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Infecţia cu Cytomegalovirus (CMV) se caracterizează prin polimorfi sm clinic, cu evoluţie acu-
tă, latentă şi subclinică, cu persistenţă virală şi reactivări, cu potenţial de generalizare direct proporţi-
onal gradului de imunodefi cienţă. Actualmente infecţia cu CMV este o problema de sănătate publică 
prin infecţiile congenitale frecvente, fi ind considerată ca agent major al malformaţiilor congenitale. 
Prevalenţa infecţiei cu CMV congenitale variază de la 0,3% la 2,4%, circa 90% din copiii infectaţi 
intrauterin nu prezintă simptomatologie clinică la naştere. Estimări ale impactului infecţiei cu CMV 
în Statele Unite includ infecţii congenitale – circa 40000 pe an, inclusiv 280 de decese, 2380 de cazuri 
de retard mental, 900 de cazuri de paralizie cerebrală şi 4800 de cazuri de surditate bilaterală [7]. 

CMV conţine ADN şi are efect citopatic caracteristic: celulele hipertrofi ate cu nucleu mare şi 
o incluziune citomegalică – „ochi de bufniţă”. Virusul este prezent în sânge, salivă, lacrimi, spermă, 
urină, secreţii de col uterin şi în laptele mamelor seropozitive. CMV se transmite prin contact direct 
cu fl uidele corporale, în timpul contactelor intime, manoperelor de îngrijire a copiilor mici, transfu-
ziilor de sânge şi transplantului de organe. În cazul în care seroprevalenţa printre mame este înaltă 
şi alăptarea la sân este practicată pe scară largă – circa 30% – 70% din sugari dobândesc CMV pe 
parcursul primului an de viaţă, aceasta, însă, nu are un efect negativ asupra dezvoltării neurologice a 
copiilor [46]. La prematuri, de rând cu riscul semnifi cativ de transmitere a infecţiei, este posibilă şi 
dezvoltarea formelor severe, generalizate, de boală [27]. Copiii de vârstă preşcolară pot achiziţiona 
CMV unii de la alţii, în special în colectivităţile de copii, iar după suportarea infecţiei vor elimina 
virusul cu saliva şi/sau urina timp de mai mulţi ani [38].

Nu se cunoaşte morbiditatea exactă prin această infecţie datorită neobligativităţii declarării ei şi a 
numeroaselor forme inaparente. Seroprevalenţa infecţiei cu CMV (prezenţa anticorpilor anti CMV) în 
populaţie este foarte variabilă, fi ind dependentă de ţară, vârstă, statutul socio-economic, comportamen-
tul sexual şi condiţiile profesionale; cu cât nivelul socio-economic al ţării este mai jos, cu atât contracta-
rea infecţiei are loc la o vârstă mai fragedă. Astfel, în Israel seroprevalenţa infecţiei cu CMV (SICMV) 
constituie 80,5% -85% [50], în Iran – 90% - 100% [4], în Turcia – 94,9% [44]. Studii seroepidemiologi-
ce, efectuate în SUA, au determinat, că SICMV diferă în funcţie de rasă/etnie, constituind la persoanele 
albe – 51,2%; la persoanele de culoare – 75,8%; şi la americani mexicani – 81,7% [40]. 

În Republica Moldova, conform datelor Centrului Naţional de Sănătate Publică MS RM, 
SICMV printre persoane sănătoase, tinere (donatori de sânge) cu vârsta cuprinsă între 20 şi 40 ani, 
constituie 98,2% [6]. Multiple studii au demonstrat, că SICMV la femeile de vârstă fertilă depinde de 
vârstă, paritate, apartenenţă etnică şi statutul social [26], nu depinde de localizarea geografi că [3, 10, 
15, 49], dar are o valoare mai înaltă în zonele urbane comparativ cu cele rurale (în zonele rurale saliva 
este, probabil, principalul factor prin care virusul este transmis postnatal sugarilor, iar în zonele ur-
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bane – transmiterea sexuală pare să fi e principala cale de infectare). Alţi factori care sporesc SICMV 
sunt numărul de gestaţii, statutul social (imigraţia) al persoanelor [22] şi efi cienţa majoră a transmi-
terii bărbat-femeie [11, 28]. Rata transmiterii materno-fetală a CMV de la mame cu infecţie primară 
şi recurentă în sarcină a fost de 32% şi 1,4%, respectiv [2]. Screening-ul la prima vizită prenatală şi 
la naştere a defi nit două grupuri de risc potenţial pentru infecţia congenitală cu CMV: femeile cu se-
roconversie în timpul sarcinii şi cele cu anticorpi IgM la prima testare prenatală, factorii de risc fi ind 
statutul socio-economic jos, prematuritatea şi tratamentul în secţii de reanimare şi terapie intensivă 
[29]. În pofi da informaţiilor publicate anterior, precum că imunitatea maternă preexistentă (anticon-
cepţională) ar reduce substanţial transmiterea transplacentară şi severitatea infecţiei congenitale cu 
CMV la nou-născuţi – ponderea nou-născuţilor infectaţi cu CMV (0,5%-5,4%) a crescut odată cu 
seroprevalenţa preconcepţională a femeilor, iar imunitatea anti CMV preconcepţională nu a infl uenţat 
semnifi cativ consecinţele infecţiei congenitale [1, 11, 13, 20, 39, 42]. 

Istoria naturală a infecţiei cu CMV parcurge mai multe etape: primoinfecţia, care are loc în co-
pilărie, fi ind în majoritatea cazurilor (90%) inaparentă clinic; reactivarea infecţiei cu CMV, care mai 
frecvent este asimptomatică şi reinfecţiile cu CMV (cu altă tulpină virală), fi ind greu de diferenţiat 
de reactivarea CMV. 

În majoritatea cazurilor, fătul este infectat în timpul viremiilor, prin pasajul transplacentar al CMV 
sau prin contiguitate, pe cale ascendentă, de la secreţiile cervicale. Transmiterea materno-fetală a CMV 
se poate produce pe parcursul întregii perioade a gravidităţii. Peste 2-3 săptămâni de la infectare va 
urma viremia fetală, apoi viruria şi viramnia. Consecinţe mai grave va avea infectarea în prima jumătate 
a sarcinii [48], cu implicarea sistemului nervos central al fătului, ceea ce se va manifesta prin surditate 
neurosenzorială progresivă, tetraplegie spastică, retard mental, dereglări oftalmice etc. [47]. 

Forma simptomatică la naştere, cunoscută sub numele de boală cu incluziuni citomegalice este 
rară (1:10000/1:20000 naşteri), dar foarte severă, manifestându-se prin prematuritate şi hipotrofi e, 
hepatosplenomegalie cu sau fără icter, purpură trombocitopenică, semne de afectare a S.N.C. – con-
vulsii, paralizii, microcefalie, hidrocefalie, pneumonie interstiţială, chorioretinită etc. Mortalitatea 
este evaluată la 30%, iar 80-100% din supravieţuitori vor dezvolta sechele neurosenzoriale importan-
te: surditate progresivă, retard mental, microcefalie, atingere neuromusculară [19]. În 90-95% din to-
talul infecţiilor congenitale cu CMV, nou-născutul realizează o infecţie asimptomatică la naştere, care 
iniţial prezintă doar viremie, virurie, IgM şi IgG anti-CMV. Pe parcurs, 10-15% din aceşti copii vor 
prezenta un risc major de handicap prin retard psihomotor, surditate, leziuni oculare, trombocitopenii 
şi leziuni hepatice. Infectarea cu CMV perinatală se realizează în timpul naşterii prin secreţii cervi-
cale sau postpartum prin intermediul laptelui matern şi nu are consecinţe negative asupra dezvoltării 
neuropsihice ulterioare a copiilor, cu excepţia prematurilor. 

Stabilirea diagnosticului clinic de infecţie cu CMV este complicat în contextul constatării for-
mei clinice a bolii, perioadei şi prioritizării oportunităţii tratamentului antiviral. Acest proces capătă 
o semnifi caţie deosebită în cazul femeilor însărcinate şi celor care vor să conceapă o sarcină. Di-
agnosticul clinic al infecţiei CMV la copii impune colectarea minuţioasă a anamnesticului bolii şi 
gravidităţii, cu elucidarea tuturor momentelor epidemiologice menţionate mai sus, examenul clinic 
în consiliu al pediatrului, infecţionistului, neurologului, oftalmologului. Diagnosticul confi rmat se va 
baza pe investigaţii virusologice (depistarea CMV pe culturi celulare din urină şi saliva copilului în 
primele 2-3 săptămâni de viaţă; de biologie moleculară (evidenţierea genomului CMV în urină, sânge 
şi LCR prin PCR); serologice (aprecierea şi evaluarea IgM şi IgG anti-CMV în test ELISA, evaluate 
în complex – la mamă şi la copil, cu repetarea lor pe parcurs). 

Infecţia maternă primară (primoinfecţia) cu CMV în timpul sarcinii va fi  diagnosticată în baza 
surprinderii seroconversiei, adică prin pozitivarea serologiei CMV la o gravidă, care până atunci fusese 
negativă. În cazul în care statutul serologic al gravidei nu este cunoscut până la concepere – una dintre 
opţiuni este determinarea avidităţii IgG anti CMV. O aviditate joasă (<35%), care se va menţine timp de 
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20 de săptămâni după infectare, semnifi că infecţia recentă, în timp ce o aviditate înaltă (>65%) – indică 
o infecţie veche. Examenele ultrasonografi ce nu sunt îndeajuns de sensibile pentru a detecta semnele 
infecţiei CMV fetale. În scopul aprecierii riscului infecţiei congenitale cu CMV la făt la gravidele cu in-
fecţie primară cu CMV, se recomandă a efectua diagnosticul prenatal în perioada 21-23 de săptămâni ale 
sarcinii, prin detectarea CMV în lichidul amniotic prin metoda virusologică clasică sau ADN-ului CMV 
prin PCR [34]. Ambele proceduri ar putea contribui la diferenţierea unui făt infectat de unul neinfectat, 
dar nu şi determina prognosticul. Rezultate fals negative pot să apară atunci, când testul este efectuat 
prea devreme, înainte de momentul, când fătul începe să elimine CMV cu urina [36]. În cazul unui re-
zultat pozitiv se recomandă a se determina încărcătura virală (ÎV) prin PCR cantitativ. O ÎV depăşind 103 
copii genomice/ml semnalează că fătul este infectat în 100% din cazuri; o ÎV peste 105 copii genomice/
ml este asociată cu infecţie CMV simptomatică la naştere [24]. Consecinţele fetale, corelând direct 
cu nivelul ÎV în lichidul amniotic, mai depind şi de vârsta gestaţională, termenul testării, şi intervalul 
de timp din debutul infecţiei cu CMV materne [37, 43]. De menţionat, că la copiii gemeni, aprecierea 
prenatală a ÎV înalte în lichidul amniotic al unui geamăn (negativ la al doilea) indică o infecţie simpto-
matică sau asimptomatică (în dependenţă de nivelul ÎV) la ambii nou-născuţi [25]. 

Astfel, determinarea ÎV CMV în lichidul amniotic poate deveni în perspectivă unul dintre argu-
mentele de bază pentru prioritizarea tratamentului antiviral în sarcină şi pronosticarea consecinţelor 
fetale.

Standardul de aur pentru diagnosticul de infecţie congenitală cu CMV la nou-născuţi rămâne 
izolarea virusului din urină, salivă şi/sau sânge în primele 2-3 săptămâni de viaţă (termen necesar 
pentru diferenţierea infecţiilor cu CMV (perinatală şi congenitală). Dacă examenul virusologic va fi  
negativ – copilul va fi  considerat neinfectat şi nu va mai necesita teste suplimentare. Revello şi al. 
[35] au studiat valoarea diagnostică şi prognostică a ÎV CMV în sângele nou-născuţilor cu infecţie 
congenitală. Sensibilitatea şi specifi citatea ADN-emiei au fost de 100%. La sugarii cu infecţie CMV 
congenitală simptomatică, ÎV CMV era semnifi cativ mai înaltă şi se menţinea mai mult timp decât la 
cei cu infecţie asimptomatică la naştere. Dacă copilul este considerat infectat la naştere – va fi  supus 
mai multor investigaţii (clinice, biochimice, imagistice); va fi  clasifi cat ca simptomatic sau asimpto-
matic şi va necesita monitorizare pe parcursul primilor 7 ani de viaţă, cu reexaminări succesive (la 1, 
3, 6 şi 12 luni de viaţă şi apoi anual, până la vârsta şcolară), care includ: evaluarea dezvoltării fi zice 
şi psihoneurologice, examene auditive, examene ale fundului de ochi, hemoleucograme complete, 
examene biochimice şi prelevări de urină pentru depistarea CMV/ADN CMV [14, 45]. 

În ultimii ani, unul dintre subiectele cele mai discutate în managementul infecţiei congenitale 
cu CMV este descoperirea unor markeri (virusologici, imagistici etc.) cu semnifi caţia pronostică pen-
tru evoluţia infecţiei CMV şi dezvoltarea sechelelor tardive. Acest lucru ar oferi o serie de avantaje, 
inclusiv consilierea corespunzătoare a mamei şi punerea în aplicare a unor intervenţii prompte pentru 
copiii cu risc major de handicap. Pacienţii ar putea fi , de asemenea, stratifi caţi în funcţie de riscul de 
sechele neurologice şi auditive, prioritizându-se tactica de tratament antiviral. Astfel, s-a constatat că 
unele manifestări clinice (purpura trombocitopenică, hepatosplenomegalia) şi modifi cări imagistice 
(calcinatele intracerebrale, mai puţin – ventriculomegalia) pot servi drept markeri prognostici pentru 
sechele neurologice tardive [41]. Alte studii [23, 17] relatează, că gradul ÎV (mai înaltă de 10000 de 
copii / 105 RMNLs CMV) corelează cu riscul de sechele. 

După naştere, copiii infectaţi vor elimina timp îndelungat (luni, ani) CMV cu urina, nedepis-
tându-se o diferenţă statistic semnifi cativă privind durata excreţiei urinare la copiii cu infecţie CMV 
simptomatică (în medie 2,97 ani) şi infecţie CMV asimptomatică (în medie 4,55 ani) la naştere. To-
tuşi, numărul de copii care sufereau de surditate neurosenzorială era mai mare în grupul celor la care 
durata excreţiei virale urinare depăşea 4 ani [31].

Consecinţele infecţiei cu CMV congenitale sunt diferite. Astfel, dintre nou-născuţii cu infecţie 
CMV congenitală 10-15% vor avea simptome severe la naştere şi cei mai mulţi dintre ei vor dezvolta se-
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chele (scăderea auzului, retard cognitiv, paralizii centrale). Printre cei 85-90% cu infecţie CMV asimp-
tomatică la naştere 10-15% vor avea sechele, mai frecvent surditate neurosenzorială. În ambele grupuri 
– simptomatice şi asimptomatice la naştere – consecinţele sau sechelele apar mai târziu, peste luni sau 
chiar ani. Astfel, Fowler şi al. au raportat rezultatele supravegherii copiilor cu infecţie cu CMV timp de 
4,7 ani, în care au demonstrat, că 25% din copiii cu infecţie CMV din mame cu primoinfecţie CMV în 
sarcină şi 8% din mame cu infecţie recurentă cu CMV dezvoltă una sau mai multe sechele [11]. Modi-
fi cări oftalmice (atrofi a nervului optic, chorioretinită etc.) de lungă durată au fost depistate la 22% din 
copiii cu infecţie cu CMV simptomatică la naştere şi la 7% din cei cu infecţie cu CMV asimptomatică la 
naştere [32]. În SUA, în perioada 1999-2004, în rezultatul investigării a 572 de nou-născuţi, s-a stabilit 
că infecţia cu CMV congenitală a fost prezentă la 6% din nou-născuţii cu defi cienţe auditive confi rmate. 
Identifi carea tuturor nou-născuţilor, care suferă de infecţie congenitală cu CMV şi sunt expuşi riscului 
de pierdere a auzului, screening-ul universal la infecţia cu CMV la naştere [8, 51, 52].

Tratamentul etiologic al infecţiei CMV reprezintă actualmente o problemă mai puţin rezolvată. 
International Herpes Management Forum (IHMF) recomandă Ganciclovirul pentru tratamentul in-
fecţiei CMV la sugarii cu forme grave, manifeste, menţionându-se, totodată, toxicitatea lui destul de 
înaltă şi efectele adverse importante. Ganciclovirul [16] este utilizat în doze de 10-15 mg/kg/24 de 
ore, cu o durată a tratamentului de 2-8 săptămâni. În majoritatea cazurilor, în urma acestui tratament 
culturile virale se negativează şi evoluţia clinică este benefi că [21]. În ciuda unui risc potenţial de 
toxicitate medulară şi hepatică, acest tratament este bine tolerat de copii în plan clinic şi biologic; la 
sistarea tratamentului – leucopenia şi trombocitopenia sunt reversibile. Totuşi, tratamentul cu gan-
ciclovir nu este la fel de important pentru toate formele clinice ale infecţiei cu CMV congenitale. În 
formele diseminate cu atingeri cerebrale severe, tratamentul postnatal nu va avea mari benefi cii. Din 
contra, pentru copiii cu atingeri mai puţin severe şi în formele tardive perinatale sau postnatale – gan-
ciclovirul ar putea limita gradul leziunilor [18]. Astfel, după IHMF pentru tratamentul cu ganciclovir 
în cazul infecţiei cu CMV congenitale există argumente pro- (efect antiviral-ţintă, posibilitate de a 
preîntâmpina decesul şi a ameliora starea pacientului; inexistenţa altor preparate înalt active pe CMV) 
şi contra – (cele mai importante leziuni sunt produse până la naştere; efectul antiviral in vivo este limi-
tat; preparatul posedă toxicitate importantă şi nu este îndeajuns demonstrat benefi ciul tratamentului, 
în special în forma asimptomatică la naştere). 

Efecte pozitive au fost menţionate în încercările de tratament cu immunoglobulină specifi că 
anti-CMV Cytotect (Immunoglobulin Cytomegalovirus – soluţie perfuzabilă, care conţine circa 95% 
anticorpi anti CMV, livrată în fi ole de 10 ml, 20 ml şi de 50 ml în fl acoane). Preparatul se indică în 
doză de 2 ml/kg/24 de ore în perfuzie cu scorul de 5-7 ml/oră [30]. Posibili candidaţi pentru trata-
mentul etiologic al infecţiei CMV pot deveni derivaţii ribonucleosidei benzimadazole. Efi cacitatea 
aciclovirurul în infecţia CMV este controversată.

Autorii ruşi [51] recomandă tratamentul cu preparate de interferon recombinant (Viferon, Rofe-
ron A, intron A) conform schemei, în cazuri grave – în combinaţie cu Citotect sau Ganciclovir. Astfel, 
pentru a aprecia efi cacitatea reală a tratamentului antiviral, a prioritiza benefi ciile şi a măsura prejudi-
ciul posibil al acestui tratament, sunt necesare studii prospective multicentrice, randomizate. Totuşi, 
prezenţa simptomatologiei clinice la naştere este un argument hotărâtor pentru iniţierea tratamentului 
antiviral şi prognosticarea multiplelor sechele îndepărtate.

Profi laxie. Actualmente nu există un vaccin efi cace anti-CMV. Tratamentul antiviral anti CMV 
nu este avizat pentru a fi  aplicat la gravide. În literatura de profi l, actualmente se dispută efi cacitatea 
tratamentului cu immunoglobulină specifi că anti-CMV în sarcină, în caz de primoinfecţie cu CMV 
[30], a cărei administrare ar fi  redus riscul infectării fătului până la 3% la gravide cu primoinfecţie 
CMV, comparativ cu 50% – în grupul de control. De menţionat, că studii privind utilizarea immuno-
globulinei specifi ce anti-CMV sunt puţine, rezultatele rămân a fi  disputate, iar recomandările privind 
administrarea acestor preparate nu sunt unanim recunoscute şi standardizate [33]. Pentru gravidele 
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tinere, în special la prima sarcină, se impun măsuri profi lactice nespecifi ce: evitarea contactului apro-
piat cu copiii mici, evitarea contactelor sexuale neprotejate şi a partenerilor multipli; evitarea trans-
fuziilor de sânge sau utilizarea de sânge testat pentru CMV, efectuarea unei serologii CMV la primul 
consult prenatal. Screening-ul (serologic, virusologic) al gravidelor şi nou-născuţilor pare să fi e util, 
pentru prognosticarea infecţiei CMV manifeste la naştere şi riscul de apariţie a atingerilor nervoase 
[12]. La diagnosticarea primoinfecţiei cu CMV materne, gravida poate opta pentru întreruperea sar-
cinii, dacă se confi rmă afectarea fătului. 

Astfel, drept strategie-cheie pentru studiile prospective în infecţia cu CMV sunt necesare: 
Screening-ul matern şi diagnosticul prenatal al infecţiei CMV; screening-ul nou-născuţilor şi dia-
gnosticul infecţiei congenitale la naştere; tratamentul antiviral al nou-născuţilor; profi laxia infecţiei 
materne şi congenitale cu CMV.
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Rezumat
În lucrare este prezentată o imagine de ansamblu asupra unor studii epidemiologice relevante privind 

seroprevalenţa infecţiei cu Cytomegalovirus, strategiilor de screening şi abordărilor preventive; perfectării dia-
gnosticului prenatal al infecţiei cu Cytomegalovirus; optimizării criteriilor de diagnostic al infecţiei congenita-
le la nou-născuţi şi sugari; tratamentului antiviral al nou-născuţilor; profi laxiei infecţiei materne şi congenitale 
cu Cytomegalovirus.

Summary
The work presents an overview about a variety of European and other relevant studies regarding Cyto-

megalovirus seroprevalence, congenital Cytomegalovirus infection and disease as well as screening strategies 
and preventive approaches; improvement methods of prenatal diagnostics of Cytomegalovirus infection, crite-
rions on congenital infection of newborn and babies, improvement antivirus treatments newborns, prophylac-
tic of congenital infection and mothers infection.
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Introducere. Din anii ’80 ai secolului trecut, în cadrul programelor de imunizare a fost iniţiată 
vaccinarea împotriva oreionului, care în prezent a ocupat un loc stabil în calendarele de vaccinări 
în majoritatea statelor lumii, ceea ce a condiţionat o micşorare evidentă a morbidităţii prin oreion. 
În baza acestor succese, mai cu seamă a calendarului de imunizări cu două doze de vaccin, în unele 


