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1                                                                                        2 

 
Invenţia se referă la medicină, în special la 

boliile infecţioase şi poate fi utilizată pentru 

profilaxia hepatitei virale B. 

Conform invenţiei, metoda de revaccinare a 

copiilor împotriva hepatitei virale B constă in 

aceea că începând cu vârsta de un an, se 

determină anual nivelul de anticorpi anti-HBs 

şi, în cazul în care nivelul anti-HBs este de la 

10 până la 150 mUI/ml, se administrează o 

doză booster de vaccin împotriva hepatitei 

virale B, iar in cazul in care nivelul anti-HBs 

este mai mic de 10 mUI/ml, se administrează 

un curs repetat din trei sau patru doze de 

vaccin impotriva hepatitei virale B. 

Revendicări: 1 
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(54) Method for revaccination of children against viral hepatitis B     
 
(57) Abstract: 

1                                                                                       2 
The invention relates to medicine, in 

particular to infectious diseases and can be 

used for the prophylaxis of viral hepatitis B. 

According to the invention, the method for 

revaccination of children against viral hepatitis 

B consists in that beginning with the age of 

one year it is determined the annual level of 

anti-HBs and, if the level of anti-HBs is from 

10 up to 150 mIU / ml is injected a booster 

dose of vaccine against viral hepatitis B, and if 

the level of anti-HBs is below 10 mIU / ml is 

injected an additional course of 3 or 4 doses of 

vaccine against viral hepatitis B. 

Claims: 1 

 
 
 
 
 
 
 
(54) Метод ревакцинации детей против вируса гепатита В     
 
(57) Реферат: 

1                                                                                        2 
Изобретение относится к медицине, в 

частности к инфекционным болезням и 

может быть использовано для профи-

лактики вирусного гепатита В. 

Согласно изобретению, метод ревакци-

нации детей против вирусного гепатита В 

состоит в том, что начиная с годовалого 

возраста определяют ежегодно уровень 

анти-HBs и в случае если уровень анти-

HBs от 10 до 150 мМЕ/мл вводят бустер 

дозу вакцины против вирусного гепатита В, 

а в случае если уровень анти-HBs ниже 10 

мМЕ/мл вводят дополнительный курс из 3-

х или 4-х доз вакцины против вирусного 

гепатита В. 

П. формулы: 1 
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Descrie re

Descriere:  

Invenţia se referă la medicină, în special la bolile infecţioase şi poate fi utilizată pentru 
profilaxia hepatitei virale B. 

Actualmente imunizarea împotriva HVB este cea mai eficientă metodă de prevenire şi 
combatere a infecţiilor cu viruşi hepatici, care include un curs de vaccinare şi revaccinare 5 
(aplicarea dozei booster) impotriva HVB.  

Este cunoscută o metodă de revaccinare a copiilor împotriva HVB, constând în efectuarea 
unui curs primar în primele 6 luni de viaţă, după care, la vârsta de 5 ani se recomandă aplicarea 
unei doze suplimentare (booster) de vaccin, indiferent de cunoaşterea statusului imun primar la 
momentul revaccinării [1]. 10 

Dezavantajele metodei cunoscute de revaccinare împotriva HVB constă în aceea că nu se 
efectuează monitorizarea răspunsului imun postvaccinal şi al titrului de anticorpi protectori, iar 
la momentul aplicării dozei booster, nu se cunoaşte dacă copilul a avut răspunsul imun primar 
la cursul iniţial de vaccinare, adică  nu permite asigurarea unui răspuns imun secundar garantat 
şi a unei protecţii sigure împotriva infecţiei HVB.  15 

Problema pe care o rezolvă prezenta invenţie constă în sporirea semnificativă a eficacităţii 
imunizării împotriva hepatitei virale B. 

Conform invenţiei, metoda de revaccinare a copiilor împotriva HVB constă în aceea că 
incepand cu varsta de un an, se determină anual nivelul de anticorpi anti-HBs, iar in cazul in 
care nivelul anti-HBs este de la 10 până la 150 mUI/ml se administrează o doză booster de 20 
vaccin impotriva HVB, iar in cazul in care  nivelul anti-HBs este mai mic de 10 mUI/ml, se 
administrează un curs repetat din trei sau patru doze de vaccin împotriva HVB.  

 Rezultatul invenţiei constă în sporirea semnificativă a eficacităţii vaccinării primare 
împotriva hepatitei virale B cu prelungirea duratei de protecţie faţă de această infecţie, 
fortificarea memoriei imunologice şi micşorarea numărului de copii susceptibili faţă de infecţia 25 
cu virusul HVB. 

Sporirea semnificativă a eficacităţii vaccinării primare împotriva HVB se obţine datorită 
monitorizării anuale a nivelului de anticorpi protectori, incepand cu varsta de un an, determi-
nării prezenţei răspunsului imun postvaccinal, depistării momentului când titrul protector de 
anticorpi anti-HBs şi memoria imunologică mai sunt încă prezenţi şi administrării în acest 30 
moment a dozei booster de vaccin împotriva HVB, care favorizează un răspuns imun mani-
festat printr-un titru de anti-Hbs bine pronunţat ( 250 mUI/ml) cu o durată prelungită de 
protecţie şi o memorie imunologică fortificată la un nivel de 95%, care rezultă în diminuarea 
numărului de copii susceptibili faţă de infecţia cu virusul HVB. 

Avantajul metodei constă în aceea că doza booster de vaccin împotriva hepatitei virale B se 35 
aplică în momentul când titrul de anti-HBs este depistat intre limita de 10150 mUI/ml, 
deoarece acest nivel este considerat protector, dar nu la un nivel suficient de inalt pentru a 
asigura o protecţie de durată. Din acest motiv, administrarea unei doze booster de vaccin 
impotriva HVB in momentul cand anticorpii anti-HBs sunt prezenţi într-un titru încă detectabil 
asigură fortificarea memoriei imunologice, rezultat ce nu poate fi obţinut dacă doza booster 40 
este administrată în momentul când titrul anti-HBs este nedetectabil, iar memoria imunologică 
este pierdută (anti-HBs < 10 mUI/ml). In acest caz copilul nu este protejat împotriva infecţiei 
cu virusul hepatitei B şi este necesară administrarea unui curs repetat din trei sau patru doze de 
vaccin. 

Metoda conform invenţiei se realizează în felul următor: copiilor vaccinaţi în cadruul unui 45 
curs complet din trei doze de vaccin împotriva HVB în primele 6 luni de viaţă, începând cu 
vârsta de un an, se determină anual nivelul de anticorpi anti-HBs, şi în cazul în care nivelul 
anti-HBs este de la 10 până la 150 mUI/ml, în  muşchiul deltiod se administrează o doză 
booster de vaccin în cantitate de 0,5 ml împotriva hepatitei virale B în care se conţin 10 g de 
AgHBs, iar in cazul in care  nivelul anti-HBs este mai mic de 10 mUI/ml, se administrează un 50 
curs repetat din trei sau patru doze de vaccin.  

 În scopul evaluării persistenţei memoriei imunologice au fost selectate două loturi de copii 
vaccinaţi într-un curs complet din trei doze de vaccin antihepatita virală B, în primele luni de 
vieţă după schema 0, 1, 6 luni: experimental (n = 204 copii) şi martor (n = 83 copii), dintre care 
de varsta de 68 ani - 162 copii, iar de varsta de 911 ani - 125 copii. Loturile martor şi 55 
experimental au fost selectate conform aceloraşi criterii. Ambele loturi au fost compatibile 
după gen. 
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Toţi copiii incluşi în studiu au fost vaccinaţi cu o doză booster de vaccin. Vaccinul a fost 
administrat intramuscular în muşchiul deltoid în doză de 0,5 ml, care conţinea 10 g de 
AgHBs. Peste 21 zile de la administrarea dozei booster a fost evaluată persistenţa memoriei 
imunologice prin determinarea răspunsului imun umoral (formarea anticorpilor protectori 
(anti-HBs) in titre detectabile ( 10 mUI/ml) la doza de vaccin administrată). Potenţialul 5 
memoriei imunologice a fost estimat în baza nivelului răspunsului imun, care, în dependenţă de 
titrul de anti-HBs post-booster, poate fi: inalt (titrul de anti-HBs  250 mUI/ml), mediu (titrul 
de anti-HBs = 249100 mUI/ml), mic (titrul de anti-HBs = 9910mUI/ml), nedetectabil 
(titrul de anti-HBs < 10 mUI/ml), nul  absenţa răspunsului imun (titrul de anti-HBs = 0 
mUI/ml). 10 

Până la administrarea dozei booster de vaccin împotriva hepatitei virale B, copiii din lotul 
experimental aveau un titru de anticorpi protectori (anti-HBs) < 10 mUI/ml, spre deosebire de 
copiii din lotul martor care prezentau titre de anticorpi protectori detectabile intre 10250 
mUI/ml. 

Aplicarea dozei booster de vaccin impotriva hepatitei virale B pentru stimularea 15 
răspunsului imun la copiii vaccinaţi împotriva hepatitei virale B pe parcursul primelor luni de 
viaţă în cadrul unui curs complet de vaccin administrat cu 611 ani în urmă, a avut o acţiune 
evident benefică în lotul martor în comparaţie cu lotul experimental (vezi tabelul). 

Rezultatele studiului prezentate în tabel demonstrează că copiii din lotul experimental, care 
aveau un titru nedetectabil de anti-HBs (< 10 mUI/ml) până la aplicarea dozei booster, după 20 
administrarea acesteia au dezvoltat titre detectabile de anticorpi protectori in 87%, inclusiv 
12% cu titre mici, 18% cu medii şi 57% cu titre foarte înalte ( 250 mUI/ml). Copiii din lotul 
martor, care au avut titre detectabile de anti-HBs (mici şi medii) până la administrarea dozei 
booster de vaccin impotriva HVB au dezvoltat titre foarte inalte de anti-HBs ( 250 mUI/ml) in 
95% cazuri după aplicarea acestuia. Analiza statistică a constatat o diferenţă semnificativă între 25 
aceste grupuri de copii, p < 0,001, fapt ce demonstrează că aplicarea dozei booster de vaccin 
impotriva HVB la copiii cu un nivel protector de anti-HBs, rezultă într-un răspuns imun cu titre 
foarte inalte ( 250 mUI/ml) de anticorpi specifici, care asigură o protecţie de lungă durată 
împotriva infecţiei cu virusul hepatitei B. Astfel, administrarea dozei booster de vaccin anti-
hepatita virală B confirmă persistenţa memoriei imunologice şi reducerea riscului de infectare 30 
cu virusul HVB, ca rezultat al formării unui titru înalt şi durabil de anticorpi anti-HBs ( 250 
mUI/ml) la un nivel de 95% pentru copiii cu un titru detectabil ( 10mUI/ml) şi la un nivel de 
57% pentru cei cu valoarea anti-HBs < 10 mUI/ml până la aplicarea dozei booster. 

Exemplul 1 
Copilul A., în vârstă de 7 ani, vaccinat împotriva hepatitei virale B la naştere, la 1 şi la 6 35 

luni, la momentul efectuării studiului a prezentat un nivel nedetectabil de anticorpi protectori 
anti-HBs echivalent cu 4 mUI/ml. După aplicarea unei doze booster de vaccin împotriva 
hepatitei virale B, răspunsul imun a avut loc cu un titru de anticorpi anti-HBs egal cu 84 
mUI/ml, care este considerat nivel mic de protecţie, pe termen scurt, cel mult 12 ani. 
Copilului i s-a recomandat administrarea a două doze suplimentare de vaccin. 40 

Exemplul 2 
Copilul B., în vârstă de 10 ani, vaccinat împotriva HVB la naştere, 1 şi 6 luni, la momentul 

efectuării studiului a prezentat un nivel nedetectabil de anticorpi protectori anti-HBs echivalent 
cu 6 mUI/ml. După aplicarea unei doze booster de vaccin împotriva HVB răspunsul imun nu s-
a produs, titrul de anticorpi anti-HBs fiind nedetectabil. Deoarece copilul nu avea memorie 45 
imunologică la imunizarea primară împotriva HVB era expus unui risc major de infectare cu 
virusul HVB, de aceea i s-a recomandat aplicarea unui curs repetat din trei doze de vaccin 
impotriva HVB cu evaluarea ulterioară a răspunsului imun. 

Exemplul 3 
Copilul C., în vârstă de 9 luni, vaccinat împotriva HVB la naştere, la 1 şi la 6 luni, la 50 

momentul efectuării studiului a prezentat un nivel detectabil de anticorpi protectori anti-HBs 
egal cu 43 mUI/ml. După aplicarea unei doze booster de vaccin, copilul a avut un răspuns imun 
pronunţat, titrul de anti-HBs  250 mUI/ml, nivel foarte înalt de imunitate specifică cu o 
protecţie de durată împotriva virusului HVB. 

 55 
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Tabel 
 

Distribuţia copiilor în dependenţă de nivelul titrelor anti-HBs până şi după aplicarea dozei 
booster (abs., %, eroarea medie, m) 

 5 
Titru anti-HBs după aplicarea dozei booster, mUI/ml Titru anti-HBs până la 

aplicarea dozei booster, 
mUI/ml 

09 1099 100249  250 
Total 
copii  

abs. 27 24 36 117 09 
% 13,2 11,8 17,6 57,4 

204 

abs.  1 2 67 1099 
%  1,4 2,9 95,7 

70 

abs.   1 11 100249 
%   8,3 91,7 

12 

abs.    1  250 
%    100,0 

1 

abs. 27 25 39 196 Total 
%  2m 9,4  3,3 8,7  3,1 13,6  3,9 68,3  5,4 

287 

 
Aşadar, putem concluziona că metoda propusă, realizată prin administrarea unei doze 

booster (suplimentare) de vaccin impotriva hepatitei virale B, contribuie la sporirea efectului 
protector al cursului iniţial de imunizare împotriva virusului HVB prin fortificarea memoriei 
imunologice la un nivel de 95%, la prelungirea duratei de protecţie împotriva infecţiei cu 10 
virusul HVB, cu micşorarea numărului de copii susceptibil faţă de infecţia cu virusul hepatitei 
virale B.  
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(57) Revendicări:  

Metodă de revaccinare a copiilor impotriva hepatitei virale B, care constă în aceea că 
începând cu vârsta de un an, se determină anual nivelul de anticorpi anti-HBs, şi în cazul în 
care nivelul anti-HBs este de la 10 până la 150 mUI/ml se administrează o doză booster de 
vaccin impotriva hepatitei virale B, iar in cazul in care  nivelul anti-HBs este mai mic de 10 
mUI/ml, se administrează un curs repetat  din trei sau patru doze de vaccin împotriva hepatitei 
virale B.  
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