Hrvatska proljetna pedijatrijska skola ¢ XXXV. seminar Split, 2018.

CITOMEGALOVIRUSNA INFEKCIJA NEDONOSCETA -
PRIKAZ SLUCAJA

MAJA BENC*

Infekcija citomegalovirusom (CMV) je virusna infekcija koju se moze steci prije ro-
denja ili u bilo kojoj dobi nakon rodenja. CMV pripada obitelji herpesvirusa i jedan je od
ucestalijih uzrocnika infekcija kod ljudi. U razvijenim zemljama cak 50% mladih odraslih
osoba je zarazeno ovim virusom. CMV se prenosi krviju, tjelesnim tekuc¢inama i tkivom -
transplantiranim organima. Moguc je prijenos s majke na dijete transplacentarno i tijekom
poroda te majcinim mlijekom. Infekcija CMV-om u trudnoéi moze dovesti do pobacaja,
preranog rodenja ili rodenja mrtvog djeteta. Ako do primoinfekcije dode u prvoj polovici
trudnocée veca je smrtnost i pobolijevanje djece. Neki od simptoma su nedonosenost, Zuti-
ca, korioretinitis, smanjena tjelesna masa, mikrocefalija, ventrikulomegalija, hepatosple-
nomegalija, trombocitopenija, petehije. U postavijanju dijagnoze najvaznija je kultivacija
virusa iz urina ili drugih tjelesnih tekucina. Druge pretrage ukljucuju KKS, DKS i hepato-
gram. Takoder se ucini UZV mozga, CT ili MR i oftalmolosSki pregled. Specificno lijecenje
ne postoji, ali u odredenim slucajevima se daje antiviralna terapija (ganciklovir, valganci-
klovir, cidofovir) koja smanjuje izlucivanje virusa u novorodencadi s prirodenom CMV te
sprjecava gubitak sluha s 6 mjeseci. U ovom prikazu slucaja prijevremeno rodeno dijete je
imalo simptome infekcije. Imalo je zastoj rasta, mikrocefaliju, trombocitopeniju, asimetriju
ventrikula, poveéane vrijednosti jetrenih proba te negativan odgovor OAE kao i pozitivan
seroloski status koji govori u prilog konatalnoj infekciji CMV-om. Ukljucena je antivirusna
terapija i dalje je praceno od strane infektologa. U novorodencadi sa simptomima infekcije
CMYV-om smrtnost iznosi i do 30%, a 70-90% onih koji prezive ima neki neuroloSki poreme-
¢aj, gubitak sluha, poremecaje vida i zaostajanje u psiholoskom razvoju. Buduci se razvoj
cjepiva protiv CMV-a istrazuje, bitno je rano otkrivanje infekcije kod nedonosceta kako bi
se sprijecilo razvoj mogucih tezih komplikacija.

Deskriptori: CITOMEGALOVIRUS, CITOMEGALOVIRUSNA INFEKCIJA, NEDONOSCE

Uvod
*KBC Zagreb, Klinika za zenske bolesti i porode,
Zavod za neonatologiju, Jedinica intenzivne i Infekcij a citomegalovirusom (CMV)
poluintenzivne terapije novorodencadi S . .. . . P
je virusna infekcija koju se moze steci prije
Adresa za dopisivanje: rodenja ili u bilo kojoj dobi nakon rodenja.
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poluintenzivne terapije novorodencadi rusa: koji se umn.gza.lskljucyo u stanicama
10000 Zagreb, Petrova 13 Covjeka. U razvijenim zemljama ¢ak 50%
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rusom. Posebno je vazan kao oportunisticki
patogen kod pacijenata s oslabljenim imu-
nitetom.

CMV se prenosi krvlju, tjelesnim
tekué¢inama i tkivom-transplantiranim or-
ganima. Mogu¢ je prijenos s majke na di-
jete transplacentarno i tijekom poroda te
maj¢inim mlijekom. Veliki postotak djece
koja se ne zaraze kongenitalnim putem ili
perinatalno uglavnom se virusom zaraze
kasnije u vrtiu. Rasprostranjenost CMV
infekcije u djece mlade od 2 godine, koja
su u vrtickom programu, doseze ¢ak 80%.
Vjerojatnost prijenosa virusa s majke na
dijete i posljedi¢na klinicka slika ponajvise
ovise o imunoloskom statusu majke. Oko
58% zena u generativnoj dobi ima pozitiv-
na antitijela na CMV. Kod primoinfekci-
je CMV-om u trudno¢i majke su do tada
seronegativne i u 40% slucajeva dolazi do
prijenosa infekcije na plod, a 65% takve
novorodencadi ima simptome odmah po
rodenju. Kod sekundarne infekcije CM V-
om majka je ve¢ bila u kontaktu s virusom
iima pozitivna antitijela.

U tom slucaju dolazi do reaktivacije
latentnog virusa koji postoji u tijelu majke
ili do reinfekcije novim sojem. To znaci da
je imunitet od prije parcijalan i ne pruza joj
potpunu nego samo djelomicnu zastitu od
ponovne infekeije u trudnoci. Iako najveci
broj infekcija CMV-om u trudno¢i prode
bez simptoma, u 5-20% novorodene djece
postoje nekakvi simptomi. Infekcija CM V-
om u trudno¢i moze dovesti do pobacaja,
preranog rodenja ili rodenja mrtvog ceda.
Smrt je uzrokovana krvarenjem, anemijom
ili opseznim oSte¢enjem jetre ili mozga.
Ultrazvuéni nalazi koji mogu upucivati na
infekciju fetusa CMV-om su periventriku-
larne kalcifikacije (kao tipicne), ventriku-
lomegalija, mikrocefalija, hiperehogeno
crijevo, hepatosplenomegalija, cerebralna
hipoplazija, periventrikularne (pseudo)
ciste, velika cisterna magna, smanjen rast
fetusa (IUGR), ascites ili hidrotoraks, poli-
hidramnij, hidrops i zadebljanje posteljice.

Ako do primoinfekcije dode u prvoj polo-
vici trudnoce veca je smrtnost i pobolijeva-
nje djece. Izmedu 5-20% novorodencadi s
primoinfekcijom ima simptome neposred-
no nakon rodenja kao $to su nedonosenost,
zutica, korioretinitis, smanjena tjelesna
tezina, mikrocefalija, ventrikulomegalija,
hepatosplenomegalija, trombocitopenija,
petehije. Smrtnost je oko 5%, a 50-60%
novorodencadi kasnije razvije teza neuro-
loska odstupanja, dugoro¢no slabljenje slu-
ha ili vida, te kognitivne poremecaje.

Dijagnostika

U postavljanju dijagnoze najvazni-
ja je kultivacija virusa iz urina ili drugih
tjelesnih tekuéina uzetih unutar 1-2 tjed-
na zivota. Nakon toga pozitivne kulture
mogu ukazivati na perinatalnu ili prirode-
nu infekciju. Djeca mogu izlucivati CMV
tijekom nekoliko godina nakon bilo kojeg
oblika infekcije. Zbog dugog trajanja in-
kubacije, i do 6 tjedana, pribjegava se do-
kazivanju PCR metodom. Druge pretrage
ukljucuju KKS, DKS i hepatogram. Tako-
der se uc¢ini UZV mozga, CT ili MR i oftal-
moloski pregled.

Prognoza i lijeenje

U novorodencadi sa simptomima
infekcije CMV-om smrtnost iznosi i do
30%, a 70-90% onih koji prezive ima neki
neuroloski poremecaj, ukljucujuéi gubitak
sluha, umnu zaostalost i poremecaje vida.
Specifi¢no lijecenje ne postoji, ali u odre-
denim slucajevima se daje antiviralna tera-
pija (ganciklovir, valganciklovir, cidofovir)
koja smanjuje izlu¢ivanje virusa u novoro-
dencadi s prirodenom CMYV te sprjecava
gubitak sluha s 6 mjeseci. Kad se lijecenje
prekine, virus se ponovno izlucuje pa zbog
toga njegova uloga u lijeCenju ostaje dvoj-
bena.
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Anamneza majke

Majka je rodena 1993. godine, ova
trudnoca joj je tre¢a po redu i treéi porod.
Prvo dijete je rodeno u naSoj Klinici u 32
tj. trudnoce zbog prijevremenog prsnuca
plodovih ovoja (pRVP) Zensko 1420/42,
b.o. Drugo dijete rodeno u terminu, musko
3950/52 b.o.

Sadasnja trudnoca, spontano zace-
ta, urednog tijeka. Majka se hospitalizira u
OB Bjelovar zbog pRVP-a pa u nasoj Kli-
nici, i u 28. tjednu gestacije. UZV nalazi od
23. tjedna ukazuju na moguéi zastoj u rastu
(IUGR), anhidramnij zbog pRVP-a, te stav
zatkom. U zadnjih tjedan dana trudnoce
dijete ne dobiva na tezini. Majka je mirnih
upalnih parametara, pod antibiotskom te-
rapijom. Sa 31 +4 tjedna trudnoce majka se
zali na stezanja.

Porod

Zbog tahikardnog CTG-a s dece-
leracijama do 60 otkucaja/min, uéini se
hitan carski rez. Majka je dobila 12 mg
Dexamethasona i antibiotsku terapiju. Di-
jete je musko, tezine 1233 g, dugo 39 cm
sa Apgar ocjenom 4/6. Rodeno je cijanotic-
no, dispnoiéno, loSeg opéeg stanja i reani-
mirano je. U JIL-u je stavljen u inkubator
na neinvazivnu ventilaciju nCPAP-om, te
je apliciran surfaktant neinvazivno, bez
intubacije. Dijete je dobro prodisano, ali i
dalje je SaO2 od 65-75%. Obzirom na ana-
mnezu i oligohidramnij, a klinicka slika
upucuje na pluénu hipertenziju i pluénu
hipoplaziju, uvede se dusikov oksid (NO)
na nCPAP-u. SaO2 promptno reagira zado-
voljavaju¢im parametrima od 92-97%. Od
0.-3. dana ovisan o neinvazivnoj ventilaciji
kao i od 20-28 dana zivota na HF. O kisiku
ovisan do 42.dana zivota. Trombocitopeni-
jaje izrazena od 0.dana (85 Trc), u rasponu
od najnize 45 do 224 Trc (48. dan pod an-

tiviralnom th.). Na UZV mozga u 22.danu
zivota prikaZe se asimetrija komora, a nisu
uoceni znakovi CMV infekcije. Tijekom
boravka u Klinici nema organomegalije.
Od 6.-12. dana zivota prisutne su melene-
stolica na okultno krvarenje je pozitivna.
Jetrene probe su povisene, GGT najvise do
351, ALP do 489. 22. dana zivota djetetu
je raden PCR DNA CMYV koji je pozitivan
(49.200 kopija/ml. Od tada je dijete na an-
tiviralnoj terapiji Cymevene i Valcyte. Na
totalnoj je parenteralnoj prehrani do 28.
dana Zivota, te je na enteralnoj prehrani od
22. dana, maj¢ino mlijeko zamijenjeno je
adaptiranim mlijekom, kako bi se prekinuo
eventualan prijenos CMV-a putem mlije-
ka. 29. dana CMV IgM je negativan, a IgG
pozitivan, s aviditetom od 0,79 §to govori
u prilog tome da je do infekcije doslo pri-
je 3-6 mjeseci (dok bi nizak aviditet, < od
35%, znacio da je do infekcije doslo prije
manje od 3 mjeseca. 41. dan PCR DNA
CMV je pozitivan uz pad broja kopija na
13.400 kopija/ ml uz antiviralnu terapiju.
Mikrocefalija je prisutna od rodenja, kao
i smanjena tezina i duzina djeteta. Takoder
je 1 u probiru na oStec¢enje sluha OAE ne-
gativnog odgovora, te se zahtijeva daljnje
pracenje zbog moguceg ostecenja sluha.
Dijete je praceno je i od strane okulista
te ima nalaz nevaskularizirane retine u
zoni II. Dijete se 50. dan zivota dogovorno
premjesta u Kliniku za infektivne bolesti
"Dr. Fran Mihaljevi¢" na daljnju obradu
i lije¢enje s dijagnozom konatalne CMV
infekcije, a po zavrSetku lijeenja dijete je
otpusteno kuéi i i pod nadzorom je infekto-
loga, a uz pomo¢ antiviralne terapije bolest
je pod kontrolom

Zakljucak

Iako neki struénjaci preporucuju,
rutinski seroloski probir se ne preporuca u
trudnoc¢i, jer ne postoji cjepivo koje bi pre-
veniralo infekciju u trudno¢i. Kod seropo-
zitivnih trudnica teSko je odrediti kada je
doslo do infekta, te nema dokaza da antivi-
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rusni lijekovi pomazu u sprjecavanju obo- LITERATURA

hJeV,anJa fet}lsa' S O,bZIrOH,l. da CMV .DNA, 1. http://www.msd-prirucnici.placebo.hr/msd-pri-
ostaje u krvi nakon infekcije oko 6 mjeseci rucnik/infektologija/herpesvirusi/citomegalovi-
nakon primarne infekcije, savjetuje se zZe- rusna-infekcija.

nama da ne planiraju trudnocu 6 mjeseci
nakon $to je dokazana primarna infekcija.
Potrebna je takoder edukacija zdravstve-
nog osoblja oprez u kontaktu s tjelesnim 3. http://www.plivazdravlje.hr/aktualno/cla-
tekuc¢inama i kasnije prilikom njege djeteta gzliﬁjlo 03/Citomegalovirusna-infekeija-kod-dje-
da se smanji moguénost prijenosa virusa s T

majke na dijete ili s djeteta na drugo dijete,

najceSce putem urina. Zato je kod djeteta

s pozitivnim CMV-om potrebno primije-

niti kontaktnu izolaciju. Takoder je mogué

i prijenos CMV-a na zdravstveno osoblje,

pogotovo u populaciji Zena u generativnoj

dobi. Bilo bi dobro znati seroloski status

osobe koja je u kontaktu s djetetom, kako

bi se sprijecila eventualna primoinfekcija u

trudnoc¢i. Razvoj cjepiva protiv CMV-a se

istrazuje.

2. http://www.poliklinika-harni.hr/Citomegalovi-
rus.aspx.
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