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Virusul hepatitei A
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inactivat:
- formol 1/4000

- dup�  3 ore, la 37�±C
- clor activ 0,1 mg%

- dup�  30 minute
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� perioada de incuba�ie: în medie 30 zile
limite 15-50 zile

� icter dup� sub 6 ani: <10%
grupe de vârst� : 6-14 ani: 40%-50%

peste14 ani: 70%-80% 

� complica�ii: hepatit�  fulminant�  (1%)
hepatit�  cholestatic�  (5%)
hepatit�  recidivant�  (7%)

� cronicizare: Nu

Hepatita A – manifest� ri clinice

� umoral
� anticorpi neutralizan�i

� IgM – câteva s� pt. – 12 luni
� IgG – protec�ie la reîmboln� vire

� anticorpi IgA – saliv� , fecale – nu sunt neutralizan�i

� celular
� limfocite citotoxice CD8

� elimin�  hepatocitele infectate
� induc sinteza de interferon gamma
� induc sinteza de citokine

Hepatita A – imunitate



VHA în 
fecale

Simptome

0 1 2 3 4 5 6 12 24

Hepatita A – evolu�ia formei clasice de boal�

Total anti-VHA

Titru
ALT
alaninaminotransferaza

IgM anti-VHA

luni dup�  expunere

� sursa de virus

� omul

� infectat inaparent

� receptivitate

� general�

Hepatita A – sursa de virus

� contact direct – (fecal-oral: mâini murdare, obiecte etc.)

� mediu familial, cre�� , gr� dini�� , colectivit�� i

� alimente � i ap�  contaminate

� consumate crude/neprelucrate termic
� zarzavaturi, înghe�at� , molu� te etc.

� contaminate dup�  prelucrare

� expunere la sânge sau saliv�  (rar)

� donor în incuba�ie, seringi contaminate, pic. saliv�

� sexual (rar)

� contacte orale sau anale

Hepatita A – cale de transmitere

endemicitate
inciden�� vârste afectate mod de transmitere

mare
Africa, 
America Central�
Orient Mijlociu

sc� zut�  spre mare prima copil� rie persoan� -persoan� ;
rar epidemii

medie
America de Sud, Cuba
Mexic, China

mare copii, adolescen�i, adul�i persoan� -persoan� ;
epidemii alimentare
epidemii hidrice

mic�
America De Nord
Europa de Nord
Japonia, Australia

sc� zut� tineri persoan� -persoan� ;
epidemii alimentare
epidemii hidrice

foarte mic�
Norvegia, Suedia
Finlanda, Danemarca

foarte mic� adul�i c� l� tori; 
rar epidemii

Hepatita A – r� spândit�  universal
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� infec�ia acut� diagnosticat� prin detectarea Ac anti-VHA-IgM
în ser prin EIA.

� infec�ia trecut� (imunitate) determinat� prin detectarea Ac
anti-VHA-IgG prin EIA.

� cultivare pe culturi celulare – dificil� , necesit� peste 4 s� pt.;
nu se practic� de rutin�

� eviden�iere direct� – IME, IF, IPO, RT-PCR din fecale

� eviden�iaz� infec�ia incipient�

� rar efectuat�

serodiagnostic

izolare

examen direct
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� m� suri generale

� igiena individual�

� m� suri de sanita�ie în colectivit�� i

� controlul surselor de ap�

� controlul alimentelor

� pre-expunere
� c� l� torilor în zone cu endemicitate medie� i mare
� imunoglobuline polivalente/specifice anti VHA (0,05 ml/kgc
� protec�ie 90-100% timp de 4-6 luni

� post-expunere (interval de 14 zile)
� de rutin� – contac�ilor din focar
� în situa�ii speciale: institu�ii, expunere la surs� comun� etc.
� protec�ie 75-80% 

Hepatita A – profilaxie pasiv�
imunoglobuline

� multe cazuri apar în comunitate - epidemii
� f� r�  factori de risc pentru majoritatea cazurilor
� inciden�a la vârste de 5-14 ani 
� copiii sunt rezervor de infec�ie

� persoane cu risc crescut la infec�ie 
� c� l� tori, militari, personal medical
� homosexuali 
� dependen�i de droguri i.v.

Hepatita A – profilaxie activ�

considera�ii epidemiologice
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Hepatita A – profilaxie activ�

Virusul hepatitei B ����������
�������.
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A photograph shows a magnified image of the 
hepatitis B virus. Color has been added to the 
photograph to make the virus easier to see.
Oliver Meckes and Ottawa/Photo 
Researchers, Inc.
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excesul de HBe înl� tur�  r� spunsul efector al 
celulelor T fa��  de hepatocitele infectate productiv 
(posesoare de HBc) ® stare de purt� tor
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mai frecvente



��.�5 ��������������(�����

� 	(������
�� �,���.�

� 
��+����%�7

� ,�������
����

� ,�������� ���

� ���2��������������

� �����������,�������(���������

� ���

� ���<59���
�:�������� ��,��

� ���
�������$��������������2��

� 
��+��,��
�����9�������C�
��������,���� ��,����

����������
�������.
��������������(�����

� 	(���������
�������.�

� %������������
������������� �������# ���-8�+�������� ��

�� ��,��

� %����������&������
��������
�����������# ���
������� ��

������&�������
��������������������

� %�����*��'������������# ���
��'��������	(5	�

����������
�������.
��������������(�����

� 	(�.������������������
�����

� 
��+����%�����

� %��
���������������2�,�������������
���
���,���

	(�.�

� ���
������
��!5<���
���6��*�������������
���,����

	(�.�

� ��������������������
��������������������

� 
��������,��C�
��(��������� �����2��

��.�5 �����2���������(�������

� �����������
� ����
�*�
� 	����������)���*�
� 	 �����/�������

� ��������!�,��%
� 	���
� �������

� ���������
� �����

� ����
��������

� D���������

� ��������5
� 	 ������������

� ��������6
� 	�������������

identificate 6 genotipuri (A-F)
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hepatit�  cu severitate medie
cronicizare cu:

AgHBs în ser
AgHBs � i AgHBc în ficat 

(biopsie)

ADN viral în extracte hepatice
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se depun în �esuturi

urticarie; artrit� ; glomerulonefrit� ; vasculit�
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� perioada de incuba�ie: medie 60-90 zile
limite 45-180 zile

� manifest� ri clinice (icter): sub 5 ani: <10%
5 ani: 30%-50%

� fatalitate: 0.5%-1%

� cronicizare: sub 5 ani: 30%-90%
5 ani: 2%-10%

� mortalitate prematur�  
datorat�  croniciz� rii: 15%-25%

Hepatita B – manifest� ri clinice Hepatita B
Spectru de evolu�ie
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Symptoms

HBeAg anti-HBe

Total anti-HBc

IgM anti-HBc anti-HBsHBsAg
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Acute Hepatitis B Virus Infection with Recovery

Typical Serologic Course

Weeks after Exposure

Titre

IgM anti-HBc

Total anti-HBc

HBsAg

Acute (6 months)

HBeAg

Chronic (Years)

anti-HBe

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 52 Years

Weeks after Exposure

Titre

Progression to Chronic Hepatitis B Virus Infection
Typical Serologic Course
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� Mare (>8% purt� tori cronici de AgHBs): 
� 70-90%  din popula�ie  a trecut prin boal�  (serologic pozitivi)
� frecvent�  infec�ia în prima copil� rie
� Africa de Sud, Asia de Est, Oceania

� Medie (2%-7% purt� tori cronici de AgHBs): 
� 10-60% din popula�ie  a trecut prin boal�  (serologic pozitivi)

� infec�ia apare la toate grupele de vârst�

� Joas� (<2% purt� tori cronici de AgHBs): 
� 5-7% din popula�ie  a trecut prin boal�  (serologic pozitivi)

� majoritatea cazurilor la adul�i cu risc (narcomani, homosexuali)

Prevalen �a infec �iei cu VHB pe glob
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mare moderat�
joas� /nedetectabil�

sânge sperm� urin�

ser secre�ie vaginal� fecale

exsudatele pl� gilor saliv� transpira�ie

lacrimi

lapte de mam�
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baterie de teste serologice pt diagnosticul infec� iei VHB acute � i cronice

� AgHBs – marker general al infec�iei

� Ac anti-HBs – demonstreaz� vindecarea/imunitatea

� anti-HBc IgM - marker al infec�iei acute

� anti-HBc IgG – infec�ie trecut� sau cronic�

� AgHBe - indic� replicarea activ� a virusului� i infec�iozitatea sângelui

� Anti-HBe – virusul nu se mai replic� . Totu� i pacientul poate fi AgHBs
pozitiv datorit� VHB integrat

� HBV-DNA - indic� replicarea activ� a virusului, mai precis decât AgHBe,
în special în cazurile de infec�ie cu “escape mutants”. Folosit în special pt
monitorizarea r� spunsului la terapie.
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� Interferon – pt purt� tori AgHBs, AgHBe pozitivi cu hepatit� cronic� activ�

� Lamivudine

� Adefovir

� Entecavir

� r� spunsul la tratament
� dispari�ia AgHBs, HBV-ADN, seroconversia la AgHBe
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� Vaccinare – eficiente vaccinurile recombinante; pentru cei cu

risc crescut: personal medical, nou-n� scu�i

� Imunoglobuline specifice anti-VHB – pt a proteja persoanele
expuse virusului; eficace î primele 48 ore de la expunere; la nn
din mame AgHBs� i AgHBe pozitive

� alte m� suri - screening al donatorilor, al sângelui, gravidelor

Virusul hepatitei D
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dubl�  origine: 
• 1/4 structur�  similar�  cu 
viroizii / asigur �  replicarea 
caracteristic�  a VHD
• 3/4 zona responsabil�  de 
codificarea AgHD
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� Coinfec�ie (infec�ie concomitent�  VHB � i VHD)
� boal�  acut�  cu evolu�ie sever�  
� risc sc� zut de cronicizare

� Suprainfec�ie (infec�ie VHD la purt� tor cronic de VHB)
� poate evolua ca o hepatit�  acut�  
� de obicei se instaleaz�  cronicizarea infec�iei VHD 
� risc mare de boal�  cronic�  sever�

Hepatita D 

manifest� ri clinice

� rezervor de virus

� om infectat

� purt� tor asimptomatic

� cu hepatit�  manifest�

� cai de transmitere

� parenteral – expunere la sânge contaminat

� injec�ii, interven�ii chirurgicale, transplant, transfuzii, leziuni 
cutaneo-mucoase etc.

� perinatal

� mama AgHBe pozitiv�

� contact sexual

Hepatita D 
epidemiologie



� grupe de risc

� dependen�i de droguri

� hemodializa�i

� hemofilici

� homosexuali

� receptivitate

� to�i indivizii receptivi la VHB

� to�i purt� torii de VHB

Hepatita D 
epidemiologie

anti-HBs

Symptoms

ALT Elevated

Total anti-HDV

IgM anti-HDV

HDV  RNA

HBsAg

HBV - HDV Coinfection
Typical Serologic Course

Time after Exposure

Titre

Jaundice

Symptoms

ALT
Total anti-HDV

IgM anti-HDV

HDV RNA

HBsAg

HBV - HDV Superinfection
Typical Serologic Course

Time after Exposure

Titre

� coinfec�ia VHB-VHD

• profilaxia pre/postexpunere fa�� de VHB

� suprainfec�ia VHB-VHD

• educa�ie sanitar� a persoanelor cu infec�ie
cronic� VHB

•reducerea comportamentelor cu risc

Hepatita D - profilaxie

� dup� expunerea la VHD, purt� torii de AgHBs

NU pot fi proteja�i nici prin

� vaccinare anti VHB

� imunoglobuline specifice anti-VHB

Hepatita D - profilaxie
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Perioada de incuba�ie: medie 6-7 s� pt
limite 2-26 s� pt

Manifest� ri clinice(icter): 30-40% (20-30%)
Hepatit�  cronic� : 70%
Infec�ie persistent� : 85-100%
Imunitate: nonprotectiv�

producere de Atc

Hepatita C – manifest � ri clinice
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Hepatitis C Virus Infection
Typical Serologic Course
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Time after Exposure

Serologic Pattern of Acute HCV Infection 
with Recovery
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Serologic Pattern of Acute HCV Infection 
with Progression to Chronic Infection

Symptoms 
+/-

Time after Exposure
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1 s� pt� mân�  - ARN VHC
2 s� pt� mâni - anti VHC
6-8 s� pt� mâni - cresc transaminazele

persoane expuse:
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� anticorpi anti HCV – utiliza�i pt dg. infec�iei cu VHC.
Inutili pt dg. fazei acute – apar dup� 4 s� pt. de la infec�ie

� HCV-ARN – identificat prin PCR. Util pt dg. în faza acut�
a infec�iei. Utilizat în monitorizarea tratamentului antiviral

� Ag-HCV – eviden�iat prin metoda EIA. Util pt dg. în faza
acut� a infec�iei. Utilizat în monitorizarea tratamentului
antiviral . Mai u�or de efectuat fa�� de metoda anterioar�
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� Genotipare – infec�ia cu genotip 1 sau 4 – prognostic grav, r� spuns slab la
interferon

� metode de genotipare – DNA sequencing, PCR-hybridization
� serotipare – util� atunci când pacientul nu are ARN viral detectabil

� Înc� rc� tura viral� – mare = pronostic grav. Util� pt monitorizarea
tratamentului cu interferon.
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� Interferon – la pacien�i cu hepatit� cronic� activ� ;
r� spuns la cca 50% din pacien�i din care 50% vor
avea rec� deri

� Ribavirin – asociat cu interferon cre� te eficien�a
tratamentului

� screening al donatorilor de sânge, organe, 
�esuturi 

� modificarea comportamentelor cu risc

� aplicarea precau�iunilor universale

Hepatita C - profilaxie Virusul hepatitei E
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� perioada de incuba�ie: medie 40 zile
limite 15-60 zile

� rata fatalit�� ii: aprox. 1%-3%
gravide:15%-25%

� severitatea bolii: cre� te cu vârsta

� cronicizare: NU

Hepatita E – manifest� ri clinice
Symptoms

ALT IgG anti-HEV

IgM anti-HEV

Virus in stool

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1
0

1
1

1
2

1
3

Hepatitis E Virus Infection
Typical Serologic Course

Titer

Weeks after Exposure

� epidemii asociate cu consum de ap� contaminat� cu fecale

� epidemii masive, explozive: India, Nepal, China, Africa de Nord,
Somalia, Mexic

� rezervor: omul
� transmitere: fecal-oral�

� ap� contaminat�
� alimente contaminate
� contact direct

� receptivitate – adul�ii tineri

Hepatita E - epidemiologie

� m� suri generale

� igiena individual� , colectiv� , alimentar�

� clorinarea apei

� control sanitar al apei potabile

� profilaxie pasiv�

� IgG polivalente – nu împiedic� infec�ia

� profilaxie activ�

� vaccinuri în curs de experimentare

Hepatita E - profilaxie


