitar

e Starea de sandtate a intregului personal de serviciu si a personalului din prima linie va fi
monitorizatd si Inregistratd in registru, inclusiv temperatura corporald si simptomele
respiratorii; se vor rezolva toate potentialele probleme psihologice sau fiziologice de catre
expertii relevanti

e Dacd personalul medical prezintd simptome relevante precum febra, acestia vor fi izolati
imediat si testati la infectia COVID 19, si se va informa Centrul de Sandtate Publica
Teritorial.

Proceduri de dezinfectie pentru saloanele de izolare pentru COVID-19

Dezinfectia podelelor si a peretilor

e Poluantii vizibili vor fi aruncati complet Tnaintea dezinfectiei si vor fi manipulati conform
procedurilor de decontaminare a deseurilor infectioase pentru sange si alte varsari de lichide
corporale;

e Peretii si podeaua vor fi dezinfectate cu dezinfectante pe bazd de clor 1000 mg/L cu ajutorul
mopului, prin stergere (pulverizarea nu se recomanda)

e Asigurati-va cd timpul de expunere a dezinfectantului nu este mai mic de 30 de minute

e Realizati dezinfectia cel putin de trei ori pe zi si repetati procedura oricand exista risc de
contaminare.

53



Protocol Clinic Institutional “Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19),” Editia 11

e Se recomandd a spdla cu detergent, apoi clatirea cu apa curatd, dupa care se aplica
dezinfectantul.

e Este interzis a porni aparatele de aer conditionat in saloanele unde sunt internati pacientii cu
COVID-19

e Personalul responsabil de dezinfectie va purta EPP corespunzator.

Dezinfectia suprafetelor obiectelor

e Poluantii vizibili vor fi aruncati complet Tnaintea dezinfectiei si vor fi manipulati conform
procedurilor de decontaminare a deseurilor infectioase pentru singe si alte varsari de lichide
corporale;

e Stergeti suprafetele obiectelor cu detergent, clatire cu apd curatd apoi aplicarea
dezinfectantului pe baza de clor in concentratie de 1000 mg/L sau servetele cu clor; timpul
de expunere-30 minute.

e Realizati dezinfectia de trei ori pe zi (repetati oricand este suspectata contaminarea);

e Stergeti mai intdi zonele curate, apoi cele mai contaminate: mai Intdi stergeti suprafetele
obiectelor care nu sunt atinse frecvent, apoi stergeti suprafetele obiectelor care sunt atinse
frecvent. (odata ce suprafata unui obiect este curatata, inlocuiti servetelul folosit cu unul
nou).

e In sectie, dezinfectia incaperilor va incepe cu cele necontaminate spre cele contaminate.

Dezinfectia lenjeriei

e Lenjeria murdard trebuie plasatd in pungi sau containere etanse, cu grijd indepartand orice
excrement solid si asezadndu-l intr-o galeatd acoperitd dupa care trebuie aruncatd intr-0
toaleta sau latrind. Spalarea lenjeriei se face cu apa calda la temperatura de 60—90 ° C (140—
194 ° F) cu utilizarea detergentului pentru rufe. Rufele pot fi apoi uscate conform
procedurilor de rutina.

e Daca spalarea in masina de spadlat nu este posibild, lenjeria poate fi inmuiata in apa fierbinte
si sapun Intr-un tambur mare folosind un dispozitiv pentru a agita evitand stropirea.

e Tamburul trebuie apoi golit, iar lenjeria inmuiatd in 0,05% clor timp de aproximativ 30 de
minute. In cele din urmai, rufele trebuie clitite in apa curati si lenjeria se lasd si se usuce
complet la lumina soarelui.

Dezinfectia aerului
e Sterilizatoare de aer cu plasma pot fi utilizate in mod continuu pentru dezinfectia aerului in
mediile cu activitate umana;
e Daca nu sunt disponibile sterilizatoare de are cu plasma, folositi 1dmpi cu ultraviolete timp
de 1 ora de fiecare data. Realizati aceasta operatiune de trei ori pe zi.

Toate deseurile din asistenta medicala in Covid-19 sunt considerate infectioase!!!

Managementul deseurilor rezultate din activitatea medicala, se va realiza in
conformitate cu prevederea Ghidului de supraveghere si control in infectiile nosocomialesi
a Hotirarii de Guvern 696 din 11.07.2018 Regulamentului sanitar privind gestionarea
deseurilor rezultate din activitatea medicala
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Anexa 3.

Interventia de sinatate mintala si psiho-emotionali la pacientii cu COVID-19
Stresul si simptomele psihologice/psihice la pacientii cu COVID-19

e Pacientii confirmati cu COVID-19 prezintd deseori simptome precum regretul, ura, singuratatea si
neajutorarea, depresie, anxietate si fobie, iritabilitate si privare de somn. Unii pacienti pot suferi
atacuri de panica. Procentul delirului este ridicat la pacientii aflati in stare critica.

e Este necesara stabilirea unui mecanism dinamic pentru evaluarea sau avertizarea in legatura cu o
criza psihologicd a pacientului cu COVID-19 in cadrul institutiei.

e Starea mintala a pacientilor apare des in forma de stres psihologic individual, tulburari de
dispozitie, deregldari de somn, presiunea psihologicd influentatd ar trebui monitorizate
saptamanal dupa internare si inainte de externare.

e Instrumentele de autoevaluare includ: Chestionarul de Sanatate a Pacientului Chestionarul 9 (PHQ-
9) si chestionarul de autoevaluare a Tulburarii de Anxietate Generalizata 7 (GAD-7). Evaluarea
de catre specialistul in domeniul psihiatriei includ instrumentele: Scala de evaluare a depresiei
Hamilton (HAMD), Scala de Evaluarea Anxietatii Hamilton (HAMA), Scala simptomelor
pozitive si negative in Schizofrenie (PANSS). In mediu special ca sectiile izolate, sugerim ca
pacientii sa fie indrumati sd completeze chestionare prin telefoanele mobile. Medicii pot
interveni si efectua la scard evaluarea prin discutii fatd in fatd sau online cu un specialist din
domeniul sanatatii mintale.

ePentru pacientii cu simptome usoare, sunt sugerate interventiile psihologice. Interventiile
psihologice includ exercitii de respiratie, tehnici de relaxare si antrenament de mindfulness.

e Pentru pacientii aflati in stare moderatd sau severa, interventia si tratamentul recomandat constau
in combinarea medicatiei si a psihoterapiei. Antidepresivele de generatie noud, anxioliticele si
benzodiazepinele pot fi prescrise pentru tulburari de dispozitie, anxietate si dereglari de somn.
Antipsihoticele de generatia II, asa ca Olanzapinum si Quetiapinum, pot fi utilizate pentru a
imbunatati simptome psihotice precum tulburari psihosenzoriale si idei delirante.

e Pentru pacienti varstnici, care au alte boli asociate asa ca hipertensiunea arteriala si diabetul,
administrarea medicatiei psihotrope trebuie sa se facd cu precautie, luand in consideratie
interactiunile medicamentoase si efectele acestora asupra respiratiei.

e Terapia pentru pacientii cu forme severe si critice consta in reducerea dificultatilor de respiratie,
ameliorarea simptomelor, reducerea anxietatii si depresiei si reducerea complicatiilor.

e Tehnicile recomandate includ:

* Managementul pozitiei. Drenajul postural poate reduce influenta sputei asupra tractului
respirator, ceea ce este deosebit de important pentru imbunatatirea V/Q al pacientului.

= Exercitii de respiratie. Exercitiile pot extinde totalmente plamanii, ajutd la expectoratiile din
alveolele pulmonare si la eliberarea cailor respiratorii, astfel incat sputa s nu se acumuleze in
partea de jos a plamanilor. Aceasta sporeste capacitatea vitala si imbunatateste functia
pulmonara.

* Ciclul activ al tehnicilor de respiratie pot elimina eficient eliminarea bronhicd si imbunatati
functia pulmonara fara exacerbarea hipoxemiei si obstructiei fluxului de aer. Tehnica consta
din trei etape (controlul respiratiei, expansiunea toracica si expirarea). Dezvoltarea ciclului de
respiratie se elaboreaza individual in functie de starea pacientului.

* Pe langd tehnicile de interventie psihoterapeutice si psihologice la pacientii in stadiu de
recuperare se recomanda fizioterapie si kinetoterapie, in special antrenamentul expiratiei
pozitive fortate.

55



Protocol Clinic Institutional “Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19),” Editia 11

Anexa 4. Medicatia anticoagulanta si regimul de dozare

Tabelul 1. Clasificarea anticoagulantelor conform regimului de intensitate la adulti

REGIM PROFILACTIC

Hparina nefractionata

Heparina nefractionata 5000 U, SC BID

Heparind nefractionata 5000 U, SC TID

Heparini nefractionati 7500 U, SC BID (pentru IMC >40 kg/m®)

Heparine cu masa moleculara mici (HMMM)

Bemiparina 3500 U, SC OD

Dalteparina 5000 U, SC OD

Enoxaparina 30 mg (3000 U), SC OD (pentru CrCl 15-30 mL/min)

Enoxaparina 30 mg (3000 U), SC BID (pentru IMC >40 kg/m°)

Enoxaparind 40 mg (4000 U), SC OD

Enoxaparina 40 mg (4000 U), SC BID (pentru IMC >40 kg/m°)

Nadroparina 2850 U, SC q24h (post-op chirurgie generald)

Nadroparina 5700 U, SC gq24h (pacienti cu risc medical inalt >70 kg)

Nadroparina 3800 U, SC g24h (pacienti cu risc medical inalt <70 kg or post-op protezare de sold)

Tinzaparind 3500 U, SC OD

Tinzaparind 4500 U, SC OD

Tinzaparind 75 U/kg, SC OD

Antagonistii directi ai Fxa

Rivaroxaban 10 mg, PO OD

Apixaban 2.5 mg, PO BID (cu intentia de profilaxia TEV)

Betrixaban 80 mg, PO OD

Betrixaban 160 mg, PO OD

Pentazaharide inhibitori preponderent Fxa

Fondaparinux 2.5 mg, SC OD

REGIM INTERMEDIAR

HNF
Heparina nefractionata 7500 U, SC TID

HMMM

Enoxaparina 0.5 mg/kg (50 U/kg), SC BID (daca CrCIl >30 mL/min)

Enoxaparina 0.5 mg/kg (50 U/kg), SC OD (dacd CrCl <30 mL/min)

Enoxaparina 30 mg (3000 U), SC BID (pentru IMC <40 kg/m°)

Enoxaparina 40 mg (4000 U), SC BID (pentru CrCl >30 mL/min si IMC <40 kg/m°)

Enoxaparini 60 mg (6000 U), SC BID (pentru CrCl >30 mL/min si IMC >40 kg/m°)

Dalteparina 5000 U, SC BID

REGIM TERAPEUTIC

HNF

Heparina nefractionata, IV pana la tinta intervalului therapeutic a aPTT conform protocoalelor instutionale sau anti-

Xa activitate 0.3-0.7 IlU/mL

Heparina nefractionatd 250 U/kg, SC q12h

HMMM
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Bemiparina 5000 U, SC OD (dacad masa corporald <50 kg si CrCl >30 mL/min)

Bemiparina 7500 U, SC OD (dacéd masa corporald 50-70 kg si CrCl >30 mL/min)

Bemiparina 10000 U, SC OD (daca masa corporala 70-100 kg si CrCl >30 mL/min)

Bemiparina 115 U/kg, SC OD (daca masa corporala >100 kg si CrCIl >30 mL/min)

Dalteparina 100 U/kg, SC BID

Dalteparina 150 U/kg, SC OD

Dalteparina 200 U/kg, SC OD

Enoxaparind 0.8 mg/kg, SC BID (pentru IMC >40 si CrCl >30 mL/min)

Enoxaparina 1 mg/kg (100 U/kg), SC BID (pentru CrCIl >30 mL/min)

Enoxaparind 1.5 mg/kg (150 U/kg), SC OD (pentru CrCl >30 mL/min)

Enoxaparind 1 mg/kg (100 U/kg), SC OD (pentru CrCl <30 mL/min)

Tinzaparind 175 U/kg, SC OD

Nadroparina 86 U/kg, SC q12h (pentru SCA)

Nadroparind 171 U/kg, q24h (pentru tratamentul TVP)

Antagonistii trombinei

Argatroban, IV cu tinta intervalului terapeutic aPTT conform ghidurilor instutionale

Dabigatran 75 mg, PO BID (daca CrCl 15-30 mL/min)

Dabigatran 110 mg, PO BID (AF: varsta >80 y, sau >75 y si 1 sau mai multi factori de risc pentru sangerare)

Dabigatran 150 mg, PO BID (daca CrCl >30 mL/min)

Bivalirudin, IV pentru tinta intervalului terapeutic aPTT conform protocoalelor instutionale

Antagonistii directi ai Fxa

Apixaban 10 mg, PO BID

Rivaroxaban 15 mg, PO BID

Rivaroxaban 15 mg, PO OD (pentru CrCl 15-50 mL/min la pacienti cu FA)

Rivaroxaban 20 mg, PO OD

Pentazaharide inhibitori preponderent Fxa

Fondaparinux 5 mg, SC OD (daca masa corporald <50 si CrCl >50 mL/min

Fondaparinux 5 mg, SC OD (daca masa corporala 50-100 kg si CrCI 30-50 mL/min)

Fondaparinux 7.5 mg, SC OD (daca masa corporald 50-100 kg si CrC1 >50 mL/min

Fondaparinux 7.5 mg, SC OD (daca masa corporala >100 kg si CrCl 30-50 mL/min)

Fondaparinux 10 mg, SC OD (dacéd masa corporala>100 kg si CrCl >30 mL/min)

Anticoagulantele indirecte (antagonistii vitaminei K)

Warfarind, PO (tinta INR 2.0-3.0 sau mai sus)

Acenocoumarol, PO (tinta INR 2.0-3.0 sau mai sus)

Fluindione, PO (tinta INR 2.0-3.0 sau mai sus)

Phenprocoumon, PO (tinta INR 2.0-3.0 sau mai sus)

NOTA: Produsele marcate cu asterisk () nu sunt inregistrate in Nomenclatorul de Stat al
medicamentelor.

FA, Fibrilatie atriala; aPTT, activated partial thromboplastin time; BID, de 2 ori pe zi; IMC,indicele
masei corporale; CrCl, creatinine clearance; INR, international normalized ratio; OD, o data pe zi;
PO, oral; post-op, postoperativ; q12h, fiecarel2 h; g24h, fecare 24 h; SC, subcutan; TID, 3ori pe zi.
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Anexa 5. Scoruri de determinarea a riscului tromboembolic si hemoragic

Tabelul 1. Scorul ISTH DIC

PARAMETRII SCOR

Trombocite

>100 x 109/L 0

50-100 x 109/L 1

<50 x 109/L 2
D- dimer

Norma 0

Crestere moderata (1 — 10 ori de la limita normal) 2

Cesterea semnificativa (> 10 ori peste norma) 3
Fibrinogen
>1.09g/L 0
<1.0g/L 1
Cresterea Timpului de Protrombina 2
<3s 0
-65 1
>6s 2
Sindrom de coagulare diseminata intravasculara >5

Scor de probabilitate a sindromului de coagulopatie intravasculara desiminata- maxim 6 puncte
Interpretarea scorului:

<5 Sugestiv pentru DIC de grad non-evident / scazut. Repetati in 1-2 zile.

> 5 Dovezi de laborator compatibile cu DIC evident. Repetati scorul zilnic

Tabelul 2. Score de risc - IMPROVE VTE Modificat

FACTOR RISC DE TVP Scor de risc de TVP
TEV in antecedente 3
Thrombophilia cunoscuta®
Pareza sau parelezia membrului inferior °
Istoric de cancer °
Spitalizare in UTI
Imobilizare completa® > 1z
Varsta >60 ani

P P EFEPDNDNDN

a - O afectiune congenitala sau dobandita care duce la un risc excesiv de tromboza (de exemplu,
factor V Leiden, lupus anticoagulant, deficit de factor C sau factor S).

b -Piciorul cade in clinostatism dupa 5 secunde, dar are ceva efort impotriva gravitatiei (preluat de la
scara NIH).

c- Cancer (cu exceptia cancerului de piele nonmelanom) prezent in orice moment din ultimii 5 ani
(cancerul trebuie sa fie in remisie pentru a indeplini criteriile de eligibilitate).

d - Imobilizarea se limiteaza la pat sau scaun cu sau fara privilegii de baie.

Tabelul 3. Scor pentru diagnosticarea coagulopatiei induse de sepsis — SIC scor

| Categorie | Parametru | Opunct | 1punct | 2puncte
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Timul de Prothrombina | PT-INR =1.2 >1.2 >1.4
Coagularea Trombocite (x10%/L) =150 <150 <100
SOFA total SOFA 4 parametri 0 1 =2

NOTA: Diagnosticat ca coagulopatie indusa de sepsis atunci cind scorul total este de 4 sau mai mult

cu scorul total de timp de protrombina si coagulare care depdseste 2.

SOFA total este suma celor patru itemi (SOFA respirator, SOFA cardiovascular, SOFA hepatic,
SOFA renal). Scorul SOFA total este definit ca 2 daca scorul total a depasit 2.
INR, international normalisation ratio: PT, prothrombintime; SOFA, Sequential Organ Failure

Assessment.
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Anexa 6. Contraindicatii in utilizarea antitromboticelor orale directe
Contraindicatii pentru Rivaroxabanum:

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii prezenti.
Hemoragie activa, semnificativa din punct de vedere clinic.
Leziune sau afectiune considerata a avea un risc semnificativ de sangerare majord. Aceasta
poate include : ulceratia gastrointestinald curenta sau recenta, prezenta neoplasmelor cu risc
crescut de sangerare, leziune recentd la nivelul creierului sau maduvei spinarii, interventie
chirurgicala recenta oftalmica, cerebrald sau spinald, hemoragie intracraniana recenta, varice
esofagiene cunoscute sau suspectate, malformatii arteriovenoase, anevrism vascular sau
anormalita{i vasculare intraspinale sau intracerebrale majore.
Tratament concomitent cu orice alte anticoagulante, de exemplu, heparina nefractionata,
heparind cu greutate moleculard mica (enoxaparina, dalteparina, etc.), derivate de heparina
(fondaparina, etc.), anticoagulante orale (warfarina, dabigatran etexilat, apixaban etc.)
exceptand situatiile specifice de schimbare a tratamentului anticoagulant sau cand heparina
nefractionata este administrata la dozele necesare pentru a mentine deschis un cateter venos
central sau arterial.
Tratament concomitent al BAC/BAP cu AAS la pacientii cu accident vascular hemoragic sau
lacunar inantecedente sau cu orice accident vascular cerebral in interval de o luna.
Afectiune hepatica asociatd cu coagulopatie si risc hemoragic relevant din punct de vedere
clinic, incluzand pacientii cu ciroza clasele Child Pugh B si C.
Sarcina si alaptarea
Insuficientd renala : La pacientii cu insuficienta renala severa (clearance-ul creatininei < 30
ml/min), concentratiile plasmatice ale rivaroxaban pot fi crescute semnificativ (de 1,6 ori in
medie), duciand la cresterea riscului de sadngerare. Se recomandd precautie la utilizarea
Rivaroxaban la pacientii cu clearance-ul creatininei < 15 - 29 ml/min. Nu se recomanda
utilizarea Rivaroxaban la pacientii cu clearance al creatininei < 15 ml/min. Rivaroxaban
trebuie utilizat cu precautie la pacientii cu insuficientd renald moderata (clearance-ul
creatininei 30-49 ml/min) care primesc concomitent alte medicamente, care cresc
concentratiile plasmatice de rivaroxaban.
Interactiuni cu alte medicamente: Nu se recomanda utilizarea Rivaroxaban la pacientii la
care se administreaza tratament sistemic concomitent cu antimicotice azolice (cum sunt
ketoconazol, itraconazol, voriconazol si posaconazol) sau inhibitori ai proteazei HIV (de
exemplu ritonavir). Aceste substante active sunt inhibitori puternici atat ai CYP3A4 cit si ai
glicoproteinei P (gp-P) si in consecinta pot creste concentratiile plasmatice ale rivaroxaban
pana la valori semnificative din punct de vedere clinic (de 2,6 ori in medie), care pot duce la
cresterea riscului de sangerare. Se recomanda precautie deosebita dacd pacientii sunt tratati
concomitent cu medicamente care afecteaza hemostaza, cum sunt medicamentele
antiinflamatoare nesteroidiene (AINS), acid acetilsalicilic, inhibitori ai agregarii plachetare
sau inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS) si inhibitori ai recaptarii serotoninei si
norepinefrinei (IRSN). Pentru pacientii cu risc de boald ulceroasa gastrointestinala poate fi
luat in considerare un tratament profilactic adecvat. Pacientilor carora li se administreaza
tratament cu Xarelto si AAS sau cu Rivaroxaban si AAS plus clopidogrel/ ticlopidind trebuie
sd li se administreze tratament concomitent cu AINS numai daca beneficiul depaseste riscul
de sangerare.
Alti factori de risc hemoragic: Similar altor medicamente antitrombotice, rivaroxaban nu este
recomandat la pacienti cu risc crescut desangerare, in special in urmatoarele cazuri:

- sindroame hemoragice congenitale sau dobandite

- hipertensiune arteriald severa necontrolata
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- alte afectiuni gastrointestinale fara boala ulceroasa gastrointestinala activa, care pot
determina potential complicatii hemoragice (de exemplu boald inflamatorie
intestinald, esofagita, gastrita si reflux gastroesofagian)

- retinopatie vasculara

- bronsiectazii sau antecedente de hemoragie pulmonara.

Trebuie administrat cu prudenta la pacientii cu SCA si BAC/BAP:

- cuvarsta > 75 ani, daca se administreaza concomitent cu AAS in monoterapie sau cu
AAS plus clopidogrel sau ticlopidina. Raportul beneficiu-risc al tratamentului trebuie
evaluat in fiecare caz in parte, in mod regulat.

- cu greutate corporald mai mica (< 60 kg) daca se administreaza concomitent cu AAS
in monoterapie

- sau cu AAS plus clopidogrel sau ticlopidina.

- pacientii cu BAC cu insuficientd cardiacd simptomatica severa. Datele din studiu
indica faptul ca

- acesti pacienti pot beneficia mai putin de tratamentul cu rivaroxaban.

Pacienti cu proteze valvulare: Rivaroxaban nu trebuie utilizat pentru tromboprofilaxie la
pacientii care au avut recent (pina la 3 luni) Inlocuire percutanata de valva aortica (TAVI).
Nu se recomanda utilizarea Rivaroxabanului la pacientii cu proteze valvulare mecanice si la
pacienti cu stenoze severe de valva mitrala.

Pacienti cu sindrom antifosfolipidic: Anticoagulantele orale cu actiune directd (DOACsS)
inclusiv rivaroxaban nu sunt recomandate la pacientii cu antecedente de tromboza, care sunt
diagnosticati cu sindrom antifosfolipidic. In special la pacientii care sunt triplu pozitivi
(pentru lupus anticoagulant, anticorpi anti-anticardiolipind si anticorpi anti-beta-
glicoproteina I), tratamentul cu DOACs poate fi asociat cu rate crescute de recurentd a
evenimentelor trombotice comparativ cu terapia cu un antagonist al vitaminei K.

CONTRAINDICATII PENTRU HEPARINE:

- Manifestari hemoragice active
- Tulburari de coagulare prin hipofunctie (boli hipocoagulante)
- Alergie la heparine
- TIH (trombocitopenie indusad de heparine) — la moment sau in trecut
- Trombocite sub 25.000/mm3
- Endocardite latente
- HTA severa
- Ulcer gastroduodenal activ
- TBC activa
Deficit confirmat de antitrombina 11

NU UTILIZATI ENOXAPARINI NATRIUM iN CAZ DE:

Prezenta alergiei la enoxaparina sodica sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament, la heparind sau alte heparine cu greutate moleculara mica, cum sunt
nadroparind, tinzaparind sau dalteparina.
reactie la heparind care a provocat o scadere severd a numarului de trombocite, In ultimele
100 zile (T1H)
prezenta de anticorpi Impotriva enoxaparinei in sange
prezenta sangerarii abundente sau a afectiunei cu risc crescut de sangerare, cum sunt: ulcer
la nivelul stomacului, interventie chirurgicald recenta la nivelul creierului sau ochilor sau
accident vascular cerebral hemoragic recent.

ATENTIONARI SI PRECAUTII!!!
Enoxaparina nu trebuie interschimbatd cu alte ,heparine cu greutate moleculard mica”,
precum nadroparind, tinzaparina sau daltaparind. Acestea nu sunt exact la fel si nu au aceeasi
activitate si aceleasi instructiuni de utilizare.

61



Protocol Clinic Institutional “Infectia cu coronavirus de tip nou (COVID-19),” Editia 11

e La pacientii carora li se administreazd doze >de 210 mg/zi, acest medicament contine sodiu
(componenta principala stabild/sare de masd)> de 24 mg in fiecare doza, echivalent cu 1,2%
din doza maxima zilnica recomandatd de OMS de 2 g sodiu pentru un adult.
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