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Introdução 

O virus citomegO virus citomegáálico humanolico humano (HCMV) (HCMV) éé a principal a principal 
causa de infeccausa de infecçção congão congéénita em todo o mundo. nita em todo o mundo. 
EstimaEstima--se que em Portugal a prevalência se situe se que em Portugal a prevalência se situe 
entre 0,7% e  1% (Paulo Paixão, 2009) ou seja, 1 entre 0,7% e  1% (Paulo Paixão, 2009) ou seja, 1 
em cada 142 RN nasce infectadoem cada 142 RN nasce infectado

. 



Mulheres grMulheres gráávidasvidas
PopulaPopulaçção da Maternidade do Hospital de Dona ão da Maternidade do Hospital de Dona 

EstefâniaEstefânia

Rastreadas Rastreadas -- PositivasPositivas

19881988 ? ? -- 85 %85 %

20032003 228 rastreios 228 rastreios -- 60,5%60,5%

20102010 640 rastreios 640 rastreios –– 62,3%62,3%



Registo nacional da infecção congénita 
por vírus citomegálico humano
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Registo Nacional de infecção 
congénita por CMV
UVP/SPP 2006-2011

InfecInfecçção congão congéénitanita Tipo de infecTipo de infecçção maternaão materna

Casos Casos –– 38 em 5 anos38 em 5 anos
IncidênciaIncidência––0,074/1000 NV0,074/1000 NV

PrimPrimáária ria 
n=19n=19

Recorrente Recorrente 
n=10n=10

Desconhecida Desconhecida 
n=9n=9

SintomSintomááticos n=18 ticos n=18 
(47,4%)(47,4%)

6/196/19
(31,6%)(31,6%)

7/10 7/10 

(70%)(70%)

5/95/9

AssintomAssintomááticos n=20ticos n=20
(52,6%)(52,6%)

13/1913/19

(68,4%)(68,4%)

3/10 3/10 
(30%)(30%)

4/94/9



Conclusões do estudo da UVP/SPP

- A incidência referida está longe da encontrada em outros estudos 

nacionais. 
Este facto pode ser devido a 3 factores principais:
•Baixa taxa de notificação de casos diagnosticados
•Baixa taxa de diagnóstico (de crianças sintomáticas)  

• Percentagem elevada de casos assintomPercentagem elevada de casos assintomááticos filhos ticos filhos 
de mães com infecde mães com infecçção primão primááriaria
•• Elevada taxa de crianElevada taxa de criançças sintomas sintomááticas nascidas de ticas nascidas de 
mães com infecmães com infecçção recorrenteão recorrente





Infecção congénita por CMV

••SintomSintomáática (10%) tica (10%) –– RCIU, microcefalia, lesão RCIU, microcefalia, lesão 
hephepáática, alteratica, alteraçções hematolões hematolóógicas, alteragicas, alteraçções do ões do 
SNC, coriorretinite, exantema. A longo prazo: surdez SNC, coriorretinite, exantema. A longo prazo: surdez 
neurosensorial, atraso cognitivo e cegueira corticalneurosensorial, atraso cognitivo e cegueira cortical

••AssintomAssintomáática (90%) tica (90%) -- Sequelas a longo prazo:  Sequelas a longo prazo:  
surdez neurosensorial, eventualmente alterasurdez neurosensorial, eventualmente alteraçções ões 
visuais. visuais. 



Surdez neurosensorial

••A lesão permanente mais frequente como sequela da A lesão permanente mais frequente como sequela da 
infecinfecçção congão congéénita por CMVnita por CMV
••10 a 15% crian10 a 15% criançças com infecas com infecçção sintomão sintomáática  virão a tica  virão a 
desenvolver surdez neurosensorial*desenvolver surdez neurosensorial*
••A frequência A frequência éé mais baixa na infecmais baixa na infecçção assintomão assintomáática tica 
mas o nmas o núúmero absoluto mero absoluto éé maior maior 
••30% dos casos de surdez de causa desconhecida são 30% dos casos de surdez de causa desconhecida são 
causadas por infeccausadas por infecçção congão congéénita por CMVnita por CMV

*(incidência de surdez na população em geral  0,1 a 0,4%)



Congenital hearing loss in Portuguese 
children – How much is caused by CMV?
José Araújo-Martins, Isabel Correia,  Luísa Monteiro, Pedro 
Brazão Santos, Paulo Paixão, Otília Campos, Laura Vilarinho, 

Sofia Almeida, Teresa Marques
48th Inner Ear Biology Workshop, September 2011

Population and Methods
•Chidren with bilateral permanent SNHL
•Unknown etiology; <9 year;  Guthrie cards

Results
•CVM positive : 9,64%



Surdez neurosensorial como sequela de 
infecção congénita por CMV

• EvolutivaEvolutiva
•• Pode surgir tardiamente (50%)Pode surgir tardiamente (50%)
•• Pode ser uni ou bilateral (50%)Pode ser uni ou bilateral (50%)
•• Pode ser profunda (23%)Pode ser profunda (23%)
•• 50% dos casos de surdez por infec50% dos casos de surdez por infecçção a CMV ão a CMV 
ocorrem em crianocorrem em criançças assintomas assintomááticasticas



Rastreio neonatal para infecção 
congénita por CMV

�� Dada a importância da infecDada a importância da infecçção congão congéénita nita 
por CMV como causa de lesão  susceptpor CMV como causa de lesão  susceptíível de vel de 
prevenprevençção,  ão,  éé admissadmissíível  que se considere a vel  que se considere a 
sua inclusão num rastreio neonatal de sasua inclusão num rastreio neonatal de saúúde de 
ppúúblicablica

Scott D.Grosse , 2009



Rastreio neonatal para infecção 
congénita por CMV

� Permitiria identificar os RN em risco de virem a Permitiria identificar os RN em risco de virem a 
desenvolver  surdez neurosensorial por infecdesenvolver  surdez neurosensorial por infecçção ão 
congcongéénita por CMVnita por CMV
�� Estas crianEstas criançças seriam seguidas  intensivamente as seriam seguidas  intensivamente 
sob o ponto de vista audiolsob o ponto de vista audiolóógico e precocemente gico e precocemente 
orientadas orientadas -- implante, terapia da falaimplante, terapia da fala
�� Problema Problema -- cerca de 80% das criancerca de 80% das criançças infectadas as infectadas 
não desenvolvem sequelas permanentesnão desenvolvem sequelas permanentes

Jutte J.C.de Vries, 2011, Scott D Grosse, 2009



Rastreio baseado em programas já
existentes 

� Directo Directo –– Inclusão no  rastreio metabInclusão no  rastreio metabóólico lico 
neonatal universal.  neonatal universal.  

�� Indirecto (das sequelas) Indirecto (das sequelas) –– rastreio auditivo rastreio auditivo 
universal neonatal universal neonatal 



Rastreio baseado em programas já
existentes 

� Directo Directo –– Inclusão no  rastreio metabInclusão no  rastreio metabóólico lico 
neonatal universal. Extracneonatal universal. Extracçção de DNA do sangue dos ão de DNA do sangue dos 
cartões de Guthrie cartões de Guthrie –– baixa sensibilidade baixa sensibilidade 

•• Indirecto (das sequelas) Indirecto (das sequelas) –– rastreio auditivo rastreio auditivo 
universal neonatal  universal neonatal  -- 50% das crian50% das criançças que vêm a as que vêm a 
ser surdas passam no rastreio auditivo universal ser surdas passam no rastreio auditivo universal 
neonatal; OEA não são o exame adequado para neonatal; OEA não são o exame adequado para 
rastrear estas situarastrear estas situaçções pelo que 2/3 das crianões pelo que 2/3 das criançças as 
não serão diagnosticadasnão serão diagnosticadas



Características de uma doença 
rastreável

� Problema importante de saProblema importante de saúúde pde púúblicablica
�� HistHistóória da doenria da doençça bem definidaa bem definida
�� Possibilidade de diagnPossibilidade de diagnóóstico precoce com teste de stico precoce com teste de 
rastreio adequadorastreio adequado
�� Os benefOs benefíícios suplantam os riscos e os custos de cios suplantam os riscos e os custos de 
uma intervenuma intervençção precoceão precoce
�� Tratamento disponTratamento disponíívelvel

Jutte  JC de Vries, 2011



1) Problema da saúde pública ?



Jutte  JC de Vries, 2011

1) Problema da saúde pública ?



Consequências de surdez 
neurosensorial

� A  idade mA  idade méédia de diagndia de diagnóóstico clstico clíínico de alteranico de alteraçção ão 
auditiva causada por infecauditiva causada por infecçção congão congéénita por CMV nita por CMV éé
aproximadamente 2 anos.aproximadamente 2 anos.
�� DDééfice auditivo nos primeiros 3 anos de vida pode fice auditivo nos primeiros 3 anos de vida pode 
ter consequências irreverster consequências irreversííveis sobre a linguagem e veis sobre a linguagem e 
o desenvolvimento cognitivoo desenvolvimento cognitivo
�� Os melhores resultados são obtidos quando a Os melhores resultados são obtidos quando a 
criancriançça a éé orientada antes dos 6 meses de idadeorientada antes dos 6 meses de idade

Jutte J.C.de Vries, 2011

2) História da doença bem conhecida ?



� O diagnO diagnóóstico precoce stico precoce éé posspossíível nas primeiras 3 vel nas primeiras 3 
semanas de vidasemanas de vida
�� Se mais tardio pode recorrerSe mais tardio pode recorrer--se aos cartões de se aos cartões de 
diagndiagnóóstico precoce de doenstico precoce de doençças metabas metabóólicaslicas
�� AmplificaAmplificaçção do DNA viral por PCR estão do DNA viral por PCR estáá a a 
substituir a cultura do vsubstituir a cultura do víírus na urina considerada atrus na urina considerada atéé
agora o diagnagora o diagnóóstico mais sensstico mais sensíível e eficientevel e eficiente

3) É possível um diagnóstico precoce 
com um teste de rastreio adequado e em 
tempo adequado



�� IgM no sangue do cordão IgM no sangue do cordão –– sensibilidade 70%sensibilidade 70%
�� Por PCR em sangue previamente colhido  para Por PCR em sangue previamente colhido  para 
outras finalidades outras finalidades -- cartões de Guthrie cartões de Guthrie --
sensiblidade 99% e especificidade semelhante sensiblidade 99% e especificidade semelhante àà
microcultura de urina (Barbi, 2009). Segundo outros, microcultura de urina (Barbi, 2009). Segundo outros, 
sensibilidade (34% a 100%) e especificidade sensibilidade (34% a 100%) e especificidade 
dependentes de varidependentes de variááveis laboratoriaisveis laboratoriais
�� Colheita em papel de filtro destinado Colheita em papel de filtro destinado 
especificamente a este fim mas colhido no mesmo especificamente a este fim mas colhido no mesmo 
actoacto

3) É possível um diagnóstico precoce 
com um teste de rastreio adequado



� PCR na urina PCR na urina –– Carga viral mais elevada do que no Carga viral mais elevada do que no 
sangue. Dificuldade relacionada com a colheita do sangue. Dificuldade relacionada com a colheita do 
produtoproduto
�� PCR na saliva PCR na saliva -- Carga viral mais elevada do que Carga viral mais elevada do que 
no sangue. Colheita fno sangue. Colheita fáácil, sensibilidade e cil, sensibilidade e 
especificidade elevadas especificidade elevadas –– o mo méétodo de eleitodo de eleiççãoão
�� Para ambos seria necessPara ambos seria necessáário estabelecer  infra rio estabelecer  infra 
estruturas para colheita e transporte estruturas para colheita e transporte 

3) É possível um diagnóstico precoce 
com um teste de rastreio adequado



4) Qual o impacto económico do 
rastreio sistemático pós natal?

• Portugal (sPortugal (sóó rastreio por PCR no sangue) rastreio por PCR no sangue) -- 19 19 

milhões de Euros/ano!!!!!!milhões de Euros/ano!!!!!!

•• EUA, anos 90 EUA, anos 90 –– a infeca infecçção congão congéénita por CMV nita por CMV 
custava ao sistema de sacustava ao sistema de saúúde americano 1,86 biliões de americano 1,86 biliões 

de dde dóólareslares



Impacto económico 

… E, no entanto, as sequelas da infecE, no entanto, as sequelas da infecçção ão 

congcongéénita por CMV são 100 vezes mais prevalentes nita por CMV são 100 vezes mais prevalentes 
que as da homocystinuria, uma doenque as da homocystinuria, uma doençça a 
parcialmente  não tratparcialmente  não tratáável que faz parte do rastreio vel que faz parte do rastreio 
metabmetabóólico universal dos palico universal dos paííses desenvolvidosses desenvolvidos



Terapêutica disponível

� A terapêutica para a infecA terapêutica para a infecçção congão congéénita por CMV nita por CMV éé
agressiva e tem efeitos secundagressiva e tem efeitos secundáários potencialmente rios potencialmente 
muito graves muito graves –– éé supressor medular, tsupressor medular, teratogeratogéénico, nico, 
cancercanceríígeno e tem efeitos deletgeno e tem efeitos deletééreos sobre as reos sobre as 
ggóónadas.nadas.

�� SSóó têm indicatêm indicaçção para iniciar terapêutica as ão para iniciar terapêutica as 
criancriançças com lesões graves do SNC ou infecas com lesões graves do SNC ou infecçção que ão que 
ponha em risco a vida ponha em risco a vida –– esta situaesta situaçção seria sempre ão seria sempre 
diagnosticada, não necessita rastreio diagnosticada, não necessita rastreio 



O objectivo do rastreio e a 
terapêutica disponível 

� O objectivo do rastreio de infecO objectivo do rastreio de infecçção congão congéénita por nita por 
CMV  CMV  éé prevenir a incapacidade decorrente de uma prevenir a incapacidade decorrente de uma 
eventual surdez que pode surgir (ou não) muito eventual surdez que pode surgir (ou não) muito 
tempo depois da criantempo depois da criançça nascer. a nascer. 
�� Logo, não estLogo, não estáá em causa o tratamento da infecem causa o tratamento da infecçção ão 
congcongéénita assintomnita assintomáática mas a interventica mas a intervençção em caso ão em caso 
de complicade complicaçção/sequela ão/sequela -- surdezsurdez



Ganhos com rastreio sistemático

� Vigiar acuidade auditiva durante os primeiros 7 Vigiar acuidade auditiva durante os primeiros 7 
anos de vidaanos de vida

�� Eventualmente(?): desenvolvimento cognitivo; Eco Eventualmente(?): desenvolvimento cognitivo; Eco 
TF; exame oftalmolTF; exame oftalmolóógico; provas de fungico; provas de funçção hepão hepáática tica 
(?)(?)

�� Referir a crianReferir a criançça como potencialmente contagiante?a como potencialmente contagiante?

Saber que aquele RN está infectado



Problemas  decorrentes do rastreio 
sistemático

� Impossibilidade de intervir sob o ponto de vista Impossibilidade de intervir sob o ponto de vista 
terapêutico na altura do diagnterapêutico na altura do diagnóósticostico

�� Referir a crianReferir a criançça como potencialmente contagiante a como potencialmente contagiante 
DiscriminaDiscriminaçção?ão?

��Efeitos psicoEfeitos psico--sociais e impacto familiar resultante sociais e impacto familiar resultante 
do conhecimento da infecdo conhecimento da infecçção mesmo que ela não ão mesmo que ela não 
tenha qualquer manifestatenha qualquer manifestaçção nem resulte em ão nem resulte em 
sequelasequela





Rastreio directo

� Um programa de rastreio universal pUm programa de rastreio universal póós natal s natal 
baseado na pesquisa do vbaseado na pesquisa do víírus srus sóó serseráá realidade realidade 
depois de se encontrar um programa custo efectivo depois de se encontrar um programa custo efectivo 
que inclua um mque inclua um méétodo de rastreio efectivo e um todo de rastreio efectivo e um 
modo simples de obter amostras.modo simples de obter amostras.
�� Se tal for conseguido o CMV  serSe tal for conseguido o CMV  seráá a primeira a primeira 
doendoençça rastreada na qual muitos verdadeiros a rastreada na qual muitos verdadeiros 
positivos não estão clinicamente afectadospositivos não estão clinicamente afectados

Francine H Tvrdy, 2011, Scott D. Gosse, 2009 



Rastreio indirecto

� Um  rastreio pUm  rastreio póós natal baseado no estudo s natal baseado no estudo 
evolutivo  audiolevolutivo  audiolóógico de todos os RN sem gico de todos os RN sem 
prpréévio rastreio para CMV não vio rastreio para CMV não éé uma alternativa uma alternativa 
atractiva devido ao elevado natractiva devido ao elevado núúmero de RN mero de RN 
envolvidos, com as inerentes dificuldades envolvidos, com as inerentes dificuldades 
loglogíísticas, psicolsticas, psicolóógicas e financeiras gicas e financeiras 

Jutte J.C.de Vries, 2011



Conclusão

• Existe um problema real e importante sob o ponto de Existe um problema real e importante sob o ponto de 
vista clvista clíínico no que respeita ao diagnnico no que respeita ao diagnóóstico da sequela stico da sequela 
mais frequente e grave de infecmais frequente e grave de infecçção congão congéénita nita 
assintomassintomááticatica
•• Contudo, nem o rastreio universal neonatal de infecContudo, nem o rastreio universal neonatal de infecçção ão 
congcongéénita nem o rastreio auditivo sistemnita nem o rastreio auditivo sistemáático nos tico nos 
primeiros anos de vida estprimeiros anos de vida estáá indicadoindicado



Screening for congenital CMV merits study and Screening for congenital CMV merits study and 
creative approach to collect data to inform future creative approach to collect data to inform future 
policy decisionspolicy decisions

The potential benefits of screening for congemital The potential benefits of screening for congemital 
CMV will be realized only with highCMV will be realized only with high--quality longquality long--
term followterm follow--upup

Gross SD, Cannon M. 2009





Na ausência de vacina, rastrear antes 
da gravidez e investir na 

Prevenção Primária

� Não dar beijos na boca e face de lactentes
� Não partilhar comida, bebidas, talheres ou pratos
�Lavar as mãos cuidadosamente após mudar 
fraldas, limpar urina, saliva, lágrimas e secreções 
nasais.
�A prevenção primária pode evitar até ¾ de  
seroconversão em mulheres seronegativas

Francine H Tvrdy, 2011, Christelle Vauloup-Fellous, 2009



Indicação para rastreio durante a 
gravidez

�Mulheres com síndroma gripal
�Alterações fetais ecográficas sugestivas de infecção 
por CMV 
�Pessoal de saúde e trabalhadoras  em infantários, 
seronegativas
�Grávida seronegativa com filho em infantário



Estudo evolutivo
n=11*

Ao nascerAo nascer SintomSintomááticotico AssintomAssintomááticotico

SintomSintomáático (n=4)tico (n=4) 22 22

AssintomAssintomáático (n=7)tico (n=7) 1**1** 66

No seguimento

*Idade  - mediana 6 meses (6-36+)
** Hepatomegália aos 12 meses



Conclusão

• Na ausência de vacina contra o CMV o rastreio 
universal das grávidas não tem indicação
•Nesta circunstância deve ser feito investimento na 
prevenção primária que pode evitar até 3/4 das 
seroconversões 


