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SUMMARY

IMMUNOLOGICAL INDICATORS IN CHILDREN WITH ARI COASSOCIATED WITH HERPES’ INFECTION

Key words: respiratory infections, herpes infections, disorders of immunity.
Backround. The presence of herpes’ infections in parents is a high risk for contagion in children. ARI proceeding 

against herpes, persistent form, is characterized by severe course. Mixed form of herpes infection (HSV + CMV) is 
prevalent in most children. ARI combination with HSV + CMV infections of secondary immunodefi ciency (lowering of 
CD-8, CD-4, CD-20, serum IgA fractions and IgG).

The objectiveof the study. Assessing immunological indices in children with acute respiratory infections,serious 
development coassociated with herpes infection.

Materials and Methods. Inthe study groupwere included 100 children with acute respiratory infections, serious 
development, hospitalized in SCMC PMSI no.1, years 2010-2012. Patients were divided into3 groups according to 
age: 1- children aged of 0-12 months(18,8%), 2- 12-24 months (62,9%),3 - 24-36 months (18,3%). Diagnosis ofherpes 
infection was noted by PCR and enzyme immunoassay. Humoral immunitywas assessed using the method Mancini, cell 
immunity with specifi c monoclonal.

Positive family epidemiological history at herpes infections was considered for all patients included in the study. 
Analysis of the resultswas performedby the method ofmedical statistics.

Conclusions. 
1. The presence of herpes contaminations in parents is a high risk for infection in children.
2. ARI leading to amid herpes infection, causes an imbalance of immune cells which are functional heterogeneity 

and may lead to immunopathology.
3. First of all, it concerns the CD4 + and CD8 + T-lymphocytes in the immune response, that perform, respectively 

helper and suppressor - cytotoxic function.
4. ARI combination with HSV +CMV infections of secondary immunodefi ciency, above all, it concerns the CD4 +and 

CD8 + T-lymphocytes in the immune response, that perform, respectively, helper and suppressor cytotoxic function. 
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Actualitatea temei. Conform studiilor epidemi-
ologice mondiale, afecţiunile aparatului respirator la 
copiii de vârstă fragedă reprezintă între 76 şi 86% 
din structura patologiei respective [7]. Anual, fi eca-
re a treia persoană de pe glob prezintă un episod de 
infecţie acută (IRA), însă nici aceşti indici nu refl ec-
tă morbiditatea adevărată prin infecţiile respiratorii 
acute la adulţi şi copii. Conform studiilor randomi-
zate efectuate de savanţii în domeniul pediatriei din 
Moscova, în Rusia ponderea infecţiilor respiratorii 
acute este de 90% din numărul total de afecţiuni la 
copiii sugari şi preşcolari [6]. Dintre aceştia - între 
15 şi 75% prezintă episoade frecvente de IRA( până 
la 8 pe an.). Infecţiile respiratorii recurente se asoci-
ază deseori cu activarea fl orei condiţionat patogene, 
infecţiilor persistente intracelulare, inclusiv a celei 
herpetice, care în fi nal pot induce imunodefi cienţe 
secundare.

Infecţiile respiratorii acute cu evoluţie severă la 
sugari şi copii de vărstă fragedă se caracterizează prin 
următoarele semne: febră înaltă persistentă,vărsături 
repetate,inapetenţă, somnolenţă,convulsii, polipnee, 
retracţie sternală.

Familia Herpeviryda cuprinde peste 100 de viru-
suri, dintre care doar 8 sunt strict patogeni pentru om: 
HSV-1, HSV-2, virusul varicelozosterian (VVZ)-3, 
virusul Epstein–Barr (EBV) – 4, citomegalovirusul 

(CMV)-5,virusurile herpetice umane (Human herpes 
vieus-HHV) - 6,7,8[1,4].

Este necesar de menţionat, că infecţiile oportune 
timp îndelungat au fost subestimate; studierea infec-
ţiilor herpetice la copii nu atrăgea atenţia specialişti-
lor timp îndelungat, dar posibilităţile contemporane 
de diagnostic (PCR şi metoda imuno-enzimatică) au 
schimbat calitativ situaţia.[4]

Conform estimărilor OMS, infecţiile herpetice sunt 
cele mai răspăndite infecţii pe planetă,mortalitatea ca-
uzată de aceste infecţii se plasează pe locul doi (15,8%) 
în grupul infecţiilor virale, după gripă (35.8%) [6]. 
Datele statistice mondiale arată că 33% din copiii de 
pănă la 5 ani prezintă anticorpi faţă de HVS-1, fi ind 
şi un indice indirect al defi citului imun. Incidenţa a 
infecţiei CMV la copii este între 50- 64% [5].

În ultimii 25 de ani incidenţa a herpesului neonatal 
a crescut de 10-20 ori, constituind în SUA 28,2 cazuri 
la 100000 nou născuţi, în Europa fi ind de 1:70000 de 
naşteri [12].

Transmiterea poate fi  realizată prin pasaj trans-
placentar (în 85% de cazuri), la trecerea prin fi liera 
genitală (8-10% din cazuri) sau de la persoanele în-
conjurătoare (inclusiv personalul medical), care sufe-
ră de herpes. Anume infecţiile herpetice în 80% cazuri 
provoacă infecţiile intrauterine [12].

Infecţia herpetică este urmată de o imunitate umo-

РЕЗЮМЕ

ИММУНОЛГИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ У ДЕТЕЙ С ОСТРЫМИ РЕСПИРАТОРНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ, 
ПРОТЕКАЮЩИЕ НА ФОНЕ ГЕРПЕТИЧЕСКОЙ ИНФЕКЦИИ.

Ключевые слова: острые респираторные инфекции‚ герпетические инфекции‚нарушение иммунитета.
Введение. Наличие герпетических инфекций у родителей представляет высокий риск для инфицирования 

детей. Острые респираторные инфекции (ОРИ), протекающие на фоне персистирующих или латентных форм 
герпинфекции, характерезуются тяжелым течением.Смешанная форма герпетической инфекции (HSV+CMV) 
превалируют у большинства детей.Сочетание ОРИ с HSV+CMV инфекциями способстовало нарушению им-
мунного статуса (понижение уровня CD-8, CD-4, CD-20, сывороточных фракций IgA и IgG).

Цель исследования. Определить иммунологические показатели у детей с ОРИ, протекающие на фонe 
герпинфекции.

Материал и методы. Группу исследованных детей составили 100 ребенка с тяжелым течением ОРИ, ко-
торые были госпитализированы в ГДКБ Nr.1 в 2010-2012 гг..По возрасту дети были распределены на 3 группы: 
I- дети в возрасте 6 -12 месяцев (18,8%); II – 12- 24 месяцев (62.9%); III – 24-36 месяцев (18,3%). Пациентам 
было проведено комплексноe клинико-инструментальное обсcледование. Диагноз герпинфекций был подтверж-
ден методами ПЦР и ИФА. Гуморальный иммунитет определен методом Mancini, клеточный иммунитет - 
помощью эритроцитов баранаУ всех пациентов установлен положительный эпидемиологический семейный 
анамнез по герпинфекциям.

Анализ результатов исследования проведен с помощью методов медицинской статистики.
Выводы:
Наличие герпетических инфекций у родителей представляет высокий риск для инфицирования детей.1. 
ОРИ, протекающие на фоне герпинфекции принимают тяжелое течение ,вызывая дисбаланс иммунокомпе-2. 

тентных клеток, отличающихся функциональной гетерогенностью,что может привести к иммунопатологии.
Доказано что СД43.  + и СД8 + -Т-лимфоцитов, выполняют в иммунном ответе, соответственно хелперную 

и супрессорно цитотоксическую функции.
Сочетание ОРИ с HSV+CMV инфекциями способстовало возникновению вторичного иммунодефицита, 4. 

прежде всего, это касается СД4 + и СД8 + -Т-лимфоцитов, выполняющих в иммунном ответе, соответственно 
хелперную и супрессорно - цитотоксическую функции. 
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rală nesterilă, fără ca aceasta să ducă la eliminarea 
virusului din organism [8]. Astfel, virusul herpetic 
persistă în formă integrală cu ADN-ul celular în gan-
glionii trigiminali sau în ganglionii senzitivi paraver-
tebrali toată viaţa. Reactivarea virusului cu recidive 
clinice e cauzată de boli febrile, răceală, traumatisme, 
insolaţie, etc.[9].

Răspunsul imun are două caracteristici majore: 
specifi citatea si memoria imună.

Specifi citatea răspunsului imun este datorată 
existenţei pe suprafaţa limfocitelor a receptorilor pen-
tru antigen, extrem de sensibili în a sesiza diferenţele 
între agenţii infecţioşi [8]. 

Memoria imuna. Expunerea repetată la acelaşi 
antigen determină un răspuns imun specifi c, mai ra-
pid, mai intens şi mai adecvat. La prima expunere la 
un antigen, in organism exista un număr redus de lim-
focite care recunosc şi declanşează răspunsul imun, 
asigurând eliminarea agresiunii

iniţierea răspunsului imun. Antigenul este preluat 
de celulele cu un număr redus de limfocite. Aceste 
limfocite suferă un proces de proliferare şi diferen-
ţiere controlat de celulele prezentatoare de antigen 
(CPA) si subpopulaţiile de celule T (T helper). În fi -
nal apar moleculele efectoare (anticorpi) sau/şi celule 
efectoare specifi ce (celule care direct sau indirect eli-
mina agentul infecţios) [9].

Limfocitele acţionează ca celule efectoare in 2 
situaţii majore: în distrugerea celulelor infectate şi 
răspunsul imun în infecţiile intracelulare[11]. Acesta 
implică mai multe mecanisme efectorii: 

-limfocitele T citotoxice specifi ce sunt capabile să 
distrugă celulele infectate, care exprimă pe suprafată 
complexe majore ale histocompatibilităţii şi fragmen-
te polipeptidice derivate din agentul infectios;

-limfocitele T helper recunosc peptidele microbie-
ne, exprimate pe membrana celulelor infectate, în spe-
cial pe CPA .Limfocitele T helper 1 eliberează citoki-
ne, precum şi interferon, care activează macrofagele, 
amplifi când abilitarea acestora de a distruge agenţii 
infectioşi intracelulari fagocitaţi.

În anul 1970, prin consens între specialiştii OMS, 
s-a stabilit, că substanţele cu proprietăţi de anticorpi 
să fi e grupate în categoria imunoglobulinelor[10]. 
Anticorpii formează 20% din totalul proteinelor plas-
matice, dar se găsesc şi în lichidele extravasculare 
(salivă,lapte, lacrimi),moleculele receptori de antigen 
pe suprafaţa limfocitelor B.

Există 5 clase de imunoglobuline: IgG, IgM, IgA, 
IgD, IgE [11].

IgA are funcţie biologică de apărare a organismu-
lui fată de antigenii, care ar putea fi  inglobaţi la nive-
lul mucoaselor respiratorii, digestive etc. Blochează 
legarea virusurilor de receptorii celulelor epiteliului 
respirator; moleculele de IgA nu sunt transferate prin 
placentă. Nivelul seric al IgA caracteristice adultului 
este atins la vârsta de 9-10 luni.

IgM are funcţie biologică de receptor major fară 
de antigenul de pe suprafaţa limfocitelor B mature. 
IgM nu trece bariera placentară. Nivelul seric al IgM 
caracteristice adultului este atins la 10 luni.

IgE este unul din mediatorii reacţiilor vasculare 
eritematoase, este declanşatorea reacţiilor de hiper-
sensibilizare. Nivelul seric al IgE caracteristic adul-
tului este atins la vârsta de 10-15 ani. IgE nu străbate 
bariera placentară.

IgD este slab studiată şi nu are funcţie de anticorp 
efector.

Scopul studiului. Elucidarea parametrilor imu-
nologici la pacienţii cu infecţii respiratorii, evoluţie 
gravă în asociere cu infecţiile herpetice persistente la 
copiii de vârstă fragedă. 

Obiectivele cercetării:
1.Aprecierea nivelului IgG, IgM anti CMV, HVS 

tip 1, 2 în serul sangvin la copiii de vârstă fragedă.
2. Studierea statusului imunologic celular şi umo-

ral.
3. Estimarea datelor clinico-paraclinice, statusului 

imunologic celular şi umoral la pacienţii cu infecţii 
respiratorii acute, forme grave.

Material şi metode. În studiu au fost incluşi 100 de 
copii de vârstă fragedă cu IRA, evoluţie gravă, spita-
lizaţi în IMSP SCMC nr. 1 între anii 2010-2012. După 
vârstă bolnavii au fost repartizaţi în trei loturi: În lotul 
nr.1,l-au constituit copiii în vârstă de 6-12 luni(18,8% 
din cazuri), lotul II – pacienţi de 12-24 luni (62,9% 
din cazuri) şi lotul III – copii de 24-36 luni(18,3%).
Pacienţii prezentau semne de afecţiuni acute ale apa-
ratului respirator, evoluţie gravă.

Datele anamnestice au permis evidenţierea urmă-
toarelor aspecte: 92% din mame au prezentat infecţii 
herpetice cutanate recidivante, 18% au manifestat in-
fecţie cu CMV, în 16% din cazuri tatăl copiilor a fost 
diagnosticat cu infecţii herpetice.

Diagnosticul de infecţie herpetică a fost precizat 
prin metoda PCR şi cea imunoenzimatică. Evaluarea 
răspunsului imun specifi c s-a realizat prin următoarele 
metode:analiza imunoenzimatică pentru evidenţierea 
anti HCV IgM, IgG , anti CMV IgM, IgG; testarea 
imunităţii celulare (limfocitele T) şi umorale (limfoci-
tele B,IgA, IgM, IgG).

Analiza rezultatelor s-a efectuat prin metode satis-
tice medicale contemporane.

Rezultate. Rezultatele obţinute demonstrează că la 
toţi copii examinaţi s-a depistat titru înalt de anticorpi 
specifi ci la infecţia CMV. A fost determinat un titru de 3 
ori mai mare a acestor anticorpi fară de valorile de refe-
rinţă (p<0,01).Valorile normale ale Ac-anti-CMV IgG 
sunt de 0 - 0,5 IU/ml, valorile normale ale Ac-anti-HVS 
IgG sunt de 0 - 5,0 IU/ml.Acest test este util pentru apre-
cierea stării de infecţie latentă, persistentă herpetică.

La 46% din copii s-a depistat titrul mare de anti-
corpi la HSV tip 1,2 (tabel 1).
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Tabelul 1
Numărul de copii cu titre 

ale imunoglobulinelor crescute
Tipul imunoglobulinei  Număr de copii %

IgM-anti- CMV 6 11
IgG-anti- CMV 94 94

IgM-anti -HSV tip 1,2. 0 0
IgG-anti- HSV tip 1,2. 46 46

IgA este cea de-a doua imunoglobulină ca frecven-
ţă în săngele uman şi imunoglobulina predominantă 
în secreţiile mucoase. IgA secretorie poate neutraliza 
virusurile, previne legarea bacteriilor de celulele epi-
teliale ale mucoasei.

Determinarea imunoglobulinelor - IgA, IgM, IgG 
în ser s-a efectuat conform metodei de imunodifuziu-
ne în gel după Mancini. Valorile normale ale IgA sunt 
de la 70 pănă la 400 mg/dl, ale IgM – 40 - 230 mg/dl, 
iar ale IgG sunt de 700-1600mg/dl.

Defi cit de IgA au avut 75,9% din toţi copiii investi-
gaţi, IAR 61% au avut insufi cienţă de IgG (tabel 2).

Tabelul 2
Numărul de copii cu valori normale şi 

scăzute ale imunoglobulinelor 
Denumirea Ig Număr de copii %

IgA,valori normale 13 24
IgA,valori scăzute 87 75,9

IgG,.valori normale 39 39
IgG,valori scăzute 61 61

Investigaţiile de apreciere a statusului imun tisular 
este necesar pentru aprecierea în special ale formelor 
recidivante (recurenţelor) şi severpersistente ale in-
fecţiilor herpetice.

Limfocitele citotoxice: TCD4 şi TCD8 recunosc 
antigeniie preluci sub forma fragmentară peptidică, 
pe suprafaţa macrofagelor.Limfocitele TCD8 recu-
nosc celulele proprii infectate cu virusuri.CD3 este un 
claster al limfocitelor T, iar CD20 este un claster al 
limfocitelor B.

Valorile normale ale clasterului CD3 sunt de 1800-
3000 de celule, ale CD20 de 700-1300 de celule, CD4 
- 1000-1800 de celule, iar CD8 - 800-1500 de celule.

Rezultatele obţinute demonstrează că 72% din co-
piii examinaţi au avut defi cienţă de limfocite citotoxi-
ce din cauza infecţiilor virale intacelulare şi au con-
tribuit la apariţia bolilor respiratorii cu evoluţie gravă 
(tabel 3).

Tabelul 3
Numărul de copii Şi valorile limfocitelor citotoxice

Denumirea Număr de copii %
CD8<N 45 83,8
CD8>N 0 0
CD8=N 6 11
CD4=N 38 70,3

CD4<N 12 22
CD4>N 4 7,4
CD20=N 36 70,3
CD20>N 6 11
CD20<N 10 18,5
CD3=N 37 68,5
CD3>N2 3,7

Concluzii:
1. Infecţiile herpetice preexistente la părinţi pre-

zintă un risc sporit de infectare pentru copil.
2. Infecţiile respiratorii acute la copii coasociate cu 

infecţiile herpetice persistente, latente se caracterizea-
ză prin evoluţie gravă, severă.

3. Infecţiile herpetice mixte persistente, latente 
(infecţii intracelulare) conduc la afectarea imunităţii 
celulare, dar în combinaţie cu alte infecţii virale ori 
bacteriene pot afecta frecvent şi sever, şi imunitatea 
umorală. 

4. Majoritatea din copii lor investigaţi au prezentat 
infecţie herpetică persistentă (IgG a fost crescut mai 
mult de 3 ori).

Recomandări:
1.Utilizarea algoritmului de diagnostic al infec-

ţiilor hepetice ar da posibilitatea de monitorizare al 
acestor copii de către medicul de familie şi infecţio-
nist, cu intervenţii posibile terapeutice.

2.Testarea statusului imun la copiii cu infecţie her-
petică este recomandată pentru a aprecia tulburările de 
imunitate celulară şi umorală asociate, cu eventuală 
intervenţie terapeutică.

Discuţii:
Infecţia cu herpesvirusuri este o importantă pro-

blemă de sănătate publică din următoarele motive: se 
atestă o frecvenţă crescută a infecţiilor congenitale, 
posedă caracter de infecţie virală persitentă, frecvenţa 
crescută a stărilor imunopatologice.
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SUMMARY

THE CLINICAL SIGNIFICANCE OF ELECTROCARDIOGRAPHIC CRITERIA FOR LEFT VENTRICULAR 
HYPERTROPHY IN CHILDREN WITH ESSENTIAL HYPERTENSION

Keywords: essential hypertension (EM), children, electrocardiogram (ECG), left ventricular hypertrophy (LVH), 
cardiovascular risk.

Purpose. We aimed to determine the diagnostic value of ECG criteria for left ventricular hypertrophy in children 
with EM.

Materials and methods. This study included 54 patients with essential hipertension (42 boys and 12 girls) aged 
between 10 and 17 years (mean age 16.3 ± 0.12 years) previously not receiving any antihypertensive therapy and a 
control group consisting of 22 normotensive patients, hospitalized in the Cardiology Department of the Institute for 
Mother and Child, between February 2010 and March 2012. All patients performed standard ECG and transthoracic 
echocardiography (EchoCG). The diagnostic values of ECG and EchoCG for the signs of LVH were assessed according 
to the criteria of: sensitivity, specifi city and “diagnostic effi cacy” in the basic and control groups.

Results. This study revealed that 21 cases (38.9%) showed signs of LVH, and 2 cases (3.7%) - signs of right ventri-
cular hypertrophy. ECG data confi rmed the presence of LVH in 38.9%, and EcoCG - in 55.5% of patients, respectively. 
ECG sensitivity in our study was 38.9%, specifi city - 35.3%, the diagnostic value - 52.0%. Simultaneously, similar data 
were assessed for EcoCG: sensitivity - 55.5%, specifi ty - 41.5%, the diagnostic value - 61.8%, respectively.

Conclusions. Our study determined that the most common ECG change in children with EM is LVH and this deno-
tes that myocardium is the main target organ (in 38.9% of cases). ECG method has a high sensitivity for detection of 
early signs of LVH and early changes of the left ventricular structure and geometry, that are not always accompanied 
by increased left ventricular wall thickening.

РЕЗЮМЕ

РАННИЕ ЭКГ ПРИЗНАКИ ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА 
У ДЕТЕЙ С ЭССЕНЦИАЛЬНОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

Ключевые слова: эссенциальная артериальная гипертензия (ЭАГ), дети, электрокардиограмма (ЭКГ), ги-
пертрофия левого желудочка (ГЛЖ), кардиоваскулярный риск.

Цель исследования: Нашей целью было определить диагностическую ценность ЭКГ критериев гипертро-
фии левого желудочка у детей с ЭАГ.
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