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Mi sembra che di questo argomento si
sia già parlato...
Sì, certo, si è parlato, ma molto meno di
quanto lo meritasse, e molto tempo fa, e
per singole malattie: per la mononucleosi
sono passati molti anni, della gengivite
erpetica si è parlato nel 1999, della della
sesta malattia si è parlato nel 2000. 
Oggi vorremmo parlare, ma brevemente,
dei virus erpetici tutti assieme, cioè della
famiglia degli Herpesviridae (Tabella I). 

Ma perché tutti assieme?
Intanto perché sono troppo conosciuti dai
pediatri per dedicare loro troppo spazio;
ma specialmente perché sono la famiglia
dei virus più interessante per il pediatra,
perché danno patologie varie e comples-
se, ma anche somiglianti tra di loro; per-
ché hanno troppi punti in comune per
non affrontarli, almeno una volta, tutti as-
sieme; perché colpiscono una volta sola,
sempre in età pediatrica (infezione pri-
maria), e restano poi nell’organismo tutta
la vita, non sempre come ospiti silenziosi
(manifestazioni postume e ricorrenti);
perché sono i soli virus contro i quali c’è
un potente armamentario antivirale.

Va bene. Tanto, su questo numero c’è
spazio. Cominciamo, se ti va bene, dal-
l’elenco.
Dall’elenco, va bene. Cominciamo allora
in ordine di età di comparsa: dunque dal
citomegalovirus, in sigla CMV, che è no-
to quasi esclusivamente per la patologia
prenatale e perinatale. In realtà è un vi-
rus che non fa quasi mai niente di male,

un virus che non si sa mai quando lo si
sia preso; e che solo molto raramente, e
quasi solo nel neonato e nel soggetto
gravemente immunodepresso diventa pa-
togeno, e allora però anche in maniera
devastante (Tabella II). Sia il feto che il
neonato lo ricevono dalla madre asinto-
matica, e fa parte infatti del gruppo TOR-
CH (Toxoplasma, Rubella, Cytomegalovi-
rus, Herpesvirus), cioè del gruppo degli
agenti coinvolti nella patologia embrio-
fetale malformativa o pseudomalformati-
va, e nella sindrome viremica neonatale.

E con questo, la storia del CMV finisce? 
No, non finisce, perché il virus permane,
per tutta la vita, nel sistema immunitario,
e si può risvegliare in situazioni di immu-
nodepressione, e specialmente in corso di
trapianto. Nel soggetto trapiantato può
anche succedere che il virus arrivi dal do-
natore “sano”, oppure dalle trasfusioni.
Sia nel primo che nel secondo caso il vi-
rus fa disastri.

Ok: ma dimmi ancora, la trasmissione
verticale attraverso la madre è l’unica
possibilità per il CMV?
No, si può prendere per “contagio” e si
presenta come una “piccola mononu-
cleosi” siero-negativa (cioè con test per
anticorpi eterofili, di Paul-Bunnell o Mo-
notest che sia, negativo e, naturalmente,
senza la comparsa di anticorpi contro la
mononucleosi), o come una infezione vi-
rale sistemica, non caratterizzata.

Proseguiamo 
Il secondo virus è il virus del Herpes sim-
plex, in sigla HSV, anche quello lo ab-
biamo già nominato, nel gruppo TOR-
CH. In verità, qui i virus sono due, in si-
gla HSV1 e HSV2; il primo prevalente-
mente ma non esclusivamente a carico
della cute e della mucosa oro-labiale (Fi-
gura 1); il secondo, ad acquisizione me-
diamente più tardiva, a carico prevalen-
temente, ma non esclusivamente, della
cute e della mucosa genitale. Anche
questi due virus durano tutta la vita, ac-
quattati nel ganglio nervoso prossimale
all’infezione, e si affacciano periodica-
mente nella sede della prima infezione,
dando luogo all’herpes labiale recidi-
vante e all’herpes genitale recidivante.
Non dimentichiamo, tra le forme recidi-
vanti, quella oculare (cheratocongiuntivi-
te erpetica), causa temibile di cecità. L’H-
SV, inoltre, è il più temuto tra i responsa-
bili di encefalite, pur trattandosi di una
eventualità assai rara.

Anche questo è contagioso?
Sì, molto contagioso, rispettivamente con
il bacio e con il rapporto sessuale, ma
anche con il semplice contatto, con la vi-
cinanza e, naturalmente, con il parto. 

Quali sono gli altri virus erpetici?
Il terzo virus (anzi sarebbero il quarto e
il quinto) è quello/i della sesta malattia,
o roseola infantum, la sesta tra le ma-
lattie esantematiche classiche, e anche il
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Tabella II

PRINCIPALI MALATTIE CORRELATE AL CITOMEGALOVIRUS

Infezione primaria in gravidanza (feto-neonato)
• CID (malattia citomegalica da inclusioni)
• Sordità, ritardo mentale, epatiti, polmoniti, retinite (neonato)

Infezione attiva negli immunodepressi (AIDS, trapiantati…)
• Polmoniti, epatiti, retinite, esofagite, enteropatia, encefalopatia, leucopenia, linfocitosi

Nei bambini, giovani adulti, adulti
• Infezioni asintomatiche
• Sindrome simil-mononucleosica

Tabella I

CLASSIFICAZIONE
DEGLI HERPESVIRUS

Alpha-herpesvirinae
• Herpes simplex 1 (HSV1)
• Herpes simplex 2 (HSV2)
• Virus varicella-zoster (VZV)
Dermoneurotropi, rapida moltiplicazione

Beta-herpesvirinae
• Citomegalovirus (CMV)
• Herpes virus 6 (HHV6)
• Herpes virus 7 (HHV7)
Latenza varia (rene, monociti…),
lenta replicazione

Gamma-herpesvirinae
• Virus di Epstein-Barr (EBV)
• Herpes virus 8 (HHV8)
Linfotropi, velocità di replicazione
intermedia
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sesto e il settimo herpes-virus a essere
stato isolato, in sigla HHV6 e HHV7
(dunque, esistono due diverse eziologie
della roseola). HHV6 e HHV7 danno
quell’esantema iperfebbrile (Figura 2)
(anche questa una sintomatologia “siste-
mica” come quella del CMV), che tutti
conoscono, che colpisce quasi soltanto il
primo anno di vita (ma può arrivare an-
che fino ai 3 anni), e che tipicamente
viene trasmesso dalla madre portatrice
al neonato, quando questo ha perso gli
anticorpi protettivi. 
Il quarto virus erpetico è la varicella; sic-
come è anche responsabile dello zoster,
viene chiamato virus della varicella-zo-
ster, in sigla VZV. Assieme a HSV1 e
HSV2 è l’unico degli Herpesviridae che
potrebbe davvero meritare questo nome
(erpete è il serpente, e il nome attribuito
all’esantema della varicella, e dei due

HSV1 e HSV2 è dovuto all’aspetto cro-
stoso-desquamato della lesione cutanea
post-vescicolare che ricorda le squame
del serpente). Anche la varicella è terri-
bile per gli immunodepressi (trapianto,
tumore) e dà la sua encefalite, anche se
si tratta di una encefalite sui generis.
Il quinto è il virus più importante, più
maestoso, quello della mononucleosi in-
fettiva, o virus di Epstein-Barr, in sigla
EBV. Si acquisisce tardi, spesso nell’età
della scuola, più spesso in adolescenza
(virus del bacio) perché è poco contagio-
so. Prima lo si prende e meno sintomati-
co è; molti soggetti EBV-sieropositivi non
ricordano la loro infezione. 
In ultimo c’è il virus associato al sarco-
ma di Kaposi, o KS-associated Herpe-
svirus, o Herpes virus umano 8, in sigla
HHV8. Questo è un virus poco noto, ma
non così raro: il 20% della popolazione
italiana ne è portatore; ma in altre popo-
lazioni, come nell’Africa Centrale, in
Egitto, in Brasile, si ritrova nel 60% degli
abitanti. È un virus un po’ speciale: con-
tiene, nel suo genoma, degli omologhi
virali dei fattori di crescita umani, e que-
sto ha probabilmente a che fare con la
asserita o probabile associazione a tu-
mori; è un virus che non ha manifesta-
zioni cliniche proprie, un po’ come il
CMV, ma che, specialmente in situazioni
di deficit immunologico (come l’infezione
da HIV), si associa a tumore, in partico-
lare al sarcoma di Kaposi, ma non solo.

Va bene. Abbiamo avuto l’elenco: 8 vi-
rus, di cui due quasi-orfani (CMV e
HHV8). E, malgrado questo “orfanage“,
ci troviamo con 10 malattie maggiori:
l’infezione perinatale (da CMV o da
HSV), la sesta malattia (con due virus
responsabili), l’herpes genitale prima-
rio, la gengivostomatite erpetica, l’her-
pes ricorrente (labiale o genitale), l’en-
cefalite (erpetica) e la cerebellite (vari-
cellosa), la cheratocongiuntivite erpeti-
ca, la varicella, lo zoster, e la sindrome
mononucleosica. 
Malattie, o meglio manifestazioni clini-
che, ce ne sono magari più di 10, ma
restiamo pure a queste principali. Ve-
diamo le caratteristiche comuni:
1. Diffusione per via ematica, e manife-
stazioni sistemiche o multiorgano (esan-
tema da HHV6 e HHV7, HHV8, EBV;
epatite, da CMV e EBV; encefalite da
CMV, HSV; malattia sistemica perinatale
da CMV e HSV).
2. Trasmissione frequente per via verti-
cale (CMV, HHV6, HHV7, HHV8) dalla
madre; ma anche trasmissione per con-

tagio diretto (HSV1 e HSV2), per via re-
spiratoria (VZV), attraverso la saliva
(EBV).
3. Persistenza indefinita nell’organismo,
con possibilità indefinita di reinfettare,
per via salivare, attraverso il latte, per
via respiratoria, per contatto, mediante
trasfusione, mediante trapianto ecc. (tut-
ti). Questa è certamente la principale e
quasi distintiva caratteristica della fami-
glia.
4. Ricorrenza sintomatica (herpes labia-
le, genitale, cherato-congiuntivale; her-
pes zoster).
5. Elevata e peculiare pericolosità, mag-
giore che per altri virus, in situazioni di
immunodeficienza (tutti).
6. Predilezione per le cellule linfatiche e
compromissione del sistema immunitario
(CMV, EBV).
7. Curabilità con antivirali specifici (aci-
clovir, ganciclovir, foscarnet, cidofovir).
Solo l’EBV risponde male a questi farma-
ci.
8. Associazione significativa con tumori
(EBV: linfoma di Burkitt, carcinoma naso-
faringeo, linfoma di Hodgkin; HHV8:
sarcoma di Kaposi; sindrome emofagica
per molti HSV). 
9. Presenza di inclusioni cellulari micro-
scopiche o ultramicroscopiche (episomi
nucleari per EBV, corpi inclusi nucleari e
citoplasmatici per CMV, corpi inclusi nu-
cleari per HSV1 e HSV2); sia VZV che
HSV1 e HSV2 producono cellule giganti. 

Ma dove è che il virus rimane indovato,
nel corso della vita? 
Naturalmente all’interno del nucleo cellu-
lare, per lo più in un tipo cellulare speci-
fico (linfociti, neuroni), ma non esclusiva-
mente. 
Il CMV si ritrova nelle cellule renali,
ematiche, epatiche, miocardiche. È il più
grande degli Herpesviridae (200 nano-
micron); entra nelle cellule per pinocitosi,
e le inclusioni, sia citoplasmatiche (pic-
cole) che nucleari (grandi), sono un
marker dell’infezione neonatale (infezio-
ne citomegalica a inclusioni).
Lo HHV6 entra nelle cellule attaccandosi
al recettore CD46; lo HHV7 attraverso il
recettore CD4; la cellula ospite privile-
giata, ma non esclusiva, è il monocita.
Gli HSV1 e HSV2 infettano le cellule del-
la cute e delle mucose, rispettivamente
orale e urinaria, e rimangono indovati
nei neuroni dei gangli sensitivi corri-
spondenti, da cui discendono per via as-
sonale negli episodi di ricorrenza locale.
Il VZV infetta primariamente le cellule
epiteliali dell’apparato respiratorio, e ri-

Figura 2. Esantema da sesta malattia.

Figura 1. Gengivostomatite erpetica. Notare
l’interessamento gengivale (sempre presente),
linguale, e le lesioni labiali.
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mane indovato nei neuroni dei gangli
sensitivi pre-radicolari, da cui discende
per via assonale in corrispondenza degli
episodi di zoster.
L’EBV infetta le cellule epiteliali della mu-
cosa tonsillo-faringea e i linfociti B. Le
cellule linfomonocitarie circolanti tipiche
dell’infezione sono dei linfociti T CD8,
reattivi (non infetti); il virus rimane poi in-
dovato in un piccolo numero di linfociti B
e in alcune cellule epiteliali; viene escreto
attraverso la saliva per almeno 6 mesi
dopo l’infezione clinica.

Facciamo un altro ripasso. Tutte queste
malattie, o queste manifestazioni clini-
che, le conosciamo abbastanza; ma c’è
sempre qualcosa che si dimentica. Ve-
diamo, magari, una per una, almeno le
principali. Cominciamo con lo stesso or-
dine con il quale abbiamo elencato i
singoli virus, cioè con la patologia pre-
natale e perinatale.
Bene: gli Herpesviridae che la possono
dare sono il CMV, gli HSV1 e HSV2, la
varicella.
Il CMV è il più importante tra questi, con
una incidenza di infezione prenatale in
circa l’1% dei nati. Di queste infezioni la
maggior parte è oligosintomatica, o fran-
camente subclinica; alcune hanno un
danno neurosensoriale minore (sordità).
La classica malattia citomegalica da in-
clusioni riguarda meno del 10% di
quell’1% di infetti: ritardo di crescita,
epatomegalia (epatite, microcefalie, en-
cefalite, calcificazioni intracraniche),
trombocitopenia (porpora). L’infezione
perinatale è di solito asintomatica; rara-
mente si esprime con polmonite, ittero,
quadro settico.
Gli HSV1 e HSV2 danno raramente pa-
tologia prenatale (simile a quella da
CMV); meno raramente durante il parto
(prevalentemente da HSV2) con: lesioni
vescicolari cutanee, orali, oculari, a esor-
dio verso la fine della prima settimana;
oppure con un quadro di encefalite (a
esordio verso la fine della seconda setti-
mana); oppure con un quadro sistemico
(simile a quello da CMV).
La varicella provoca patologia prenatale
rara (perché è rara la varicella in gravi-
danza), ma abbastanza tipica: solo il 2%
dei feti di madre colpita da varicella nel-
le prime 20 settimane va incontro a em-
briopatia. Questa comprende difetti nella
crescita degli arti, per le infezioni più
precoci (6-12 settimane); del cervello
(encefalite, microcefalia) e degli occhi
(cataratta), per le infezioni dopo la 16°
settimana. Caratteristiche lesioni cutanee

a zig zag, se presenti, rappresentano il
marker dell’embrio-fetopatia. In epoca
perinatale la varicella è sostanzialmente
simile a quella classica, più grave.

Vediamo ora le manifestazioni esante-
matiche, quali e come. 
Gli esantemi sono di tre tipi (quattro,
contando anche quelli successivi e ricor-
renti, o “postumi”): l’esantema diffuso,
prevalente al tronco, eritemato-maculo-
papulare della roseola infantum (non
obbligatorio: sono più numerose le infe-
zioni senza esantema che con esante-
ma); l’esantema/enantema microvescico-
lare degli HSV1 e HSV2 (labbro, gengi-
ve, cute periorale; oppure uretra, vulva,
regione perigenitale); l’eritema multifor-
me ricorrente HSV-associato. Classico è
l’esantema eritemato-papulo-vescico-cro-
stoso della varicella, a poussées successi-
ve, con aspetto a cielo stellato dovuto al-
la presenza di elementi in stadi diversi di
maturazione; infine gli esantemi “postu-
mi” (rispetto al momento dell’infezione)
cioè quello labiale, e quello genitale de-
gli HSV e quello lungo il decorso dei ner-
vi sensitivo-cutanei dello zoster (Figura
3). C’è ancora da considerare (raro: 2%
circa) l’esantema con subedema alle pal-
pebre dell’infezione da EBV e quello (al-
lergico) da ampicillina, sempre da EBV
(Figura 4). 
Tutto questo è fin troppo noto. Da ricor-
dare però anche gli esantemi in sede ati-
pica dell’infezione da HSV: al capo e al-
le spalle (oltre che alla bocca e all’oc-
chio) per l’infezione neonatale, alla cute
escoriata in qualunque età (Herpes gla-
diatorum) e alla cute eczematosa nella
dermatite atopica (eczema varicelliforme
di Kaposi). In singoli casi di bambini di
età <4 anni immunocompetenti è stato
segnalato un rash febbrile roseola-simile
da HHV8.
Per HHV7 è stata prospettata, ma non
confermata, l’associazione con la pitiria-
si rosea di Gibert (Figura 5).
Da ricordare ancora un enantema abba-
stanza tipico della roseola infantum: le
piccole ulcere in regione uvulo-palatale
(macchie di Nagayama) che un poco ri-
cordano la herpangina dell’infezione da
virus Coxsackie.

E adesso vediamo la compromissione
del sistema nervoso centrale.
Le infezioni da Herpesviridae sono tutte
a diffusione ematogena: quindi tutte pos-
sono dare localizzazione e/o sintomato-
logia cerebrale. 
La prima in ordine di comparsa è l’ence-

falite prenatale con microcefalia e calci-
ficazioni da CMV. Più tipica (anche se
molto rara) è l’encefalite da HSV1; que-
sto virus è la causa più rara di meningite
linfocitaria asettica (NB. Lo HSV1 è però
responsabile di una forma singolare di
meningite linfocitaria benigna ricorrente,
la meningite di Mollaret); al tempo stes-
so è la causa meno rara di encefalite le-
sionale, neurotropa, necrotizzante, foca-
le, a localizzazione prevalentemente
frontale o parietale, per lo più endogena
(da riaccensione di virus conservati nei
gangli encefalici); ma anche esogena,
(primaria, conseguente alla primo-infe-
zione, quasi obbligatoria se questa è
prenatale o perinatale). La mortalità è
del 75%. 
L’encefalite da HSV2 è rara, più lieve di
quella da HSV1, di solito adolescenzia-
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Figura 3. Herpes zoster.

Figura 4. Esantema da ampicillina in corso di
mononucleosi.
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le, coincidente con la primo-infezione
genitale, e quasi mai secondaria. 
L’atassia cerebellare acuta è la forma
più tipica di encefalopatia varicellosa
(classica, ma non esclusiva della varicel-
la, semmai dell’età); la sua patogenesi
non è certa, ma quasi certamente non è
direttamente lesionale, (ma nemmeno as-
similabile a un’ADEM a localizzazione
cerebellare); contemporanea, a volte pre-
cedente o di poco successiva all’esante-
ma (come lo è, d’altronde, anche la più
severa encefalite morbillosa), a sintoma-
tologia molto tipica e a evoluzione quasi
obbligatoriamente benigna.
L’infezione da EBV dà invece alcune tipi-
che manifestazioni demielinizzanti, in
particolare la mielite trasversa e la poli-
radicolonevrite di Guillain–Barré; ma
può dare anche franche meningiti linfo-
citarie e inoltre frequenti disturbi della
percezione, tra cui la sindrome di Alice
nel Paese delle Meraviglie. Qualcuno
considera una encefalite anche la cosid-
detta sindrome della stanchezza cronica
post-infettiva, detta anche encefalomieli-
te mialgica benigna. È un disturbo più ti-
pico dell’adulto o dell’adolescente che
del bambino. È incerto se, e fino a che
punto, sia piuttosto l’espressione di una
psicopatologia che di una patologia or-
ganica. È certo che la sua comparsa e la
sua evoluzione successiva dipendono
molto da fattori relazionali (l’atteggia-
mento del medico, il modo della comuni-
cazione della diagnosi, l’efficacia della
terapia cognitivo-comportamentale), an-
che se è stato ipotizzato, ma non formal-

mente dimostrato, che l’infezione da vi-
rus, specie da virus a lunga sopravviven-
za nell’organismo, e in particolare da
EBV, possa giocarvi un ruolo. Elementi
“biologici” statisticamente extranormali
della sindrome sono alti livelli di ACTH,
di alcuni anticorpi specifici (spesso, ma
non esclusivamente, anti-EBV), valori su-
periori alla norma di anticorpi anti-nu-
cleo (ANA), scadenti risposte immunolo-
giche. 
L’infezione da HHV6 e HHV7 è conside-
rata responsabile di circa 1/3 delle con-
vulsioni febbrili globalmente considerate
(affermazione peraltro non universalmen-
te condivisa), e anche di rare menin-
goencefaliti da localizzazione virale. 

La cheratite erpetica può essere conside-
rata un danno tipico da Herpesviridae?
Sì; è una tipica e importante complican-
za locale dell’infezione da HSV1. La lo-
calizzazione primaria si accompagna al-
la tumefazione di un linfonodo preauri-
colare, come nella congiuntivite conta-
giosa da Adenovirus 3; la secrezione
muco-purulenta è modesta. L’interessa-
mento della cornea non è obbligatorio
nella congiuntivite, ma ne costituisce una
delle complicanze più serie, facilitata da
un improprio trattamento locale steroi-
deo. La forma superficiale (dendritica) o
profonda (discale) sono entrambe suscet-
tibili di esito cicatriziale e più tipicamente
di ricorrenza, in cui concorrono una
componente di insufficiente risposta im-
mune specifica e di iper-reattività aspeci-
fica nei riguardi del tessuto sclerale.

E la sindrome mononucleosica?
È il quadro della classica infezione da
EBV: febbre alta e persistente, tonsillite
pseudomembranosa, adenoidite, adeno-
patia satellite importante e adenopatia
generalizzata, spesso con splenomega-
lia, quasi sempre con movimento delle
transaminasi, aumento degli anticorpi
eterofili contro emazie di cavallo (test di
Paul-Bunnell-Davidsohn, Monotest), linfo-
citosi periferica con linfociti atipici (T
linfociti), frequente (>50%) trombocitope-
nia. La sindrome non è dovuta solo a
EBV, ma anche al CMV, ma anche ad al-
tri virus, come il virus dell’epatite, il virus
della rosolia, l’adenovirus, ma anche il
Toxoplasma gondi. Si tratta, naturalmen-
te, di sindromi sieronegative (sia per
quanto riguarda gli anticorpi specifici
che gli anticorpi eterofili); e molto rara-
mente la sindrome è completa. 

Ci resta, mi sembra, ancora da parlare
dell’associazione di queste infezioni con
tumori: un’associazione specifica oppu-
re aspecifica? 
Tutte e due le cose sono vere. 
L’associazione più stretta, geneticamente
controllata, X-associata, con l’infezione
da EBV è la sindrome di Duncan o sin-
drome linfoproliferativa X-associata, a
rapido sviluppo. L’EBV ha due correlati
molto specifici: quello col linfoma di
Burkitt, in Africa (nel 98% dei tumori,
contro il 20% dei controlli, si ritrova il ge-
noma dell’EBV: effetto di un’insufficiente
risposta specifica alla precoce infezione
da virus e della coinfezione con la mala-
ria), e quello con il carcinoma nasofarin-
geo in Asia (tutte le cellule del tumore
contengono un alto numero di copie de-
gli episomi EBV, e il livello degli anticorpi
IgA anti-EA, Early Antigen, e VCA, Viral
Capside, correla inversamente con la ri-
sposta alla terapia). 
L’associazione con il linfoma di Hodgkin
pediatrico è quasi altrettanto stretta, per
le prime età, nei Paesi poveri e per l’ado-
lescente nei Paesi ricchi: la quasi totalità
dei malati in queste età è sieropositiva
per EBV ad alto titolo. Per altri tumori
(leiomiosarcoma nei soggetti trapiantati
o HIV-infetti; timomi e carcinomi timici,
linfomi a T-linfociti, linfoma angioimmu-
noblastico, carcinoma delle ghiandole
salivari) il rapporto ezio-epidemiologico
è meno stretto ma francamente consisten-
te. Anche per HHV6 e HHV7 è stata de-
scritta la presenza del genoma virale
nelle cellule del tumore di Hodgkin.
L’altra classica associazione è quella tra
HHV8, HIV e sarcoma di Kaposi (abbia-
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Figura 5. Pitiriasi rosea di Gibert: A) chiazza madre; B) chiazzette ovalari, di piccole dimensioni, di-
stribuite al dorso lungo le linee dei “rami dell’albero di Natale”. Il ruolo eziologico nella pitiriasi ro-
sea degli Herpes virus (in particolare l’HHV7) è stato ipotizzato ma non formalmente confermato. 
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mo visto che il virus viene chiamato an-
che K-S associated Herpesvirus). Il virus,
trasmesso verticalmente dalla madre o
mediante trasfusione, è presente in meno
del 5% dei ragazzi negli Stati Uniti, nel
20% nel bacino mediterraneo, nel 30%
circa nei Paesi caldi. Si ritrova in 1/3 dei
soggetti con infezione da HIV e in 2/3
degli infetti con HIV che presentano il tu-
more di Kaposi. Il sarcoma di Kaposi si
ritrova anche in adulti non infettati con
HIV, sia nelle regioni mediterranee che in
Africa, ma è tipica la sua comparsa nei
soggetti trapiantati. Una simile associa-
zione, meno stretta, si ha con il linfoma
effusivo primario, e con la malatia di Ca-
stelman. L’effetto cancerogeno del virus è
attribuito ai fattori di crescita, omologhi
di quelli umani, contenuti nel genoma vi-
rale.
Un’altra associazione, comune a più
Herpesiviridae, è quella con una sindro-
me pediatrica para-tumorale non rara, la
istiocitosi emofagocitaria (hemopha-
gocytic lymphohystiocitosis, HLH): una
proliferazione di tipo II, a evoluzione po-
tenzialmente fatale, di istiociti midollari
ed extramidollari, caratterizzati da un
accumulo intracitoplasmatico di emazie,
e spesso anche di piastrine e di leucociti
fagocitati. Vengono distinte una forma
familiare (FEL) autosomica recessiva, a
prognosi molto severa, e una forma vi-
rus-indotta; ma la separazione tra le due
forme è fragile. L’associazione è stata
descritta in particolare con il virus di
Epstein-Barr e con l’HHV6, ma anche
con altri virus erpetici.

E adesso due righe di terapia
Sì, ma proprio poco più di due righe,
perché l’argomento, nel suo insieme, è
così vario e ricco (manifestazioni classi-
che, manifestazioni neonatali, manifesta-
zioni ricorrenti, manifestazioni negli im-
munodepressi, manifestazioni tumorali)
da non poter essere affrontato in questa
sede in modo nemmeno vagamente
esauriente. 
Non è che la terapia non abbia spazio
in queste malattie, anzi, la terapia è sal-
va-vita nelle riaccensioni dell’infezione
latente che minacciano così gravemente
e subdolamente i trapianti e, in genere,
le immunodeficienze acquisite (da infe-
zione da HIV o da chemioterapia). Si
tratta di condizioni necessariamente in
mano agli specialisti (infettivologi, tra-
piantologi, oncologi) e si basano special-
mente sul ganciclovir per l’infezione da
CMV e sul foscarnet per le forme resi-
stenti al ganciclovir. 

L’infezione da HSV, anche nelle sue for-
me neonatali o severe, risponde usual-
mente all’aciclovir e meglio ancora al
trattamento delle forme severe da HHV6
e HHV7, in sostanza della infezione in
soggetti immunocompromessi (encefalite,
epatite, emofagocitosi), richiede il foscar-
net o il cidofovir (non risponde sufficien-
temente all’aciclovir). Lo stesso dicasi per
le forme complicate da HHV7 e HHV8.

Ma per me, povero pediatra di famiglia,
in tutto questo non c’è proprio nessuno
spazio?
Come no: dipende dai gusti. 
C’è, prima di tutto, il largo spazio della
non azione. La grande maggioranza di
queste malattie, sia quelle “esplicite”, co-
me la sesta malattia, la varicella, la mo-
nonucleosi, sia quelle “implicite”, cioè
quelle del cui arrivo nemmeno ci si ac-
corge, come l’infezione asintomatica da
CMV e da HHV8 non hanno, nella mag-
gioranza dei casi, bisogno di trattamen-
to; hanno solo bisogno di conoscenza, di
capacità di contestualizzazione e di spie-
gazione da parte del medico alla fami-
glia.
Poi c’è lo spazio dell’azione ragionevole:
una varicella in adolescente, una varicel-
la in neonato, una varicella nella gravi-
da, una varicella severa (aciclovir), o
complicata da cellulite stafilo/streptococ-
cica (clindamicina/vancomicina), una
mononucleosi molto severa o complicata
(aciclovir 80 mg/kg/die + prednisone 1
mg/kg/die x 7 giorni), una gengivosto-
matite erpetica (aciclovir 80 mg/kg/die
in 4 dosi per os x 5 giorni), una prima
infezione da herpes genitale (aciclovir,
ma meglio ancora valaciclovir o penci-
clovir per bocca), un herpes labiale o ge-
nitale ricorrente (aciclovir locale), un ec-
zema herpeticum (aciclovir generale e lo-
cale).
E poi c’è anche lo spazio del “fare di
più“ (si intende più di quello che occorre:
cioè curare tutto il curabile, compresa la
varicella non complicata, o il contatto, o
la sesta malattia), ma questo non è rac-
comandato.

Le immagini dell’articolo sono state gentilmen-
te concesse dal dott. Mario Cutrone.
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