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Caracteristica clinico-imunologică a infecţiei respiratorii acute  
la copilul sub 5 ani, asociată cu infecţia herpetică
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Clinico-immunological characteristics of acute respiratory diseases in children under 5 years old,  
associated with Herpes-infection

The research group was 47 children under 5 years old with severe respiratory diseases, associated with Herpes-infection. Diagnosis of Herpes-infection 
was confirmed by PCR and IFM. Immunological disorders were observed in 2/3 cases (decreasing level of CD4, CD8, CD20 and serological fraction IgA 
and IgG). The presence of HSV and/or CMV in parents was confirmed (PCR – 79%, ELISA – 11%). Viral association (ARD, HSV, CMV) determines 
immunological disorder and severity of clinical manifestations.

Key words: acute respiratory diseases, herpes virus, immunological disorder.

Клинико-иммунологическая характеристика острых респираторных заболеваний у детей в возрасте до 5 лет 
ассоциированные с герпес инфекцией

Группа исследования составила 47 детей в возрасте до 5 лет с тяжелыми респираторными заболеваниями, сочетанные с герпес инфекцией. 
Диагноз герпетической инфекции подтвержден методами ПЦР и ИФМ. Иммунологический дисбаланс отмечен у 2\3 случаев (снижение уровня 
СД8, СД4, СД20 и сывороточных фракций IgA и IgG). Подтверждено наличие HSV и\или CMV у родителей (методом ПЦР – 79% и ИФА – 
11%). Вирусная ассоциация (ОРЗ, HSV, CMV) определяет иммунный дисбаланс и тяжесть клинического течения.

Ключевые слова: острое респираторное заболевание, герпес вирус, иммунологический дисбаланс.

Actualitatea temei
Infecţia herpetică are o extindere vastă, cu precădere în ţările 

economic dezavantajate. Peste 90% din populaţia adultă posedă 
anticorpi antiherpes de tip I, iar la 73% – de tipul 2, astfel adu-
când mari prejudicii sănătăţii populaţiei mature şi de copii, fiind 
un indiciu sigur şi direct de deficienţă imună. Mortalitatea, cau-
zată de infecţia herpetică în lume după estimarea şi confirmarea 

OMS, este pe locul doi (15,8%) în rândul infecţiilor virale, ce-
dând doar gripei (35,8%) [1, 6].

De remarcat, că la copii infecţia cu virusul herpetic simplex 
se prezintă mai frecvent asimtomatic şi de tip 1 (90 % cazuri). 
Conform datelor statistice numai 1% dintre copii înregistrează 
primoinfecţia, care se manifestă prin herpes labial, gingivosto-
matită herpetică, encefalită herpetică etc. Varianta infecţiei tip 2 
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Obiective. 1. Evaluarea datelor anamnezice, clinico-paraclini-
ce în infecţiile respiratorii acute grave cu asocierea infecţiei herpe-
tice. 2. Studierea statutului immunologic celular şi umoral. 3. Exa-
minarea anticorpilor antiherpetici, anti CMV în serul sangvin, 
urină la pacienţii manifeşti, cât şi determinarea AND herpetic în 
ser şi urină la pacienţii cu anamneză pozitivă familială privitor la 
herpes virus şi/sau CMV.

Material şi metode
Obiectul studiului a cuprins 47 de pacienţi, cu vârsta până la 

5 ani , cu infecţie respiratorie acută severă. După o anchetă speci-
al întocmită, au fost incluşi în studiu numai pacienţii cu anamne-
ză herpetică familial pozitivă. Copiii au fost divizaţi în 3 grupuri, 
conform vârstei: de la 6-12 luni (16,8%); 12-24 de luni (60,9%); 
24-36 de luni (15,5%). De menţionat, că 1/5 dintre copiii incluşi 
în studiu, au avut greutatea la naştere până la 3000 gr, 1/3 dintre 
ei – greutatea cuprinsă între 3 000-3 500 gr şi numai 10% dintre 
copii posedau greutatea la naştere de peste 3 500 gr.

Anamneza familială argumentează incidenţa crescută a in-
fecţiei herpetice (94%). Iar 16% din intervievaţi posedau infecţia 
CMV. La 14% dintre copiii lotului de studiu s-a stabilit diagnos-
tic pozitiv la infecţia herpetică. Odată cu investigaţiile de ruti-
nă (hemoleucograma, sumarul urinei, coprocultura, radiogra-
fia toracelui) în infecţiile respiratorii acute severe, s-au efectuat 
examinări virusologice (reacţia de amplificare genică (PCR) ale 
materialelor biologice, ser şi urină. In privinţa examinărilor imu-
nologice, specific în diagnosticul de confirmare a infecţiei her-
petice s-a realizat: analiza imunoenzimatică pentru evidenţierea 
anti - IgM, IgG, HSV, anti - IgM, IgG, CMV, cu testarea imunităţii 
tisulare (T-, B-limfocite) şi umorale (IgA, IgM, IgG). Metoda de 
elecţie cu veridicitate majoră în diagnosticul infecţiei herpetice 
este aprecierea ADN în plasmă şi urină, în special, a indivizilor 
asimptomatici şi anamneză pozitivă la anchetare.

Fig. 1. Aprecierea AnD-ului în sânge si urină.

În figura 1 rezultatele relevă o incidenţă crescută a ADN 
CMV în plasmă în 25,9% cazuri, pe când ADN HSV tip.1, 2, 6 
a fost pozitiv în 27,6% cazuri. Depistarea ADN în urină în 2/3 
cazuri a fost pozitiv ADN-CMV şi numai 7,4% ADN-HSV tip. 1, 
2. Pentru aprecierea infecţiei herpetice forma latentă, persistenţa 
titrului de anticorpi specifici depăşeşte de trei ori titrul normei, 
fapt prezent în studiu cu o incidenţă de 3,1%. Este necesar de re-
marcat, că titrul de anticorpi specifici CMV semnificativ de înalt, 
comparativ cu cei herpetici. La 88,9% dintre copii s-a depistat 
titrul foarte crescut de anticorpi specifici HSV tip. 1, 2. În studiul 
efectuat, infecţia herpetică la copii a fost semnalată la aproape 
1/3 dintre pacienţi, asociată cu cea citomegalovirotică, având ar-
gumente de prezenţă a infecţiei latente la 3% dintre pacienţii cu 
afectare severă a sistemului respirator [3, 9, 7].

la copii se prezintă, de regulă, în adolescenţă în raport cu activi-
tatea sexuală a acestora [1, 6].

Infecţia herpetică prezintă un grup de maladii infecţioa-
se produse de viruşii din familia herpes virydae – viruşii Her-
pes simplex (VHS-1, VHS-2), virusul varicelozosterian (VVZ), 
virusul Epştein Bar (EBV), citomegalovirusul (CMV), viruşii 
herpetici umani (VHM) [6, 7, 8]. Aceşti viruşi se clasează astfel: 
α-herpesviruşi (VHS-1, VHS-2 şi VVZ); β–herpesviruşi (CMV, 
VHU6, VHU7) şi γ-herpesviruşi (EBV, VHU8) cu manifestări 
clinice de infecţie atât primară, cât şi în reactivare.

Sursa de infectare pentru copil este mama, familia sau o per-
soană bolnavă şi/sau purtător de virus. Dintre persoanele clinic 
sănătoase elimină VHS-1 intermitent sau permanent 2,0-8,0%. 
Determinarea perioadei de contagiozitate este foarte dificil de re-
alizat, pentru că e nedefinită trecerea infecţiei primare în infecţie 
cronică, latentă sau persistentă [3, 8].

În populaţia de copii, infecţia herpetică influenţează siste-
mul imun imatur prin dezvoltarea unui dezechilibru al imuni-
tăţi umorale, fără ca acesta să ducă la eliminarea virusului din 
organism. În acest caz, virusul herpetic reprezintă o formă in-
tegrală cu ADN celular în ganglionii trigeminali sau în gangli-
onii senzitivi paravertebrali. Reactivarea clinică este cauzată de 
boli febrile, răceală, stări de stres, boli metabolice etc. Virusul 
herpetic are dimensiuni de 120-150 nm. Nucleocapsida conţi-
ne o moleculă de AND-dublucatenar, 80 de gene, fiecare dintre 
ele codificând o proteină virală, care are capacitatea de inhibiţie 
a imunităţii T-celulare şi funcţia citotoxică a limfocitelor. Tro-
pismul acestor viruşi spre B-limfocite favorizează persistenţa lor 
pe tot parcursul vieţii. Persistenţa herpes viruşilor în ganglionii 
sistemului nervos dereglează activitatea sistemului nervos vege-
tativ şi a sistemului nervos central. Afectarea sistemului nervos 
cu HSV ocupă primul loc în Europa şi cauzează mortalitatea in-
fantilă până la 80%. În condiţiile, în care majoritatea indivizilor 
infectaţi au formă asimptomatică, fenomenul de latenţă virală 
persistă şi aceşti viruşi defavorizează copiii, ducând la apariţia 
disfuncţiilor imunologice prin afectarea celulelor imunocompe-
tente (T-limfocitele), fapt ce contribuie la formarea substratului 
de apariţie a imunodeficienţelor secundare şi formelor generali-
zate [2, 5, 8]. Infecţia herpetică adesea se asociază cu alţi germeni 
intracelulari, incidenţa acestei asocieri (HSV, CMV) şi afectarea 
persistentă poliorganică, în special, a sistemului imun în forma-
re şi maturizare, duce la o evoluţie severă a infecţiei respiratorii 
acute cu complicaţii diverse, în prezenţa comorbidităţilor (mal-
nutriţie, anemie carenţială etc.).

Expunere generală
La copiii de vârstă mică, cu afecţiuni respiratorii acute, evo-

luţia severă este determinată de particularităţile de vârstă ale răs-
punsului imun şi stările tranzitorii de imunodeficienţă, prezenţa 
infecţiei herpetice persistente. Severitatea bolii s-a constatat prin 
următoarele semne: febră înaltă, persistentă, vome repetate, in-
apetenţă, somnolenţă, convulsii, polipnee, retracţii sternale, tiraj 
al cutiei torcice etc. Asocierea infecţiilor herpetice şi respiratorii 
severe are loc, în general, la pacienţii cu răspuns imun dezorga-
nizat, care posedă patologii neurologice, malnutriţie şi anemie 
carenţială etc.

Scopul. Cercetarea particularităţilor clinico-imunologice la 
pacienţii cu vârstă sub 5 ani în afecţiuni respiratorii acute, cu 
evoluţie severă, în asociere cu infecţiile herpetice persistente.
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 Fig. 2. Imunitatea umorală la copiii suspecţi la infecţii 
herpetice.

Este elocventă reacţia umorală prezentată în fig. 2 (cu valori 
normale sau scăzute), ceea ce exprimă starea protectivă a mu-
coaselor, factor de neutralizare a virusurilor şi exersarea efectelor 
bactericide asupra epiteliului mucoasei respiratorii.

Deficitul de IgA predomină în 2/3 din cazuri la copiii cu ma-
nifestări severe, iar la 1/3 dintre ei se atestă insuficienţă de IgG. 
Acest fapt denotă dezechilibrul imunologic, ce favorizează evolu-
ţia severă a manifestărilor clinice, afecţiunea respiratorie acută. 
În răspunsul imun se implică toate compartimentele imunolo-
gice. Răspunsul imun specific, fiind un proces foarte complex, 
implică toate tipurile de celule, însă, limfocitele, fiind responsa-
bile de proliferarea şi diferenţierea acestora, asigură specificitatea 
răspunsului imun. Controlul activităţii macrofagale determină 
etapa finală de lichidare a agresorului.

De remarcat că în cazul prezenţei infecţiei herpetice este pre-
zentă supresia T- celulelor, la mai mult de 1/3 din subiecţi, fiind 
însoţită de limfocitopenie, astfel suprimând amploarea şi dezor-
ganizând răspunsul manifestărilor clinice (fig. 3).

Fig. 3. Schimbările imunităţii celulare din studiu la copiii cu 
afecţiuni respiratorii acute severe.

Nu în ultimul rând, se atestă diminuarea CD8 ce reprezintă 
limfocitele T citotoxice, responsabile de neutralizarea celulelor 
infectate. Reducerea populaţiei T-helperilor (CD4) argumen-

tează diminuarea activităţii macrofagilor, B-limfocitelor. Lim-
focitele citotoxice (CD4, CD8) recunosc antigenii sub formă 
fragmentară peptolitică de pe suprafaţa macrofagilor, realizând 
răspunsul imun. Producerea anticorpilor specifici şi nespecifici 
sunt asiguraţi, în special, de CD20 care la copiii din studiu au 
valori în limitele normei de vârstă. Cele expuse mai sus relatează, 
că la peste 80% dintre copiii examinaţi prezintă deficienţe imune 
datorită infecţiilor virale intracelulare, care au contribuit la apari-
ţia şi manifestarea severă a infecţiilor respiratorii acute.

Concluzii
1. Asocierea infecţiei respiratorii acute cu infecţia herpetică per-

sistentă sau lentă denotă evoluţia gravă şi severă.
2. Infecţiile herpetice persistente intracelulare afectează imuni-

tatea celulară, pe când în asociere cu alte infecţii virale, pot 
implica adesea sever imunitatea umorală.

3. În infecţiile respiratorii acute severe întâlnim la o treime din 
cazuri asocierea infecţiei herpetice şi CMV.

4. La 2/3 dintre copiii incluşi în studiu, IgG se prezintă crescută 
de trei ori faţă de normă ceea ce denotă prezenţa infecţiei her-
petice persistente.

5. Este certă situaţia prezenţei tulburărilor imunologice pe toa-
te dimensiunile, atât a imunităţii celulare, cât şi celei umorale 
ceea ce argumentează severitatea şi complexitatea asocierii in-
fecţiei latente, persistente cu o infecţie acută respiratorie.

6. La prezentarea anamnezei pozitive familiale cu herpes virus 
se recomandă utilizarea algoritmului de diagnostic propus, la 
includerea copiilor în grupul de risc, pentru o supraveghere 
riguroasă şi tratament de recuperare adecvată.
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