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The acute Viral Hepatitis, especially hepatitis
B, C and D, remain to be a global social and medi-
cal problem, including for the Republic of Moldova,
where the morbidity by these infections is higher in
comparison with other countries from the European
region. The results of implementation of the National
Program of viral hepatitis B, C and D control in the
Republic of Moldova are presented article.

Actualitatea

Hepatitele virale acute si cronice au fost, sunt si
vor fi pentru umanitate in anii ce urmeaza una dintre
problemele de sanatate extrem de serioase. Cerce-
tarile efectuate si evaluarea rezultatelor obtinute in
domeniul epidemiologiei si combaterii hepatitelor
virale din ultimele decenii ale secolului XX au adus
o contributie remarcabila la evaluarea semnificatiei
mondiale a infectiei hepatice si definirii ei ca pro-
blema majorda de sanatate publicd. Desi incidenta
hepatitei virale acute in lume a scazut, inclusiv in
tarile in curs de dezvoltare, datoritd masurilor de
preventie si a sigurantei interventiilor chirurgicale,
precum si a implementarii In Programele Nationa-
le de Imunizari a vaccindrii contra hepatitei virale
B, totusi hepatita cu virusul C determina cresterea
globala a morbiditatii si a mortalitatii cauzate de
sechelele acestei maladii. Prin urmare, problema
hepatitelor virale raméane a fi prioritard atat in plan
mondial, cat si pentru majoritatea tarilor europene,
inclusiv pentru Republica Moldova.

Potrivit estimarilor Organizatiei Mondiale a
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Sanatatii (OMS), la o treime din populatia globului
s-au evidentiat markerii asociati infectiei cu VHB
suportate In prezent sau trecut. Aceasta inseamna
ca circa 400 milioane sunt purtdtori cronici cu ris-
cul de a se infecta cu virusul hepatitei D (VHD) si
prezintd o sursa potentiald de infectie pentru restul
populatiei.

Circa 170 milioane persoane sunt infectate cu
virusul hepatitei C si mai mult de 10 milioane — cu
virusul hepatic D (VHD). In fiecare an, in diferite
arii geografice, se inregistreaza peste 100 mii cazuri
de hepatita fulminanta, 400 mii hepatite cronice
(HC), 700 mii ciroze hepatice (CH) si aproximativ
300 mii cazuri de carcinom hepatic primar (CPH).
Astfel, numai hepatita virala B (HVB) determina
anual 500 mii—1,2 milioane decese, reprezentand a
9-a cauza de deces in lume si a 2-a cauza de morta-
litate prin cancer dupa tutun.

Prevalenta infectiei cu VHB in populatia gene-
rala variaza considerabil in diferite teritorii si evi-
dentiaza 3 zone de endemicitate. Aproape 45% din
populatia lumii locuieste n regiuni cu endemicita-
te inalta prin HVB (frecventa decelarii marcherului
superficial al VHB(AgHBs) ajunge ori depaseste
8%, riscul de infectare pe parcursul vietii depaseste
60% si existd un risc major de contaminare 1n copila-
rie): Africa Subsahariana, Asia de Sud-Est, Bazinul
Amazonian. Alte 43% locuiesc in regiuni cu ende-
micitate medie (frecventa decelarii AgHBs variaza
in jur de 2-7%, riscul de infectare pe parcursul vietii
este de 20-60% pentru toate grupele de populatie):
Orientul Mijlociu, America de Sud si Centrala, Asia
Centrala, Europa de Sud-Est.

Restul populatiei (12%) locuieste in teritorii cu
endemicitate redusa (frecventa decelarii AgHBs
este sub 2%, iar riscul de infectare pe parcursul
vietii ajunge la 20%): America de Nord, Europa de
Nord-Vest, Australia, America de Sud, Canada.

In Europa anual se infecteaza de la 900 mii pana
la 1 mil. de persoane, fiecare a patra din ele facand
o forma manifesta.

Din datele epidemiologice ale OMS se aprecia-
74 ca la scara mondiala, cu virusul hepatitei C sunt
afectate 3% din populatie. Din punctul de vedere al
repartitiei geografice se individualizeaza 4 arii de
prevalenta: cu prevalenta foarte joasa — Anglia, tari-
le Scandinave; cu prevalenta joasa (0,2-1%) — tarile
din vestul Europei, America de Nord, Australia; cu
prevalentd intermediara (1,1-5%) — tarile din estul
Europei, bazinul Mediteranean, Asia, Egiptul. in ta-
rile din Europa de Vest aproximativ 5 milioane de
oameni au infectia cronica cu virusul hepatic C, din
care 40% in stadiul final de ciroza hepatica si 30%
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fiind candidati la transplant hepatic. In SUA se apre-
ciaza ca aproximativ 3,5 milioane de persoane au
infectie cronica cu virus hepatic C, inregistrandu-se
peste 150.000 de cazuri noi anual. Rata de cronici-
zare foarte Tnaltd 70-80%, din care 20-30% evolu-
eaza spre ciroza.

Virusul delta are o raspandire geografica gene-
rald, cu predominanta in unele zone geografice unde
poate fi endemic (bazinul Marii Mediterane, Europa
de Est, probabil si Romania, teritoriile Amazonu-
lui si in unele zone subtropicale ale Africii). Aceste
zone nu corespund perfect zonelor de endemicitate
ale virusului hepatic B. Rata de cronicizare a infec-
tiilor virale hepatice provocate de Virusul B repre-
zinta 15-20%, a Virusului C — 85%.

Tabelul 1
Spectrul serologic al diferitelor hepatite virale acute
in diverse zone geografice:

Tara Tipuri de hepatite virale %

A B C
Danemarca 39 55 6
Italia 52 30 18
Suedia 62 25 13
Grecia 70 14 16
Marea 59 28 13
Britanie
Republica 46 34 14
Moldova

Din tabelul 1 reiese cd ponderea hepatitelor
virale B si C in numarul total de hepatite acute in
Republica Moldova constituie 34 si 14% respectiv
si practic nu diferd semnificativ de indicii altor tari
Europene (Italia, Suedia, Marea Britanie) (tab. 1).
In republica noastra alte 6% revin hepatitei virale D,
a carei evidenta nu se duce in tarile europene.

In perioada prevaccinala Republica Moldova a
fost consideratd de OMS o regiune cu endemicitate
inalta datorita prevalentei inalte a AgHBs in popu-
latie (8-12%) si a marcherilor asociati infectiei cu
VHB, care se depistau la circa 60% din populatie.
an de an, ajungand in anul 1987 la cifra de 3221
cazuri de hepatitd virala B acuta ori 76,6 la 100 mii
populatie, inclusiv 1022 cazuri in randul copiilor in
varsta de pand la 14 ani, fiind cel mai inalt nivel
de incidenta prin HVB din Europa. Tinand cont de
aceasta situatie epidemiologica nefavorabila, a fost
intreprins un complex de masuri preventive, inclu-
siv profilaxia specifica, ce a contribuit in mare ma-
surd la reducerea semnificativd a morbiditatii prin
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HVB in urmatorii ani pana la circa 30 la 100 mii
populatie in anul 1996. Dar acest indice era exage-
rat de Tnalt comparativ cu indicii analogici inregis-
trati in majoritatea tarilor europene. Aceasta situatie
epidemiologica, precum si cresterea in continuare
a numarului bolnavilor cu hepatita cronica, ciroza
hepatica (circa 53 mii persoane) si cancer hepatic
primar (circa 300 cazuri) a servit ca motiv pentru
elaborarea Programului national de combatere a
hepatitelor virale B, C si D aprobat prin HGRM nr.
507 din 2 iunie 1997 Cu privire la Programul nati-
onal de combatere a hepatitelor virale B, C §i D pe
anii 1997-2006.

Scopul Programului a constat in reducerea mor-
biditatii prin HVB si HVD cu circa 50%, prin HVC
— cu 25-30% si prin hepatite cronice — cu circa 15-
20%, Intru ameliorarea sanatatii publice.

Pentru realizarea acestui scop major a fost pre-
vazut un complex de masuri preventive specifice si
nespecifice, organizatorice, cercetari stiintifice in
domeniu, informarea populatiei si alte activitati.

In cadrul profilaxiei specifice pe parcursul ul-
timilor ani concomitent cu vaccinarea nou nascuti-
lor, au fost supuse vaccinarii contra HVB mai mul-
te grupuri de risc, cum ar fi bolnavii din sectiile de
hemodializa si din institutiile de tuberculoza, copii
din familiile cu bolnavi de hepatitd acuta, cronica,
ciroza hepatica, lucratori medicali, studentii medici,
copiii de varsta 13-17 ani si alte persoane cu risc
sporit de infectare. Ca urmare, pe parcursul anilor
1997-2005 au fost vaccinati circa 98% din copiii in
varsta de 0-17 ani, 96% din personalul medical si
pacienti din sectiile de hemodializa si pneumoftizi-
ologie, in total circa 650 mii persoane.

In cadrul profilaxiei nespecifice in activitatea
institutiilor medicale au fost implementate: testa-
rea sangelui donat la AgHBs si anti-HCV cu test
sisteme inalt sensibile si Tnalt specifice; reducerea
transfuziilor de sange integru si a derivatelor san-
guine, administrarea preparatelor medicamentoase
preponderent pe cale enterald; utilizarea seringilor
si instrumentarului medical de unica folosinta, spo-
rirea calitdtii sterilizarii instrumentarului medical,
popularizarea masurilor de preventie specifica si
nespecifica In randul populatiei.

In ultimii ani se efectueazi pe larg metode per-
formante de diagnostic pentru determinarea marke-
rilor asociati HVB, HVC si HVD.

Astfel, in urma implementarii in practica medi-
cald a masurilor de preventie specifica si nespecifi-
ca incidenta prin hepatite virale, si in special prin
HVB, a cunoscut un declin semnificativ (fig. /).
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Figura 1. Dinamica incidentei hepatitei virale B
acute in Republica Moldova in perioada
1979-2008

In perioada 1995-2000 rata medie de incidenta
inregistrata in populatia generald descreste pana la
25,9 la 100 mii, ceea ce a constituit o reducere cu
58% in comparatie cu perioada prevaccinala (1980-
1989). Rata totala de incidenta inregistrata in aceas-
ta perioada denotd o reducere a cazurilor de boala
acutd de la 40,7 in a.1995 pana la 17,5 1n a.2000 la
100 mii populatie.

Concomitent cu cresterea acoperirii vaccinale,
incidenta prin HVB acuta a inregistrat o reducere
mai exprimatd in grupul de varsta 0-2 ani, atingand
respectiv 16,0 la 100 mii (o reducere cu 72%) si in
grupul de varstd 3-6 ani — 24,8 la 100 mii (reducere
cu 68%) fata de perioada prevaccinald (1990-1994).
In grupurile de varstd 7-14 si >15 ani si adulti la fel
a avut loc reducerea incidentei, insd a fost mai putin
evidentiata, constituind 23,3 si 26,8 la 100 mii re-
spectiv. In totalul cazurilor de boala scade ponderea
copiilor de 0-2 ani (2,3%) si 3-6 ani (6%) si creste
ponderea copiilor >15 ani si a adultilor (77,4%), iar
grupul de varsta 7-14 ani nu sufera schimbari sem-
nificative.

Perioada 2001-2008 este marcatd prin imunizari
suplimentare ale copiilor de varsta scolara, adoles-
centilor si unor grupuri cu risc sporit de infectare
printre adulti. In perioada respectivi rata medie
de incidentd a HVB acuta in populatia generala a
scazut pana la 10,0 la 100 mii, valorile maxime si
minime constituind 15,9 in 2001 si 4,7 in 2008 la
100 mii populatie. Reduceri substantiale ale ratelor
medii de incidentd s-au observat si pe grupuri de
varsta: 0-2 ani — 2,1;3-6 ani — 1,2;7-14 ani — 5,4
si >15 ani —10,9 la 100 mii. In totalul cazurilor de
boald scade ponderea tuturor copiilor — respectiv
0-2 ani (0,7%), 3-6 ani (0,4%) si 7-14 ani (8.5%) si
in acelasi timp creste ponderea copiilor >15 ani si a
adultilor (90,4%).
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Figura 2. Ponderea anuala a cazurilor de hepatita
virala B acuta in Republica Moldova
pe grupe de varsta

Rata medie totald de incidenta prin hepatite vi-
rale B acute s-a redus de la 61,6 la 100 mii in perioa-
da prevaccinald (1980-1989) pana la 10,8 la 100 mii
in perioada vaccindrii universale (2001-2008), ceea
ce a constituit o reducere cu 82%.

In grupul de vérsta 0-2 ani rata medie de inci-
denta a scazut spectaculos de la 140,51a 100 mii in
perioada prevaccinala (1980-1989) la 2,1 1a 100 mii
in perioada vaccinarii universale (2001-2008), va-
lorile maxime inregistrandu-se in a.1986 — 163,03,
iar valorile minime in a.2008 — 0,01 la 100 mii. In
acest grup de vArsti s-a atestat o reducere a inciden-
tei prin HVB acuta cu 98%.

In grupul copiilor de vérsta 3-6 ani rata medie
de incidenta s-a redus de la 68,8 la 100 mii in peri-
oada prevaccinala (1980-1989) la 1,2 la 100 mii in
perioada vaccinarii universale (2001-2008) inregis-
trand o reducere cu 98%, urmati de copii de 7-14
ani — de la 39,71a 5,4 1a 100 mii (reducere cu 86%)
si copii >15 ani si adultii — de la 58,61a 10,9 1a 100
mii (reducere cu 81%) respectiv.

Analiza datelor pe parcursul a 40 de ani ne de-
monstreaza ca incidenta prin HVB acuta e mult mai
inalta in localitatile urbane in raport cu cea din ariile
rurale (1968-2007). Pe parcursul acestei perioade de
timp s-au constatat indici ai morbiditatii de 1,2-2,4
ori mai inalti in populatia urbana. In localitatile ur-
bane incidenta acestei patologii, Incepand cu anul
1989 (anul initierii vaccindrii nou nascutilor din
mame AgHBs pozitive), a scazut de la 89,7 la 100
mii pana la 6,6 la 100 mii in 2007, o scadere de 10,4
ori, iar 1n localitatile rurale — de la 51,9 1a 100 mii in
1989 pana la 5,42 la 100 mii, sau de 7,4 ori. Asadar,
indicii morbiditdtii prin HVB au diminuat practic
uniform 1n ambele medii, cum in cel urban, asa si
in cel rural.

In urma implementarii masurilor de preventie
specifica si nespecifica stipulate in Programul Na-
tional de combatere a hepatitelor virale B, C si D
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pentru anii 1997-2006 s-au obtinut rezultate sem-
nificative in reducerea nivelului de morbiditate prin
maladiile mentionate. Astfel, incidenta HVB acuta
a scazut de la 1304 cazuri (29,6 la 100 mii) in anul
1996 pana la 169 cazuri (4,7 la 100 mii) in 2008,
fapt ce dovedeste o reducere cu circa 84%, HVD
acutd — de la 82 cazuri (1,9 la 100 mii) pana la 15
cazuri (0,4 la 100 mii) sau o reducere cu circa 78%
si HVC acutd — de la 336 cazuri (7,6 la 100 mii)
pana la 89 (2,51a 100 mii) sau cu 67%, indici ce
depasesc semnificativ sarcinile ce au fost prevazute
de Program.

In pofida rezultatelor obtinute, indicii morbi-
ditatii prin aceste maladii depasesc cu mult indicii
inregistrati in majoritatea tarilor europene (Luxem-
burg — 0,2 la 100 mii populatie, Danemarca — 0,62,
Malta — 0,5, Portugalia — 1,2, Italia — 1,5, Germania
si Ungaria— 1,5, Olanda — 1,8) si contribuie la spori-
rea numarului de bolnavi cu hepatita cronica, ciroza
hepatica i cancer primar hepatic. Daca 1n anul 1996
au fost inregistrate 52680 cazuri de hepatita cronica
si ciroza hepatica, in anul 2005 numarul lor a cres-
cut pana la 61028 cazuri. De mentionat ca sporeste
si nivelul mortalitatii Tn urma acestor maladii — de la
3032 in anul 2000 pana la 3669 cazuri in anul 2005
si in urma cancerului primar hepatic respectiv de la
259 pana la 379 cazuri.

Hepatita virala C
Pana in 1989 hepatita virala C (HVC) era una

din hepatitele virale NANB cu mecanism parenteral
de infectare. Astdzi sunt cunoscute caracteristicele
principale ale virusului hepatitei C, unele legitati ale
procesului epidemic al infectiei, exista teste speci-
fice pentru diagnosticul ei, insa sunt intrebari fara
raspuns in ce priveste controlul hepatitei virale C.

Datele prezentate in figura 3 ne demonstreaza
ca morbiditatea prin aceastd infectie a crescut trep-
tat pana in 1996 —de la 1,62 la 100 mii in anul 1992
la 7,6 la 100 mii (a.1996), o crestere de circa 3 ori.
Incepand cu anul ulterior, 1997, incidenta prin HVC
este in descrestere, atingand in 2008 indicele de 2,5
la 100 mii populatie. Cei mai avansati indici se nre-
gistreaza in localitatile urbane. Cresterea nivelului
morbiditatii prin HVC in anii 90 In mare masura
se datoreaza implementarii metodelor specifice de
diagnostic de performanta, precum si cresterii nive-
lului informativ al specialistilor in cauza. Scaderea
incidentei prin HVC incepand cu anul 1997 poate
fi datoratad si implementarii in crestere a metodelor
imuno-enzimatice de ultimd generatie in testarea
donatorilor de sdnge. Aceasta constatare se bazeaza
pe cunoscutul fapt ca HVC este o infectie preponde-
rent post-transfuzionala.
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Hepatita virala D

Particularitatile epidemiologice ale hepatitei vi-
rale D sunt in mare masura similare cu cele ale in-
fectiei cu VHB, agentul patogen al hepatitei D fiind
un virus defect care poate produce o coinfectie sau
o suprainfectie numai in prezenta virusului hepati-
tei B. Morbiditatea prin hepatita virala D (HVD) in
republicd se inregistreaza oficial incepand cu anul
1991. Dinamica morbiditatii pe parcursul anilor
1991-2006 este prezentatd in figura 3.
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Figura 3. Dinamica incidentei prin HVC si HVD
acute in Republica Moldova, anii 1991-2008

Analizand indicii de incidentd a HVD, observam
o tendinta generala de crestere, de 1a 0,14 la 100 mii
in 1991 pana la 0,4 la 100 mii in 2008. Pe parcursul
acestei perioade curba incidentei a avut un caracter
ondulat, cu oscilari de la valoarea minima de 0,14 la
100 mii in 1991 pana la 1,91a 100 mii in 1997, dupa
care revine perioada de descrestere a morbiditatii
pana la 0,41a 100 mii in anul 2008 sau o reducere de
circa 2,5 ori in comparatie cu anul 2000.

In scopul reducerii in continuare a morbiditatii
prin hepatite virale acute pana la indicii inregistrati
in majoritatea tarilor europene si a incidentei prin
hepatitele cronice, ciroze hepatice si cancer primar
hepatic, pentru ameliorarea situatiei epidemiologice
si a starii de sanatate a populatiei Republicii Moldo-
va, a fost elaborat Programul national de combate-
re a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2007 —
2011, aprobat prin hotararea Guvernului Republicii
Moldova nr. 1143 din 19 octombrie 2007 Cu privire
la Programul national de combatere a hepatitelor
virale B, C si D pentru anii 2007-2011.

In Program este previazut un complex de actiuni
stiintifico-practice, inclusiv masurile de preventie.
In compartimentul profilaxiei specifice e prevazuti
vaccinarea contra hepatitei virale B a nou-nascuti-
lor, personalului medical, rezidentilor si studentilor
USMF ,N. Testemitanu” si Colegiilor de Medicina,
bolnavilor din sectiile de hemodializa si transplan-
tare, contactilor din focarele cu hepatitd virala B
acutd, hepatitd B cronica, ciroza hepatica, purtatori
cronici ai AgHBs, utilizatorilor de droguri intrave-
noase.
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Pentru prima data printre persoanele din grupul
de risc care necesitd a fi vaccinate au fost incluse fe-
meile de varsta fertila, care frecvent devin purtatoare
a virusului HVB si in continuare pot servi ca sursa de
infectie a copiilor nascuti de ele. in compartimentul
profilaxiei nespecifice sunt prevazute 14 actiuni ,,me-
dicale si paramedicale” menite sd contribuie in mare
masura la prevenirea nu numai a HVB, dar sia HVD.
De asemenea, a fost prevazuta realizarea temelor de
cercetare-dezvoltare pentru elaborarea, studierea si
evaluarea produselor medicamentoase autohtone de
origine vegetald cu activitati antivirale, imunomodu-
latorii, hepatoprotectoare si interferonogene. In acest
context deja este valorificat in practica medicala
pentru sporirea eficacitatii masurilor de preventie si
tratament preparatul Pacovirind. De mentionat faptul
ca acest medicament, elaborat de savantii moldoveni
(prof. C.Spinu si prof. P. Chintea) in colaborare cu alti
specialisti din domeniu, este introdus 1n Protocoalele
clinice nationale de tratament a hepatitei virale B si C
acute si cronice. Concomitent cu beneficiul clinico-
epidemiologic obtinut prin reducerea semnificativa a
morbiditatii prin hepatite virale B si C, a fost obtinut
un impact socio-economic extrem de valoros pen-
tru economia nationald a Republicii Moldova. Acest
aport poate fi explicat prin urmatorul exemplu: in Re-
publica Moldova sunt inregistrate circa 55 000 cazuri
de hepatitd cronica si ciroza hepatica, preponderent
de geneza virala, inclusiv 3825 cu hepatita virala C.
Impactul social privind valorificarea Pacovirinei in
practica medicala este incontestabil prin reducerea
semnificativa a procentului de cronicizare si recupe-
rarea sanatatii pierdute la

este estimat in valoare de milioane lei. Evident ca in
urma valorificarii acestui produs in practica medica-
13 nu numai pentru tratamentul si profilaxia hepatitei
virale C, dar si altor infectii (hepatita virala B, gripa,
paragripa, infectia cu herpes, infectia HIV) rezulta un
efect economic extrem de semnificativ pentru siste-
mul de sanatate publica.

In concluzie e necesar de mentionat ci realiza-
rea scopului principal al Programului - reducerea
morbiditatii, invaliditatii $i mortalitatii prin HVB,
HVC si HVD pana la indicii tarilor europene, in
mare masura depinde de atitudinea, responsabilita-
tea profesionald si competenta angajatilor institutii-
lor medicale si paramedicale.
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peste 65% din pacienti.
Impactul economic este
si el incomparabil. Trata-
mentul antiviral combinat
existent In baza ,,standar-
dului de aur” interferon
Pegylat plus Ribavirina
in hepatita virala C acuta
necesita o duratd de pana
la 12 Iuni. Costul acestor
remedii pentru o luna con-
stituie 35 000 lei, timp de
3 luni — 105 000, 6 luni
— 210 000 lei, 12 luni —
420 000 lei. Tratamentul
lunar cu Pacovirina con-
stituie 600 lei, 3 luni —
1800 lei, 6 luni — 3600 let,
12 luni — 7200 lei. Produ-

\ |

sul Pacovirina fabricat si
livrat de S.A. Farmaco pe
parcursul ultimilor 5 ani
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Alexandru Hmelnitchi, ilustratie la cartea lui Grigore Vieru Numele tiu.
Ed. Cartea moldoveneasca, Chisinau, 1968



