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Actualitatea (Notiuni generale)

Bolile diareice acute (BDA) continua si reprezinte la nivel mondial una dintre cele mai
importante cauze de morbiditate si mortatitate a copi:lor intre 0-5 ani, desi a trecutl pe locul I
intre cauzele de deces la aceastd varstd dupd infectiile respiratorii acute (21). Morbiditatea
sumara prin BDA continua a fi determinata de merbiditatea inregistrata in candul copiilor cu
virsta de pana la 17 ani (71,5%). OMS cstimeazi peste 700 mifioane de cpisoade diarcice/an la
copii sub 5 ani in f{arile in curs de dezvoltare. Dacd in trecut infectiile digestive bactericne
(holera, dizenteria bacilard, febra tifoidd) determinau epidemii marcante cu o mortalitate
importantd, in prezent, datoritda imbunatiyirii conditiilor de viata, a sandtdti si datorita
posibilitatilor de diagnostic §i de tratament antibacterian, s-a observat un .viraj” eticlogic citre
infectit virale, Astfel, in prezent, pastrocnteritele acute virale au devenit principalele afectiuni
infecticase digestive la copii, varstele cel mai freevent implicate fiind intre 3 funi si 2 ani.

in Republica Moldova, in structura morbiditatii cauzate de bolile infectioase, BDA detine
locul trei, dupa infectiile respiratorii acute si bolile parazitare, In 2.2012 a continuat creslerea
morbiditatii sumare prin BDA pind la 521,3 fa 100 mii populatie (a.2011 — 517,1). Ponderea
BDA cu etiologie nedeterminatd in structura BDA constituie 53,1% (~ 10 mii bolnavi), Copiii de
varsta 0-17 ani reprezintd 67,6% (6663 bolnavi) din numirul total de¢ BDA cu etiologie
nedeterminatd. In municipiul Chisindu morbiditatea prin BDA se caracterizeaza printr-un nivel
mai inalt decat ccl inregistrat pe tard (2006-686,04; 2007-653,13; 2008-671,56; 2009-682,38;
2010-708,48; 201 1-804,8; 2012-763.9 1a 100 mii populatie), inclusiv a infectiei rotavirale (2007-
0,26; 2008-16.68; 2009-48,77; 2010-58,78; 2011-64,26; 2012-94,94 1a 100 mii populatie) (13).

in lipsa confirmarii de laborator, diagnasticul se stabileste dupa localizarea topici a
procesului patologic {enteritd, gastroenterita, enterocolitd, gastroenterocolita).

Practic, multe cazuri de diaret acute la copil riman neinregistrate, fiecare copil avand in
primul an de viatd in medie 5-7 cpisoade. Indiferent de statutul socio-cconomic, aproape toti
copiii sunt infectati cu rotavirus In primii 5 ani de viatd. Rotavirusul gencreaza peste 35% dintre
formele severe de diarce acutd cu scaune apoase si un numir de aproximativ 500,000 de decese
anual, mai ales in farile in curs de dezvoltare. Cercetarile de ultimi ord au estimat ¢a anual, in
lume se inregistreazd circa 111 mln imbolnéviri, 25 mln vizite la medic, 2 mln spitalizari (20).
Costurile datorate spitalizdrii formelor severe de diaree cu rotavirus sunt estimate la peste |
miliard de dolari anual (13).

Printre diareile virale, Infectia rotavirala (IRV) ocupa un loc de frunte, inregistrindu-se
cel mai frecvent la copiii de vérsia frageds si reprezinti una din cele mai rispindite cauze ale
gastrocnieritelor severe §i deshidratarii la copii atdt in irite dezvoltate cit si in cele in curs de
dezvoltare (20, 22, 27). Datele de sinteza ale Organizatiei Mondiale a Sanitatii (OMS) referitor
la rezultatele cercetdrilor in domeniul rotavirozelor denotd ci 20-70% din cazurile spitalizate gi
20% cazuri de diaree cu sfirsit letal au fost asociate cu aceasta infectic (12).

in rezultatul studiilor efectuate in Republica Moldova pe parcursul anilor 2008-2012 s-a
determinat, ca infectia rotavirald in structura bolii diareice acute la copiii spitalizati a avut o
pendere de 10-70%, cu maxime inregistrate in perioada rece a anului, realizandu-se ca mono- gi
mixt-IRV. in afara de creglerea permanentii a morbiditatii prin [RV in ultimii ani, pana la 22,0 la
100 mii populatie, in aa.2011 — 2012 au fost inregistrate § izbucniri cpldcmme, inclusiv 6 - la
gradinite. Organizarea sistemului complex de diagnostic de Jaborator a belilor diarcice acute,
concomitent cu optimizarea supravegheril cpidemiologice a acestor maladii, crecazi posibilitati
noi de identificare a agentului cauzal al infectici rotavirale §i de efectuare a complexului de
misuri profilactice i antiepidemice, inclusiv imunoprofilaxia specifica.



1.Etiologie,

Rotavirusul - cel mai frecvent agent etiologic al diarcii acute la sugar si copil - face parte
din familia Reoviridae, contine ARN, este alcdtuit din 11 segmente, care s¢ pot recombina in
cazul circulatici concomitente a unor tulpini virale diferite, ceea ce explica varietatca in timp a
tulpinilor virale circulante. Capsida are structura icosacdrica, fiind alcatits din proteinele interne
§i proteincle capsidei externe. Proteincle interne se afla in interiorul capsidei si sunt asociate cu
genomul viral, alcatuind particula core {proteinele virale 1, 2 si 3} si proteinele capsidei interne
(proteina virald 6) (27). Proteinele capsidei externe sunt reprezentale de proteina virala 4
{proteina P) gi proteina virald 7 (proteina G), ambele avind specificitate de serotip. in
dependentid de proteina virald 6, rotavirusurile se impart in 7 grupe, denumite AB,C,D.E.F,G.
Majoritatea rotavirusurilor umane apartin grupei A, dar si virusurile din grupa B si C pot cauza
imbolnaviri fa om (12, 28).

Proteinele capsidei externe, proteina virald 4 (proteina P) si proteina virald 7 (proteina G)
determind specificitatea de serotip si stau la baza clasificrii binare a rotavirusurilor in
serotipurile P i G. Sunt definite 14 serotipuri G (din care 10 apar la oameni) si 8 scrotipuri P
umane, in structura etiologica a infectiei rotavirale predomina 4 tipuri: P(8)G1, P(R)G3, P{8)G4
$i P(4)G2. Prevalenta unei tulpini variazd considerabil de la o'regiunc geografica la alta, unele
tipuri, spre exemplu P(6)G2, predomini fn tarile in curs de dezvoltare (9,5% din totalul tulpinitor
manitorizate in India) (12, 26, 28).

Primoinfectia rotavirala nu oferd imunitate totala fmpotriva belii, reinfeetiile fiind un
lucru obignuit, dar infectia primard atenueaza scveritatea infectiilor urmitoare, Infectiile
rotavirale repetate, cu tulpini virale diferite, induc producerea de anticorpi neutralizanti fati de
noile serotipuri G. La reinfectii, rispunsul imun al organismului este de tip heteratipic, impotriva
tuturor serotipurilor G intalnite (26). Adultii fac forme ugoare sau asimptomatice de boald.
Anticorpii transmisi transplacentar au rol protectiv, si respectiv, sugarii sub 3 luni fac foarte rar
diaree rotavirald. Infectia rotavirald primard reduce incidenta si severitatea bolii pe misurd ce
pacientul inainteaz in virsta, Acest lucru face posibil ca diareca rotavirali sa poatd fi controlata
prin vaccin.

Se cunoaste, cd intr-o zond geografica circuld in acelasi timp mai multe serotipuri ale RV,
predomindnd doar unul singur. Tipul predeminant periodic se schimba, datoritd selectiei imune,
Actualmente o raspindire globald o au numai 4 serotipuri: P(8)G1, P(8)G3, P(8)G4, P(HG2,
ceea ce are imporlantd pentrn elaborarea i aplicarca vaccinurilor. Totugi, serotipurile
rotavirusurilor sunt diverse Tn diferite zone geografice §i nu prezintd exceptie depistarca unor
tipuri neobignuite, de exemplu, in India tipul neobisnuit P(6), incluzind serotipurile GO specifice
{8). Grupul A de RV circula in toate zonele globului, grupul B a cauzat epidemii mari mai
frecvent la adulti in China, iar grupul C e considerat ca fiind rar implicat in boala diareica acuti.

1.1 Rezistenta. Rotavirugii sunt foartc rezistenti in mediul ambiant, inclusiv la
dezinfectante. Clorinarca apei potabile de rutind nu distruge virionii, In cazul circulatiei IRV in
bazinele acvatice deschise (in locurile de colectarc a apelor) nu se exclude prezenta RV in apa
potabila, ceea ce cere consumarea apei fierte, mai ales pentru copii.

Virioni se pistreazd in mediul ambiant 10-30 de zile (in dependenta de T°C si umiditate),
in mascle fecale - de la cteva siptamini pand la 7 luni, pe fructe — 5-30 zile, pe {esdturi, haine -
12-45 zile, pe suprafete - pani la 16 zile.

L2.Epidemiologie,

2.1 Sursa §i rezervorul de infectie o reprezinta omul bolnav cu forma manifesti sau
asimptomatici de boala, care poate excreta cantititi mari de virus, mai ales in zilcle 3-4 de boala,



cu persistentd pini la 7-8 zile sau chiar 2-3 siptimani (25, 28). O duratd mai mare de excretie a
RV se observi 1a copiii cu IRV, asociata cu alte infectii |ntestmalc bacteriene, la nou-nascuti si la
copiii cu imunodeficienta.

Concentratia maximala a agentului in masele fecale (pand Ja 10''-10" virioni/ml fecale)
sc atestd in primele 3 — 5 zile de boali.

in cazurile sporadice de infectic rotavirald in randul copiilor neorganizati de varstd
frageda, sursd de infectie servesc adultii sau adolescentii, care manifests forme clinice ugoare a
infectiei, In colective pentru copii si adolescenti aparitia izbucnirilor {focarelor multiple) s¢
datoreaza contactului cu copiii balnavi cu forme clinice fruste.

Bora de infectare pentru copiii de varsta fragedd constituie numai 10'-10% de virioni; la
dezvoltarea bolii ta adulti e necesar numirul de 10° — 10° virioni.

2.2 Mecanismul si ciile de transmitere, Mecanismul de transmitere a 1RV este fecalo-
oral, si se realizeaza prin cai habituale, hidrice, alimentare (27) si mai rar, pe cale respiratorie,
Sunt descrise epidemit hidrice (17, 18), izbucniri cu transmitere preponderent pe cale habituala
(25}, prin intrebuintarea preduselor alimentare contaminate cu rotavirusi. Sunt posibile infectii
cu RV nosocomiale. In calitate de factori de transmiterc predomind jucériile, apa potabild
nefiartd, produsele alimentare, ete, in Republica Moldova, in rezultatul anchetei epidemiologice
si investigatiilor specifice — in 90% din izbucnirile epidemice de IRV a fost stabilitd calea
habituala de transmitere.

2.3 Susceptibilitatea fata de IRV este generala, boala mai des inrepistrindu-se la copii
pini la 2 ani. Studiile multiple asupra imunitalii specifice a populatiei sinitoase demonstrcaza
cA anticorpil antirotavirali se depisteazi la 90% copii sanitosi la virsta de 3 ani (25),

In structura de vérstd a morbiditatii prin IRV predomind copiii. Indiferent de nivelul de
dezvoltare socio-economicl, inclusiv sanitaro-igienica a firii, 95% din copiii pana la virsta de 3
ani fac infectii rotavirale, uneori repetate,

Primoinfeetia cu RV evolueazd cel mai grav. In focare familiarc, 1a copii cu virsta 0-2
ani, de regul, boala decurge cu semnele clinice manifeste, iar la adolescenti i adulti boala are o
evolutie subclinica.

Odatd cu implementarea supravegherii sentineld la infectia rotavirald in doua spitale
¢linice - IMSP SCMBCC (2008) si Spitalul Clinic Municipal pentru Copii nr.1 (2012), se atesta
cresterea numdrului de cazuri de infectie rotavirald confirmate §i raportatc. Desi morbiditatea
prin infectia rotavirald a crescut de la 16,2 in 2011 pana la 22,0 la 100 mii populatic in 2012
datele oficiale nu reflceta situatia reald. Ponderea cazurilor de infectie rotavirald printre copiii de
virsta pind la 5 ani spitalizati din cauza BDA constituite — 39,9%, confirméind o frecventi destul
de inaltd a infectiei rotavirale in populatia generald. Numérul cazurilor de infectic rotavirald
oficial raportate sunt geografic distribuite preponderent (99,1%) in mun. Chisindu. Cazusi unice
de infectic rotavirald au fost rapertate in r-le Ancnii-Nei, laloveni, Conrat, Ceadir-Lunga.

2.4 Imunitatea. Dupi imbolnaviri, n seruri §i in secretele intestinale apar anticorpi la
antigenii de baza (RV7 si RV4) ai virusului. Totusi, imunitatea postinfectioasa si postvaceinala
nu previne imbolndvirile repetate, dar conditioneazi o evolutie clinicd mai usoar3.

2.5 Reinfectiile cu RV rar se asociaza cu formele grave de boala, sunt frecvente péni la
61% din cazurile raportate $i sc datoreaz3, in cea mai mare parte, unui alt serotip, fmbolnavirea
cu un serotip de RV nu protejeazi de imbolnavirca prin altul. S-a constatat, de ascmenea, ¢i
rcimbelndvirea cu acelagi scrotip se datorcazi electroforetipurilor diferite din cadrul unui tip
serologic. Un rol impertant in apdrarea anti-Rota se atribuic imunitatii celulare (25) si celei
locale a tractului gastrointestinal, conditionata de IgA secretorie, mai ales la imunizarea pasivi a
nou-ndscutilor §i sugarilor faga de IRV. IgA sccretorie conditioncazd o frecventa mai mici a [RV
la copii alimentati artificial fatd de cei alimentali cu lapte matern (29). Tot cu acest mecanism
sunt legate, posibil, §i formele inaparente de boald des intilnite la nou-niscuti (31).



2.6. Particularitatile epidemiologice in Republica Moldova.

in zonele cu clima continentala IRV apare mai frecvent in anotimpul rece. in Republica
Moldova maximele morbiditalii §i toate izbucnirile de IRV au fost inregistrate in lunile
octombrie — mai (2,17, 18).

in tropice, indiferent de sezon, odata cu scaderca temperatunii freeventa cazurilor de IRV
este mai inalta (27).

3.Etiopatogenie,

Rotavirusurile patrund preponderent in epiteliocitii intestinului subtire, provocand
distrugerea §i detasarea lor, ceea ce duce la dezvoltarea unei insuficicnte de dizaharidaze si,
respectiv, la diarce si deshidratare (23, 24, 25, 27). Diarcea estc consccinta actiunii directe a
virusului, alterdrii celulelor epiteliale si inlocuirea lor cu celule nediferentiate cu o capacitate
insuficientd de preducere a fermentiler, in special al dizaharidazelor. Se dezvoltd o insuficienta
de dizaharidaze; in lumenul ilconului se acumuleazd dizaharide nedisociate, care cauzeazi
migrarea apei si a clectrolitilor n intestin, Creste permeabilitatca intestinald pentru
macromolecule §i se¢ modificd concentratia electrolitilor in materiile fecale, Procesul patologic,
de obicei, nu depaseste limita mucoasel intestinale, in pofida faptului depistarii RV in nodulii
limfatici regionali, unde multiplicarea virusurilor cenform opiniei unor autori poate avea loc doar
la persoane cu imunodcficiente.

Implicarea in proces a intestinului gros se reduce la o colita catarala acutd superficiala.

in IRV are loc virusemia, este posibili altcrarca altor organe si sisteme.

4.Particularititile clinice si de evolutie ale IRV la copii

Perioada de incubatie dureazd de la 10 ore pana la 7 zile, mai frecvent 12-48 ore. Durata
perioadei de incubatie depinde de mai multi factori:

® Virsta bolnavului;

+ Doza de infectare;

& Prezenta bolilor concomitente:

e Starea imunitatii, inclusiv celei specifice, cte.

Manifestarile clinice ale infectiei rotavirale sunt variate si, in mare misuri, asemanitoare
cu cele ale altor infectii intestinale acute de diversa etiologie, fapt ce face dificil diagnosticul
precoce al acestei maladit.

Simptomele caracteristice includ febra, voma i diareea apoasd, insofite de dureri
abdominale si inapetentd. Scauncle nu contin sdnge sau alte clemcente patologice. Ca urmare a
varsiturilor si scaunelor repetate, apare deshidratarca de diferit grad, de 1a usoara pani la severa.
De remarcat cd la sugari sindreamele toxicoinfectios si diarcic sunt mai pronuntate, ceea ce
determind severitatca bolii, motiv pentru care sugarii adesea necesitd asisten{d medicald in
sectiile de terapie intensiva.

fnsa IRV are unele particularititi de cvolufie, ce permit diagnosticarea ci precoce,
aplicarea unui tratament corect si rcalizarea masurilor profilactice respective in termenii
decretati.

4.1.Mono-infeetie rotavirald (mono-IRV).

Boala are un debut acut, cu febra (37,5°C, mai rar 39-40°C), vome, frecvent repetate,
precedate de greturi, inapetentd. Copiii mari acuzd dureri abdominale periembilicale, de obicei
moderate, permanente. Diarcea apare in primele ore de boald, mai rar a doua zi, Scaunele devin
frecvente, de 10-15 ori nictemeral, apoase, spumoase, nedigerate, de culoare galben-aurie, in
unele cazuri devin albicioase asemanatoare celora in holerd, nu contin mucus sau singe. Rareori
se observi putin mucus, carc dispare in primele trei zile ale bolii. In debut poate fi prezenti o



tuse seacd usoard care, de obicei, regreseazd in 3-4 zile. La examenul obiectiv se depisteazi o
hiperemie  faringiand ugoard. Abdomenul este ugor balonat, se percep garguismente. Colonul
sigmoid nu este spasmat. Ficatul i splina nu sunt modificate.

Frecvent boala evelueazi cu gastroenteritd sau enteritd, gastriti, afectarea intestinului
gros lipsind sau inregistrindu-se doar ca exceptic la unii copii de varstd frageda cu un premorbid
nefavorabil. Boala evolueazi frecvent in forme usoare si medii. In cazurile grave cu diaree
profuzd apar semne de deshidratare si chiar soc hipovolemic (scidere ponderald, turgor diminuat,
fontanela anterioard deprimatd, globii ocular hipotoni, enoftalmie, obnubilare), asocierea florei
enteropatogene, dezvoltarea dismicrobismului intestinal,

In hemoleucogrami initial se inregistreazi leucocitozd cu neutrofilic moderati, pe parcurs
aparc leucopenie, limfocitozd, VSH mai frecvent micsorat.

Evolutia moneinfectiei rotavirale este ciclicd, benignd. La majoritatea copiilor febra si
starea de rdu dureaza 3-4 zile, scaunul se normalizeazd in 5-7 zile; dupi o evolutie de 7-10 zile se
remit chiar si formele severe. In unele cazuri pot aparea complicatii: asocicre de infectii
intercurente, dezvoltarca unui imunodcficit partial, dismicrobism intestinal.

Formele clinice ale mono-IRYV:

L Conform manifestirilor clinice:

1.Tipice:
* pastroenteritic
e cnteriticd
gastritica
2.Atipice:
frustd
subclinicd

gastroenterocoliticd
enterocolitici

a & & &

IL Conform gravitdii:
* usoard
o medie
* gravi

Criterii de gravitate: generale — febrd, deregldri neurovegetative, cardiovasculare,
deshidratare severd, locale — frecventa scaunclor in 24 orce: 3-10 — forma usoard, 10-20 - medie,
>20 —grava.

I, Conform evolutiei:
» acutd - cu vindecare in decurs de 10-14 zile
s trenantd - cu vindecare peste 14 zile

IV
s  mono-IRV
s  mixt-IRV

(Clasificarea IRV dupa T. G. Vove, 1989, madificati de autori)



4.2. Mixt-infectie rotavirald ( mixt-IRV)

Infectia rotavirald la copii mici poate evolua in asociatie cu shigelloza, salmoneloza,
escherichioza (ECEP, ECET, ECEI), ¢t si in asociatie cu entcrobacterii conditionat patogene.

Mixt-IRV sc inregistreazi mai frecvent decat mono-IRV la sugarii cu premorbidul
nefavorabil; cazuri sporadice pot fi inregistrate pe parcursul anului, pastrindu-sc o incidenta
maxima in lunile de jarna.

in pofida diversitatii asociatiilor rotavirus-bacteriene, tabloul clinic are multe trisituri
comune. In mixt-IRV debutul bolii nu diferi de cel in mono-IRV; este acut, cu fcbrd, vome
repetate, dureri abdominale, scaune lichide, apoase, care in majoritatea cazurilor au o frecventa
mare,

Majoritatea copiiilor manifestd simptome respiratorii usor pronuntate (rinit, tusc usoars,
hiperemie faringiani).

Pe parcurs evolutia mixt-IRV capita teasituri caracteristice ambelor infectii — virale §i
bacteriene: febra atinge cifre mai mari i are o durata mai indelungata, vomele sunt persistente si
durabile, mai frecvent se dezvoltd sindremul de deshidratare. Este semnificativa diareca, care in
mixt-IRV se manifesta prin scaune lichide, apoase, cu mucus, de o nuantd verzuie si chiar striuri
de sdnge, reprezetind sindromul enterocolitic. Diareea este persistenta si regreseazi greu.

in comparatie cu mono-IRV, in mixt-IRV sunt mai frecvente formele grave si medii, se
inregistreaza complicatii (infectii intercurente, dismicrobism intestinal, etc).

4.3. IRV nozocomiala 3

Rotavirusurile sunt cei mai frecventi agenti cauzali ai infectiiler intraspitalicesti,
indcosebi in scctiile pentru nou-nascuti §i prematuri. Acest fapt este cauzat de climinarea in
cantitdti mari a antigenului rotaviral cu materiile fecale, rezistenta lui la dezinfectante, durata
spitalizarii §i aglomerarea copiilor in saloarnc.

IRV nozocomiald prezinta acelasi tablou clinic, dar cu unele particularitati: mai frecvent
incepe subacut, vomele i semnele de catar respirator se depisteaza mai rar, scaunele poseda
caracter enterocolitic, diarcea cste durabild si termenii de insanitosire ii depagesc pe cei in IRV
sporadici.

La nou-ndscuti $i prematuri boala mai frecvent evolucazi asimptomatic, frust, dar sunt
descrise i cazuri letale de infectie generalizata cu soc toxiinfectios, edem cercbral, sindrom de
coagulare intravasculara diseminaty, peritonita seroasa.

5.Diagnostic
Diagnosticul clinic al infectici rotavirale, indeosebi in cazurile sporadice, este
prablematic, din lipsa simptomelor strict patognomenice pentra maladia datd. Deosebit de dificil
este diagnosticul mixt-1RV.

5.1 Diagnostic de laborator

5.1.1 Protocolul preleviirii probelor hiologice (mase fecale)

Specimen recoltar - materii fecale proaspete, emise spontan.

Recipient de receltare - recipient steril cu capac si linguritd peniru fecale, fird mediy de
transport.

Stabilitatea probei - proba de materii fecale este stabila 72 ore la 2-8°C,

Pentru efectuarea investigatiilor de laborator se colecteazd 1,5-2 ml materii fecale lichide sau
aproximativ 1g de materii fecale scmiformate, in container cu ctansare crmctica prin folosirea
linguritei fixate pe capacul containerului. Containcrul se cticheteazi cu datele despre pacient, cu
indicarca numdrului unic de identificare a cazului. Pentru fiecare specimen colectat se
completeaza Biletul de trimitere la investigarea micrebiologica a probelor biologice cu indicarea
numdrului unic de identificare,



Probele de la pacientii aflati in IMS se colecteaza de citre personalul medical instruit, Tn
cazul tratamentului la domicitiul, biosubstratele pentru examenul de laborater se vor colecta de
parintii instruiti de cdtre lucrdtorul medical. Probele prelevate se pistreaza la temperatura 2-8°C
péna la transportare, nu se acceptd congelarea. Pentru investigatiile de laborator sc colecteazi
probe de mase fecale, nu se admite colectarea probelor cu ajutorul tampoanelor rectale sau
anselor pentru colectare, Transportarca se efectueazd de cdtre IMS teritoriale cu respectarea
termenilor si regulilor de transportare a biosubstratelor,

5.1.2 Metodele diagnosticului de laborator

La etapa actuald diagnosticul de laborator al infectiei rotavirale poate fi efectuat in
laboratoarele virusologice §i bacteriologice,

Diagnosticul de laborator al IRV include metode orientate spre depistarea antigenului
rotaviral, a ARN-ului rotaviral, virioniler §i metode pentru depistarea anticorpilor specific
(postinfectiosi sau postvaccinali). Alegerca metodei de diagnostic depinde de cazul concret, este
necesar de a tine cont de sarcinile ce stau in fata medicului ¢t 5i de nivelul dotarii laboratorului
cu utilaj si echipament nceesar,

Dat fiind faptul, ca infectia rotavirald arc o cvolutie destu]l de rapida, devine clard
necesitatea efectudirii promple a investigatiilor de diagnostic,

Diagnosticul de laborator al infectiei rotavirale joaca un rol important in managementul
cazului de boald a persoanclor cu diaree, in particular la copiii pana la cinci ani, §i permite
evitarea consumului neargumentat de antibiotice precum si stabilirea unor misuri eficiente de
control al izbuenirilor epidemice. Diagnosticul infectici rotavirale se face n baza datelor clinice,
epidemiologice si este confirmat prin teste de laborator. Virusul poate fi evidentiat in probele
recoltate din scaun, ccl mai frecvent prin metede imunoenzimatice de tip ELISA (enzpme
imnnoassayy, latex-aglutinare sau imunocromatografice. Confirmarea infectiet cu rotavirus se
face la detectia antigenului rotavirus in materiile fecale. Pentru detectarea antigenului comun a
rotavirusurilor umane sunt folosite kituri comerciale. Aceste Kituri sunt simple in utilizare,
relativ icftine si poseda o specificitate si sensibilitate Tnaltd. Alte tehnici cum ar fi microscopia
electronica se utilizeaza in particular in cercetare §i necesitd echipament specializat costisitor.
Din motivul ca rotavirusu) nu creste bine pe linii de celule, cultivarca acestuia nu poate fi
utilizatd in scop diagnostic. Pentru studierea genotipurilor circulante ale rotavirusurilor sunt
utilizate tehnicile de biclogic moleculara (PCR) gi/sau secventicre de acizi nucleici care permit
detectarea unor marcheri epidemiologici de interes {virulenta, patogenitate, antigenitate, etc.) si
ajutd la evaluarca eficacitatii misurilor de prevenire (imunizare) sau tratament,

Antigenul rotavirus poate fi identificat in serul pacientilor si fa 3-7 zile de la debutul
bolii, dar in prezent, testele diagnostice de ruting se bazeaza in principal pe testarca probelor de
materii fecale,

in scop de supraveghere cpidemielogicd se practica detectarea antigenului rotaviral in
probe recoltate din mediu ambiant (apa, tavaje de pe suprafe(e contaminate, cte.). [n anumite
circumstante proba cercetald necesiti o tratare preliminara prin tehnici de concentrare (filtrare).

Actualmente mctoda de referinta de diagnostic este considerati reactia imunocnzimatica
(ELISA) pentru detectarea Antigenului rotaviral (preponderent Grupa A) prin utilizarea
anticorpilor monoclonali sau policlonali specifici.

Valori de referintd: Specificitate test — 96-100%, Scnsibilitate test — 94-100%.

Limita de detectie a festului ELISA: > 7x 107 particule virale per ml proba cercetatd,

Liwmite yi interferente. Un rezultat negativ nu exclude infectia. Rezultate fals-ncgative pot
sa apard in urmdatoarcle situafii:

- recoltare §i/sau transport inadecvat a probei (contaminare cu detergenti sau folosirea de
conscrvanti);

- pastrarc indclungatd a probei in conditii de temperaturd neadeevata;

- congclari/decongelari repetate a probei;

- nivel redus al particuleler virale, sub limita de detectie a metodei.



6. Diagnosticul diferential

Diagrosticul diferential al BDA detcrminatd de rotavirus se face cu BDA provocati de
alte virusuri coteropatogene (norovirus, astrovirusuri, adenovirusuri, coronavirusuri}, BDA de
etiologie bacteriand (Salmonclla spp., Shigella spp., E. coli, Campylobacter, Vibrio cholerae si
V.parahaemoalyticus, Yersinia enterocolitica, Bacillus cereus, ctc) sau parazitara (Giardia
lamblia, Entamocba hystolitica), precum si cu afectiuni ca apendicita, invaginatia sau ocluzia
intestinala.

Diagnosticul diferential al mono-IRV se va face cu un sir de boli diareice acute cu
sindrom de gastroenteritd. De mentionat faptul, ci in gastroenterite lipsesc semne
patognomeonice, legate de un anumit factor ctiologic a sindromului in cauzi, iar manifestirile
clinice in mare masura tin de gravitatea bolii.

Reiesind din cele expuse diagnosticul diferential, indcosebi in cazurile sporadice ugoare
si fruste, prezinta anumite dificultdti §1 cuvéntul decisiv ii revine diagnosticului de laborator,

in izbuenirile epidemice cu IRV se evidentiazi mai clar caracterul sezonicr (“diareea de
iarnd”}, fenomenele de contagiczitate inaltd si raspindire rapidi a procesului epidemic, ceia ce
sporeste considerabil posibilitatea aprecierii corecte a simptomelor depistate si a diagnosticului
difererttial. IRV la copii este neccsar de a fi difcrentiatd de: salmoneloze (forme gastroenteritice},
cscherichioze cu ECEP si ECET, shigelloze, diarei virale cu enterovirusur, adenovirusuri,
diareea cu stafilococi, holeri cte.

6.1.Escherichiozele cu ECEP

Boala afecteazd mai frecvent copiii in primul an de viata, Debutul este lent, de obicei cu
diaree, celelalte simptome (febrd, vome) aparand pe parcurs. Scaunele sunt mult mai frecvente
decdt in [RV, pot contine mucus §i au un aspect caracteristic; apoase, de culoare galben-oranj,
fecaloide, nedlgeratc Febra apare in a 3"-4 zi, avand o duratd semnificativ mai mare. Pentru
escherichioze este caracteristicd afectarca tractului gastrointestinal de duratd mai lunga decit in
IRV (vome si diarce, destul de frecvent in ascensiune, cu dezvoltarea sindromului de
deshidratare gi cu tulburiri hemodinamice).

Nu esle caracteristic sindromul respirator (hiperemia arcelor vestibulutui faringian,
granulatii pe peretele posterior al nazofaringetui, tuse, rinoree), prezenta caruia se poate explica
doar printr-o posibili asociers a infectiilor respiratorii acute. Sindromul toxic este bine
pronuntat, in ascensiunc pana la neurotoxicoza. in hemoleucogrami se depisteazd leucocitozad,
neutrofilie, VSH sporita. Boala are o evolutic mai lentd, insinatogirea survine tardiv, sunt
frecvente complicaiile.

6.2.85almonelozcle (forme gastrointestinale)

Frecvent fac salmoneloza copiii de virstd fragedi, nu sunt exceptic cazurile de
salmoneloza nozocomiala,

Ca si in IRV, in salmoncloze boala arc un debut acut, sunt prezente febra, vomele
repetate, semnele de intoxicatic generala, diareea, toate acestea fiind mult mai pronuntate. Febra
atinge 38-39°C, si este durabild. Scauncle, in salmoncloza au un caracter diferit de cel in IRV:
sunt lichide, cu mucus, verdeat, nu rareori cu singe (indeoscbi la sugari). Diarcea dureazi 7-12
zile 5i mai mult. Se inregistreaza hepatomegalia, iar din ziva a 45 5i splenomegalia.

in gencral, boala evolueaza grav, sunt posibile forme generalizate, complicatii si
suprainfectii.

6.3.Shigellozele

Mai frecvent boala apare in sezonul de vard-toamnd, afeetdnd copii in vérstd de 2-7 ani,
Incubatia de 3-4 zile (1-7 zilc) poate fi urmata de un debut cu febrd, convulsii, meningism si
stare confuzionala, In majoritatea cazurilor, debutul este marcat de febra, colici abdominale 5
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diarec abundenta. Pe parcurs apar scaune caracteristice: siirace, afecaloide cu caracter muco-pio-
sanguinolent (“sputa reetald”), Tnsotite de tenesme (senzafii imperioase, false de defecare) si
dureri abdominale. Sindromul cataral nu este caracteristic. Semnificativ mai rar se observa
instalarea semnelor de deshidratare, exceptie fac doar copiii sugari. Abdomenul e moale, flasc,
colonu! sigmoid spasmat, dureros la palpare, anus beant, anus rezilent, prolaps rectal.

Boala are o evolulie acutd, scauncle s¢ normalizeaza in 5-7 zile.

6.4.Diareea cauzatd de enterovirusuri

Entcrovirusurile habiteaza intestinal, iar prezenta lor in exces in scauncle diareice din
gastroenterite, le-au incriminat in etiologia acestora. Spre deosebire de IRV, diareea enterovirala
are un alt caracter sezonier, $i anume de vard-toamna. Debutul bolii este acut, cu cefalee, dureri
musculare §i in globii oculari, Aspectul bolnavului cu scleritd, conjunctivitd useard, hiperimia
fietii si gatului sunt in folosul infectici enterovirale. In tabloul clinic se constata gastroenteritd,
dar sunt prezente i alte semnce ale infectiei enterovirale: hepatomegalic moderata,
poliadenopatie, mezadenita, exanteme de diferit caracter, sindrom meningian, etc. Evolutia bolii
este mai indelungata, normalizarea scaunclor precedand considerabil insdnatogirea belnavului.

6.5.Diareea in infectia adenovirald

Are acelasi caracter sexonier ca si infectia rotavirald, dar se manifestd mai des la sugari.
Diareea apare in apogeul semnelor de bazi ale infectiei adenovirale: febra, semne respiratorii
{rinitd mucopurulentd, faringita granuloasd, tuse umedd), conjunctivitd catarala, foliculard sau
membranoasi, poliadenopatie, hepate-splenomegalie. Apar scaune lichide de 4-5, uncori de 7-8
ori pe zi, cu pulin mucus, fard singe. Dupd 4-5 zile, odatd cu regresia altor semne de boala,
diareea cedeaza.

6.6.Diareea acutd cu stafilococi

Are o incidentd mai mare la sugari, frecvent sc manifestd ca o diaree secundari, ce
urmeazi alte focare: omfalita, stafilodermia ete, dar pot fi si forme primare. Boala incepe de
reguld subacut, cu o disfunctie gastrointestinala care progreseazi lent. Starea copilului treptat se
agraveazd, scauncle devin tot mai frecvente, lichide, cu mucus, galbene sau verzui, rarcori cu
striuri de sdnge. Se inregistreaza subfebrilitate, scidere ponderald, metecrism, deshideatare gi
dezvollarea, in lipsa tratamentului potrivit, sindromului toxico-distrofic, Boala are o evolutie
ondulatoric, cu subfebrilitate i scaun nestabil pind la cateva saptimini sau chiar luni de zile.
Uneori apar focare purulente ca otita, pneumonia ete. In septicemia cu stafilococi ta sugari
enterocolita este un sindrom clinic frecvent, evolucaza grav, uneori cu complicatii.

6.7.Holera

Se intalneste frecvent in zonele endemice (India, Pachistan, Banglades, in Rusia —
regiunile Astrahan, Rostov, Calméchia), dar pot fi gi cazuri sporadice. Mai frecvent sunt afectati
adultii, 51 numai 4,5% din cazuri revin copiilor, insa in raivanele endemice maximum de cazuri
se Inregistreazi la copii. Boala are un caracter sczonicr de vari-toamna. Debutul este acut, dar
fard febrd, primul semn al bolii fiind diareea, carc apare mai ales noaptca sau dimineata.
Dcfecatiile sunt indolore, durerile abdominale lipsesc, scaunele sunt foarte frecvente, abundente,
afecaleide, apoase, albicioase, cu fulgi, riziforme. Apoi apar vome repetate, nefiind precedate de
greturi. Rapid sc instaleaza deshidratarea, apar semne de bipopotasemic, tulburri hemodinamice
pina la soc hipovolenic, insuficientd renala acutd. La sugari holera incepe cu febra 38-39°C,
diaree profuzi, vome repetate, semne pronunfate de intoxicatic generald, sindrom de
deshidratare, Pe parcurs apar convulsii generalizate, pAnd la tetanic, adinamie pronuntati, stare
de sopor sau comd. Nu sunt caracleristice manifcstdri respiratorii. Pentru diagnostic se ia in
considerare situatia epidemiologicd in zona, colectivitate, familic.



Z.Tratament

Tratamentul IRV se va efectua preponderent la domictliu, respectand indicatiilc OMS
privitor la tratamentut bolii diareice acute.

fnainte de initierea tratamentului ¢ necesar de a stabili evolutia infectici rotavirale,
separatd (mono-) sau mixtd, asocierea cu alte infeetii, inclusiv cu cele de etiologie bacteriana (26,
31,32).

A. Tratamentul mono-IRV include:
7.1.Prevenirea deshidratiirii se face la aparitia scaunclor diareice $i vomelor prin administrarca
de lichide peroral: lichide pe baza produselor alimentare, solutic pentru rehidratare orald (SRO),
apa fiartd, etc., in cantititi mai mari ca de obicei, fractionat. Cantitatea de SRO, administrata
copilului dupa fiecare scaun lichid va fi 50-100 m] copilului in varsti de panid la 2 ani; 160-200
ml copilului de 2-10 ani, Copiii mai mari de 10 ani pot bea lichide dupa dorintd (Planul A de
tratament, recomandarile OMS).

in cazul aparitici semnefor de deshidratare moderatd (cxcitabilitate, sete, ochi infundati,
mucoase bucale uscate, plica cutanatd revine incet) cea mai bunid metodd de tratament o
constituie terapia de rehidratare orald cu solutie de SRO in primele 4 ore din momentul depistarii
belnavului (planul B), tratamentul fiind realizat la domiciliu, in institugii medicale sau in
punctele pentru rehidratarca orala (tab. 1),

Tabel 1. Cantitatea de SRO pentru administrare Tn primele 4 ore

Varsta Mai putin de 4 luni 4-11 luni 12-23 luni 2-4 ani 5-14 ani
Masa ; i B , ; | } . }
e mai putin de 5 kg 5-7.5kg 8-109 kg 11-159 kg 16-29.9 kg
SRO ml 200-400 400-600 600-800 800-1200 2200-4000

Notd: Utilizayi virsta copililul doar arunci, cdnd nu este cunoscutd masa corpulul.
Cantitatea aproximativd de SRO (in mi) mai poate fi caleulatd prin nmudiivea masei copilului
fkg) la 75.

Pentru copiii mai mici de 6 luni ce nu sunt alimentati la san sc adaugd 100-200 ml api
potabili,

Dupd 4 ore medicul apreciaza starea bolnavului si alege planul de tratament. in cazul in
care semnele de deshidratare au disparut, se va trece la planul de tratament A, care va continua
péni la stoparca diareii, Daci semnele de deshidratare petsist, tratamentul dupa planul B se va
repeta in urmdtoarcle 4 ore. lar dacd au apirut semne de deshidratare severd (apatie, inconstienta,
ochi infundati, mucoase bucale foarte uscate, copilul refuzd hrana sau nu poate sa bea, plica
cutznatd se indreaptd foarte incet), copilul trebuic urgent spitalizat pentru terapia de rehidratare
perfuzienald - planul € (tab.2). Se aplici perfuzii endovenoase cu solutic Ringher lactat (in lipsa
lui - solutic de clorurd de sodiu 0,9% cu solutie de glucozd 5-10% in raport I:1 sau 2:1).
Volumul total de solutie, contindnd sodiu nu va depisi 100 ml/kg/24 ore. In solutia de glucoza la
necesitate (hipopotasemic) se dizolva solutie de clorurd de potasiu 4% (2-3 mmolikg/24 cre)
astfel, ca concentratia lui finali si fie mai micd de 1%. Accastd solutie se va administra
fractionat (in 2-3 portiuni} cu un ritm scizut $i numai in caz de diureza orara adecvat. {n caz de
hipopotasemic pronuntati se va recurge la administrarea preparatelor de potasiu conform datelor
ionogramei scrice (recom.OMS).




Tabel 2, Cantitatea de lichide pentru terapie perfuzionali

Virsta/Doza Initial 30 ml/kg Apoi 70 ml/kg
Copil in varstd pand la 12 luni 1 ora 5 ore
Copti mai mari de 12 luni 30 minute 2.5 ore

Dacd dupa doza initiala pulsul radial este slab sau nu se determind aceasta sc va repeta n
urmatoarele 1 or sau 30 minute respectiv i apoi se va trece la doza de 70 ml/kg/5 ore la sugar si
70 ml’kg/2,5 ore la copil dupid 1 an.

Pe parcursul terapiei perfuzionale, cum numai copilul poate s bea (de obicei peste 2-3
ore), lui i se administreaza solutie SRO peroral in dozd de 5 ml/kg/ord. Dupa 3-6 ore s¢ va
aprecia starca copilului $i se va alege planul de tratament potrivit,

7.2. Alimentatia corecta

Pentru prevenirea tulburirilor de nutritie este necesar de a continua alimentatia mai
frecventd a copilului pe parcursul diareii (o datd in plus in cantitati tolerabile). In cazuri grave
alimentarea sc va Incepe imediat cum numat copilul va putea sa minince. Copiti alimentati la
san vor primi hrana mai frecvent. In caz dc alimentatic artificiald a copilului in virsta de pand la
6 luni, i sc vor administra amestecuri adaptate, de preferinti cu o activitate a lactozei scizute;
copilulut mai mare de 6 luni — pireuri din legume, terciuri, supd din legume cu carne fiartd
tocatd, peste, adiugdnd ulei vegetal, jeleuri din mere coapte, chefir, jichide in baza produselor
alimentare: fiertura de orez, supe din legume, iaurt, apa fiartd. Copiii trebuic si primeasca mere,
bananc, sucuri proaspete {(sursa de potasiu); ¢i vor fi hraniyi o data in plus inca 2 saptamini dupa
vindecare, in caz de diarce persistenta (14 zile $i mai mult) — o lund. Pentru copiit mai mari sc
recomanda dicta Ne 45 se evitd dulciurile, sosurile, alimentele bogate in ccluloza, condimentele.

7.3.Administrarea fermentilor
Reiesind din patogenia IRV (rolavirusurile patrund preponderent in epiteliocitii
intestinului sublire, provocand distrugerea si dezlipirea lor, ceea ce duce la dezvoltarea unei
tnsuficiente de dizaharidaze §i, respectiv, 1a dezvoltarea sindroamelor de diarce si dLshldratarc)
este argumentatd utilizarea préparatelor fermentative: pancreating, mezim-forte,
triferment, pancitrat si altele. Preparatele se administreaza in doze de varsta, durata tratamentului
se apreciaza individual, reiesind din caracterul scaunelor si durata diareei:
- Pancreating -10 000-25 000 U de 3 ori pe zi dupd mese (capsule sau drajeuri) fard a le
strivi, per os, 7-10 zile.

7.4.Preparate biologice cu continut sporit de lacto- si bifidobacterii

In terapia complexd se recomandi preparate cu continut sporit de lacto- si bifidobacterii:

- Lacidofil-\WWM (biopreparat original claborat si produs la Institutul de Cercetdri Stiintifice
wRosell-Lallemand™ din Canada) contine doud substante active: 2 mird. bacterii vii
liofilizate: Lactobacillus rhamnesus Rosell-11 — 1,9 mird. si Lactobacitlus acidophilus
Rosell-52 — 0,1 mird. Lactobacteriite sunt capabile de a forma acidul lactic, de a produce
lizozimul, alte substante cu activitate antibiotica: reuterin, plantaricin, lactocidin, lactolin,
manifestd activitate antagonisti semnificativd fatd de microorganismele patogene si
conditionat-patogene, asigurdnd rezistenta tractului gastrointestinal. Mediul acid realizat
de ele contribuie la dezvoltarea bifidobacteriilor, care constituie 85-95% din biocenoza
intestinald i altdi microflora normald a organismului uman. Lacidofil®-WM se
administreazi in timpul mesclor, cu o cantitate suficientd de apd. Pentru copii ¢u vilrsta
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pand la 3 ani capsula poate fi deschisa i continutul ei de amestecat cu apa sau cu alimente
ricite in prealabil.

Cu scop prefilactic, pentru mentinerea microflorei intestinale normale s
administreaza copiilor cu virsta de fa 6 luni cate o capsula peste o zi, copiilor de 1a 3 ani §i
mai mari - cite | capsuld o datd pe zi, adultifor - cile 1-2 capsulc pe zi. Durata
tratamentului constituie 20 zile.

Profilaxia §i tratamentul diarcei postantibiotice; LacidofilB-WM se administreazi
cu 2 ore pind la sau dupa administrarea antibioticelor in doze copiilor de la 6-12 luni se
indica cdte | capsuld pe zi, de la | an pana la 3 ani - cate 1 capsuld de 2 ori pe zi, de 1a 3
pnd la 12 ant cate 1 capsula de 2-3 ori pe zi, copiilor cu varsta peste 12 ani si adultilor -
catc 1-2 capsule de 3 ori pe zi. Durata tratamentului este determinata de durata
administrarii antibioticelor. Ulterior se poate trece la administrare cu scop profilactic.

- Linex* — capiilor cu varsta pana Ja 2 ani — | capsuli de 3 ori pe zi, (capsula s¢ desface, se
amestecd cu ceal, cu suc); 4-12 ani — 1-2 capsule de 3 ori pe zi, copiilor cu varsta de la 12
ani — 2 capsule de 3 ori pe zi, per os.

Alte preparate hiologice:
- Bactisubtil* - 1 capsuld de 3-6 ori pe zi, cu | ord pind la mese, per os.

- Bifidumbacterin® — copiilor ¢cu vérsta pana la 6 luni — 2-3 doze de 2 ori pe zi; 6 luni-1 an
=35 doze de 2 ori pe zi; 1-5 ani — 5 doze de 3 ori pe zi; copiilor cu vérsta pani [a 5 ani — 5-
10 doze, de 2 ori pe zi, per os, cu 20-30 de minute pana la masd, 2-3 sAptimini.

- Biosporin® — 1-2 dozc de 2 ori pe zi, per os, 3-7 zile.

- logurt* — copiilor cu varsta péni la 12 luni — % din capsula pe zi; 1-3 ani — I capsula de 2
ori pe zi; 3-12 ani — 1 capsuld de 3 ori pe zi; copiilor cu varsta de la 12 ani — 1-2 capsule de
3 ori pe zi, per os, 7-10 zile.

7.5.Imuno- si lactoglobuline specifice
Ultimii ani in terapia complexa a IRV se utilizeazAi preparate, ce contin anticorpi specifici
antirotavirali:

- «Kipferon» - preparat claborat in ICSEM in numele lui Gabricevschi G.N. din Moscova
(céte 1-3 doze de 1-2 ori pe zi timp de 4-7 zile). El contine o concentraic majora de
anticorpi citre mai multi agenti etiologici ai bolii diareice acute, inclusiv citre
rotavirusuri, salmoncle, escherichii, shigelle;

- Imunoglobulina normala umand cu continut sporit de anticorpi antirotavirali {1:160-
£:320), (continutul unei fiole, peroral, 1 data pe 71 timp de 5 zile, indifcrent de varsts).
Preparatele cnumerate mai sus au o raspéndire largd in Rusia, folosindu-se pentru
tratamentud IRV, mai ales la sugari si nou-nascuti.

7.6, Alte preparate:
1. Enterosorbenti:

- Enterosgel: copiilor pand la 5 ani - 7.5 g (jumitate lingurd de masa) de 3 ori pe zi
(22,5 g); 5 — 14 ani - 15 g (o lingurd de masi) 3 pe zi (45 g). Sugarilor - 2,5 g
(jumitate de lingurita de ccai} se amesteca cu lapte sau apa in raport de 1:3, de 6 ori
pezi.

- Polifepan: sugarilor cate 0,5-1 lingurita, copiilor de -7 ani catc 1 linguri de desert,
copiilor cu varsta de la 7 ani §i adultilor cate 1 lingurd de masi de 3-4 ori pe zi, per
0s, 3-5 zile. Preparatul se dituiaza in 50-100 ml de apa. Se administreazii cu o ord
inainte de masa sau administrarea altor medicamente.

Alte preparate nespecifice (cirbunc activat 5.a.) s-au ardtat nu atat de eficace in
tratamentul IRV §i nu sunt recomandate de citre OMS pentru utilizare,



Il Antiflatulente:

- Simeticonad 0,04 —picaturi buvabile sugarilor cite 40 mg de 3-4 ori pe zi, per os;
adolescentifor si adultilor — 40-80 mg de 3-5 ori pe 2i, per os (dupd mese si la
culcare).

I, Antipiretice: in IRV insolita de hipertermic (38°C si mai mult) copiilor i se
administreaza:

- Paracetamol - 10-15 mg/kg, doza unicd cepiilor de: 1-3 ani — 125 mg; 3-5 ani — 250
mg: copiilor cu varsta de la 5 anj — 500 mg, la ficcare 6 ore per os sau per rectum,
sau

- Ihuprofen — 5-10 mg/kg/zi, per os, copiilor de: 3-6 luni - 50 mg de 2 ori/24 dc ore:
6-12 luni - 50 mg de 3-4 ori/24 dc ore; 1-3 ani - 100 mg de 3 ori/24 de ore; 4-6 ani -
150 de 3 ori/24 de ore; 7-9 ani - 200 mg de 3 ori/24 de ore; 10-12 ani - 300 mg de 3
ori/24 de orc).

IV, Terapia antibacteriand:
Se aplici exclusiv in infectia rotavirald asociatd cu infectii bacicriene,

B. Tratamentul mixt-IRV
in mixt-IRV se respectis aceiagi principii de tratament, adiugind tratamentul antimicrobian in
urmitoarele situatii:
1. Scaunec cu sdnge,
2. Mixt-IRV cu campilobacteriozd, salmonelozd sau klebsiclozd forme generalizate, mai
freevente la nou-ndscuti si sugari;
3. in IRV asociatd cu alte infectii bacterienc {meningitd, pneumonie ¢te.)
Antibioticele se indicid conform sensibilitatii florei intestinale: pentru shigellozi — ampicilini,
amoxicilind, la fel nifuroxazid, co-trimoxazol, furazolidond, in doze de varstd, 5 zile.

in campilobacterioza antibioticele de electie sunt: critromicina, cefalosporine de generatia
U, gentamicina (8-10 zile). in formele generalizate septice ale salmonelozei, klebsielozei si
infectici stafilococice nou-ndscutilor si sugarilor sunt indicate antibiotice parenteral in asocieti:
cefalosporine $i aminoglicozide, ampicilind §i aminoglicozide. Per os — nifuroxazid, co-
trimoxazol sau furazotidond. Durata antibioterapiel este de 8-10 zile sau chiar mai mare. Este
indicatd terapia de detoxificre, imunoterapia gi simptomatice.

O problemd primordiald in BDA riméne, utilizarea rationala a antimicrobicne si,
respectiv, prevenirea diSl’nlCl‘DblSI‘l‘lUlUl intestinal, In aceastd ordine de idei, este bine cunoscut
rolul probioticelor.

in IMSP SCMBCC in pcrloada aa.2010-2011 la 36 pacientt in vérstd pdnd la 5 ani cu
diagnosticul de boala diarcica acutd in cadrul conduitei terapeutice previzute de | Protocolul
Clinic Naticnal 67" BDA la copil™ a fost administrat preparatul Lacidofil-WM timp de 14 zile.

Copiii au fost examinali dupa schemi standard, inclusiv anamnesticul bolii si al vietii,
datele epidemiologice, tabloul clinic, datele paraclinice: hemoleucograma, sumarul urinei,
coprocitograma, analiza bjochimici a sangelui, cxamenul coproparazitologic; examenul
bacteriologic al materiilor fecale, ELISA pentru determinarca antigenului rotaviral in materiile
fecale; examenul materiilor fecale la dismicrobism intestinal, toate pana si dupa tratament,

Peste 2/3 (77,8%) din cei 36 copii crau cu vérsta de pana la 3 ani, inclusiv 5,5% - sugari.
in majoritatca cazurilor (77.8%) pacientii au fost spitalizati in primcle 2 zile ale bolii.
Diagnosticul de indrumare a fost: gastroenterocolitd aculd (58,3%), gastroenteritd (16,7%),
enterocolita (22,2%), enterita (2,8%). In 32 (88,9%) cazuri parintii mentionau infectii respiratorii
acute frecvente in antecedente: n 14 (38,9%) — amigdalite si bronsite repetate, in 7 (19,4%) -
episoade de BDA. Debutul maladiei in toate cazurile a fost acut, la momentul spitalizirii starea
generald a pacientilor a fost apreciatd grava (14%) sau de gravitate medie {86%). Tabloul clinic
s-a manifestat prin sindromul toxic la 90,0% pacienti, sindromul diarcic - la 100%, semne de
deshidratare moderatd - la 24%; catar respirator discret a fost obscrvat la 42,8% pacienti. Febra
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si vomele au apérut din prima zi la 80,6% copii si a durat pand la 3 zile 1a majoritatca (61,1%)
pacicntilor. Diarcea a durat pana la 5 zile la (83,3%) pacienti.

Rezultatele investigatiilor efectuate au permis stabilirea diagnosticului de infectic
rotavirald la 12 (33,3%} copit (inclusiv mono-IRV — la 5 (41.7%) si mixt-IRV — la 7 (58,3%),
salmonelozd - la 2 (5.6%) pacienti, shigelozd — la 1 (2.8%) copil; BDA cu entcrobacterii
conditionat patogene — la 7 (19,4%); criptosporidiazi — la 3 (8,3%) copii 51 BDA de ctiologic
neidentificatd - la 11 {30,6%) pactenti.

in 17 cazuri BDA a evoluat in asociatie cu infectai respiratorii acute, brongite, infectii ale
cailor urinare, dermatitd alergicd, anemie gr.l, viciu cardiac congenital, dismicrobism intcstinal,
cte.

Tratamentul a inclus rehidratare §i detoxificre (100%), enzime §i pelivitamine. Preparate
antibacteriene per os sau intramuscular s-au administrat in diareea sanguinclentd gi in maladii
concomitente bacteriene,

Tuturer (36) pacientilor inclugi in studiu li s-a administrat preparatul Lacidofil-WM in
doze corespunzatoare vérstei. Evolutia bolii 1a toti pacientii a fost benignd. Durata tratamentului
in spital nu a depésit 7 zile la majoritatea (83,3%) pacientilor; la 6 copii cu boli concomitente si
complicatii a durat pina la 10 zile. Toti 36 pacienti au suportat bine tratamentul cu Lacidofil-
WM in conditii de stationar $i au continuat administrarea preparatului ambulator, pina la 14 zile,

Prima investigatic a materiilor fecale la dismicrobism intestinal la copiii din studiu a
demonstrat o scidere a numdirului de bifidobacterii la 9 copii; de lactobacterii 1a 10; a numirului
de lactostreptococi — la 10; a numirului de enterococi — la 15; a cantitdti: e Escherichia coli cu
fermentatic normala — la 24 i o sporire a numdrului de Escherichia coli cu fermentatie redusi 1a
8 copii,

Investigarca materiilor fecale la dismicrobism intestinal, efectuatd dupa 14 zile de
tratament, inclusiv cu preparatul  probictic  Lacidofil-WM a  demonstrat cantitatea de
bifidobacterii in limitele normei la 35 copii, de lactobacterii - fa 32 copii, de lactostreptococi — la
29 pacienti, de enterococi — la 28 copii. Escherihia coli cu fermentatic redusi s-a mai inregistrat
la 8 copii.

Tabel 3. Rezultatele coproculturilor la dismicrobism intestinal
la pacientii din studiu pani si dupi tratament

Parametrul microbiologic/perioada Pini la tratament Dupa tratament
bolii
N Y% N %

Bifidobacterii in cantitate redus fati de
normele de virstd 9 25.0 ! 28
Lactobacterii in cantitate redusa fala de
normele de virsta 10 278 4 11,1
Lactostreptococi in cantitate redusi fata de
normele de virstd 10 27.8 7 19.4
Enterococi in cantitate redusi fata de normele
de virsta 15 41,7 8 22,2
Escherichia cu fermentatic normala in cantitate
redusa fatd de normele de virsta 24 66.7 5 [3.9
Escherihia cu fermentatic redusa in cantitate
sporitd fatd de normele de virsta 3 222 3 222
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Astfel, tratamentul IRV, inclusiv asociatd cu infectii bacteriene, cu implicarea
preparatului probiotic Lacidofil-WM este eficient, contribuie la vindecarea copiilor prin sporirea
numairului de bifidum- §i lactobacterii, lactostreptococi si enterococi, prevenind dezvoltarea
dismicrobismului intestinal.

8. Supravegherea epidemiologici i prevenirea bolii

Supravegherea epidemiologici la IRV prezinti un sistem continuu de colectare si analiza a
datelor pentru monitorizarea procesului epidemic, determinantelor care influenteazi
morbiditatea, analizei operative si retrospective a informaiei, elaboriirii masurilor profilactice
argumentate. g
Supravegherea epidemiologic 1a IRV include:

¢ Monitorizarea indicatorilor morbidititii si mortalitifii (pe teritorii, grupe de vérsty,

particularititile procesului epidemic, ete);

* Monitorizarea circulatiei tipurilor de rotavirusuri, inclusiv la belnavi st in mediul

ambiant;

« Studierea particularitifilor biologice a virugilor depistati {serogrupuri/genotipuri);

+ Evaluarea calititii si eficientei masurilor de promovare a sinitatii §i de prevenire a bolii,

inclusiv prin imunizare.

CSP din fiecare teritoriu, formuleaza diagnosticul epidemiologic, care include evaluarea
situatiei epidemiologice, determinarea teritoriilor (localitatiilor), grupelor de vérsti, timpului si
factorilor de risc, care determind nivelul morbiditafii, analizeazi calitatea si eficacitatea
masurilor de promovare a sinititii i de prevenire a bolii efectuate.

8.1. Notificarea cazului de boal3

Diagnosticul IRV la morbiditatea sporadicd se stabileste in baza datelor clinice,
epidemiologice cu confirmarea de laborator (Definitie de caz — anexa nr.1).

La momentul actual IRV se notifici cu diagnosticul primar de ,,gastroenteritd acutd™ sau
»enteritd acutd”. Diagnosticul primar de IRV se stabileste clinico-epidemiologic numai in caz

- ¢ind bolnavul este dintr-un focar, unde este atestatd legitura epidemiclogicd cu cazuri de IRV
confirmate prin metode de laborator.

Cazul de boali se depisteazi pasiv (la adresarea dupi asistenfa medicald) si activ (la
efectuarea filtrului matinal, pe parcursul supravegherii medicale, etc.). In fiecare caz, dupa
stabilirea diagnosticului primar, se efectueazd médsuri primare de preventie, inclusiv izolarea la
etapa prespitaliceascd, informarea parintilor, notificarea cazului la CSP (nr.058/¢), inclusiv in
sistemul national electronic de supraveghere a bolilor transmisibile.

La inregistrarea (suspectarea) izbucnirilor de BDA, investigatiile la IRV se efectueaza
conform indicatiilor clinice si epidemiologice.

in toate cazurile, daca la bolnavii implicati, laboratorul microbiologic nu a evidentiat (sau
suspectat rezultat pozitiv) flora bacteriani si/sau parazifi, bolnavii trebuie s¥ fie investigati la
IRV, Pentru bolnavi din izbucniri §i focare multiple, unde deja sunt cazuri de IRV confirmate de
laborator §i existd legitura epidemiologic diagnosticul ,,IRV” poate i stabilit in baza datelor
clinico-epidemiologice.

Diagnosticul final, se stabileste de catre medicul clinician (infectionist, de familie, etc) in
baza semnelor clinice de boald sifsau rezultatelor investigatiilor microbiologice cu prezentarea
formularului nr.058/¢ la CSP in modul stabilit (pe suport de hirtie sau sistemul electronic).

Scenariile posibile de raportare a cazului de boald in situafia depistirii a 2-3 agenti
microbieni (infectie mixtd) de la un pacient:

a) la prezenta enterobacteriilor patogene (ca ex: salmonella, shigella, yersinia, etc.) si
rotavirus cazul va fi netificat cu diagnosticul final de ,salmonelozd”,shigelloza™

»yersiniozd™ reiegind din manifestarea clinici a bolii;
723033
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b) la prezenta rotavirusului §i agentilor conditionat patogeni, inclusiv in titru diagnostic,
cazul va fi notificat cu diagnosticul final de IRV reiesind din manifestarea clinicd a bolii;
¢) la prezenta rotavirusului si a unui alt agent ctiologic viral (norovirus, astrovirusuri,
adenovirusuri, coronavirasuri} cazul va fi notificat cu diagnosticul final de IRV reiesind
din manifestarea clinici a bolii.
Principiul de bazad a raportarii in sistemul de supraveghere — Raportul statistic nr.2
privind bolile infectioase §i parazitare, inregistrarea cazului de boald, indiferent de spectrul de
agenti microbieni depistati, eviténd raportarea dubli si distorsionarea datelor statistice.

8.2. Spitalizarea bolnavilor
Spitalizarea sc cfectucazd conform indicatiilor clinice §i epidemiologice. Copiii 0-2 ani
sunt spitalizati obligatoriu. IMS asigurd cofectarea §i transportarea biosubstratclor pentru
investigatiile de Iaborator, tratamentul adecvat §i folosirea rezultatelor de laborator primite,
stabilirea diagnosticului firal cu informarca CSP teritoriale (nr.058/¢).
8.2.1 Indicatiile clinice pentru efectuarea investigatiilor la IRV:
e Pentru copii 0 — 6 ani orice caz de BDA cu sindrom diareic {gastrocnteriti, cnterita,
gastroenterocolitd, et¢,) neimunizati;
* Pentru copii 7-17 ani si adulti — cazul de BDA cu tablou clinic sugestiv pentru infectia
rotavirala.
* Biosubstratele prin autopsic la inregistrarea cazului de deces din metivul de BDA (in
lipsa diagnozei confirmate de laborator) -
8.2.2 Indicatiile epidemiologice pentru efectuarea investigatiilor la IRV;
¢ Copii 0-17 ani din focar unde este un caz (cazuri) de IRV confirmat de laborator;
»  Adultii, care sunt suspectati in calitate de sursa de infectie;
e Adulti, contactati din focare, se investighcazi reicsind din rezultatele anchetarii
focarului.

8.3. Anchetarea epidemiologica sc cfectucaza:
e [n toate cazurile la copii 0-17 ani institutionalizati:
« In toate cazurile a aparitiei focarelor multiple §1 izbucnirilor epidemice;
e In cazurile de boala cu evolutic severa si deces.

Necesitatea anchetarii epidemiologice a altor focare s¢ determind de citre medicul-
epidemiolog al CSP.

In focarul epidemic, in afard de efectuarea masurilor de preventie (izolarea, spitalizarea,
investigarca persoanelor de contact §i a mediului ambiant, stabilirea sursci de infectie i ciilor de
transmitere, masuri de dezinfectie, etc.) se studiazd statutul imunizirii bolnavului §i a
persoanelor de contact. Dupa lichidarea focarului, sc completeazi formularul nr. 357/¢ ,Fisa de
anchetare epidemiologica a focarului™.

Actul final se prezintd ta CNSP nu mai tdrziu de o lunad dupa lichidarea izbuenirii, cu
indicarea impactului financiar pentru IMSP si CSP teritoriale.

8.4, Masuri de prevenire a infectici cu rotavirus, inclusiv imunizarea
IRV este una din principalele cauze ale morbiditati $i montalitatii copiilor Tn lume fapt
cirui sc atribuie o Tnaltd prioritate prevenirii acestei maladii. Scopul dat poate §i atins pe trei cai:
1. Imunizarea activa;
2, Imunizarea pasivi;
3. Realizarca masurilor sanitaro-igienice.

8.4.1 Imunizarea activd - nccesitatea de a controla morbiditatea prin folosirea unui vacein
admlmiralf laun moment adecvat cste unanim acceptatd. Dupd pdrerea unor savanti, vaccinul
trebuie admmlstrat oral, *deoarece astfel s-ar respecta calea naturald a infectiei si ar fi stimulata
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producerea totald de IgA sceretorie. In SUA au fost comunicate rezultatele privind siguranta i
cficacitatea a doud vaccinuri recombinante; unul — vacein monovalent, ce contine gena umana
pentru serotipul |, ¢e predoming in SUA, iar al doilea — vaccin tetravalent — poate gencra
raspunsul imun la toate cele 4 scrovariante VP7 importante din punct de vedere epidemiologic.

8.4.2 Imunizarea pasivii — anticorpi antirotavirali din diferite surse ar putea fi adiugati la dicta
sugarilor in scopul de a preveni sau modifica boala cauzatd de rotavirusuri. Astfel, existi laptele
umarl, care contine anticorpi antirotavirali (este folosit ca misurd terapeuticd la pacientii
imunodeficienti cu infectic rotavirala cronici). Copiilor prematuri si distrofici 1 se pot
administra oral globuline serice umanc, ce contin anticerpi antirotavirali cu scop de a cauza o
protectie semnificativd {atd de boala diarcica acuta cu rotavirusuri. Pentru sugari si copiii mici
existd colostru de vacd cu un titru inalt de anticorpi antirotavirali, carc, administrat o dati pe zi,
previne considerabil dezvoltarca gastroenteritelor acute.

8.4.3 Conform ordinului MS RM Nr. 662 din 28.06.2012 ,,Cu privire la implementarea
vaccindrii contra infectiei rotavirale in RM” din 02.07.12 in tard s-a fnceput imunizarea
copiilor contra IRV,

Imuniziri impotriva infectici cu rotavirusuri (RV)

a) Cursul deplin de vaccinare consta din administrarea a 2 doze de vaccin contra infectiei cu
rotavirusuri. Vaccinarca cu prima dozi este programata copiilor cu vérsta de 2 lunisiceade a
doua doza - copiilor cu virsta de 4 luni;

b} vaccinarea contra IRV se planifica i se efectuiaza concomitent cu administrarea primelor 2

doze de VPO 5i DTP-HepB-Hib;

¢) la prezenta contraindicatiilor temporare contra vaccinarii cu DTP-HepB-Hib sc va efectua
vaccinarea cu VPO si vaccin rotaviral, astfel ca prima doza de vaccin contra infectiei cu
rotavirusuri sa fie administrate copiilor cu virsta de 2-3,5 luni, iar cea de a doua doza copiilor
cu virsta de 4-7 luni;

d) copiilor, carora prima doza de vacein rotaviral n-a fost administratd pina la varsta de 3,5 luni
(15 saptamani) vaccinarea ¢ontra acestel infectii nu va mai fi initiata iar doza a doua de vaccin
nu va fi administratd mai tarziu de varsta de 7 luni (32 saptaimani),

8.4.4 Profilaxia nespecifica
Include misurile profilactice la bolile diareice acute:

¢ asigurarca populatiei cu-produse alimentare inofensive;

* crearea conditiilor favorabile la obiectele cu risc epidemiclogic sporit, in primul rind in
institutiile de educatie si inviitdimant, locul dc trai;

* inviitimantul igienic a personalului de la obiectele cu risc epidemiologic sporit;

* depistarea la timp a bolnavilor cu IRV, diagnosticarea clinicd, epidemiologici si de
laborator calitativa, izolarca, spitalizarea, tratamentul adecvat ete. - sunt masuri
profilactice pentru prevenirea aparitici cazurilor noi de beala si rispindirea epidemic;

¢ asigurarca populatici cu api potabila de calitatea garantati, inclusiv din surse inofensive.
O atentie sporita se acordd copiilor din grupele de risc {gradinite, internate, etc.) incepiand

de la angajarca personalului pregatit, crearca conditiilor necesare igienice, inclusiv igienei
personale, respectarea regurilor de izelare maxima a grupelor, ete. Trebue sa fic organizat un
filtru matinal eficient pentru prevenirea importului infectici §i supravegherea medicald pe
parcursul zilei.

in cazul stabilirii diagnosticului IRV in grupa (grupe) se organizcazi supravegherea medicala

(7 zile) cu termometrie (2 ori), examinarca scaunului, depistarca scmnclor IRV A,



Dezinfectia curenta se efcctucaza:
+ ininciperi — 2 on pe zi;
e ajuciariilor — 2 ori pe zi, nu se vor utiliza jucdrii moi pe parcursul a 7 zile;
e aveselei — dupil ficcare folosire;
¢ ainventarului - zilnic.
Servetele sc schimbd zilnig, s¢ efectueazd acrisirca fnedperilor (conform graficului).
Pentru efectuarea dezinfectici se vor utiliza preparate cu respectarea concentratiei solugiilor si a
timpului de expozitie recomandat.
O misurd eficace de protectic a nou-nascutilor ¢ste alaptarea lor la san, considerand-o ca
imunizare pasivi,
Ca si in profilaxia altor BDA, se organizeaza promovarea sandtitil populatici cu
implicarea mass-mediei, reiesind din specificul IRV.

Anexa 1. Definitic de caz “infectia rotavirald” pentru sistemul de supraveghere
epidemiologica si raportare fOrdin Nr.385 din 12 octombrie 2007 “'Cu privire la aprobarea
definitiilor de caz pentru supravegherea §i raportarea bolilor transmisibile in Republica
Moldova™]

Definitie de caz in infectia rofavirald
A08.0 =

Descrierea clinica
Imbolnivire acuti care se manifesti prin diarce apoasa nesanguinolentd, vomd, febri, in cazuri
severe — deshidratare.
Criterii de laborator pentru diagnostic
- Rcactia imunoenzimatica si/sau reactia latex-aglutinare a antigenului rotaviral grupul A
in fecalii;
- Detectarea acidului nucleic in materiile fecale cu ajutorul tchnicilor de amplificare
genetici {d.e. PCR).
Clasificarea cazurilor:

Caz posibil Un caz compatibil cu descrierea clinica.

Caz probabil Un caz compatibil cu descrierea clinica (la un copil In virstd pani la 3 ani)
gi/sau legdturd epidemiologicd cu un caz confirmat,

Caz confirmat Un caz compatibil cu descricrea ¢linica si confirmat in laborator.
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Abrevieri:

ARN - acidul ribonucleic

BDA - boala diareica acutd

CSP - Centrul de Sinatate Publica

DTP - difteria, tetanus, pertussis-vaccin

DTP+HepB+Hib - difteria, tetanus, pertussis + hepatita virala B +Haemophilus
influenzae tip b-vaccin

CNSP - Centrul National de Sanitate Publicd al MS RM

ECEP - Enteropatogeni Escherichia coli

ECET - Enterotoxigend Escherichia coli

ECEI - Enteroinvaziva Escherichia coli

ECEH - Enterchemoragicii Escherichia coli

IMSP — institutie medico-sanitari publicd

IgA - imunoglobulini clasa A

IRV A - infectie respiratoric acuta

IRV - infectia rotavirald

mixt-IRV - mixt-infectia rotavirala

mono-IRV - mono-infectia rotavirala

OMS - Organizatia Mondiald a Sanatatii

PCR - reactia de polimerizare in lant (Polymerase chain reaction)
RV —rotavirus

SCMBCC - Spitalul Clinic Municipal de Boli Contagioase de Copii
SRO - solutic pentru rehidratare orala

VPO — vaccinul polio viu atenuat oral

VSH - viteza de sedimentare a hematiilor
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