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Abrevierile folosite in document

ADN - acidul dezoxiribonucleic

AV —aciclovir

CT — tomografia computerizata

EH — encefalita herpetica

EP — eritem polimorf

EIF - examenul prin tehnica imunofluorescenta
VHS — virusul Herpes simplex

HV — herpesvirusuri

HIV — virusul imunodeficientei umane

IFN — interferon

IH — infectie herpetica

LCR - lichidul cefalorahidian

LT —limfocite T

PCR — polymerase chain reaction (Reactia de polimerizare in lant)
PIH — primoinfectie herpetica

RH — recurenta herpetica

RMN — rezonantd magnetica nucleara

SCID - sindrom de coagulare intravasculara diseminata
SNC — sistemul nervos central

VAL - valtrex

CNSP — Centrul National de Sanatate Publica

PREFATA

Acest protocol a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sanatatii al Republicii
Moldova (MS RM), constituit din specialistii catedrei boli infectioase la copii a Universitatii de Stat
de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” si Directiei Virusologie a Centrului National de

Sanatate Publica.

Protocolul clinic national este elaborat in conformitate cu Ghidurile internationale actuale
privind infectia cu virusul Herpes simplex si va servi drept baza pentru elaborarea Protocoalelor
clinice institutionale. La recomandarea MS RM pentru monitorizarea Protocoalelor clinice
institutionale pot fi folosite formulare suplimentare, care nu sunt incluse in Protocolul clinic

national.



Nivelul dovezilor si Gradul recomandirilor (dupia ANAES)

A.PARTEA INTRODUCTIVA
A.1. Diagnosticul. Infectia cu virusul Herpes simplex (VHS)
Exemple de formulare a diagnosticului clinic de baza:
v" Infectia cu VHS tip 1, gingivostomatita herpetica, grava, primoinfectie.
v Infectia cu VHS V tip 1, herpes perioronazal, recurenta herpetica, gravitate medie.
v" Infectia cu VHS tip 2, herpes genital primar.
v' Infectia cu VHS tip 2, congenitala, chorioretinita.
A.2. Codul maladiei (CIM 10):
BOO Infectii cu virusul Herpetic (herpes simplex)
B00.0 Eczema herpetica (Pustula variceliforma Kaposi)
B00.1 Dermita veziculara datorita virusului herpetic
B00.2 Gingio-stomatita si faringo-amigdalita cu virusul herpetic
B00.3+ Meningita cu virusul herpetic (G02.2)
B00.4+ Encefalita (Meningoencefalita) cu virusul herpetic (G05.1)
B00.5+ Afectiuni oculare cu virusul herpetic
B00.8 Alte forme de infectii cu virusul herpetic:
e Hepatita herpetica + (K77.0)
e Panarifiu herpetic
B00.9 Infectia prin virusul herpetic, fara precizare

A.3. Utilizatorii:

oficiile medicilor de familie (medici de familie si asistentele medicilor de familie);
centrele de sanatate (medici de familie);

centrele medicilor de familie (medici de familie);

sectiile consultative raionale (medici infectionisti);

asociatiile medicale teritoriale (medici de familie si medici infectionisti);

serviciile de asistenta medicala urgentd prespitaliceasca (echipele AMU specializate si de
profil general);

sectiile de boli infectioase, reanimare si de terapie intensiva ale spitalelor
raionale/municipale (medici infectionisti, pediatri infectionisti, pediatri, reanimatologi,
neuropediatri, dermatologi);

v’ spitalele de boli contagioase (medici infectionisti, pediatri infectionisti, reanimatologi).

ANANA NN

<\

Nota: Protocolul la necesitate poate fi utilizat si de alti specialisti.

Nivelul probelor stiintifice furnizate de literatura Gradul recomandarilor
Nivel 1 A
e Studii randomizate comparative puternice Probe stiintifice certe

e Meta - analiza studiilor randomizate comparative
e Studii de analiza deciziei

Nivel 2 B
e Studii randomizate comparative putin puternice
e Studii comparative non-randomizate bine efectuate
e Studii de cohorta

Prezumtii stiintifice

Nivel 3 C
e Studii caz-martor Nivel scazut al dovezilor
Nivel 4

e Studii comparative cu erori sistematice importante

e Studii retrospective

o Studii descriptive (transversale, longitudinale)

¢ Opinii ale unor autoritati in domeniu, bazate pe observatii
clinice, studii descriptive, rapoarte ale unor comisii de
experti (conferinte de consens)




A.4. Scopurile protocolului

1. Facilitarea depistarii precoce (in primoinfectie) a copiilor cu infectie herpetica cu formele

tipice si atipice si acordarea asistentei medicale la etapa prespitaliceasca

2. Sporirea calitatii tratamentului i monitorizarii pacientului cu infectie herpetica forme usoare

si medii la domiciliu.

3. Facilitarea diagnosticului precoce si tratamentului antiviral al pacientilor cu encefalita

(meningoencefalitd) herpetica.

4. Sporirea calitatii tratamentului si monitorizarea pacientilor cu infectie herpetica forme grave

in stationar.

5. Facilitarea diagnosticarii precoce si tratamentului pacientilor cu infectie herpetica

congenitala si neonatala.

6. Facilitarea depistarii precoce si tratamentului infectiei herpetice genitale la adolescenti.
7. Sporirea calitatatii supravegherii convalescentilor dupa infectia herpetica (PIH si RH).
A.5. Data elaborarii protocolului: 2010
A.6. Data urmatoarei revizuiri: 2019
A.7. Lista si informatiile de contact ale autorilor si ale persoanelor ce au participat la

elaborarea protocolului

Numele

Functia

Dr. Galina Rusu, doctor in
medicina, conferentiar universitar

Sef Clinica boli infectioase la copii USMF , Nicolae
Testemitanu”

Dr. Ludmila Birca, doctor in
medicina, conferentiar cercetator

Director Spitalul Clinic Municipal Boli Contagioase de
Copii, Chisinau, conferentiar Catedra Boli infectioase
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie "Nicolae
Testemitanu" , membru al Comisiei de specialitate Boli
Infectioase a MS RM

Placinta Gheorghe doctor in
medicina, conferentiar universitar

Sef Catedra Boli infectioase Universitatea de Stat de
Medicina si Farmacie "Nicolae Testemitanu" presedinte al
Comisiei de specialitate Boli Infectioase a MS RM

Dr. Stela Cornilov

medic infectionist, Spitalul Clinic Municipal Boli
Contagioase la Copii, mun. Chigindu

Dr.Constantin Spanu doctor
habilitat in medicina, profesor
universitar

vicedirector CNSP, membru al Comisiei de specialitate
Virusologie a MS RM

Dr. Igor Spanu doctor in
medicina, conferentiar cercetator

Sef laborator CNSP

Protocolul a fost discutat, aprobat si contrasemnat:

Denumirea institutiei

Persoana responsabila - semnatura

Comisia stiintifico-metodica de
profil ,,Boli infectioase”

Comisia stiintifico-metodica de
profil ,,Pediatrie”

Agentia Medicamentului

Consiliul de experti al
Ministerului Sanatatii

Acreditare in Sanatate

Consiliul National de Evaluare si

in Medicina

Compania Nationald de Asigurari




A.8. Definitiile folosite in document.

Infectia herpetica — infectie cauzata de virusul Herpes simplex 1 si 2 — maladie cu un spectru
extins de manifestari clinice - herpesul mucoaselor si al pielii, afectari oftalmice, urogenitale si a
sistemului nervos central, herpesul neonatal, forme generalizate, in dependenta de statutul imun al
gazdei, varsta, etc.

Primoinfectia herpetica (PIH) este reprezentata de leziunile aparute in urma primului contact cu
VHS 1 sau 2 aunei persoane care nu poseda anticorpi specifici.

Recurenta herpetica (RH) - manifestarile clinice ale IH (la 1-2% din pacienti cu anticorpi citre
HSV-1 si 50-90% cu HSV-2), care apar sub actiunea unor factori declansatori si sunt mai putin
Severe.

Infectia herpetica latentd — este determinata de stoparea ciclului de replicare virala, cu persistenta
in stare latentd a HSV in ganglionii nervosi senzitivi, unde virusul se afla la addpost de raspunsul
imun al gazdei si actiunea preparatelor antivirale in absenta manifestarilor clinice.

Copii — persoane cu varsta pana la 18 ani

Recomandabil - nu poarta un caracter obligatoriu. Decizia va fi luata de medic pentru fiecare caz
individual.

A.9. Informatia epidemiologica

Infectia cu VHS este o boala infectioasa cu manifestari clinice multiple si raspandire extinsa pe tot
globul, in special 1n tarile economic neavansate. Mortalitatea cauzatd de infectia herpetica in lume,
conform estimarilor OMS, se situeaza pe locul doi (15,8%) in grupul infectiilor virale , cedand doar
gripei (35,8%).

Existenta unui procent mare de forme clinice asimptomatice cu excretia virusului contribuie la
extinderea ,,endemica” a infectiei cu VHS [1, 3]. Exista doua variante antigenice a VHS: VHS tip 1,
asociat cu infectia orald, si HSV — 2 - cu infectia genitala, insa pot fi i infectii mixte [1, 20].

In tarile cu statut economic redus seroconversia VHS tip 1 se produce la 33% din copii la varsta
pind la 5 ani si se apreciaza la 70-80% din adolescenti. In tarile dezvoltate seroprevalenta la copii
mai mici de 5 ani si la adolescenti este joasa (20%) [1].

Infectia cu VHS tip | de obicei se produce in copildrie si evolueaza asimptomatic sau subclinic in
90% din cazuri. Doar la 1% din copii se inregistreaza gingivostomatita herpetica, herpes labial,
encefalita herpetica etc. [22, 27]. Infectia cu HSV tip 2 se inregistreaza la adolescenti, concomitent
cu activitatea sexuala [24]. In ultimii 25 ani a crescut incidenta herpesului neonatal, in SUA
constituind 28,2 cazuri la 100000 nounascuti, in Europa — 1 la 70000 nasteri. in Republica Moldova
conform datelor CNSPMP (2005) seroprevalenta la markerii VHS tipl a constituit 98% [8]. IH prin
polimorfismul sau clinic impune probleme majore de diagnostic diferential.

Sursa de infectie este pacientul cu infectie herpetica manifesta (primoinfectie herpetica sau
recurentd herpeticd) si purtatorul de VHS.

Contagiozitatea pacientului cu primoinfectie herpetica dureaza 11-18 zile, la gravide — 14-21 zile,
la cei cu recurenta herpetica — 2-4 zile, la pacientii cu forme severe si la persoanele imunosupresive
— mai mult.

Transmiterea infectiei are loc pe cale aerogena, prin contact direct si pe cale transplacentara [22],
transfuzionala sau pe cale genitala, orogenitald. Este posibila si infectarea prin autoinoculare, prin
obiectele de uz contaminate (mai rar, asa cum VHS este putin rezistent in mediu), prin transplant
renal.

IH se poate realiza ca infectie nozocomiala (in maternitati, colectivitati de copii).

IH produce o imunitate umorala, nesterila, ce nu duce la eliminarea virusului din organism, el
persistand in ganglionii trigeminali sau in ganglionii sensitivi paravertebrali toata viata. Reactivarea
virusului cu manifestari clinice e cauzata de maladii febrile, infectia cu HIV, stari de stres, insolatie,
traumatisme, etc. Raspunsul imun umoral consta in aparitia de anticorpi specifici IgM (dupa a 7-a
zi a bolii) si IgG (dupa a 15-a zi a bolii), care vor proteja organismul de noi viremii cu acelasi virus,
dar nu vor putea lichida latenta virala deja existenta si nu vor preveni reactivarile virale. Raspunsul
imun celular reprezinta baza imunitatii antiherpetice si consta in distrugerea celulelor infectate sub
actiunea limfocitelor T citotoxice si a celulelor natural killer. Un rol important in raspunsul imun
celular anti - VHS 1i se atribuie interleukinelor 1 si 2, interferonului a, 3 si y.



B. PARTEA GENERALA

B.1. Nivel de asistenta medicala urgenta la etapa prespitaliceasca

Descriere
(masuri)

Motive
(repere)

Pasii
(modalitati si conditii de realizare)

Protectia personalului

Protejarea de contact cu lichidele biologice, de
expunere la agenti infectiosi se efectueaza in timpul
examinarii pacientului.

Obligatoriu:

e Protectia personalului prin utilizarea articolelor de
protectie (masti, halate, manusi).

e Spaldrarea pe maini cu apa si cu sapun.

1. Diagnosticul

1.1. Diagnosticul preliminar al IH

Diagnosticul urgentelor in infectia herpetica
permite efectuarea interventiilor medicale rapide ce
contribuie la reducerea considerabila a
complicatiilor [12, 19].

Obligatoriu
e Anamneza clinico-epidemiologica (caseta 7).
e Date obiective

(casetele 7-22).

Algoritmul C.1.1.

2. Tratamentul

2.1. Tratamentul stdrilor de urgentdi la

etapa prespitaliceasca
C.2.3.6.1.

Initierea precoce a tratamentului de urgenta
stopeaza progresarea bolii si va preveni
consecintele grave [6,10,12, 13, 29, 30].

Obligatoriu:
e Acordarea primului ajutor medical la etapa
prespitaliceasca in formele severe ale IH (caseta 27).

3. Transportarea in sectia specializata
C.2.35.

Stabilizarea si monitorizarea functiilor vitale permit
evaluarea complicatiilor §i transportarea pacientului
in stationarul de profil.

Obligatoriu:
e Aprecierea criteriilor de stabilizare si asigurarea

g, eyt

B.2. Nivel de asistentd medicala primara

Descriere
(masuri)

Motivele
(repere)

Pasii
(modalitati si conditii de realizare)

Protectia personalului

Protejarea de contact cu lichidele biologice, de
expunere la agenti infectiosi se efectueaza in timpul
examinarii pacientului.

Obligatoriu:

e Protectia personalului prin utilizarea articolelor de
protectie (masti, halate, manusi).

e Spalararea pe maini cu apa si cu sapun.

1. Profilaxia

1.1. Profilaxia specifica

e [a moment nu se aplica In RM.

1.2. Masurile antiepidemice in focar (Caseta
6)

Scopul - localizarea infectiei [2, 23, 25].
Reducerea complicatiilor.

Obligatoriu:
e Depistarea precoce a bolnavilor si izolarea lor (la
domiciliu sau la spital).




2. Diagnosticul

2.1. Diagnosticul preliminar al IH
C.2.3.

Anamneza clinico-epidemiologica
permite suspectarea IH [10].

Datele obiective permit suspectarea
formelor severe ale IH
(meningoencefalitei, formelor
generalizate).

Determinarea cit mai precoce a gradului
de urgenta in IH va permite asistenta
prespitaliceasca corecta si timpurie si
prevenirea consecintelor grave [11, 16,
19, 21, 29].

Obligatoriu:

e Anamneza clinico-epide-miologica (caseta 6).

e Date obiective (casetele 7-22).

e Diagnosticul diferential (tab. 5, 6).

e Determinarea gradului de urgenta si a transportabilitatii

pacientului (caseta 25).
Recomandabil:
e Investigatii de laborator
v Analiza generala a sangelui (tab. 1)
v Algoritmul C 1.1
v" Algoritmul C 1.2

2.2.Confirmarea diagnosticului de IH

Ordinul MS RM Nr.385 din 12 octombrie
2007 Chisinau ,,Cu privire la aprobarea
definitiilor de caz pentru supravegherea si

raportarea bolilor transmisibile in RM” [31].

e In forme tipice de gravitate medie si usoare diagnosticul
se stabileste in baza datelor clinico-epidemiologice.

Recomandabil:

e Investigatii virusologice ale cazurilor atipice.

2.3. Deciderea necesitatii consultatiei specialistului
si/sau spitalizarii

Obligatoriu:

e Evaluarea criteriilor de spitalizare (caseta 24).

e Consultatia oftalmologului, pentru copii in formele clinice
cu afectarea ochilor ( vezi Protocolul Clinic National
Herpesul ocular la copil) [18].

3. Tratamentul

3.1. Tratamentul starilor de urgenta la etapa

prespitaliceasca
C.2.3.6.1.

Initierea precoce a tratamentului de urgenta

stopeaza progresarea bolii si va preveni
consecintele grave [11, 15, 19, 20, 28].

Obligatoriu:
e Tratamentul starilor de urgenta in formele severe la etapa
prespitaliceasca (caseta 27).

3.2. Tratamentul IH formelor clinice in care se
permite izolarea pacientului la domiciliu

In majoritatea cazurilor acesti pacienti nu
necesita spitalizarea. [6, 8, 10, 12, 18, 22,
30].

Recomandabil (in prezenta conditiilor de izolare la
domiciliu si a supravegherii medicale la fiecare 2-3 zZile):

o Antivirale (per os si local).

e Antipiretice (la febra >389).

¢ Antihistaminice.

e Vitamine.

e Imunomodulatoare.

o Aport de lichide (tabelele 7, 8).

4. Supravegherea

4.1. Supravegherea pacientilor cu IH forme clinice
in care se permite tratamentul la domiciliu

Va permite depistarea semnelor de
progresare a boli, aparitia noilor semne

Obligatoriu:
e Contactul cu pacientul si aprecierea eficientei
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clinice, a complicatiilor
[10, 12].

tratamentului (dupa 48 — 72 de ore), vizitd activa.
e Reevaluarea criteriilor de spitalizare (caseta 24).

4.2. Supravegherea convalescentilor dupa
meningoencefalitd herpetica, forme generalizate si
alte forme severe in perioada postexternare.
C.2.3.9.

Scopurile:

v’ Tratamentul convalescentilor.

v Evaluarea si tratamentul sechelelor IH
in comun cu medicii specialisti).

Obligatoriu:
e Dispensarizarea se va face cu consultatia medicului
neurolog sau neuropediatru (caseta33).

5. Recuperarea

e (Conform programelor existente de recuperare si

recomandarilor specialistilor.

B.3. Nivel de asistenta medicala specializata de ambulator

Descriere
(masuri)

Motivele
(repere)

Pasii
(modalitati si conditii de realizare)

Pacientii vor fi consultati la solicitarea medicului de familie In cazuri neclare de diagnostic si conduita terapeutica

Protectia personalului

Protejarea de contact cu lichidele biologice,
de expunere la agenti infectiosi se

efectueaza in timpul examinarii pacientului.

Obligatoriu:

e Protectia personalului prin utilizarea articolelor de
protectie (masti, halate, manusi).
e Spaldrarea pe maini cu apa si cu sapun.

1. Profilaxia

1.1. Profilaxia specifica

e [a moment nu se aplica In RM.

1.2. Masurile antiepidemice in focar
(caseta 6)

Scopul - localizarea infectiei [2, 21, 23].
Reducerea complicatiilor.

Obligatoriu:
e Depistarea timpurie a bolnavilor si izolarea lor (la
domiciliu sau la spital).

2. Diagnosticul

2.1. Diagnosticul preliminar al IH
C.2.3.

e Anamneza clinico-epidemiologica
permite suspectarea IH [10].

e Datele obiective permit suspectarea
formelor severe ale IH
(meningoencefalitei, formelor
generalizate).

e Determinarea cit mai precoce a gradului
de urgenta in IH va permite asistenta
prespitaliceasca corecta si timpurie si
prevenirea consecintelor grave [11, 15,
18, 19, 27].

Obligatoriu:
Anamneza clinico-epide-miologica (caseta 7).
Date obiective (casetele 8-22).
Diagnosticul diferential (tab. 5, 6).
Determinarea gradului de urgenta si a transportabilitatii
pacientului (casetele 24, 25).
Recomandabil:
e Investigatii de laborator
v Analiza generala a sangelui (tab. 2).
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2.2.Confirmarea diagnosticului de IH

Ordinul MS RM Nr.358 din 12 octombrie
2007 Chisinau ,,Cu privire la aprobarea
definitilor de caz pentru supravegherea si
raportarea bolilor transmisibile in RM” [31].

e In cazuri tipice usoare si medii diagnosticul se stabileste
in baza datelor clinico-epidemiologice.

Recomandabil:
e Investigatii virusologice ale primelor cazuri atipice.

2.3. Deciderea necesitatii consultatiei altor
specialisti si/sau spitalizarii

Obligatoriu:

e Evaluarea criteriilor de spitalizare (caseta 24).

e Consultatia oftalmologului, pentru copii in formele clinice
cu afectarea ochilor (vezi PCN Herpesul ocular la
copil)[23].

3. Tratamentul

3.1. Tratamentul starilor de urgenta la etapa

prespitaliceasca
C.2.3.6.1.

Initierea precoce a tratamentului de urgenta
stopeaza progresarea bolii si va preveni
consecintele grave [17, 19, 26, 27].

Obligatoriu:
e Tratamentul starilor de urgenta in formele severe la etapa
prespitaliceasca (caseta 27).

3.2. Consulta tratamentul IH formelor clinice in
care se permite izolarea pacientului la domiciliu

In majoritatea cazurilor acesti pacienti nu
necesita spitalizarea.[21, 25, 29].

Recomandabil (in caz de prezenta a conditiilor de izolare
la domiciliu si a supravegherii medicale la fiecare 2-3 zile):
e Antivirale (per os si local).

e Antipiretice (la febra >389).

¢ Antihistaminice.

e Vitamine.

e Imunomodulatoare.

e Aport de lichide (tabelele 7, 8).

B.4. Nivel de asistentd medicala spitaliceasca

Descriere
(masuri)

Motivele
(repere)

Pasii
(modalitati si conditii de realizare)

Protectia personalului

Protejarea de contact cu lichidele biologice,
de expunere la agenti infectiosi se
efectueaza in timpul examinarii pacientului.

Obligatoriu:

e Protectia personalului prin utilizarea articolelor de
protectie (masti, halate, manusi).

e Spéldrarea pe maini cu apa si cu sdpun.

1. Profilaxia

1.1. Masurile antiepidemice

Obligatoriu:
e Respectarea conditiilor de izolare.
e Declararea cazului la CMP teritorial.

2. Spitalizare
C.2.35.

Vor fi spitalizati pacientii care prezinta cel
putin un criteriu de spitalizare [17, 19, 26,

e Pacientii cu IH se vor spitaliza in sectiile de boli
infectioase ale spitalelor raionale (municipale) si In
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27] spitalele clinice de boli contagioase (caseta 24).
e Insectiile de Reanimare si Terapie intensiva se vor
spitaliza copii cu IH forme grave si/sau stari urgente.

3. Diagnosticul

3.1. Confirmarea diagnosticului de IH si evaluarea | Tactica de conduita a pacientului cu IH si Obligatoriu:

severitati alegerea tratamentului medicamentos e Anamneza clinico-epidemiologica (caseta 7).
3.2. Efectuarea diagnosticului diferential depind de severitatea si complicatiile bolii (e  Date obiective
precum si de factorii de risc si maladiile (casetele 8-22).
concomitente (premorbidul nefavorabil) [1, |e  Examenul de laborator: (tabelele 2, 3; caseta 23)
4, 10]. Algoritmul C.1.2.

e Diagnosticul diferential (tabelele 5, 6).

e Determinarea gradului de urgenta .

Recomandabil:

e Deciderea necesitatii consultului specialistilor: neurolog
sau neuropediatru, oftalmolog.

4. Tratamentul

4.1. Continuarea tratamentului starilor de urgenta | Continuarea tratamentului starilor de Obligatoriu (numai in stiari de urgentdi):

C.2.3.6.2. urgentd va preveni consecintele grave [10, |e  Se continu tratamentul initiat la etapa prespitaliceasca
19]. (caseta 27).

4.2. Tratamentul IH conform formelor clinice In majoritatea cazurilor in formele tipice Obligatoriu:

C.2.3.6. usoare si medii nu este necesard spitalizarea |e Tratamentul IH se va efectua conform formelor clinice si

severitatii bolii (tabeelel 9, 10, 11).

5. Externarea Externarea pacientului se recomanda dupa | Obligatoriu:
vindecarea completa.[12, 16, 18] e Conform criteriilor de externare (caseta 30)

6. Externarea cu referirea la nivelul primar Extrasul din foaia de observatie va contine obligatoriu:

pentru tratament (in perioada de convalescenta)
si supraveghere

Diagnosticul confirmat desfasurat
Rezultatele investigatiilor efectuate
Tratamentul efectuat

Recomandarile explicite pentru pacient
Recomandarile pentru medicul de familie
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C.1. ALGORITMI DE CONDUITA
C1.1. Algoritm de conduita a pacientului cu infectie herpetica [18].

|| Infectie herpetica clinic manifesta

Primoinfectie herpetica Recadere herpetica cu
usoara sau de gravitate manifestari clinice usoare
medie. sau de gravitate medie,
numarul de recidive nu
depaseste 3-4 pe an, nu se
manifesta tendinta catre
cresterea frecventei RH,
durata lor nu depaseste 14
zile

Primoinfectie herpetica
severa — encefalitd, forma
diseminata, forma

Recadere herpetica cu
evolutie severa si
prelungitd. Frecventa

— =

recidivelor este de 4-6
sau mai multe pe an, sau
se manifesta tendinta
catre cresterea numarului
de recidive, durata lor
depasind 14 zile.

generalizata, viscerala,
oftalmica etc.

Confirmare etiologica prin:
EIF (VHS 1, 2); ELISA (VHS 1, 2; Anti VHS 1, 2 IgM; Anti
VHS 1, 2 IgG). Examene complementare.

— —

.

Confirmare etiologica prin:
EIF (VHS 1, 2); ELISA (VHS 1, 2; Anti VHS 1, 2 IgM; Anti VHS
1,2 1gG); PCR (ADN —ul VHS 1, 2).

Tratament antiviral conform standardelor, tratament local,
antiinflamator, vitamine [tabelul 7, 8, 9].

v' Se studiaza parametrii statutului imun (CD4 si CDS -
subpopulatiile pozitive ale T-limfocitelor; interleukinele (1, 2,
4, 6);

v’ statutul interferonic - cantitatea totala de interferon, capacitatea
leucocitelor de a induce a-interferon, capacitatea T-limfocitelor
de a induce y-interferon; factorul de necroza tumoral).

Tratament antiviral, preparate de IFN si inductori ai IFN-ului
endogen, tratament imunomodulator in functie de rezultatele
testarilor [caseta 27, tabelul 10, 11].
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Cl.2.

Algoritmul diagnosticului de laborator: Markerii serologici ai infectiei cu virusul Herpes simplex [18].

Infectie cu VHS 1 Infectie cu VHS 2
A 4 A 4 A 4 A 4 A 4 A 4
Infectie cu VHS Infectie cu VHS 1 Infectie cu VHS 1, Infectie cu VHS 2, Infectie cu VHS 2 Infectie cu VHS
1, primoinfectie latenta, latenta primoinfectie latenti, reactivare 2, latenta
reactivare
A 4 A 4 A 4 A 4 A 4 A 4

AgVHS 1 (+) AgVHS 1 (+) AgVHS 1 () AgVHS 1 () AgVHS 1 () AgVHS 1 ()
Ag VHS 2 (-) Ag VHS 2 (-) Ag VHS 2 (-) Ag VHS 2 (+) Ag VHS 2 (+) Ag VHS 2 (-)

Anti VHS 1 IgM (+)
Anti VHS 1 1gG (-)
Anti VHS 2 IgM (-)

Anti VHS 2 1gG (-)

Anti VHS 1 IgM
(+/-)

Anti VHS 1 1gG (+)
Anti VHS 2 IgM ()

Anti VHS 2 1gG (-)

Anti VHS 1 IgM (-)
Anti VHS 1 1gG (+)
Anti VHS 2 IgM (-)

Anti VHS 2 1gG (-)

Anti VHS 1 1IgM ()
Anti VHS 1 1gG (-)
Anti VHS 2 IgM (+)

Anti VHS 2 1gG (-)

Anti VHS 1 IgM ()
Anti VHS 1 1gG (-)

Anti VHS 2 IgM
(+/-)

Anti VHS 2 1gG (+)

Anti VHS 1 IgM (-)
Anti VHS 1 1gG (-)
Anti VHS 2 IgM (-)

Anti VHS 2 1gG (+)
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C. 2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR SI PROCEDURILOR
C.2.1. Clasificarea IH [1, 20, 27].

Caseta 1. Clasificarea IH in functie de localizarea afectiunilor
Forme clinice:

1.IH cu manifestari mucocutanate.

2.IH cu manifestari urogenitale.

3.IH cu afectarea cailor respiratorii superioare (IRA).

4.TH cu manifestari oftalmice (oftalmoherpes).

5.IH cu manifestari neurologice (encefalitd, meningoencefalitd).

6.IH cu afectari viscerale (hepatita, esofagita, colita).

7.IH generalizata (diseminata si viscerala).

8.IH neonatala.

Caseta 2. Clasificarea IH cu manifestari mucocutanate
A. Forme clinice in functie de teren:
gingivostomatita herpetica,
herpes labial;
herpes perioronazal,
herpes temporal;
herpes gluteal;
rinita herpetica.
B. Forme rare:
» eczema herpetica Kaposi-Juliusberg (sinonime: pustuloza varioliforma, sindromul Kaposi)
» eritem polimorf asociat herpesului
» panaritiu herpetic si herpesul palmar
» herpes gladiatorum (herpesul luptatorilor)

VVVYYY

Caseta 3. Clasificarea IH in functie de severitatea bolii si tipul manifestarilor clinice
1. Formele tipice:
» Usoare;
> medii ;
» severe.
2. Formele atipice:
hemoragica,
hemoragico-necrotica;
zosteriforma;
edematoasa;
abortiva;
diseminata;
migranta.

VVVYVYVY

Caseta 4. Criteriile de severitate in IH:
2. Intoxicatie severa
3. Afectiuni neurologice severe (encefalita, meningoencefalita)
4. Eruptie herpeticd multipld, masiva

IH generalizata

Caseta 5. Clasificarera Herpesului neonatal [1, 17, 20]
1.Forma clinica cu afectarea pielii, ochilor si gurii.
2.Forma clinica cu afectarea S.N.C.
3.Herpesul diseminat neonatal.

C.2.2. Profilaxia IH
1. Profilaxia specifica in [H la moment nu se utilizeaza in Republica Moldova.
2. Profilaxia nespecifica (caseta 6)
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Caseta 6. Profilaxia nespecifica a IH [25]
Profilaxia primara:
» izolarea pacientului cu infectie herpetica si respectarea regimului sanitar-antiepidemic;
» respectarea regulilor de igiend personala (spalatul pe maini, utilizarea prosoapelor, batistelor, periutelor
de dinti, lengeriei de pat individuale, etc.);
» aerisirea incdperilor, folosirea lampii bactericide;
» efectuarea curateniei generale cu solutii dezinfectante;
» educatia sanitard a populatiei.
Profilaxia secundara:
» imunocorectie (2 ori pe an);
» vitaminoterapie (2 ori pe an);
» preparate antivirale sistemic si local (colire oftalmice)

Nota 1. In caz de ignorare a masurilor de profilaxie primari si secundar a infectiei herpetice din partea
serviciului medical, parintilor si pacientului 1n institutii medicale, prescolare si scolare se pot declansa eruptii.

Nota 2. Copiii cu IH necesita consultatia medicilor specialisti: infectionist, imunolog, pediatru, ORL etc., care
vor recomanda tratament profilactic, termenii privind imunizarea copilului, grupa de sinétate.

C 2.3. Conduita pacientului cu IH
C. 3.3.1. Anamneza

Caseta 7. Recomandari pentru culegerea anamnesticului

Datele epidemiologice:
eContact cu bolnavul cu manifestari herpetice mucocutanate sau IH in anamneza.
ePentru nou-nascuti — nastere din mama cu anamnestic de herpes genital in sarcind sau contactul din primele

zile de viata cu persoane cu IH.

eCazuri de IH in institutia scolard, prescolara etc.

Istoricul bolii:
Cand si In ce forma clinicd a suportat primoinfectia herpetica;
Cate recaderi suporta pacientul timp de un an;
Care factori conditioneaza recdderea: stresurile, supraracelile, traumatismele, etc.;
Durata si severitatea manifestarilor clinice;
Tratamentul efectuat si eficacitatea;

Rezultatele examenelor virusologice si serologice.

ANANENENENAN

C.2.3.2. Manifestarile clinice in IH

C.2.3.2.1. Manifestarile clinice in formele tipice ale IH

A 8. Date clinice in TH forma mucocutanata [1, 5, 17, 19].
rent de localizare infectia herpetica cu afectarea pielii are trasaturi clinice comune:

o Perioada de incubatie - 2-26 zile (in medie 6-10 zile).
. Durere locald, senzatie de intepatura si prurit.
o Eruptie veziculara pe piele si mucoase grupata in buchete, pe fond eritematos, care se va decapita rapid,

pe piele fiind inlocuita cu cruste.

Crusta va cadea fara a lasa cicatrice.

Inconstant: adenopatie discreta.

Evolutia - 7-14 zile, urmand 4 etape: eritem, vezicula, crusta, convalescenta.
Simptome generale (stare generala alterata, cefalee, febra, mialgii).
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Caseta 9. Date clinice in encefalita (meningoencefalita) herpetica [20, 21, 29].

Debut acut, precedat de un sindrom de catar respirator.
Sindrom meningean inconstant.

Sindrom encefalic cu tulburari de constienta.

Sindrom convulsiv.

Semne de focar cerebral.

Evolutie severa.

Sechele importante.

Deces posibil.

Caseta 10. Encefalita herpetica la sugari

in anamnestic - manifestiri herpetice mucocutanate sau contact cu persoane apropiate cu RH
manifesta.

In prezent - stomatita aftoasa, herpes oftalmic sau alte manifestari ale IH.

Debut acut.

Semne toxice generale.

Febra.

Convulsii.

Tulburari de constiinta pana la coma.

Semne de focar cerebral.

Sechele importante: decorticare, decerebrare, agnozie partiala sau totala, hemi- si tetrapareze, ataxie,
tulburari comportamentale, accese epileptice.

difuze) [29].

Caseta 11. Encefalita herpetica la copii mai mari de 1 an (predomina formele focale asupra celor

Perioada de incubatie este de 2-26 zile.

Debutul maladiei acut.

Febra 38-40°C.

Eruptii herpetice mucocutanate (15-25%).

Cefalee progresiva.

Vome repetate.

Tulburari de constientd pana la coma.

Convulsii generalizate repetate.

Semne de focar cerebral, hemi- si tetrapareze, hiperchinezii, agnozie, apraxie, afazie

Sechele: tulburari motorii locale, sindrom epileptic, dereglari intelectuale si psihice severe.

Caseta 12. Evolutia infectiei herpetice cu afectarea S.N.C. [28, 29].

Doua variante de evolutie a infectiei cu HSV la copii:

I varianta —infectarea cu VHS intrauterind, intranatald sau postnatala precoce, in special la prematuri
conduce la declansarea infectiel herpetice generalizate cu afectarea S.N.C. si a altor organe, mai rar are
loc afectarea izolatd a S.N.C.

a ll-a varianta — infectarea cu HSV a copiilor mai mari de 3 ani mai frecvent realizeaza persistenta
latenta a virusului in ganglionii senzoriali. Declansarea encefalitei se produce prin activarea virusului
latent si raspandirea lui spre SNC pe cai neurogene. In acest caz EH se caracterizeaza prin afectarea
focald a encefalului. Formele generalizate sunt rare.
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Caseta 13. Date clinice in herpesul neonatal [9, 17].

1.

e o o _N)

Forma clinica cu afectarea pielii ochilor si mucoasei bucale
Este cea mai frecventa (50% din cazuri).
Apare la a 2-7-a zi a vietii, manifestarile fiind uneori prezente chiar la nastere.
Veziculele herpetice sunt localizate la nivelul ochilor, gurii si in zonele cutanate traumatizate cu
forceps, etc. Veziculele se decapiteaza rapid.
in formele severe apar bule, pustule sau leziuni necrotico-hemoragice diseminate.
La nivelul ochilor — conjunctivita sau keratoconjunctivita herpetica.
La nivelul cavitatii bucale — gingivo-stomatita si faringita herpetica.
In 90% din cazuri se extinde citre S.N.C. sau evolueaza citre forma diseminata.
Forma clinica cu afectarea S.N.C.
Reprezinta 40% din cazuri
Debuteaza mai tarziu, dupd a 11-a zi de viata, uneori dupa 4-6 saptdmani (contaminare postpartum).
Tablou de meningoencefalitd severa cu debut progresiv (febra, iritabilitate). sindrom encefalic
(convulsii, bombarea fontanelei, opistotonus, sindrom piramidal), instalarea comei dupa 2-3 zile.
e Modificiri sugestive in LCR: pleiocitoza limfocitara discreta (5-200/mm? hiperalbuminorahie (5-10
g/1), cresterea titrului interferonului in LCR.
e Evolutie severa cu letalitate peste 70% si sechele neurologice severe la 90-95% din supravetuitori
in absenta tratamentului.
Herpesul diseminat neonatal
Debut precoce in primele saptamani de viata.
Febra.
Refuzul sanului.
Apnee.
Petesii.
Icter cu sau fara hepatosplenomegalie.
Hipoglicemie.
Acidoza.
Detresa respiratorie acuta.
Colaps cardiovascular brutal.
e 1n 50% din cazuri — eruptii eritematoveziculoase, uneori cu evolutie necrotico-hemoragica.

In absenta tratamentului cu aciclovir:

e Afectare a S.N.C. (in 50% din cazuri) — convulsii $i coma.
Afectare hepatica (hepatita necrozantd).

Pneumonie interstitiala grava.

Hemoragie cutaneo-mucoasa difuza — trombocitopenica.
Miocardita.

Enterocolitd necrozanta.

Esofagita.

Keratita.

Sindromul CID.

Caseta 14. Date clinice in Herpesul labial si perioronazal [5, 14]

Subfebrilitate.

Prurit, arsura in locul in care va apare herpesul.

Vezicule in buchet cu continut lichid clar.

in 2-3 zile - cruste superficiale.

Dupa detasarea crustelor la a 7-10 zi - macule pigmentate, care apoi dispar.
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Caseta 15. Date clinice in rinita herpetica

e Vezicule herpetice grupate pe mucoasa nazala si pe tegumentele perinazale.
e Rinoree.
e Febra.

e Adenopatie laterocervicala.
e Evolutie favorabila, 7-10 zile.

Caseta 16. Date clinice in gingivostomatita herpetica [5, 14]
e Apare mai frecvent la copiii in varsta de 1-4 ani (perioada de aparitie a dintilor).

Debut acut, cu febra 38-39°C.

Disfagie, greturi.

Stomatitad veziculoasa, ulterior aftoasa.

Dureri intense.

Hipersalivare.

Halena fetida.

Tulburari de masticatie.

Adenopatie submandibulara si laterocervicala.
Uneori - autoinoculare pe fata, gat, torace.

La copiii care sug degetul - panaritiu herpetic.
Evolutie favorabila, 8-15 zile.

C.2.3.2.2. Manifestirile clinice in formele atipice (rar intalnite) ale IH [1, 8, 27, 30]

Caseta 17. Date clinice in Eczema herpetica Kaposi-Juliusberg (sinonime: pustuloza varioliforma,
sindromul Kaposi) la sugari. Apare ca PIH la sugarii ce sufera de dermatita atopica, in acutizare .

e Febra (39-40°C).
e Semne toxice generale pronuntate.
e Limfoadenopatie.
e Elemente cutanate veziculoase, grupate, cu evolutie pustulo-hemoragica.
e Localizarea initiala - in locurile afectate de eczema atopica (mai frecvent - pe fata).
¢ Conflueaza, formand zone erozive extinse, la periferia carora pot apare elemente eruptive noi.
e Eroziunile pe parcurs se acopera cu cruste sero-hemoragice sau sero-purulente.
e Dupa detasarea crustelor raman pete hipo- sau hiperigmentate, rareori — cicatrice superficiale.
e In formele severe se afecteaza si mucoasa bucald (stomatitd veziculoasa, ulterior aftoasa).

e Conjunctivitd foliculara cu hiperemie conjunctivald moderata, lacrimare, secretie conjunctivald si edem
palpebral, fotofobie.

e Diseminari pluriviscerale (hepatita, pneumonie, etc.).

e Necroze suprarenale.

e Soc toxiinfectios.

e Meningism.

e Prognostic favorabil, insa afectarile pluriviscerale 1l agraveaza mult.

e Durata - 2-6 saptdmani.

Caseta 18. Date clinice in eczema herpetica Kaposi-Juliusberg la adolescentii imunodeprimati cu diverse
dermatoze sau arsuri extinse

Vezicule herpetice unice sau grupate la periferia zonelor de eroziuni cutanate.

Au tendinta spre confluare.

Starea generala usor alterata.

Uneori subfebrilitate.

Limfoadenopatie regionala.

Dureaza 10-14 zile.

Prognostic favorabil.

Complicatiile sunt rare (suprainfectii cu Staphylococcus aureus sau Streptococcus pyogenes).
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Caseta 19. Date clinice in Panaritiu herpetic (herpesul digital) si herpesul palmar.

Apare mai frecvent la copiii cu stomatita herpetica (PH), care isi sug degetele (autoinoculare).
Eruptii veziculare pe degete, tegumentele periunghiale, palme.

Hiperimie si induratie dureroasa la baza veziculelor.

Veziculele confluente sau multicamerale, realizand bule mari.

Continutul tulbure, uneori hemoragic.

Regresarea eruptiilor decurge fara stadiul de cruste.

Limfadenita si limfangita.

Nevralgii.

Infectarea continutului veziculelor cu stafilococ auriu mimeaza un panaritiu stafiloccocic.
Poate evolua atat prin PI, cat si prin RH.

Caseta 20. Date clinice in herpesul gladiatorum (herpesul luptatorilor). [8]

Posibil la persoanele care practica sporturi de contact (rugby, tranta, etc).
Eruptii epidemice in timpul competitiilor sportive.
Frecventa 2,6-7,6% la sportivi creste odata cu durata practicarii acestui sport.

Eruptiile herpetice (veziculele grupate) sunt localizate pe portiunile corpului care vin in contact direct

(violent) in timpul luptelor.

Mai frecvent (70%) se afecteaza fata, membrele, trunchiul.

Este posibila afectarea pleoapelor, sclerelor, corneei prin autoinoculare.
Evolutia clinica este similara formelor cutanate ale IH.

Herpes gladiatorum in conditii similare recidiveaza in 1/4 din cazuri.

Caseta 21. Date clinice in eritemul polimorf asociat herpesului [23, 27]

Maladia este precedata cu 2-10 zile de un epizod de IH (herpes labial, genital etc) recidivanta.
Debuteaza cu fenomene toxice generale (cefalee, febra).

Eruptii polimorfe, eritematos-papuloase pe baza edemata.

Dimensiuni de 4-15 mm in diametru, tendinta spre extindere.

Culoare rosie aprinsa cu nuanta cianotica, centrul infundat (“ombilicat”).

Eruptiile afecteaza simetric tot corpul, inclusiv palmele, talpile si pavilioanele urechilor, cu tendinta
notabila catre fotodistributia leziunilor pielii.

Sunt caracteristice cruste hemoragice ale buzelor.

Leziunile se vindeca de obicei in 3-6 saptamiini, dar pot fi recidivante.

In cazuri severe (cu asocierea leziunilor mucoaselor) apar si eruptii urticariene si/sau buloase extinse,
dureaza 5-7 saptamani, sfarsit letal in 5-10% din cazuri.
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Caseta 22. Date clinice in formele cu evolutie atipica a infectiei herpetice [27, 30]:

Forma hemoragica si hemoragico-necrotica:
- la imunodeprimati (SIDA, neoplazii, leucemii, limfoame, chimioterapii etc.),
- vezicule cu continut hemoragic, in buchete, extinse,
- pe fon edematos-hiperimiat al pielii,

- uneori 1n locuri caracteristice pentru herpes zoster (de mentionat absenta sindromului dolor),
- necroze si formare de cruste groase, cicatrizante,

- durata 14-16 zile.

Herpesul zosteriform:

- eruptii herpetice tipice in zona de proiectie a unui nerv (pe membre, trunchi, fatd),

- dureri de tip nevralgic,

- semne toxice generale (cefalee, insomnie, nervozitate, febra, mialgii),

- in herpesul zosteriform, spre deosebire de herpesul zoster, lipseste nevralgia postherpetica (durerea
cronica postzosteriand) in perioada de latenta.

Forma edematoasa — poate fi intdlnitd in cazul recidivelor herpesului in locurile bogate in tesut adipos
subcutanat lax (buze, zona periorbitald, vulva) si se manifestd printr-un proces edematos in locurile sus-

numite.

Forma abortiva - stoparea procesului herpetic la etapa de eritem si edem, cu senzatii de usturime si prurit,

fara formare de vezicule. Este o forma usoara caracteristica pentru RH.

Forma diseminata - eruptiile tipice pot aparea simultan pe diverse portiuni ale corpului.

Forma migranta - fiecare RH are o alta localizare.

C.2.3.3. Investigatii paraclinice in Infectia herpetica
Tabelul 1. Investigatii paraclinice in IH forma mucocutanata

Nivelul acordarii asistentei
Investigatia paraclinica Rezultatele scontate medlcale
AMP NIVGIUI. Stationar
consultativ

Analiza generala a sangelui Leucopenie, neutropenie,

limfocitoza, VSH- in norma,

uneori in primele zile ale bolii se R R O

inregistreaza leucocitoza si

neutrofilie
Analiza generala a urinei In norma R )
Examenul microscopic al probelor | Celule gigante polinucleare si
recoltate din leziuni (cutanate, incluziuni intranucleare R
mucoase, bioptat, etc.) (Grad de
recomandare B)
Metoda virusologica clasica - Decelarea virusului herpetic
evidentierea VHS in culturi
celulare in sange si continutul R
vezicular (Grad de recomandare
A)
Metoda imunoflurescenta cu Depistarea antigenului VHS
anticorpi monoconali pentru
depistarea antigenului VHS in R
sange si continutul vezicular
PCR pentru depistarea ADN-ului | ADN VHS
VHS in sange si continutul R R
vezicular (Grad de recomandare
A)
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ELISA pentru depistarea Vezi algoritmul C 1.2
anticorpilor IgM si IgG anti VHS R R @)
tip I si Il in serul sanguin
Nota: O — obligatoriu, R - recomandabil
Tabel 2. Investigatii paraclinice in Encefalita (meningoencefalita) herpeticda
Nivelul acordarii asistentei
Investigatia paraclinica Rezultatele scontate mgdlcale
AMP vaeIUI. Stationar
consultativ
Analiza generala a sangelui Leucocitozi pani la 20x10° | cu
deviere a formulei leucocitare spre 0
stanga, VSH - crestere
usoara/moderata
Analiza generald a urinei In norma O
LCR (Grad de recomandare B) hipertensiv, clar sau opalescent,
pleiocitoza limfocitard moderata
(20- 500x10°/1), proteinorahie -
1,5 - 2,0 g/l, eritrocite solitare, O
hipoglicorahie moderata,
clorurorahie nemodificata
Examenul microscopic al probelor Celule gigante polinucleare si
recoltate din leziuni (cutanate, incluziuni intranucleare R
mucoase, bioptat, etc.) (Grad de
recomandare B)
Metoda virusologica clasica - Decelarea virusului herpetic
evidentierea VHS in culturi
celulare in sdnge, LCR si R
continutul vezicular(Grad de
recomandare A)
Metoda imunoflurescenta cu Depistarea antigenului VHS
anticorpi monoconali pentru
depistarea antigenului VHS in R
sange, LCR si continutul vezicular
PCR pentru depistarea ADN-ului ADN VHS
VHS in sange, (Grad de O
recomandare A)
PCR pentru depistarea ADN-ului ADN VHS
VHS IN LCR (Grad de 0
recomandare A)
PCR pentru depistarea ADN-ului ADN VHS
VHS 1in continutul vezicular(Grad R
de recomandare A)
ELISA pentru depistarea Vezi algoritmul C 1.2
anticorpilor IgM si IgG anti VHS 0
tip I si I in serul sanguin (Grad de
recomandare B)
Computer tomografia, Rezonanta | Focare de hipodensitate, apoi de
Magnetica Nucleara cerebrala (Ia | necroza in lobul frontal, temporal R
necesitate) sau occipital al encefalului.
Examenul fundului de ochi Edem papilar a n. optic (persista 0
3-4 saptamani)
Electroencefalograma (la Modificari difuze a activitatii R
necesitate) bioelectrice a creierului
Nota: O — obligatoriu, R - recomandabil
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Tabel 3. Evaluarea eficacitati practice a metodelor de diagnostic de laborator
a infectiei herpetice [7, 20, 27]

Metoda de diagnostic Sensibilitatea (%) Specificitatea (%) Timpul necesar pentru
efectuare

A. Virusologica (Grad de 80-100 100 2-7 zile

recomandare A)

B. Depistarea antigenilor: 70-75 90 1-2 ore

1. Metoda imunofluorescenta
2. Analiza imunoenzimatica
C. Depistarea genomului viral:

PCR (Grad de recomandare A)

95 100 1-2 zile
D. Microscopia electronica 10-80 ? 1-2 ore
E. Teste serologice (Grad de 95-99 99-100 4-6 ore

recomandare B)

Nota. Pentru stabilirea diagnosticului etiologic al IH se recomanda A, B, C, pentru a evalua dinamica maladiei
-A B,C,E.

Caseta 23. |ndicatii pentru efectuarea punctiei lombare

e In cazul suspectarii encefalitei (meningoencefalitei) herpetice.

e In absenta semnelor de soc toxiinfectios (gr. II-IIT) si a edemului cerebral acut (gr. II-111).

e Cu acordul informat al pacientului sau al parintilor (persoanelor de ingrijire a lui) sau, in absenta lor, la
decizia unui consiliu medical.

e Exclusiv in conditii aseptice de spital (sectia de boli infectioase sau sectia de reanimare si terapie intensiva
a spitalelor raionale (municipale), a spitalelor de boli infectioase.

Tabelul 4. Monitorizarea pacientilor cu encefalitd (meningoencefalita) herpetica i alte

Monitorizare clinica Monitorizare paraclinica

Bilirubina si fractiile ei.

Electrocardiograma.

Coagulograma (timpul de coagulare, timpul de
sangerare, protrombina, D-dimerii, testul cu o-
fenantrolina).

Nota: In primele 2-3 zile zilnic, apoi la

e Monitoring cardiopulmonar continuu; daca | lonograma (K, Na, Cl, Ca) sangelui.
nu este posibil — FR, FCC fiecare 15 minute. |e Echilibrul acido-bazic.
e Saturarea cu oxigen. e Ureea.
e Diureza — fiecare ora. e Creatinina.
e TA —fiecare ora. e Glucoza.
e Reexaminarea clinica — fiecare ora. e ALT, AST.
o
[ ]
[ ]

necesitate.
e Grupa sangvina.
e Rh-factor.
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C.2.3.4. Diagnosticul diferential al TH

Tabelul 5. Diagnosticul diferential al encefalitei ( meningoencefalitei) herpetice

Nr. Semne clinice Meningita Meningita Encefalita Meningita Meningita
d/r (meningoencefalita) | (meningoencefalita) variceloasi (meningoencefalita) (meningoencefalita)
herpetica gripala urliana enterovirala
1 2 3 4 5 6 7
1 Debutul manifestarilor La nou-nascuti — In primele 1-2 zile In I-a saptaimini a Inaas-7-azia Acut, asociindu-se la alte
neurologice dupa a 11-a zi de ale bolii — sindrom eruptiei sau in parotiditei, dar poate | sindroame clinice.
viata. La copii mari | neurotoxic, in perioada de formare | preceda sau apare
- dupa 2-3 zile de la | perioada de a crustelor. concomitent.
instalarea retrocedare —
manifestarilor meningita
generale si (meningoencefalita)
respiratorii seroasa
2 Febra 38-40°C 38-40°C 37-38°C 38-39°C 38-39°C
3 Deregliri de constienta + + - - -
4 Convulsii + + - +/- +/-
5 Semne meningiene + + +/- + +/-
6 Semne de focar cerebral | Pareze ale nervilor Tranzitorii in Ataxie acuta Uneori afectiuni de | Absente
cranieni, hemi- si neurotoxicoza, stabile | cerebeloasa, tulburari| nervi facial si
tetrapareze, in meningoencefalitd | de echilibru si mers, | acustic,
hiperchinezii; vertij ataxie, hiperkineze.
agnozie, afazie
9 Caracteristica eruptiei Eruptii herpetice pe | Absenta Vezicule multiple Absenta Eruptie maculoasa,
cutanate tegumente sau rotunde sau ovale, maculo-papuloasa (rareori
mucoase (17-20%) superficiale, cu petesiald).
continut clar,
transparent
uniloculare,
inconjurate de o
areola (halou)
congestiva.
8 Localizarea eruptiei Mai frecvent — pe Absente Pe tot corpul, Absenta Pe fata, trunchi, membre

zona oronazala

inclusiv pe partile
piloase. Pot fi si pe
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mucoase.

9 Modificari ale Eruptii herpetice pe | Secretii nazale sero- | Eruptii veziculoase | In cavitatea bucala  |Hiperemia mucoasei
mucoaselor mucoasele bucale mucoase, sclere multiple pe mucoasa | orificiul canalului orofaringiene herpangina,
sau a organelor injectate. bucala, conjunctiva | Stenon infiltrat (rosu, |injectia sclerelor.
genitale externe. ochilor, mucoasele | proeminent) —
genitale. simptomul
Moursou (50-80%).
10 | Alte simptome si Uneori - diaree Dureri retrosternale, | Laringotraheita Parotidita, Diaree, mialgie
sindroame mialgii, artralgii. stenozanta submaxilita, (pleurodinie),
pancreatita, orhita. hepatomegalie, etc.

11 |LCR Hipertensiv, clar sau | Hipertensiv, clar, Hipertensiv, clar, Hipertensiv, clar, Hipertensiv, clar, uneori
opalescent, pleiocitozg pleiocitoza pleiocitoza proteinorahia in opalescent, proteinorahie
limfocitara moderata | limfocitara (200-300 | limfocitara, norma, normala sau usor
(20- 500x10°/1), x 10%/1), hiperalbuminorahie. | pleiocitoza crescuta, pleiocitoza
proteinorahie 1,5 — 2,0 proteinorahia limfocitara, limfocitara, glicorahie si
g/l, eritrocite solitare, | nemodificata. glicorahie si clorurorahie — in norma
hipoglicorahie clorurorahie —in (in primele 2-3 zile ale
moderata, clorurorahig norma (in primele 2- | bolii — pleiocitoza mixta,
nemodificata 3 zile ale bolii uneori neutrofilica)

— pleiocitoza mixta,
uneori neutrofilica)

12 | Analiza generala a Leucocitoza pana la | Leucopenie cu Leucopenie, Leucopenie, Leucopenie, limfocitoza,

sangelui 20x10° | cu deviere a | neutropenie si limfocitoza, limfocitoza, VSH in norma.
formulei leucocitare | limfomonocitoza VSH in norma. VSH in norma.
spre stanga, crestere | moderatd, VSH in
usoard/moderata a norma.
\/SH-ui.

15 | TC (RMN) cerebrala Focare de Focare multiple Fara modificari Fara modificari Fara modificari
hipodensitate, apoi reversibile
de necroza in lobul
frontal, temporal sau
occipital al
encefalului.

16 | Alte date sugestive Pacienti cu IH in Gripa suportata Varicela suportata Oreion suportat
familie sau recent, pacienti cu recent, contact cu recent sau contact cu

colectivitate, PIH sau

gripa in familie,

bolnavi cu Herpes

pacienti cu oreion
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RH in anamneza.

colectivitate sau In
zona

Zoster sau cu varicela.

17 | Diagnostic etiologic: Vezi tabelul 2, 1. Decelarea, 1. Detectia 1. Cultura LCR la 1. Cultura LCR,
algoritmul C1.2 antigenelor virusului | anticorpilor specifici | virusul urlian. secretiilor rinofaringiene
gripal sau ARN-ului | |gM-anti-VZV -in | 2. Determinarea si a maselor fecale la
viral in LCR si sdnge | rsul primei anticorpilor specifici | enterovirusuri;
prin metode ' saptamani a bolii IgM in serul sanguin | 2. IE)etectarea antlcorpllor
1m_un0ﬂurescente si (tehnica ELISA) prin EI__ISA. fata de enterov1rusur¥
prin testul de . ‘ 3. Depistarea (RN, RHAI) in seruri
amplificare genica 2. ]?etectla ADN- | anticorpilor fata de perechi (cresterea titrului
(PCR). ului VVZin LCRsi | virysul urlian (RFC, | de anticorpi de 4 si mai
2.RHAI (reactia de | sange prin PCR. RHAI) in seruri multe ori).
hemaglutinoinhibare) perechi (cresterea
- detectia anticorpilor titrului de anticorpi
specifici cu crestere de 4 si mai multe
de 4 ori a titrelor la ori).
un interval de 2
sdptamani.
18 | Prognosticul In formele severe Mai frecvent Favorabil, vindecare | Favorabil, asanarea | Favorabil, asanarea LCR
decesul poate favorabil, cu completa in 2-4 LCR - peste 3 in 2-3 saptamani
survine in 50% din | restabilirea completd | saptamani, chiar si | saptamani
cazuri; 70-80% din a functiilor, e posibila | in absenta
supravietuitori pot cerebrastenia. tratamentului
ramane cu sechele antiviral
grave
19 | Sechelele Agnozie partiald sau | Importante in cazul Absente Absente Absente

totald, hemi- si
tetrapareze, ataxie,
tulburari
comportamentale,
convulsii
epileptiforme,
dereglari intelectuale
si psihice severe

formei trunculare
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C.2.3.4.2. Diagnosticul diferential al maladiilor infectioase cu exantem la copii
Tabelul 6. Diagnosticul diferential al maladiilor infectioase cu exantem la copii

Se_m_ne Infect.l a Varicela Exante_m Scarlatina Rujeola Rubeola
clinice herpetica enteroviral
1 2 3 4 5 6 7
Perioada Cateva ore Deseori - - Dureaza 3-4 Deseori
prodromala lipseste sau 1- zile lipseste sau
2 zile 1-2 zile
Temperatura | Normala sau | Febra 3-5 Febra 3-5 Febra3 -5 Subfebrila 3-4 | Normala sau
corpului subfebrila 2-3 | zile, care zile zile zile, apoi febra | subfebrila 2-
zile coincide cu —3zile 3zile
puseele
eruptive
Catar Posibil - Prezent - Pronuntat Slab
respirator pronuntat
Conjunctivita - Posibila, Prezenta - Caracteristica | Rareori
catarala cu (rareori
mici vezicule | hemoragica
)
Angina - - Herpangina | Catarala, - -
lacunara,
necrotica
Intoxicatia Moderata, 2-3 | Moderata, 2-3 | Moderatd, | Moderata, sau | Moderata, Moderata sau
zile zile 2-3 zile pronuntata timp de 6-8 lipseste
timp de 3-5 zile
zile
Aparitia 1-2-a zi, Din 1-2-azi, | 1-2-azi, 1-2 —azi, Dina 3-4-azi, | 1-2 zile
eruptiilor simultan timp de 4-5 simultan simultan in etape simultan
zile In pusee
Durata de lzi 4-5 zile 1-2 zile 1 zi 3 zile pe etape: | 1-2 zile
progresare a fata — trunchi-
eruptiilor membre
Caracterul Eruptie Eruptie Macule, Punctiforma, | Maculo- Micro-
eruptiei cutaneo- reprezentati papule, rozeoloasa, papuloasa macule, nu
mugoasé ) simultan pos!bll pOSIb.II ) confluenta conflueaza
Vezwuloasa | (polimorfism VEZICu_Ie, petes%ala, pe
grupata in rareori fon hiperemiat
buchete,  pe fals) de petesii al pielii
fond macule,
eritematos, papule,
care se va | vezicule
decapita rapid, | rotunde sau
fiind inlocuita ovale,
cu cruste, .
. uniloculare,
senzatie  de | .
intepiturd  si inconjurate de
prurit o areola
congestiva.
superficiale,

au un continut
clar,
transparent si
se aseamana
cu picaturile
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de roua.

Localizarea | Piele (fata, Pe piele Fata, Mai ales in Pe tot corpul Pe tot corpul,
eruptiilor fese, (trunchi, trunchi, plicile mai ales pe
pavilionul membre, fata, | membre cutanate, pe suprafetele
auricular partea piloasa suprafetele extensorii ale
etc.)si a capului). flexorii ale membrelor,
mucoase Lipseste pe membrelor, fese
(buze, palme si partile laterale
mucoasa plante. a trunchiului,
bucala, triunghiul
mucoasa inghinal.
nazala, Lipseste in
genitald) triunghiului
nazo-labial
Pigmentatia | Caracteristica, | Crustele se - - Caracteristica -
de scurta detaseazi usor
durata in ziua 7 - 10,
lasand o zona
de tegument
depigmentata
Descuamarea - - - In lambouri Furfuracee -
pe palme,
talpi,
furfuracee —
pe trunchi
Enantem Eruptii Eruptii Absent, sau | Punctiform, 1) depozit Poate fi pe
herpetice pe veziculare pe | vezicule, roz, cu albicios pe mucoasa
mucoasa mucoasa eroziuni localizare pe | gingii; valului
bucala. bucala. mici palatul dursi | 2) petele palatin dur si
moale, care Belschi- moale, care
apare odata cu | Filatov-Coplic, | apare odata
exantemul care apar ina | cu exantemul
2-3-azia
bolii, si se
mentin 2-3
zile;
3) pe
mucoasele
palatului
moale si dur —
pete roze, care
apar odata cu
exantemul
Modificarile - - - Saburala in - -
limbii primele 2 zile,
apoi
,,zmeurie”
Ganglionii Limfadenopati | Fara Limfadeno | Sunt mariti Fara Limfoadeno
limfatici e regionala particularitati | patie ganglionii particularitati | patie
discreta cervicala limfatici generalizata,
submandibulari in special
sunt mariti
ganglionii
limfatici
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cervicali
posteriori si

occipitali
Afectiuni de | Posibile Forma Meningita, Bronsite, Absente.
organe i meningita, generalizata meningoence pneumonii.
sisteme meningoence | la falita
falita seroasa, | imunodeprim | seroasa,

hepatita. Forma
generalizata la
imunodeprimati

at1.

hepatita si a.

C.2.3.5. Criteriile de spitalizare a pacientilor cu IH

Caseta 24. Criteriile de spitalizare a pacientilor cu I[H
Meningita si meningoencefalita herpetica.
Forme severe.
Forme generalizate.

Copiii de varsta frageda cu IH (forme severe).

Eczema herpetica Kaposi-Juliusberg.
Eritemul polimorf asociat herpesului forma severa.
Pacientii cu IH mucocutanata in lipsa conditiilor de izolare si tratament la domiciliu sau cei din centre de

plasament, scoli-internate, etc.

Caseta 25. Criteriile de transportare a pacientilor cu IH
Forme medii si grave
in formele severe dupa acordarea asistentei urgente.
Bolnavul cu IH forma grava, dupa asistenta urgenta va fi transportat la spital, in regim de protectie
insotit de echipa de reanimare pediatrica ambulanta.
In prezenta edemului cerebral acut (gr.I-1) dupd acordarea asistengei urgente.
Bolnavul cu IH meningita sau meningoencefalitd va fi recuperat inainte de transportare, care se va
efectua in regim de protectie insotit de echipa de reanimare pediatricd ambulanta.

C.2.3.6. Tratamentul infectiei herpetice [6, 10, 12, 14, 29, 30]

NOTA Produsele neinregistrate in Nomenclatorul de Stat al medicamentelor sunt marcate cu asterisc (*) si sunt insotite
de o argumentare corespunzitoare pentru includerea lor in protocol.

C.2.3.6.1. Tratamentul IH la domiciliu

Caseta 26. Supravegherea medicala la domiciliu la nivel de asistengd medicala primara si
specializata
Supravegherea medicala si tratamentul la domiciliu va dura 7-10 zile de la debutul bolii
Izolarea la domiciliu a pacientului va dura pina la disparitia semnelor clinice, dar nu mai
putin de 7 zile.
Medicul de familie va vizita pacientul la 2-3 zile.
Termometria de 2 ori pe zi.
La aparitia complicatiilor (cefaleei, vomei, semnelor meningiene), agravarii starii

generale, pacientul se va spitaliza in sectia (spitalul) de boli infectioase sau sectia de
terapie intensiva si reanimare.

Tabelul 7. Tratamentul IH, forme mucocutanate, la domiciliu
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Tipul de tratament |

Recomandari obligatorii

Tratament nemedicamentos

Regimul zilei

v Repaus la pat 4-5 zile (pina la cedarea febrei)

v' lgiena cavitatii bucale (clatituri cu Sol.Natrii hydrocarbonas 2%,
Hexetidinum (Stomatin) —solutie pentru uz extern 1mg/l ml,
infuzie de musetel)

v In stadiu de epitelizare — badijoniri ale mucoasei bucale cu ulei
de catina alba, ulei de maciese, caratolind, regesan.

Dieta

e Regimul alimentar adaptat tolerantei digestive.
e Alimente semilichide.
e Aport sporit de lichide (apa minerala plata, suc, compot, ceai).

Tratament medicamentos

Antivirale (Grad de
recomandare A)

Aciclovirum: 10-15 mg/kg per os de 4 ori/zi
e copii peste 6 ani pina la 3,2 g/zi (doza divizata in 4 prize);
e 2-6ani-1-1,6 g/zi (doza divizata in 4 prize);
e sub 2 ani —500-800 mg/zi (doza divizata in 4 prize);
Adulti 200-800 mg per os de 2-5 ori pe zi timp de 5-7 zile.

Tratament local cu Aciclovirum crema 5% (de 5 ori pe zi timp de 4
zile) sau penciclovir (aplicatii locale peste fiecare 2 ore timp de 4
zile).

Pacovirinum 50 mg

e adolescenti si copii cu varsta de 13 ani sau mai mare - cate un
comprimat de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute inainte de
masa, timp de 15-30 zile

e copii cu varsta de la un an pana la 12 inclusiv - oral, cate 1/2 de
comprimat de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute inainte de
masa, timp de 15-30 zile

Antipiretice Paracetamolum — 10-15 mg/kg, doza unica, la febra peste 38,0°C, la
fiecare 6 ore, per 0s:
e 1-3ani—-125mg
e 3-5ani—250mg
e >5ani—500mg
Ibuprofenum — 5-10 mg/kg, doza unica, la febra peste 38,0°C, la
fiecare 6 ore, per os:
6-12 luni — 50 mg
1-3 ani — 50 mg
4-6 ani — 100 mg
7-9 ani — 100 mg
10-12 ani — 200 mg
Peste 12 ani — 200-400 mg
Vitamine Acidum ascorbicum — 100 mg de 2 ori pe zi, per os, 7-10 zile, sau

Revit (combinatie), per 0s, 10-14 zile:
e 1-3ani-1drajeu pe zi
e 3-7ani—1drajeu de 2 ori pe zi
e dupa 7 ani — 1 drajeu de 3 ori pe zi

Antihistaminice (la
necesitate)

Chloropiraminum — 25 mg, per os, 7-10 zile
e 1-12 luni — 1/4 comprimat de 2 ori pe zi
e 1-6 ani — 1/3 comprimat de 2 ori pe zi
e 7-14ani— 1/2 comprimat de 2 ori pe zi
[ ]

dupa 14 ani — 1 comprimat de 2 ori pe zi
sau

31



Cetirizinum -10 mg, 7-10 zile

e 6-12 luni—2,5 mg/zi

e 1-2ani-2,5mgde 2 oripe zi

e 2-6 ani—5mg pe zi (2,5 mg de 2 ori pe zi)
Peste 6 ani — 10 mg pe zi (5 mg de 2 ori pe zi)

Imunomodulatoare (in
recidiv herpetic) (Grad
de recomandare B)

e Interferonum alfa-2b (1min U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10
zile, copiilor de virsta scolara

e Interferonum alfa-2b (500 000 U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi,
10 zile, copiilor de virsta prescolara

e Interferonum alfa-2b (150 000 U) cate 1 supozitor de 2 ori pe zi,
10 zile, copiilor de varsta mica

Supravegherea medicali la domiciliu- caseta 26.

Tabelul 8. Tratamentul IH, gingivostomatitd, la domiciliu [13]

Tipul de tratament

| Recomandari obligatorii

Tratament nemedicamentos

Regimul zilei

v Repaus la pat 4-5 zile (pina la cedarea febrei)

v' lgiena cavitatii bucale (clatituri cu Natrii hydrocarbonas 2%,
Stomatidin(Hexetidinum) —solutie pentru uz extern Img/1 ml,
infuzie de musetel)

v 1In stadiu de epitelizare — badijoniri ale mucoasei bucale cu ulei
de catina alba, ulei de maciese, caratolind, regesan.

Dieta

e Regimul alimentar adaptat tolerantei digestive.
e Alimente semilichide.
e Aport sporit de lichide (apa minerala plata, suc, compot, ceai).

Tratament medicamentos

Antivirale (Grad de
recomandare A)

Aciclovirum: 10-15 mg/kg per os de 4 ori/zi
e copii peste 6 ani pina la 3,2 g/zi (doza divizata in 4 prize);
e 2-6ani—1-1,6 g/zi (doza divizata in 4 prize);
e sub 2 ani —500-800 mg/zi (doza divizata in 4 prize);

Tratament local pe piele cu Aciclovirum crema 5% (de 5 ori pe zi
timp de 4 zile) sau penciclovir (aplicatii locale peste fiecare 2 ore
timp de 4 zile).

Pacovirinum 50 mg
e adolescenti si copii cu varsta de 13 ani sau mai mare - cate un
comprimat de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute inainte
de masa, timp de 15-30 zile
e copii cu varsta de la un an pana la 12 inclusiv - oral, cate 1/2
comprimat de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute Tnainte
de masa, timp de 15-30 zile

Antipiretice

Paracetamolum — 10-15 mg/kg, doza unica, la febra peste 38,0°C, la
fiecare 6 ore, per 0s:

e 1-3ani-125mg

e 3-5ani-250 mg

e >5ani—500 mg

Vitamine

Acidum ascorbicum — 100 mg de 2 ori pe zi, per os, 7-10 zile, sau
Revit(combinatie), per 0s, 10-14 zile:

e 1-3ani—1drajeupezi

e 3-7ani—1drajeu de 2 ori pe zi

e dupa 7 ani — 1 drajeu de 3 ori pe zi
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Antihistaminice (la Cetirizinum -10 mg, 7-10 zile

necesitate) e 6-12 luni — 2,5 mg/zi

e 1-2ani-2,5mgde 2 oripe zi

e 2-6 ani—5mg pe zi (2,5 mg de 2 ori pe zi)

e Peste 6 ani — 10 mg pe zi (5 mg de 2 ori pe zi)

Imunomodulatoare (in e Interferonum alfa-2b (1mln U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10
recidiv herpetic) (Grad zile, copiilor de virsta scolara
de recomandare B) e Interferonum alfa-2b (500 000 U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi,

10 zile, copiilor de virsta prescolara

e Interferonum alfa-2b (150 000 U) cate 1 supozitor de 2 ori pe zi,
10 zile, copiilor de varsta mica

Supravegherea medicali la domiciliu- caseta 27.

C.2.3.6.2. Tratamentul stirilor de urgenta in forme severe la etapa
prespitaliceasca

Caseta 27. Tratamentul starilor de urgentda in forme severe ale I1H la etapa
prespitaliceasca

1. La febra peste 38,0° C amestec litic, i.m.:
e Sol. Metamizoli natrium 50% - 0,1 ml/an viata si
e Sol. Difenhidramina 1% - 0,1 ml/an viata cu

e Sol. Papaverinum 2% - 0,2 ml/an viaga (in febra “alba”).
2. In caz de convulsii

Sol. Diazepamum 0,5% 2 ml (0,1-0,2 ml/an)-doza unica
e pinalalan-0,3-0,5ml
e 1-7ani—-0,5-1ml
e 8-14ani—-12ml-1,5mlim,ilv.
sau
Sol. Diazepamum rectal 0,5 mg/kg
e 1-41uni-0,5ml
e 4-12luni—-1,0ml
e 12luni-3ani-1,25ml
e 3ani-5ani—15ml
3. Diuretice:
e Furosemidum 0,1-0,2 ml/kg /24 ore, i./v.
4. Glucocorticoizi:
e Prednisolonum 0,5-1,0 mg/kg i.v. sau i.m.
e Dexamethasonum 0,2-0,5 mg/kg/24 ore i.m., i./v. sau 2-8 mg/24 ore.
5. Oxigen prin cateter nazal sau masca

Caseta 28. Criteriile de transportare a pacientilor cu IH in sectia specializata
e In forme usoare, medii si grave (fard semne de edem cerebral sever)
e In prezenta edemului cerebral acut (gr. I) - dupa acordarea asistentei urgente
e Bolnavul cu IH forma grava, inainte de transportare la spital va fi supus asistentei urgente si va
fi transportat in regim de protectie insotit de echipa de reanimare pediatricid ambulantd
C.2.3.6.3. Tratamentul pacientilor cu IH la etapa spitaliceasca
Tabelul 9. Tratamentul de spital al copiilor cu gingivostomatita herpetica severa

Tipul de tratament Recomand:ri obligatorii

Tratament nemedicamentos:

Regimul zilei e Repaus la pat pe parcursul perioadei acute a bolii

e Igiena cavitdtii bucale (clatituri cu Sol. bicarbonat de sodiu 2%, Stomatidina
(Hexetidinum) —solutie pentru uz extern 1mg/1 ml, infuzie de musetel)

e In stadiu de epitelizare — badijoniri ale mucoase bucale cu ulei de catina alba,
ulei de maciese, caratolind, regesan.
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Dieta

e Alimentatic adaptata varstei si tolerantei. Alimentatie la san sugarilor.
e Aport sporit de lichide (apa minerala plata, compot, ceai, lapte)

Tratament medicamentos

Tratament antiviral

Aciclovirum (Grad de recomandare B)
¢ 10-15 mg/kg la fiecare 8 ore (30-45 mg/kg/24 ore) intravenos lent, 7-10 zile.

e Tratament local cu Aciclovirum crema 5% (de 5 ori pe zi timp de 4 zile) sau
penciclovir (aplicatii locale peste fiecare 2 ore timp de 4 zile).

Pacovirinum 50 mg (Grad de recomandare C)
e cate Un comprimat de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute Tnainte de masa,
timp de 15-30 zile adolescentilor si copiilor cu varsta de 12 ani sau mai mare

e oral, cate 1/2 de comprimat de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute inainte de
masa, timp de 15-30 zile copiilor cu varsta de la un an pana la 12 inclusiv.

Monitorizarea creatininei serice, ureei, transaminazelor serice.

Antibiotice (la
necesitate, in cazul
suprainfectiei
bacteriene) (Grad de
recomandare B)

o Ampicillinum —100-200 mg/kg/24 de ore, in 3-4 prize,10 zile,i.m., sau
e Cefotaximum — 100 mg/kg/24 de ore, in 2-4 prize,10 zile,i.m., sau i.v

Terapia de detoxifiere
si/sau refacerea
volumului plasmatic

e Rehidratare perorala (ceai, apa, rehidron), sau/si

e Perfuzii intravenoase cu solutii de Glucosum 10%, Ringer (Natrii chloridum+
Kalii chloridum+ Calcii chloridum) si coloizi: Albuminum 10%. Raportul
cristaloizi :coloizi=3: 1

e Monitorizarea diurezei orare

e Volumul de lichide pentru 24 ore va fi egal cu necesarul fiziologic de lichide
(100% sau 75%), i/v se va administra 1/3 din acest volum

Antipiretice

Paracetamolum 500 mg — 10-15 mg/kg doza unica, la febra peste 38,0°C, fiecare 6
ore, per 0s:
e 1-3ani—-125mg
e 3-5ani-250 mg
e >5ani—500 mg

Ibuprofenum — 5-10 mg/kg, doza unica, la febra peste 38,0°C, fiecare 6 ore, per os:
6-12 luni — 50 mg

1-3 ani — 50 mg
4-6 ani — 100 mg
7-9 ani — 100 mg

10-12 ani — 200 mg
Peste 12 ani — 200-400 mg

Antipiretice/analgezice
si spasimolitice (la
febra

peste 38,0°C)

Sol. litica i.m.:
e Sol. Metamizoli natrium 50% — 0,1ml/an si
¢ Sol. Diphenhidraminum 1% — 0,1ml/an cu
e Sol. Papaverinum 2% — 0,1 ml/an (in febra “alba”)

Antihistaminice
(la necesitate)

Chloropyraminum — 25 mg, per os, 7-10 zile

e 1-12 luni — 1/4 comprimat de 2 ori pe zi

e 1-6ani— 1/3 comprimat de 2 ori pe zi

e 7-14 ani— 1/2 comprimat de 2 ori pe zi

e dupa 14 ani — 1 comprimat de 2 ori pe zi sau
Cetirizinum -10 mg, 7-10 zile
6-12 luni — 2,5 mg/zi
1-2 ani — 2,5 mg de 2 ori pe zi
2-6 ani — 5 mg pe zi (2,5 mg de 2 ori pe zi)
Peste 6 ani — 10 mg pe zi (5 mg de 2 ori pe zi)
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Imunomodulatoare
(Grad de recomandare
B)

In perioada acuti a bolii:

e Imunoglobulina polivalenta de uz endovenos (pentaglobin, santoglobin) - 5
ml/kg/24 ore timp de 3 zile zilnic sau peste o zi Nr.3 sau
Interferonum alfa-2b (Viferon Imln U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10 zile
copiilor de virsta scolara
Interferon alfa-2b (Viferon 500 000 U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10 zile
copiilor de virsta prescolara
Interferon alfa-2b (150 000 U) cate 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10 zile,
copiilor de varsta mica

Externarea din spital

Dupa vindecare clinica.

Tabelul 10. Tratam

entul de spital a copiilor cu encefalitid (meningoencefaliti) herpetica [27, 28]

Tipul de tratament

Recomandari obligatorii

Tratament nemedicamentos:

Regimul zilei e Repaus la pat pe parcursul perioadei acute a bolii
e Igiena cavitatii bucale (clatituri cu Natrii hydrocarbonas 2%), Hexetidinum
(Stomatidin) —solutie pentru uz extern 1mg/1 ml, infuzie de musetel)
Dieta e Alimentatie adaptata varstei si tolerantei. Alimentatie la san sugarilor.

e Aport sporit de lichide (apa minerala plata, compot, ceai, lapte)

Tratament medicamentos

Tratament antiviral
(Grad de recomandare
A)

Aciclovir

e Copii — 30-45 mg/kg/24 ore , doza fiind divizata in 3 prize intravenos lent, timp
de 10-14 pana la 21 zile.

e Adulti: 10-12,5 mg/kg fiecare 8 ore (30-40 mg/kg/24 ore) intravenos lent, zilnic
in decurs de 14-21 zile.

Monitorizarea zilnica a creatininei serice, ureei, transaminazelor serice.

In covalescenta:

e Pacovirinum 50 mg

- cate o comprimata de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute inainte de masa, timp

de 15-30 zile adolescentilor si copiilor cu varsta de 12 ani sau mai mare

- oral, cate 1/2 de comprimata de 2 ori/zi la 12 ore interval cu 30 minute inainte de

masa, timp de 15-30 zile, copiilor cu varsta de la un an pana la 12 inclusiv.

Antibiotice (la
necesitate, in cazul
suprainfectiei
bacteriene) (Grad de
recomandare B)

e Ampicillinum —100-200 mg/kg/24 de ore, in 3-4 prize,10 zile, i.m., sau
e Cefotaximum — 100 mg/kg/24 de ore, in 2 prize,10 zile, i.m., sau i.v

Terapia de detoxifiere
si/sau refacerea
volumului plasmatic

Rehidratare perorala (ceai, apa, rehidron), sau/si

Perfuzii intravenoase cu solutii de Glucosum 10%, Ringer (Natrii
chloridum+Kalii chloridum+Calcii chloridum) si coloizi: albuminum 10%.
Raportul cristaloizi : coloizi =2:1; 1:1

Albuminnum 10-15% cate 5-10 ml/kg/24 ore sau Plasma cate 5-10 ml/kg/24 ore
Monitorizarea diurezei orare

Volumul de lichide pentru 24 ore va fi egal cu necesarul fiziologic de lichide
(75%), i/v se va administra 1/3 din acest volum

Terapia de deshidratare

Sol. Furosemidum 1% — 0,1-0,2 ml/kg/24 ore, 1-2 zile i.v. si
Acetazolamidum — 0,06-0,25 mg, o singura doza dimineata pe nemincate
conform schemei 3-2-3 per 0s

Sol. Magnezii sulfas 25% — 0,2 ml/kg copiilor in virstd pind la 1 an; 1 ml/an —
copiilor mai mari de 1 an (nu mai mult de 5 ml), i.m., 10 zile.

Sol. Manitolum 10-15%, 1.0/kg

Ameliorarea circulatiei
sanguine cerebrale

Pentoxifyllinum — 5-10 mg/kg/zi, i.v.

Vinpocetinum — 0,5-1,0 mg/kg/zi. Curs 3-4 saptamini
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Glucocorticoizi (Grad
de recomandare B)

e Dexamethasonum —-0,2-0,5 mg/kg/24 ore i.v., sau i.m., 5-7 zile; 2-12 mg/24 ore
sau/si
e Prednisolonum — 2 -3 mg/kg/24 ore i.v. sau i.m., 5-7 zile

Anticonvulsivante
(Grad de recomandare
B)

e Sol. Diazepamum 0,5% — 0,1-0,2 ml/an sau 0,3-0,5 ml/an, i.v.

e Sol. Natrii oxybutyras 20% — 50-150 mg/kg, i.v. (in absenta tulburarilor
respiratorii)

e Phenobarbitalum — 10 mg/kg cu Sol. Natrii chloridum 0,9% i.v. (in 10-15min)

Oxigen

e Oxigen prin cateter nazal sau masca sau respiratie asistata

Antipiretice

Paracetamolum — 10-15 mg/kg doza unica, in febra , la fiecare 6 ore, per os:
e 1-3ani—125mg
e 3-5ani-250 mg
e >5ani—-500mg

Ibuprofenum — 5-10 mg/kg, doza unica, la febra peste 38,0°C, fiecare 6 ore, per 0s:
6-12 luni — 50 mg

1-3 ani — 50 mg
4-6 ani — 100 mg
7-9 ani — 100 mg

10-12 ani — 200 mg
Peste 12 ani — 200-400 mg

Antipiretice/analgezice
Si

spasimolitice (la febra
peste 38,0°C)

Sol. litica i.m. sau i.v.:
e Sol. Metamizoli natrium 50% - 0,1 ml/an viata si
e Sol. Diphenhydraminum 1% - 0,1 ml/an viata cu
e Sol. Papaverinum 2% - 0,2 ml/an viata (in febra “alba”).

Antihistaminice
(la necesitate)

Chloropyraminum — 25 mg, per os, 7-10 zile

e 1-12 luni — 1/4 comprimat de 2 ori pe zi

e 1-6ani—1/3 comprimat de 2 ori pe zi

e 7-14 ani— 1/2 comprimat de 2 ori pe zi

e dupa 14 ani — 1 comprimat de 2 ori pe zi sau
Cetirizinum -10 mg, 7-10 zile

e 6-12 luni — 2,5 mg/zi

e 1-2ani—2,5mgde 2 oripe zi

e 2-6ani—5mgpezi(2,5mgde 2 ori pe zi)

e Peste 6 ani — 10 mg pe zi (5 mg de 2 ori pe zi)

Imunomodulatoare
(Grad de recomandare
B)

In perioada acuti a bolii:

e Imunoglobulina polivalenta de uz intravenos (Pentaglobin* sau
Santoglobin*) - 5 ml/kg/24 ore timp de 3 zile zilnic sau peste o zi Nr.3 sau

e Interferonum alfa-2b (Imln U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10 zile copiilor
de virsta scolara

¢ Interferonum alfa-2b (500 000 U) cite 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10 zile
copiilor de virsta prescolara

e Interferonum alfa-2b (150 000 U) cate 1 supozitor de 2 ori pe zi, 10 zile,
copiilor de varstd mica

Externarea din spital

Dupa vindecare clinica, dar nu inainte de 21 zile
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Tabelul 11. Tratamentul de spital al copiilor cu eczema herpetica Kaposi-Juliusberg, eritem
polimorf asociat herpesului forma severa [10, 28]

Tipul de tratament

Recomandari obligatorii

Tratament nemedicamentos:

Regimul zilei e Repaus la pat pe parcursul perioadei acute a bolii
e Igiena cavitatii bucale (clatituri cu Sol. bicarbonat de sodiu 2%)

Dieta e Regimul alimentar adaptat tolerantei. Alimentatie naturala (la sin) sugarilor.
[

Aport de lichide (apa minerala plata, sucuri, compot, ceai, lapte)

Tratament medicamentos

Tratament antiviral
(Grad de recomandare
A)

Aciclovirum

e La copii — 10-15 mg/kg/24 ore, fiecare 8 ore (30-45 mg/kg/24 ore) endovenos
lent, timp de 10-14 péana la 21 zile.

Antibiotice (la
necesitate, In cazul
suprainfectiei
bacteriene)

o Ampicillinum —100-200 mg/kg/24 de ore, in 3-4 prize,10 zile,i.m., sau
e Cefotaximum — 100 mg/kg/24 de ore, in 2 prize,10 zile,i.m., sau i.v

Terapia de detoxifiere

e Rehidratare perorala (ceai, sucuri), sau/si

e Perfuzii intravenoase cu solutii de Glucosum 10%, Ringer (Natrii
chloridum+Kalii chloridum+Calcii chloridum), Dextranum-40.

e Raportul coloizi: cristaloizi =1:2

e Monitorizarea diurezei orare

Glucocorticoizi

e Dexamethasonum — 0,5-1 mg/kg/24 ore i.v. sau i.m., 2-3 zile sau/si
e Prednisolonum — 2 -3 mg/kg/24 ore i.v. sau i.m., 2-3 zile

Antipiretice

Paracetamolum — 10-15 mg/kg doza unica, la febra, la fiecare 6 ore,
per o0s:

e 1-3ani—125mg

e 3-5ani-250mg

e >5ani—500 mg

Antipiretice/analgezice
Si

spasimolitice (la febra
peste 38,0 °C)

Sol. litica i.m.:
e Sol. Metamizoli natrii 50% - 0,1 ml/an viata si
e Sol. Diphenhydraminum 1% - 0,1 ml/an viata cu
e Sol. Papaverinum 2% - 0,2 ml/an viata (in febra “alba”).

Antihistaminice

Diphenhydraminum — 30mg, 50 mg per os, 7 zile
e Sub 2 ani—10 mg/zi
e 3-4ani—10 mg de 2 ori pe zi
e 5-9ani—20 mg de 2 ori pe zi
e 10-14 ani — 20 mg de 3 ori pe zi

Externarea din spital

Dupa vindecare clinica, dar nu inainte de 10 zile

C.2.3.7 Evolutia si prognosticul

Caseta 29. Aspecte evolutive ale IH, forme mucocutanate

e Durata bolii este de 7-10 zile.

e In consecinta — vindecare completa, complicatii apar extrem de rar.
e Prognosticul este favorabil.
[ ]

Uneori — raspandirea infectiei prin autoinoculare prin intermediul degetelor spre ochi (herpes
oftalmic), herpes palmar si digital.
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Caseta 30. Aspecte evolutive ale encefalitei (meningoencefalitei) herpetice:
e Decesul poate survine la 50% bolnavi;
e Coma este un factor important de prognostic nefavorabil cu letalitate de 70-80%, in absenta comei —
30%,
e 70-80% din supravietuitori pot ramane cu sechele grave sub forma de tulburari intelectual-mnestice
si de comportament, tulburari motorii locale, sindrom convulsiv.

Caseta 31. Aspecte evolutive in |H neonarala [16, 17, 19]:

1. Forma clinici cu afectarea pielii ochilor si gurii In 90% din cazuri se extinde citre S.N.C. sau
evolueaza citre forma diseminata. Risc de cecitate.

2. Forma clinica cu afectarea S.N.C. Evolutie severa cu letalitate de peste 70% si sechele neurologice
severe la 90-95% din supravietuitori (in absenta tratamentului antiviral).

3. Herpesul diseminat neonatal

Fara tratamentul cu aciclovir:

Afectare a S.N.C. (in 50% din cazuri).

Afectare hepatica (hepatitd necrozantd).

Pneumonie interstitiald grava.

Hemoragie cutaneo-mucoasa difuza trombocitopenica.

Miocardita.

Enterocolitd necrozanta.

Esofagita.

Keratita.

Sindromul CID.

Prognostic nefavorabil cu letalitate peste 80% si sechele neurologice severe la jumatate din supravietuitori

C.2.3.8. Criterii de externare a IH

Caseta 32. Criterii de externare pentru formele severe

e Vindecare (ameliorare) clinica

e Consultul neurologului (in meningitd, meningoencefalita)
e Consultul oftalmologului (in oftalmoherpes)

C.2.3.9. Supravegherea postexternare

Caseta 33. Supravegherea postexternare:
e Supravegherea medicului de familie. La necesitate consultul specialistilor: pediatru, infectionist,
neurolog sau neuropediatru
Durata in encefalita (meningoencefalitd) — 2 ani
Frecventa: 1 an — o datd in 3 luni, al 2-lea an — o data in 6 luni
Multivitamine toamna, primavara
Imunoprofilaxia nespecifica: inductori de interferon endogen — cicloferon, imunocorector bacterial
IRS-19, imudon.

C.2.3.10. Semne de prognostic nefavorabil in IH cu encefaliti (meningoencefaliti)

Caseta 34. Semne de prognostic nefavorabil in IH cu encefalita (meningoencefalitd) herpetica
e Alterarea constientei (coma este un factor important de prognostic nefavorabil)
e Varsta frageda (in special pina la 18 luni)
e Existenta unui colaps important sau durabil (mai mult de 1 ora)
e Hemograma: leucopenie, trombocitopenie.
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D. RESURSELE UMANE SI MATERIALELE NECESARE PENTRU RESPECTAREA
PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

D.1. Serviciul de
asistenta
medicala
urgenta la etapa
prespitaliceasca:
echipe profil
general si
specializat 903
(112)

Personal:
e pediatru;
e reanimatolog-pediatru;
e asistentd medicala.

Aparataj, utilaj:

fonendoscop;

tonometru (copii, adulti);
electrocardiograf portabil;
oftalmoscop;

ciocan neurologic;
perfuzoare;

seringi.

Medicamente:

e Glucocorticoizi (Prednisolonum, Dexamethazonum);

e Antipiretice/analgezice si spasmolitice (Sol.Metamizoli natrium 50% -
2,0ml, Sol.Diphenhydraminum 1% -1,0ml, Sol.Papaverinum 2 % -
2,0ml);

e Anticonvulsivante (Sol.Diazepamum 0,5%, Diazepamum tub rectal);
e Antihistaminice;
e Diuretice (Furosemidum);
e Oxigen.
D.2. Institutiile Personal:
de asistenta e medic de familie;
medicala e infectionist;
primara; e pediatru;
insitutiile/sectiile de e medic de laborator sau laborant cu studii medii;
asistentd e asistenta medicala de familie.
medicala Aparataj, utilaj:
specializata de fonendoscop:
ambulator

tonometru (copii, adulti);

electrocardiograf portabil;

oftalmoscop;

cintar;

ciocan neurologic;

laborator clinic standard pentru analiza generala a sangelui si sumarul
urinei;

e seringi;

e perfuzoare.

Medicamente:

e Antivirale (Aciclovirum comprimate si crema 5%, Pacovirinum)

e Glucocorticoizi (Prednisolonum, Dexamethazonum);

e Antipiretice/analgezice si spasmolitice (Paracetamolum, lbuprofenum,
Sol. Metamizoli natrium 50% - 2,0ml, Sol. Diphenhydraminum 1% -
1,0ml, Sol. Papaverinum 2% - 2,0ml);

e Anticonvulsivante (Sol. Diazepamum 0,5%, Diazepamum tub rectal);

e Diuretice (Furosemidum);
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e Vitamine (acidum ascorbicum);
e Antihistaminice (Cetirizinum);
¢ Imunomodulatoare (interferonum alfa-2a (500.000U1, 1.000.000U1);
e Oxigen.

D.3. Institutiile de Personal:

asistenta medicala e infectionisti;

spitaliceasca/sectiile de |e infectionisti —pediatri;

boli infectioase ale e reanimatologi;

spitalelor raionale, e medici de laborator:

municipale, republicane |q  japoranti cu studii medii;

si spitalele de boli e asistente medicale;

infectioase. Sectiile de
reanimare si terapie
intensiva

acces la consultatii calificate (neurolog, oftalmolog, medic ORL,
chirurg).

Aparataj, utilaj:

aparat pentru respiratie asistata;
masca;

cateter nazal;
aspirator electric;
cardiomonitor;
lineomat;

catetere i.v periferice;
sisteme Butterfly;
perfuzoare;

seringi;

catetere urinare;
sonda gastrica;

Medicamente:

Antivirale (Aciclovirum pentru uz intravenos — flacoane 250 mg;
Aciclovirum crema 5% sau Penciclovirum, Pacovirinum);
Antipiretice/analgezice si spasmolitice (Paracetamolum, Ibuprofenum,
Sol. Metamizoli natrium 50% - 2,0ml, Sol. Diphenhydraminum 1% -
1,0ml, Sol. Papaverinum 2% - 2,0ml);

Antibiotice (Ampicillinum, Cefotaximum, Macropen (Midecamycinum),
Clarithromycinum, Ceftriaxonum);

Glucocorticoizi (Prednisolonum, Dexamethasonum);

Anticonvulsivante (Diazepamum 0,5%,Natrii oxybutyras,
Phenobarbitalum i/v);

Diuretice (Furosemidum, Acetazolamidum (Diacarb);

Sol.Magnesii sulfas 25% - 5,0ml;

Sol.Glucosum 10% - 200-500 ml;

Sol.Ringher (Natrii chloridum+Kalii chloridum+Calcii chloridum) —
200-500 ml;

Albuminum 10%, 15% - 50-100 ml;

Plasma congelata;

Antihistaminice (Diphenhydraminum);

Pentoxifyllinum, Vinpocetinum;

Imunomodulatoare (Pentaglobin*, Santoglobin*, interferonum a
(500.000Ul, 1.000.000Ul);

Oxigen..
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E. INDICATORI DE MONITORIZARE A IMPLEMENTARII PROTOCOLULUI

diagnosticarea precoce
si tratamentul
pacientilor cu infectie
herpetica congenitala
si neonatala.

infectie herpetica

congenitald si neonatala

depistati precoce si
tratati conform
recomandarilor
Protocolului clinic
national ,,Infectia cu
virusul Herpes simplex

herpetica congenitala si
neonatala depistati precoce si
tratati conform recomandarilor
Protocolului clinic national
,Infectia cu virusul Herpes
simplex la copil” pe parcursul
ultimului an x 100.

No Scopul Indicatorul Metoda de calculare a indicatorului
Numarator Numitor

1 A facilita depistarea Ponderea pacintilor cu | Numarul de pacienti cu infectie | Numarul total de
precoce (in infectie herpetica forme | herpetica, forme tipice si pacienti cu infectie
primoinfectie) a tipice si atipice depistati | atipice, depistati precoce (in herpetica, forme tipice
copiilor cu infectie precoce cu acordarea primoinfectie) cu acordarea si atipice, care au fost
herpetica, forme tipice | asistentei madicale la asistentei medicale la etapa depistati pe parcursul
si atipice, si acordarea | etapa prespitaliceasca prespitaliceasca pe parcursul ultimului an.
asistentei medicale la | (in %) ultimului an x 100.
etapa prespitaliceasca

2 A spori calitatea Ponderea pacientilor cu | Numarul de pacienti cu infectie | Numarul de pacienti
tratamentului si infectie herpetica, herpetica, forme usoare si cu infectie herpetica,
monitorizarea forme usoare si medii, | medii, tratati si monitorizati la | forme usoare si medii
pacientilor cu infectie | tratati si monitorizati la | domiciliu conform tratati si monitorizati
herpetica, forme domiciliu conform recomandarilor Protocolului la domiciliu pe
usoare si medii la recomandarilor clinic national ,,Infectia cu parcursul ultimului an.
domiciliu. Protocolului clinic virusul Herpes simplex la

national ,,Infectia cu copil” pe parcursul unui an x
virusul Herpes simplex | 100.

la copil” pe parcursul

unui an (in %).

3 A facilita diagnosticul | Ponderea pacientilor cu | Numarul de pacienti cu Numarul total de
precoce si tratamentul | encefalita encefalitd (meningoencefalitd) | pacienti cu encefalita
antiviral al pacientilor | (meningoencefalitd) herpetica cu diagnosticul (meningoencefalita)
cu encefalita herpetica cu stabilit precoce si tratament herpetica depistati pe
(meningoencefalitd) diagnosticul stabilit antiviral conform parcursul u ltimului
herpetica. precoce §i tratament recomandarilor Protocolului an.

antiviral conform clinic national ,,Infectia cu
recomandarilor virusul Herpes simplex la
Protocolului clinic copil” pe parcursul unui an x
national ,,Infectia cu 100.

virusul Herpes simplex

la copil” pe parcursul

unui an (in %).

4 A spori calitatea Ponderea pacientilor cu | Numarul pacientilor cu infectie | Numarul pacientilor
tratamentului si infectie herpetica forme | herpetica forme grave tratati In | cu infectie herpetica
monitorizarea grave tratati in stationar | stationar si monitorizati forme grave tratati in
pacientilor cu infectie | si monitorizati conform | conform Protocolului clinic stationar pe parcursul
herpetica forme grave | Protocolului clinic national ,,Infectia cu virusul ultimului an
in stationar. national ,,Infectia cu Herpes simplex la copil” pe

virusul Herpes simplex | parcursul ultimului an x 100.
la copil” pe parcursul
unui an (in %).
5 A facilita Ponderea pacientilor cu | Numarul pacientilor cu infectie | Numarul pacientilor

cu infectie herpetica
congenitala si
neonatald inregistrat
pe parcursul ultimului
an.
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la copil” pe parcursul
ultimului an (in %).

A facilita depistarea
precoce si tratamentul
infectiei herpetice
genitale la adolescenti.

Ponderea pacientilor
adolescenti cu infectie
herpetica genitale
depistati precoce si
tratati conform
recomandarilor
Protocolului clinic
national ,,Infectia cu
virusul Herpes simplex
la copil” pe parcursul
ultimului an (in %).

Numarul pacientilor
adolescenti cu infectie
herpetica genitale depistati
precoce si tratati conform
recomandarilor Protocolului
clinic national ,,Infectia cu
virusul Herpes simplex la
copil” pe parcursul ultimului
an x 100.

Numarul total al
pacientilor adolescenti
cu infectie herpetica
genitale Tnregistrati pe
parcursul ultimului an.

A spori calitatea
supravegherii
convalescentilor dupa
infectia herpetica (PIH
si RH).

Ponderea
convalescentilor dupa
infectia herpetica (PIH
si RH) supravegheati
conform
recomandarilor
Protocolului clinic
national ,,Infectia cu
virusul Herpes simplex
la copil” pe parcursul
ultimului an (in %).

Numarul convalescentilor dupa
infectia herpetica (PIH si RH)
supravegheati conform
recomandarilor Protocolului
clinic national ,,Infectia cu
virusul Herpes simplex la
copil” pe parcursul ultimului
an x 100.

Numarul total al
convalescentilor dupa
infectia herpetica (PIH
si RH inregistrati) pe
parcursul ultimului an.

A contribui la
reducerea la minimum
a complicatiilor si
frecventei recurentelor
infectiei herpetice la
copil.

Ponderea pacientilor cu
complicatii si/sau
recurente ale infectiei
herpetice pe parcursul
ultimului an (in %).

Numarul pacientilor cu
complicatii si/sau recurente ale
infectiei herpetice inregistrati
pe parcursul ultimului an x
100.

Numarul total al
pacientilor inregistrati
cu complicatii si/sau
recurente ale infectiei
herpetice pe parcursul
ultimului an.
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Anexa 1. Definitie de caz de infectie herpetica cu manifestari mucocutanate

(Ordinul MS RM Nr. 385 din 12 octombrie 2007 ,,Cu privire la stabilirea definitiilor de caz pentru
raportarea bolilor transmisibile in Republica Moldova”)
Descriere clinica

Imbolnavire cu manifestiri clinice evolutive — maculd congestionatd de marimea unui bob de linte
(precedata cu cateva ore de senzatii de usturime, arsuri si prurit), care in citeva ore se transforma in veziculda
cu baza eritematoasd cu un continut lichid initial clar, apoi tulbure. Veziculele sunt grupate in buchete, se
sparg rapid, formindu-se cruste si sunt insotite de durere locala si adenopatie regionala. Eruptia herpetica pe
mucoase evolueaza similar, veziculele se sparg rapid si lasa o ulceratie, insd fara formarea crustelor. Eruptia
herpeticd se manifesta pe fonul unor simptome generale: astenie, somnolenta, febra, cefalee, inapetenta,
mialgii, frisoane.

Criterii de laborator pentru diagnostic

- Decelarea virusului herpetic, antigenelor sau ADN-lui viral in sange, si continutul veziculelor
prin metode virusologice clasice (in culturi celulare), imunofluorescente cu anticorpi monoclonali si PCR;

- Detectarea anticorpilor IgM si IgG anti HSV tip I si II in serul sanguin prin ELISA.

Clasificarea cazurilor

Posibil: Un caz compatibil cu descrierea clinica.

Probabil: Un caz posibil si contactul cu un bolnav cu IH acuta in primoinfectie. In
cazul reactivarilor herpetice — stari de imunodepresie: febra, oboseala,
traumatisme, insolatii, suprariciri, stress, menstra, care preced cu 1-2 zile
aparitia eruptiilor herpetice si detectarea la examenul microscopic a
probelor recoltate din leziunile herpetice a celulelor gigante polinucleare
si incluziunilor intracelulare.

Confirmat: Un caz compatibil cu descrierea clinica si confirmat prin una sau mai
multe metode de laborator.

Anticorpii IgM si IgG anti HSV tip I si II in serul sanguin se evalueaza
numai in raport cu depistarea virusului herpetic, antigenelor sau ADN-lui
viral In sange.

Anexa 2. Definitie de caz de encefalitd (meningoencefaliti) herpetica [20]:

1. Caz standard posibil:

Debut acut, precedat de un sindrom de catar respirator, eruptii herpetice pe piele si/sau mucoase;
prezenta simptomelor generale si neurologice tipice de encefalitd (meningoencefalitd) acuta primara
fara altd cauza imputabild: sindrom meningean nepermanent, sindrom encefalic cu tulburari de
constientd, sindrom convulsiv. Pentru nou-nascuti — nastere din mama cu anamnestic de IH in
sarcind sau contactul din primele zile de viata cu persoane cu IH; pentru copii mici - prezenta
contactului epidemiologic cu 7-14 zile inainte de imbolnavire cu mamele sau alti membri ai familiei
cu manifestari clinice de herpes (labial, genital etc.).

2. Caz standard probabil:

1.  Prezenta simptomelor clinice sugestive pentru encefalita (meningoencefalita) virala acuta
primara focala sau difuza.

2. Hemoleucograma: leucocitozi pani la 20x10%1 cu deviere a formulei spre stanga, crestere
usor moderatd a VSH-Iui.

3. LCR - in caz de encefalita: citorahia < 10 x 10° /I; proteinorahia — la limitele superioare ale
normei; in caz de meningoencefalitd: - pleocitoza limfocitarda moderatd (20-500x10° /1)
insotita de o crestere a continutului de proteine pana la 1,5 — 2,0 g/l, eritrocite solitare.)

3. Caz standard confirmat de EH
1.  Prezenta simptomelor neurologice tipice de encefalitd (meningoencefalitd) acutd primara
focald sau difuza.
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2. LCR (meningoencefalita)- pleiocitozd limfocitarda moderati (20-500x10° /I) proteinorahie
pani la 1,5 — 2,0 g/l, eritrocite solitare; in caz de encefalitd purd — citorahia < 10 x 10%!;
proteinorahia — la limitele superioare ale normei.

3. Decelarea virusului herpetic, antigenelor lui sau ADN-ului viral in LCR si sange prin metode
virusologice clasice (evidentierea HSV in culturi celulare), imunoflurescente cu anticorpi
monoconali si tehnici PCR.

4.  Anticorpii IgM si IgG anti HSV tip I si II in serul sanguin (la a 4-7-a zi a bolii — aparitia IgM,
cresterea titrului de IgG in dinamica — se evalueaza numai in raport cu depistarea virusului
herpetic, antigenelor lui sau ADN-ului viral in LCR si sange).

5. Rezonanta Magnetica Nucleara (Computer Tomografia cerebrald) din ziua a 3-a de la debut -
focare de hipodensitate, apoi de necroza in lobul frontal, temporal sau occipital al encefalului.

Anexa 3. Tratamentul etiopatogenic al encefalitelor virale [26]

Nr. Factori patogenetici Manifestari clinice Tratamentul

d/r

1 Viremie Semne toxice Aciclovir

Replicare viralain generale - Interferoni
S.N.C. Imunoglobuline specifice
V.

2 Sindromul de Cefalee, vome, diuretice osmotice
hipertensiune — convulsii — (Manitol)
intracraniana diuretic de ansa

(Furosemid)
3 Edem cerebral Convulsii, tulburari Diazepam sau
Dislocare —>de constienta, coma —> Oxibutirat de sodiu
Acid valproic (Depakin)
Barbiturate
Dexametazona
Manitol
Albumina
Respiratie dirijata
4 Afectarea Semne de focar Neurocitoprotectori
substantei albea — cerebral — > (solcoseril, actovegin,
creierului instenon)
Difuza Nootrope
Locala (piracetam)
5 Modificari Decorticare Neurocitoprotectori
necrotice si atrofice — Decerebrare —>  (solcoseril, actovegin,
ale creierului Pareze instenon)
Ataxie Nootrope
Convulsii Piracetam
Cerebrastenie Vitamine gr. B
Tratament

balneosanatorial
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Anexa 4. Formular de conduiti a pacientului in virsti pina la 18 ani cu IH forme generalizate

(Examenul clinic §i paraclinic, tratamentul de bazd, consecintele)

FACTORII EVALUATI

DATA

|. Manifestarile clinice

Febra

Cefalee pronuntata

Vome repetate

Hiperestezie cutanatd

Fotofobie

Hiperacuzie

Tipat inconsolabil

Tulburari de constienta

Convulsii

. Semne de focar cerebral

RIB|Q®N|o|g|~w|N

. Semne meningiene:

- Redoarea cefei
- S.Kerning
- S.Brudzinski

12.

S. Lesage

13.

Bombarea fontanelei anterioare

14.

Pozitia ,,in cocos pe pusca”

15.

Eruptii veziculare si evolutia lor.

11. Datele paraclinice

. Analiza generala a sangelui +

trombocitele

Analiza generala a urinei

w

Punctia lombara si analiza LCR:
- citologica
- biochimica

lonograma sangelui (K, Na, Ca, CI)

Echilibrul acido-bazic

Ureea

Creatinina

X N0~

Glucoza

9

Protrombina

10.

Timpul de coagulare

11.

Grupa sangelui

12.

Rh-factor

13.

Metoda virusologica clasica -

evidentierea VHS in culturi celulare in
sange, LCR si continutul vezicular

14.

Metoda imunoflurescenta cu anticorpi

monoconali pentru depistarea antigenului
VHS in sange, LCR si continutul vezicular

15. PCR pentru depistarea ADN-ului VHS
in sange

16. PCR pentru depistarea ADN-ului VHS
IN LCR

17. PCR pentru depistarea ADN-ului VHS
in continutul vezicular

18. Computer Tomografia, = Rezonanta
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Magnetica Nucleara cerebrala (la necesitate)

19. Examenul fundului de ochi

20. Electroencefalograma (la necesitate)

Tratament

1. Antivirale
- Aciclovir pentru uz intravenos
flacoane 250 mg;
- Aciclovir crema 5%

2. Antibiotice:
- Ampicillinum;
- Cefotaximum

3. Corticosteroizi:
- Prednisolonum
- Dexamethasonum

4. Terapie de dezintoxicare si/sau
restabilirea volimului plasmatic:

- Sol.Ringer (Natrii chloridum+
Kalii chloridum+Calcii
chloridum);

- Sol.Natrii chloridum 0,9%;

- Sol.Glucosum 10%;

- Sol.Dextranum 40;

- Albuminum 10%,15%;

- Plasma congelata.

Diuretice:
- Mannitolum;
- Furosemidum;
- Acetazolamidum (Diacarb);
- Alte.

o

Imunomodulatoare:
- Pentaglobin*;
- Santoglobin*;
- Interferonum alfa-2b;
- Pacovirinum.

o

IV. Supravegherea postexternare

1. Pe parcursul primului an — la fiecare 3
luni

2. Pe parcursul anilor 2 si 3 — la fiecare 6
luni

w

Neurosonografia

&

Ecografia craniana

5. Electroencefalografia
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Anexa 6. Ghidul pacientului cu
Infectia herpetica la copil
(Ghid pentru pacienti, parinti si persoane de ingrijire)
Introducere
In acest ghid se descrie asistenta medicala si tratamentul copiilor cu IH in cadrul serviciului de sanitate din
Republica Moldova. In ghid se explica indicatiile adresate pacientilor cu IH, dar si familiilor acestora,
parintilor si persoanelor de ingrijire, la fel si tuturor celor care doresc sa cunoasca mai multe despre aceasta
infectie.
Ghidul va va ajuta sa intelegeti mai bine optiunile de ingrijire si tratament ale pacientilor cu IH, care trebuie
sd fie disponibile 1n serviciul de sandtate. Nu sint descrise in detalii maladia, analizele si tratamentul necesar.
Despre acestea veti afla de la medicul de familie sau de la asistenta medicala. In ghid veti gisi exemple de
intrebari pe care le veti putea adresa pentru a obtine explicatii. Sunt prezentate si surse suplimentare de
informatii.
Indicatiile din ghidul pentru pacienti includ:
Modul in care medicii trebuie sa stabileasca daca o persoana sufera de [H
Tratamentul diverselor forme de IH la copii la etapa prespitaliceasca
Urgentele in IH si tratamentul lor
Modul in care trebuie sa fie supravegheat un copil cu [H

AN

Asistenta medicala la care trebuie sa beneficiati

Tratamentul si ingrijirea medicald de care beneficiati trebuie sd ia in considerare necesitatile si preferintele Dvs.
personale. Aveti dreptul sa fiti informat pe deplin si sd luati decizii impreund cu cadrele medicale care va
trateaza. In acest scop, cadrele medicale trebuie si va ofere informatii pe care si le intelegeti si care si fie
relevante pentru starea Dvs. Toate cadrele medicale trebuie sa va trateze cu respect, sensibilitate si intelegere si
sa va explice simplu si clar ce este IH si care este tratamentul cel mai potrivit pentru Dvs.
Informatia pe care o veti primi de la cadrele medicale trebuie sa includa detalii despre posibilele avantaje si
riscuri ale tuturor tratamentelor.
Tratamentul si asistenta medicala de care beneficiati trebuie sa ia in considerare necesitatile religioase, etnice si
culturale pe care le aveti. Trebuie sa se ia in considerare si alti factori: dezabilitatile fizice, problemele de
vedere, sau auz, dificultatile de citire si vorbire.

Infectia herpetica
IH este o maladie cauzata de virusul Herpes simplex tipurile 1 si 2, ce se transmite prin contact direct, pe cale
genitald, orogenitala, transplacentard si transfuzionald. Este posibila si infectarea prin autoinoculare si prin
obiectele de uz contaminate. Maladia se caracterizeazad prin eruptie veziculard pe piele si mucoase grupata in
buchete, pe fond eritematos, care se va decapita rapid, pe piele fiind inlocuitd cu cruste sau encefalita
(meningoencefalitd) cu sau fard eruptii veziculare pe piele. Diagnosticul IH se stabileste in baza manifestarilor
bolii (febra, eruptie veziculard pe piele si mucoase, cefalee, vome, redoarea cefei, semne meningiene: Kernig,
Brudzinski, Lesage pozitive, bombarea fontanelei anterioare). Se ia in considerare si contactul cu un bolnav de
IH.

Instruire si echipament
Medicii de familie si asistentele medicale trebuie sa fie instruii cum sa examineze un pacient cu IH, indeosebi
cu febra, cefalee, voma si eruptii veziculare.

Diagnosticarea IH
Analizele bolnavilor cu IH forme generalizate spitalizati trebuie sa includa 1-2 analize de sange, 1-2 analize de
urind, 2 analize a lichidului cefalorahidian, dobindit prin punctia lombara (investigatie obligatorie pentru
confirmarea diagnosticului de meningitd), testari ale sangelui si lichidului cefalorahidian la virusul Herpes
simplex (investigatie obligatorie) pentru confirmarea infectiei herpetice, analize biochimice ale sangelui (1-2)
pentru aprecierea gravitatii bolii.
Dupa obtinerea rezultatelor testelor si analizelor de laborator medicul trebuie sa discute rezultatul cu Dvs. si sa
va comunice modalitatile de tratament .

Tratamentul medicamentos
De la prima consultatie, medicul va evalueaza severitatea bolii si criteriile de spitalizare. Diagnosticul de
infectie herpeticd odatd stabilit indicd initierea imediati a tratamentului antiviral. in caz de encefalita
(meningoencefalitd) cu sau fara eruptie veziculara, forme grave, medicul de familie va invita ,,Ambulanta”,
initiind pe parcurs asistenti medicald urgenta prespitaliceasca. In caz de forme mucocutanate medicul de
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familie va indica copilului izolare si tratament antiviral la domiciliu, va monitoriza starea bolnavului pe parcurs
pentru a determinat evolutia bolii si efectul tratamentului.
Tratamentul nemedicamentos
Medicul de familie si asistenta medicala trebuie sa discute cu Dvs alimentatia si programul de exercitii fizice
necesare. Dupa externare din spital medicul de familie trebuie sa supravegheze starea sanatatii Dvs., sa consulte
medicul neurolog (daca ati suportat encefalita sau meningoencefalita).
intrebiri despre medicamentele utilizate in TH
v Explicati-mi de ce ati ales sd-mi prescrieti acest medicament?
v" Cum imi va ajuta medicamentul?
v" Care sint efectele secundare realizate de acest medicament? La care trebuie sa atrag atentia
indeosebi?
v Ce trebuie sa fac in caz de efecte secundare? (sa sun medicul de familie sau s chem
»<Ambulanta”, sau sa merg la sectia de urgente a unui spital?)
v Cit timp va dura tratamentul?
v Ce se va intimpla daca refuz acest medicament?
v/ Unde mai pot citi despre acest medicament?

intrebiri despre evidenta tratamentului

v’ Exista alte medicamente pentru aceastd boala pe care as putea sa le incerc?

v" Se poate sa schimb doza medicamentului pe parcurs?

v" Daca ma voi simti bine, se poate sa intrerup medicamentul mai devreme decit a fost indicat?
v" Pe cind trebuie sa ma programez pentru altd vizita?

Continuarea sau intreruperea tratamentului

De reguld, tratamentul infectiei herpetice mucocutanate dureaza 5 zile. Administrarea
medicamentului poate fi Intreruptd doar de medicul Dvs.

Daca pe parcursul tratamentului starea Dvs. se va agrava (febra, vome, cefalee, convulsii) medicul
de familie, sau medicul ,,Ambulantei” va va acorda ajutorul medical necesar si va va spitaliza.
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Anexa 7. FISA STANDARDIZATA DE AUDIT MEDICAL BAZAT PE CRITERII PENTRU

INFECTIA CU VIRUSUL HERPES SIMPLEX LA COPIL

FISA STANDARDIZATA DE AUDIT MEDICAL BAZAT PE CRITERII PENTRU
INFECTIA CU VIRUSUL HERPES SIMPLEX LA COPIL - stationar

Domeniul Prompt

Definitii si note

caz

1 | Denumirea IMSP evaluata prin audit denumire oficiala
2 | Persoana responsabilda de completarea fisei | nume, prenume, telefon de contact
3 | Numarul fisei medicale
4 | Ziua, luna, anul de nastere a pacientului/ei | ZZ-LL-AAAA; necunoscut = 9
5 | Sexul pacientului/ei masculin = 1; femenin = 2
6 | Mediul de resedinta urban = 1; rural = 2; necunoscut = 9
7 | Numele medicului curant nume, prenume, telefon de contact
INTERNAREA
o N AMP =2; AMU = 3 sectia consultativa = 4;
Institutia medicald unde a fost e SR _
8 solicitat ajutorul medical primar institutie medicala privata = 6; stationar = 7;
adresare directa = 8; alte institutii = 10; necunoscut = 9
9 | Data si ora internarii in spital Data (ZZ: LL: AAAA); ora (00:00); necunoscut = 9
10 Data si ora interndrii in Terapie Data (ZZ: LL: AAAA); ora (00:00);
intensivd/SATI nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9
11 Durata internarii in Terapia numadr de ore
Intensiva/SATI (zile) nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9
12 | Durata interndrii in spital (zile) numadr de zile; necunoscut = 9
13 | Transferul in alte sectii nu = 0; da = 1; necunoscut =9
14 | Respectarea criteriilor de transportare nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9
15 | Respectarea criteriilor de internare nu = 0; da = 1; necunoscut = 9
DIAGNOSTICUL
16 | Starea pacientului la internare usoard = 2; Tedle = 3; grava = 3; hipertoxicd = 4;
necunoscut =9
. T .. pina la 3 zile = 2; 4-7 zile = 3; peste 7 zile = 4;
17 | Ziua spitalizarii din debutul maladiei necunoscut = 9
nu = 0; da = 1; necunoscut = 9
analiza generala a sdngelui = 2; analiza gen. a urinei =
C 3;
18 | Investigatii i de laborator analiza biochimica a singelui = 4; punctie lombara = 6;
analiza serologica ( ELISA) la HSV = 7; PCR ADN
HSV =8
19 | Cosultat de alti specialisti nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9
20 | Investigatii indicate de catre alti specialisti | nu =0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut =9
ISTORICUL MEDICAL AL
PACIENTILOR
21 | Face parte pacientul din grupul de risc nu =0; da =1; necunoscut =9
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22 | Managementul starilor de urgenta nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9
23 | Maladii concomitente inregistrate nu =0; da =1; necunoscut =9
24 Prezenta puseelor de infectie herpetica in nu = 0: da = 1: necunoscut = 9
antecedente
TRATAMENTUL
AMP =2; AMU = 3; sectia consultativa = 4; stationar
25 | Unde a fost inifiat tratamentul = 6; institutie medicala privata = 7; alte institutii = 8;

la domiciliu = 10; necunoscut =9

Tratamentul antiviral (interferon)

26 | sau imunopatogen nu =0; da = 1; necunoscut =9
(inductor de interferonogeneza, etc.)
27 | Tratament topic local nu = 0; da = 1; nu a fost nevoie=5; necunoscut = 9

28

Tratamentul simptomatic
(inclusiv cel de urgenta)

nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut =9

29

Respectarea criteriilor de monitorizare
clinica

si paraclinica a pacientilor cu nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9

mononucleoza
infectioasd, forme medii si grave

30 | Efecte adverse Inregistrate nu =0; da =1; necunoscut =9

31 | Rezultatele tratamentului vindecare = 2; ameliorat = 3; fara schimbari = 4;
complicatii = 6; necunoscut = 9

32 | Respectarea criteriilor de externare nu =0; da =1; necunoscut =9

33 | Data externarii/transferului sau decesului data externdrii/transferului (ZZ: LL: AAAA);

necunoscut = 9

Data decesului (ZZ: LL: AAAA); necunoscut =9
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