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Protocol clinic standardizat

Infectia cu virus herpes simplex

A. Partea introductiva

Al

Diagnostic

Infectia neonatala cu virus herpes simplex
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Utilizatorii

Sectiile de nou-nascuti
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Scopul
protocolului

Sporirea calitatii managementului nou-nascutilor cu risc de dezvoltare a infectiei
neonatale provocate de Herpes virus (HSV).
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Al

Definitii

Herpesul este cea mai frecventa consecinta a infectiei materne si corspunde infectarii
prenatale, provocata de virusul Herpes hominis.

A.8.

Informatia
epidemiologica

Infectia este produsa de virusul herpetic, care este un ADN virus.

Existenta unui procent mare de forme clinice asimptomatice cu excretia

virusului contribuie la extinderea ,,endemica” a infectiei cu VHS. Exista doua
variante antigenice a VHS: VHS tip 1, asociat cu infectia orald, si HSV — 2 - cu
infectia genitala, insa pot fi si infectii mixte cel mai incriminat in infectia perinatala
fiind tipul 11, realizat pe cale verticala (herpes genital la mama, primoinfectie sau
reactivare).
Infectia cu VHS se defineste clinic si serologic. Serologic, infectia cu VHS poate fi
primara, non-primara sau recurenta. Infectia primara este definita ca o infectie cu
VHS; sau VHS; ce apare la un individ seronegativ pentru ambele virusuri. Infect.ia
non-primara este definita prin izolarea VHS; sau VHS, la un individ in prezenta de
anticorpi heterologi n perioada unei infectii curente; de exemplu, izolarea VHS; la
un individ care este seronegativ pentru VHS;, dar este seropozitiv pentru VHS,.
Infectia recurenta este definitl prin izolarea VHS; sau a VHS; la indivizi cu anticorpi
preexistenti pentru tipul de virus izolat. Clasificarea clinica a infectiei cu VHS este
stabilita independent de clasificarea serologica. Astfel, cu exceptia perioadei
neonatale, infectiile primare, non-primare si recurente pot fi simptomatice sau
asimptomatice.

Incidenya: 1/2000- 1/5000 de nasteri pe an.

Tn ultimii 25 infectia cu HSV printre nou-nascuti constituie 28,2/100.000 nou-
nascuti vii si este In crestere in SUA. Tn Europa se inregistreaza 1 caz / 70.000
nasteri.

Transmiterea infectiei are loc pe cale transplacentara. Rata de transmisie cu HSV
depinde de tipul de infectie materna la expulsie si de unii factori obstetricali. O rata
semnificativa crescuta a infectiei neonatale HSV apare in infectii materne primare
sublicinice n raport cu infectiile recurente cu HSV.

Raspunsul imun umoral consta in aparitia de anticorpi specifici IgM (dupa a 7-a
zi a bolii) si 1gG (dupa a 15-a zi a bolii), care vor proteja organismul de noi viremii
cu acelasi virus.

Infectia cu HSV se poate realiza ca infectie nozocomiala (in maternitati,
colectivitati de copii).

Tn Republica Moldova nu avem o statistica privind incidenta infectiei provocate
de HSV.

B. Partea generala

B.1.

Nivel de asistenta medicala antenatala

Descriere

Motive Pasi

B.1.1.

Tn sala de nastere

Cunoasterea statutului Cunoastere anamnezei mameli,




mamei pana la nastere. | daca e posibil, cind a avut loc

seroconversia (pina la 28 s. de
sarcina sau mai tarziu).

B.2. Nivel de asistenta medicala spitaliceasca
B.1.2. La internare
Descriere Motive Pasi
B.1.2.1. In sala de nastere se ia Operatia cezariana scade 1. Copil nascut din mama cu tablou
decizia despre modul de semnificativ.  riscul  de clinic de HG primoinfectie in nastere.
finisare a sarcinii. infectie neonatala HSV. Prelevatele pentru investigatii
virusologice vor fi colectate de la
nou-nascut in primele 36-48 ore dupa
nastere.

2. Copil nascut din mama cu tablou
clinic de RH a HG 1in nagtere. Parintii
vor fi instruiti pentru a recunoaste
semnele precoce semnele de herpes
neonatal si  se adresa imediat
medicului.

3. Copil nascut din  mama cu
anamnestic de HG, dar fara leziuni
in nagtere. Parintii vor fi instruiti
pentru a recunoaste semnele precoce
semnele de herpes neonatal si se
adresa imediat medicului.

4. Copil nascut din mama fara cu
simptome clinice suspecte pentru
herpes neonatal. Prelevatele pentru
investigatii  virusologice vor fi
colectate de la nou-nascut n primele
ore de nastere.

B.1.2. Diagnosticul
B.1.2.2. Reactia de polimerizare in lant la ADN — HSV 1 si HSV 2
C. Descrierea metodelor, tehnicilor si procedurilor
C.1. Factorii de risc
o Infectarea fatului are loc prin transmitere materno-fetala cu incidenta deiferita pe parcursul sarcinii si
actiune asupra fatului:
v <30 s.g. — infectie primara precoce: riscul de transmitere materno-fetala de la mama la nou-nascut
creste de la 25-50% ;
v >30s.g. — infecrie primara tardiva: riscul de transmisie pana la 25%, este preferata operatia
cesariana;
v" Infectie recurenta - riscul de tranmitere pana la 5%.
Cele mai frecvente anomalii sunt:
- microcefalee
microftalmie, corioretinita
- hidrocefalee
- chisturi subepindimale
- atrofie cerebrala
- calcificate intracraniene
C.2. Managementul in sala de nastere:
1. Prezenta neonatologului la nastere
2. Examenul fizic mnutios inclusiv oftalmoscopia
3. Examenul histologic al placentei (obligatoriu).
C.3. Managementul postnatal:




C.3.1. Diagnostic:

1. Raclaje de pe piele, mucoase, conjuctive, cavitatea bucala si orofaringe, urina, LCR .

2. Examenul microscopic al probelor recoltate din leziuni (cutanate, mucoase, bioptat, etc.) este
recomandat.

3. Examenul oftalmologic

4. USG creierului

5. LCR (numarul de celule, proteine si glucoza)

6. Metoda virusologica clasica - evidentierea VHS in culturi celulare n sdnge si continutul
vezicular

7. 1gA, IgM, IgG specifice HSV

8. PCRin lichidul cefalorahidian

9. ADN in LCR prin PCR

10. Bilirubina si fractiile ei

11. ALAT, ASAT

12. Bilirubina

13. Examen radiologic a cutiei toracice

14. EEG.

Diagnosticul de laborator al infectiei cu VHS trebuie sa includa: analiza LCR (numarul de celule,
proteine si glucoza); reactia PCR Tn LCR; testarea anticorpilor in fluorescenta direct (DFA) in leziunile
cutanate; culturi virale din nazofaringe, orofaringe, conjunctive, leziuni cutanate, LCR, sange, urina si
scaun. Testarea DFA este singura aprobatd pentru leziunile cutanate; ea nu trebuie efectuata pe
specimene de LCR sau pe mucoase datorita unor rezultate fals pozitive ce pot aparea.

C.3.2. » Clasificarea infectiei neonatale cu HSV:
1. Forma clinica cu afectarea pielii, ochilor si gurii.
2. Forma clinica cu afectarea S.N.C.
3. Herpesul diseminat neonatal.
1. Forma clinica cu afectarea pielii ochilor si mucoasei bucale (SEM):

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 Tn 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 keratoconjunctivitd herpeticd. La nivelul cavitatii bucale — gingivo-
stomatita si faringita herpetica. Tn 90% din cazuri se extinde catre S.N.C. sau evolueaza citre forma
diseminata; in 10% - pronosticul este favorabil, fiind present riscul complicatiilor ocular, ce pot evolua
spre cecitate. O minoritate de nou-nascui cu infecsie cu HSV nu prezinta niciodata leziuni cutanate in
cursul evolutiei bolii.

C.3.3. 2. Forma clinica cu afectarea S.N.C.

Reprezinta 40% din cazuri.

Debuteaza mai tarziu, dupa a 11-a zi de viata, uneori dupa 4-6 saptamani (contaminare postpartum).
Tablou de meningoencefalitd severa cu debut progresiv (febra, iritabilitate). sindrom encefalic
(conwulsii, bombarea fontanelei, opistotonus, sindrom piramidal), instalarea comei dupa 2-3 zile.
Modificari sugestive in LCR: pleiocitoza limfocitara discreta (5-200/mm3

hiperalbuminorahie (5-10 g/l), cresterea titrului interferonului in LCR.

Evolutie severa cu letalitate peste 70% si sechele neurologice severe la 90-95% din supravetuitori n
absenta tratamentului.
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3. Herpesul diseminat neonatal
Debut precoce in primele saptamani de viata.
Semne clinice: febra, refuzul sanului, petesii, icter, hepatosplenomegalie, hipoglicemie, acidoza, SDR,
colaps.
Tn 50% din cazuri — eruptii eritematoveziculoase, uneori cu evolutie necrotico-hemoragica.
Tn absenta tratamentului cu aciclovir:
v'afectare hepatica (hepatita necrozanta);
pneumonie interstitiala grava, detresa respiratorie
v" Hemoragie cutaneo-mucoasa difuza — trombocitopenica
v Miocardita




EUN
Esofagita
Keratita
SCID
Convulsii
Febra

Icter. -
Letalitatea atinge 80%, sechelele neurologice se inregistreaza in —’ﬂ

50% din supravetuitori.
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C.34. Rezultatele investigatiilor de laborator — IgM pozitiv.
PCR pozitiv — (ser, placenta, LCR, sau alte lichide biologice).
USG creier — calcinate intracerebrale (Fig. 1, 2)

C.3.5. Diagnostic diferencial de alte infecrii specifice:

v’ Citomegalovirus

v" Rubeola congenitala

v" Sifilis congenital

v" HIV infectie

v’ Varicela congenitala

Infecyii bacteriene
Candidoza congenitala
CA4. Tratamentul:
Riscul Tnalt de letalitatesi sechele neurologice importante impun initierea tratamentului antiviral din
momentul cand s-a suspectat infectia herpetica si pe toata perioada investigatiilor.
Tn caz de forme locale (mucoase si cutanate):
Igiena cavitatii bucale (clatituri cu sol. bicarbonat de sodiu 2%, Stomatidina — solutie pentru uz extern
1mg/1 ml, infuzie de musetel) .
In stadiu de epitelizare — badijonari ale mucoase bucale cu ulei de catina alba, ulei de maciege,
caratolina, regesan.
n caz de confirmare a infecfiei se recomanda:
Aciclovir —
Forma de administrare: - parenteral
Doza: - 60 mg/kg/zi
De continuat tratamentul pe parcurs a 14 zile pentru forma cutanata (tegumente, ochi si mucoase)
- 21 zile forma cu afectare SNC si diseminata.
Managementul HN este dependent de situatia clinica:

- Copil nascut din mamd cu tablou clinic de HG primoinfecrie in nastere. Tn scop profilactic se va
administra aciclovir endovenos in doza de 60 mg/kg/24 ore in 3 prize timp de 14 zile, in caz de
declansare a tabloului clinic a HN forma SNC sau disiminatd — tratamentul cu aciclovir
endovenos pana la 21 zile

- Copil nascut din mama cu tablou clinic de RH a HG in nastere. Tratamentul profilactic nu se va
indica din motivul riscului minimal de declansare a maladiei.

- Copil nascut din mama cu anamnestic de HG, dar fara leziuni in nastere. Tratamentul
profilactic nu se va indica
Copil nascut din mama fara cu simptome clinice suspecte pentru herpes neonatal. Se va
administra aciclovir endovenos in doza de 60 mg/kg/24 ore in 3 prize pana vor fi primite primele
rezultatele investigatiilor.

C.5. Supraveghere in primul an de viata:
C5.1 Nou-nascut cu risc de infectare:

Examenul clinic -1, 2, 3, 5, 7 si 12 luni viata
Examenul serologic- 1, 2, 3,5, 7 si 12 luni viata
Consultatia neurologului — 1 i 3 luni

USG creierului — 1 i 3 luni

Examenul oftalmologic — 1 si 3 luni
Audiometria—1 si 3 luni
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Nou-nascut cu infectat:

1. Examenul clinic-1, 2, 3, 6,9, 12 si 24 luni viata
2. Examenul serologic- 1, 2, 3, 5, 7 si 12 luni viata
3. Consultatia neurologului — 1, 3, 6 si 12 luni
4. USG creierului -1, 2 si 3 luni
5. Examenul oftalmologic — 1, 3, 6, 12 si 24 luni
6. Audiometria—-1, 6, 12 si 24 luni

C 6. Profilaxia

C6.1. Masurile de prevenire includ managementul femeilor:

v Nasterea prin operatie cezariana.

v Screeningul serologic al femeilor gravide
Masurile orientate spre mama:

v Respectarea regulilor elementare de igiena de catre mama: spalarea si dezinfectia
miinilor, utilizare manusi si masca,
Se recomanda de asemenea in scopul prevenirii infectiei severe:

v Excluderea personalului medical sau paramedical ce prezinta herpes labial la procesul de
ingrijire a nou-nascutilor;
v’ Separarea mamei afectate de herpes labial de copilul sau, pana la momentul cand
herpesul labial ajunge la cruste.

Abrevierile folosite in document

IgA Imunoglobulina A HSV -2 Herpes simplex virus tip 2

19G Imunoglobulina G LCR Lichid cefalo-rahidian

IgM Imunoglobulina M PCR Reactia de polimerizare in lant
HSV Herpes simplex virus USG Ultrasonografia creierului
HSV -1 Herpes simplex virus tip 1

Apraobat prin ordinul Ministerului Sanatatii nr.788 din 08 august 2014 ,,Cu privire la aprobarea Protocoalelor clinice standardizate
pentru medicii neonatologi din sectiile de reanimare si terapie intensiva neonatala”
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