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Resumo: O citomegalovirus humano (HCMV), pertencente a familia Herpesviridae, ocorre em todas
as regides do mundo e esta interligada as condi¢des socioecondmicas. Além disso, ele € visto como o
agente mais comum de infec¢do congénita no homem e ¢ responsavel por uma proporg¢ao substancial
da perda auditiva neurossensorial (PANS) em criangas. O objetivo desta pesquisa ¢ analisar outros
trabalhos que determinam o numero de casos de HCMV em gestantes e pos-natos, sua predominancia
e a suarelagdo com a perda auditiva neurossensorial presente em criangas. Para esse resumo expandi-
do foi realizada uma busca eletronica nas plataformas de dados SciELO, PubMed e Periodicos Capes,
no periodo entre 1996 e 2020. O estudo demonstra que o HCMV constitui a causa nao-genética mais

frequente de PANS em infantes e, apesar da importancia desta infec¢do, observa-se poucos estudos
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publicados. Ademais, a perda auditiva na infancia apresenta muitos desafios, uma vez que essa defi-
ciéncia leva a um atraso de linguagem e de interagdes sociais. Em sintese, ¢ indispensavel o diagnos-
tico imediato, ja que isso permitira seu tratamento oportuno, a fim de reduzir as consequéncias da
hipoacusia.

Palavras-chaves: “citomegalovirus”. “triagem auditiva”. “infec¢do congénita por citomegalovirus”.

“perda auditiva neurossensorial”. “implante coclear”.

Abstract: The human cytomegalovirus (HCMV), belonging to the Herpesviridae family, occurs in
all regions of the world and is linked to socioeconomic conditions. In addition, it is seen as the most
common agent of congenital infection in man and is responsible for a substantial proportion of senso-
rineural hearing loss (SSNHL) in children. The objective of this research is to analyze other studies
that determine the number of HCMV cases in pregnant and post-natal women, its predominance and
its relationship with sensorineural hearing loss present in children. For this expanded summary, an
electronic search was performed on the SciELO, PubMed and Capes Periodicals data platforms, in
the period between 1996 and 2020. The study demonstrates that HCMV is the most frequent non-ge-
netic cause of SSNHL in infants and, despite its importance of this infection, there are few published
studies. Furthermore, childhood hearing loss presents many challenges, as this deficiency leads to a
delay in language and social interactions. In summary, an immediate diagnosis is essential, as this
will allow its timely treatment, in order to reduce the consequences of hypoacusis.

Keywords: “cytomegalovirus”, “hearing screening”, “congenital cytomegalovirus infection”, “sen-

sory hearing loss” and “cochlear implant”
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A infecgdo congénita por citomegalovirus humano (HCMV) ¢ a enfermidade intrauterina
mais comum em todo o mundo e ainda ¢ alvo de muitos estudos. O virus pertence a familia Herpesvi-
ridae e tem uma prevaléncia de 0,7% ao nascer, o que € alta para uma doenca congénita (Davis et al.,
2017). As formas de contagios pelo HCMV podem acontecer por transmissdo sexual, por contato com
fluidos corporais, como urina, sangue e saliva, por contato com locais contaminados com o virus,
como também por via transplacentdria, intraparto ou pelo leite materno (Davis et al., 2017; Naing et
al., 2016). Além disso, a contaminacao pode ser primdaria, quando a mulher contrai durante a gravi-
dez, ou ndo primaria, ou seja, um neonato com infec¢ao congénita nasceu de uma mae que ja possui
imunidade para o HCMV (Foulon et al., 2019).

A infec¢do ndo tem um tratamento com total eficiéncia e isso causa desvantagens para os
neonatos, dado que eles ficam com sintomas dessa viremia. Em vista disso, a estratégia mais impor-
tante para reduzir o risco de infec¢do por HCMV em gestantes ¢ o aconselhamento higiénico para
que elas nao adquiram o virus ou fagam com que ele seja reativado e transmitido, desse modo, para
o seu filho. Com tal estratégia, nota-se que as populagdes com uma menor questao socioeconomica
possuem uma maior probabilidade de se infectar, ja que os meios higiénicos e o aconselhamento de
cuidados a saude sdo reduzidos nesses ambientes quando se comparado aos locais de alto padrao so-
cioecondmico (Manicklal, 2013; Naing et al., 2016).

Além disso, a citomegalovirose ¢ a principal causa infecciosa de malformacao do sistema
nervoso central, da surdez e da dificuldade de aprendizado na infancia. Quando ha infec¢ao congé-
nita, os neonatos t€ém 9% de risco de morte e 80% de risco para sequelas neurologicas (Serra et al.,
2009). A importancia epidemioldgica desta doenca torna-se mais evidente quando observados dados
de que a infec¢do congénita pelo HCMYV pode ser responsavel por 10 a 40% dos casos de PANS em
criangas (Peres et al., 2016).

O teste que detecta HCMV deve ser feito em mulheres gravidas e em infantes. Se a crianca

for sintomatica, as anormalidades serdao analisadas em exames de pré-natal, como ressonancia, ultras-
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sonograficas e amniocentese, € em exames neonatais (Fowler e Boppana, 2018; Juckstock et al., 2015).
Existem, também, os exames de pds-natal que detectam outros sintomas identificados apenas depois
do nascimento do infante, por exemplo a PANS, que ¢ a sequela mais frequente e que pode variar de
ligeira a profunda, sendo unilateral ou bilateral (Karltorp et al., 2012). Entretanto, caso o neonato seja
assintomatico, ainda € necessario a realizacdo de exame de rotina, pois os sintomas podem aparecer
ao longo dos anos, mostrando que ¢ de suma importancia um acompanhamento nos cidaddos que
testarem positivos para 0o HCMV (Morton e Nance, 2006; Goderis, 2014).

Provavelmente, a PANS acarretara, no futuro da crianca, falhas no desenvolvimento da
linguagem e, consequentemente, uma dificuldade de inser¢do do mesmo no meio social (Dobbie,
2017; apud Kim et al., 2020; apud Thigpen, 2020). Assim, com tais afirmacdes, percebe-se que a po-
pulacdo de baixa renda ¢ a que possui uma pior integracdo na comunidade, dado que ela ndo tem um
investimento necessario para a prevencao, diagnostico e tratamento precoces para o HCMV e para a
sequela mais frequente. Diante o exposto, € necessario que haja um investimento nesses ambientes,
para melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

Em virtude da relagdo entre a infeccao congénita pelo HCMV e a PANS, este estudo tem
como objetivo revisar outros trabalhos que analisaram o niumero de casos de HCMV em gestantes
e poés-natos, sua predominancia e a sua relagdo com a perda auditiva neurossensorial, bem como os
diagnosticos e os tratamentos mais eficazes, além de demonstrar como os fatores socioecondmicos

afetam no ambito de contaminagao e transmissao.
Metodologia:

Trata-se de um resumo expandido, elaborado a partir de materiais ja existentes e realizado
a partir de bases de dados da SciELO, PubMed e Periodicos Capes, incluindo artigos de 1996 a 2020

na lingua inglesa, espanhola e portuguesa. Foram considerados como critérios de inclusdo para os
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artigos, as revisoes bibliograficas e os relatos de caso a relevancia da analise, periodo de publicacao
estabelecido e os que relacionam o citomegalovirus humano com a perda auditiva neurossensorial.
Como critérios de exclusao, foram desconsiderados os estudos que nao contemplavam os critérios de
inclusdo. Os descritores utilizados durante a busca foram: citomegalovirus, triagem auditiva, infec¢ao

congénita por citomegalovirus, perda auditiva neurossensorial e implante coclear.
Resultados e Discussio:

A infeccao por HCMYV ¢ a doencga congénita que mais acomete humanos no mundo e a que
deixa sequelas que dificultam a inserc¢ao das criangas no corpo social. Ela tem como porcentagens de
transmissdo vertical da mae para o feto na infec¢@o primdria e na ndo primaria, respectivamente, de
32.3% e 1,4% (Kenneson e Cannon, 2007), o que demonstra que as mulheres gravidas precisam de
cuidados extras de higiene, ja que as taxas de transferéncia viral sdo altas. Ao adquirir o virus, cerca
de 10 a 15% dos infantes sdo sintomaticos e de 7 a 15% dos pacientes sdo assintomaticos (Fowler et al.,
1999; Riga et al., 2018), evidenciando um alto nimero de enfermos que ndo apresentam sintomas ao
nascer e que nao terdo as devidas preocupagdes no decorrer da vida no que tange a exame de rotina.

Ademais, s30 nos paises em desenvolvimento que sdo vistos os maiores indices de soropre-
valéncia para 0o HCMYV, entre 80 e 100%, uma vez que, nos paises desenvolvidos, essa porcentagem
se encontra entre 40 e 60% (Junqueira et al., 2008; Pannuti, 1996; Pannuti, 2009). Essa relagdo inver-
samente proporcional entre a populacao economicamente menos favorecida e a elevada frequéncia de
anticorpos que contribui para esse perfil epidemiologico ¢ decorrente das condi¢des de saneamento
basico, habitos de higiene e educagdo negligentes.

Em um estudo prospectivo de 10 anos, realizado por Foulon, foi identificado 74 infantes com
HCMYV em um total de 14.021 nascidos vivos, o que corresponde a 0,53%. Sessenta das criangas com

a infecgao congénita foram submetidas a repetidos exames de audigdo, tais como potenciais evocados,
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produtos de distor¢do e audiometria subjetiva. Como resultado, a PANS foi identificada em 33% das
criangas sintomaticas e 21% das criancas assintomaticas (Peres et al., 2016). Analogamente, de acordo
com outras pesquisas realizadas, a prevaléncia da PANS ¢ de 30 a 65% em neonatos sintomaticos e
7 a 15% em assintomaticos (Fowler et al., 1999). Tal perda auditiva geralmente aparece depois de 33
meses no caso de uma infecgdo sintomatica e cerca de 44 meses depois, quando assintomatica. Ao
todo, estima -se que 36% dos casos de PANS podem estar relacionados ao HCMV congénito, sendo

essa a causa ndo genética mais comum (Peres et al., 2016).
1. Diagnostico

Quanto antes o diagndstico para 0o HCMV for detectado, melhor serdo os resultados do
tratamento, dado que a PANS, por exemplo, ndo se agravara. Com isso, ¢ necessario exames de rotina
ao longo da infancia para prosseguir com intervengdes e, dessa forma, reduzir os riscos futuros no
que tange ao desenvolvimento da linguagem e ao socioemocional da crianga na comunidade (Yoshi-
naga-Itano, 2003).

No periodo da gravidez, os exames pré-natais sdo o exame de PCR (Polymerase Chain
Reaction)' e os exames de ressonancia magnética (RM) e ultrassonografia. No PCR, a amniocentese
¢ o melhor meio disponivel e deve ser feito pelo menos 7 semanas depois de 21 semanas de gestacgao,
posto que o feto necessita estar com o sistema renal funcionando para poder excretar a urina conten-
do o virus no liquido amniotico (Chiopris et al., 2020; Manicklal et al., 2013). Nas neuroimagens, a
RM e a ultrassonografia sao utilizadas para poder observar o eco intestinal alto, a densidade de eco
periventricular, a expansao ventricular, o cerebelo e o retardo de crescimento geral (Juckstock et al.,
2015; Naing et al., 2016).

No pos-natal, o PCR também ¢ utilizado e ocorre por meio da cultura de sangue, saliva e

urina (Boppana et al., 2011; De Vries et al., 2012). Ademais, ha os exames fisicos, os especializados
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(exames de laboratério e os que analisam o liquido cefalorraquidiano), os visuais e, por fim, a triagem
auditiva, que analisam aspectos fisicos da crianga. Os exames de neuroimagens realizados depois do
nascimento exploram diversos 6rgdos e, em especial, a parte auditiva. A ressonancia fornece uma
resolug¢dao melhorada de informacdes anatomicas suficientes para orientar o tratamento da perda audi-
tiva congénita. A RM tem um bom desempenho na investigacdo de anormalidades do labirinto 6sseo

e membranoso (Gupta et al., 2009).
2. Relacao da HCMYV e a PANS

Ainda ndo hé estudos concretos que comprovem o que o HCMV causa no ouvido para
desencadear a PANS, mas j& se sabe que o HCMV pode invadir diferentes partes da via auditiva,
levando a surdez. A perda auditiva induzida pelo citomegalovirus envolve respostas imunoldgicas,
liberacao de fatores inflamatdrios por células natural killer (NK), apoptose do ganglio espiral coclear

e alteragdes potenciais devido a disfun¢do vascular (Xia et al., 2021).
3. Prevencao e Tratamento

A prevengdo frente ao HCMV ¢ essencial. Dessa forma, conforme dito anteriormente, as
condutas de higiene e as informag¢des educativas ajudam a diminuir a soroconversao em maes soro-
negativas. Ha também a vacina que € outra opcao preventiva, mas que ainda ¢ alvo de estudos, ja que,
como existem diferentes sorotipos, as vacinas necessitariam abranger todos eles (Pass et al., 2009).
Ademais, o tratamento para o HCMYV pode ser feito por antivirais, como ganciclovir e o valganciclo-
vir, que sdo farmacos usados com maior frequéncia no pré-natal. O ganciclovir possui os melhores
resultados, posto que os bebés sintomadticos utilizam para inibir a replicag¢do viral e melhorar a capa-

cidade auditiva. Ja o valganciclovir oral melhorou os resultados de audi¢ao e linguagem dos infantes.
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(Schleiss, 2008).
4. Conduta frente a PANS

Devido ao alto nimero de casos de PANS em criangas com o HCMYV, deve ser proposta a
triagem universal de audicdo neonatal, que deve ser realizada a cada 6 ou 12 meses até a idade de 10
anos, no minimo. No caso de PANS, proéteses auditivas devem ser prescritas e, se a surdez for pro-
funda, o implante coclear ¢ uma 6tima opgao. Contudo, o implante pode ser comprometido se houver

problemas neuroldgicos, relacionados ao HCMV (Natascha Tessier, 2012).
Conclusao

E notério que, segundo o estudo realizado por esse resumo expandido, o citomegalovirus
esta relacionado a perda auditiva neurossensorial. Todas as pesquisas supracitadas podem deduzir
que a PANS ndo genética ocorre em maior escala nos paises de renda inferior, posto que sdo esses 0s
locais que possuem uma maior infec¢ao pelo citomegalovirus humano e, dessa forma, deve haver um
esforco no sentido de educar as maes no que tange a necessidade de higiene.

Por fim, ¢ importante que, todos os infantes com HCMV, recebam monitoramento audiol6-
gico ao longo dos primeiros anos de vida para detectar uma possivel PANS, com o intuito de iniciar
um tratamento precoce e reduzir, assim, os desafios relacionados a restrigdo de sons e a inclusao

dessas criangas no tecido social.
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