N Instytut AGENCJA
e BADAN
Matki i Dziecka MEDYCZNYCH

Zalacznik do Informacji dla Pacjentki

Niniejszy zatacznik do Informacji dla pacjentki, zawiera opis choroby, diagnostyki 1 postepowania
zgodnie z aktualnymi zasadami postgpowania z ci¢zarng zakazong CMV 1 z noworodkiem z
wrodzonym zakazeniem CMV i wskazanie, ze diagnostyka i leczenie powinny si¢ odbywaé w
wyspecjalizowanych osrodkach (wraz z przyktadowymi danymi takich osrodkéw). Ponizsze
informacje pochodza z Rekomendacji Postgpowania w Zakazeniach Wirusem Cytomegalii (CMV).
Zalecenia Polskiego Towarzystwa Epidemiologow i Lekarzy Chordb Zakaznych, Maria Pokorska -
Spiewak, Anna Niezgoda et al.

Opis choroby

Cytomegalia jest zakazng chorobg wirusowa spowodowang zakazeniem cytomegalowirusem (CMV).
Cho¢ samo zakazenie wirusem CMYV jest bardzo powszechne 1 nie stanowi niebezpieczenstwa dla
dojrzalego organizmu, tak dla ptodu stanowi bardzo powazne zagrozenie. U o0séb bez zaburzen
odpornosci objawy zakazenia sg zwykle lagodne, grypopodobne lub mononukleozopodobne
(goraczka, ostabienie, bole glowy, zapalenie gardta i migdalkoéw, zapalenie weziow chionnych,
powigkszenie watroby i §ledziony) i trwaja 2-4 tygodnie, badz zakazenie ma przebieg bezobjawowy.
Infekcja pierwotna u cigzarnej lub w okresie okoto koncepcyjnym, jak réwniez reinfekcja czy
reaktywacja zakazenia zagraza zarazeniem 1 zakazeniem ptodu oraz rozwini¢ciem si¢ cytomegalii
wrodzonej. Zakazenie wirusem cytomegalii (CMV) jest najczgstszym wirusowym zakazeniem
wrodzonym; szacuje si¢, ze dotyczy 0,5-2% noworodkow. Jest gldéwng przyczyng niedostuchu o
podlozu niegenetycznym oraz waznym czynnikiem uszkodzenia o$rodkowego uktadu nerwowego,
prowadzacym do zaburzen rozwoju psychoruchowego i uposledzenia umystowego u dzieci. Jedynie
u okoto 10% zakazonych wewnatrzmacicznie noworodkéw wystepuja objawy choroby, u 85-90%
zakazenie ma charakter bezobjawowy. Jednak odlegle nast¢pstwa wewnagtrzmacicznego zakazenia
CMYV moga wystapi¢ niezaleznie od postaci choroby.

Do zakazenia ptodu dochodzi drogg krwiopochodng (przeztozyskowa) zardGwno podczas pierwotnej
jak 1 wtérnej infekcji u cigzarnej (reaktywacja zakazenia lub reinfekcja innym szczepem wirusa).
Ryzyko transmisji wirusa przez tozysko ro$nie wraz z czasem trwania cigzy, a konsekwencje
kliniczne dla ptodu sa najpowazniejsze przy zakazeniu w pierwszej potowie cigzy. Czynnikami
zwigkszajacymi ryzyko transmisji zakazenia CMV jest brak swoistych przeciwciat IgG w ciagzy, wiek
ponizej 20. roku zycia, cigza w ciggu 2 lat od inicjacji seksualnej oraz czesty kontakt z matymi
dzie¢mi w czasie ciazy.

Pierwotne zakazenie ci¢zarnej jest zwigzane z najwyzszym ryzkiem wertykalnej transmisji wirusa
(30-40%) 1 objawowego zakazenia ptodu (25%). U cigezarnych z przewleklym zakazeniem CMV
(udokumentowane dodatnie odczyny w klasie IgG przed ciagza) ryzyko transmisji wirusa jest niskie
(1-3%) 1 rzadko prowadzi do uszkodzenia ptodu (10%)
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Diagnostyka i postgpowanie zgodnie z aktualnymi zasadami post¢powania z ci¢zarna zakazona
CMV iz noworodkiem z wrodzonym zakazeniem CMV

1) Diagnostyka kobiet cigzarnych.

Obecnie w Polsce nie prowadzi si¢ rutynowej diagnostyki ci¢zarnych w kierunku zakazenia CMYV,
jednak coraz cze$ciej swoiste testy serologiczne sg zlecane przez potoznikow. Nalezy podkresli¢, ze
obecnos$¢ swoistych przeciwcial w klasie IgG przed cigza lub na poczatku cigzy nie wyklucza
zakazenia u ptodu, a zakazenie ptodu nie zawsze prowadzi do choroby objawowej i pdznych
nastepstw. W przypadku rozpoznania u matki aktywnego zakazenia CMV nie ma powszechnie
uznanego post¢powania zapobiegajacego wertykalnej transmisji zakazenia czy tez postgpowania
leczniczego w stosunku do ptodu z objawami zakazenia.

Poréd powinien si¢ odby¢ w osrodku III stopnia referencyjnosci, wyspecjalizowanym w
postepowaniu z matka z cytomegalig i jej dzieckiem, np.:

1. Instytut,,Centrum Zdrowia Matki Polki”, Rzgowska 281/289, 93-338 Lodz

2. Wojewddzki Szpital Specjalistyczny Biata Podlaska, Biata Podlaska, Terebelska 57/65

3. Oddzial Ginekologii, Potoznictwa i Ginekologii Onkologicznej, Uniwersyteckie Centrum
Kliniczne im. prof. K. Gibinskiego, ul. Ceglana 35, Katowice

4. Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach Szpital Potozniczo — Ginekologiczny
Ujastek w Krakowie, ul. Ujastek 3,

5. Samodzielny Publiczny Zaktad Opieki Zdrowotnej Szpital Uniwersytecki w Krakowie, ul.
Kopernika 36

6. Uniwersytecki Szpital Kliniczny. Klinika Ginekologii i Potoznictwa, ul. Borowska 213
Wroctaw

7. Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny nr 1 Klinika Potoznictwa 1 Patologii Ciazy
Uniwersytetu Medycznego, Staszica 16, Lublin

8. Ginekologiczno-Potozniczy Szpital Kliniczny Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu, Polna 33, Poznan

Bez watpienia noworodek matki z podejrzeniem zakazenia CMV w cigzy powinien by¢ skierowany
do osrodka specjalistycznego celem weryfikacji rozpoznania, ewentualnego leczenia i objgcia opieka
specjalistyczna.

2) Diagnostyka noworodka
Diagnostyka w kierunku wrodzonego zakazenia CMV powinna by¢ przeprowadzona u:

. noworodkdw matek z udowodnionym zakazeniem pierwotnym w czasie ciazy
(serokonwersja odczynéw swoistych), reaktywacja zakazenia przewlektego lub
nadkazeniem innym serotypem wirusa (pojawienie si¢ dodatnich odczynéow w klasie

IgM),
. noworodkow z objawami klinicznymi sugerujagcymi wrodzone zakazenie CMV,
. noworodkow z nieprawidlowym badaniem przesiewowym stuchu.
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Podstawa rozpoznania wrodzonego zakazenia CMV jest stwierdzenie obecnos$ci wirusa w moczu lub
w $linie w pierwszych 21 dniach zycia noworodka. Czuto$¢ badania moczu 1 sliny metodg PCR w
wykrywaniu wrodzonego zakazenia CMV jest bardzo wysoka, rowniez u noworodkow urodzonych
przedwczesnie. Z uwagi na wysokie st¢zenie wirusa w moczu, wysoka czulo$¢ testu i1 tatwa
dostepnos¢ probki, badanie to uznawane jest za 'ztoty standard'. Ujemny wynik pozwata wykluczy¢
wrodzone zakazenie CMV. Stwierdzenie obecnosci DNA wirusa w moczu po 21. dobie zycia nie
pozwala na jednoznaczne ustalenie momentu zakazenia (wrodzone, okotoporodowe, nabyte).

Powszechnie stosowane badania serologiczne sg posrednimi metodami diagnostyki wrodzonego
zakazenia CMV 1 majg pelng warto$¢ diagnostyczng jedynie w dwoch przypadkach:

* yjemne miano swoistych przeciwciat w klasie IgG oraz IgM zaréwno w surowicy matki jak i
dziecka pozwala wykluczy¢ zakazenie,

» dodatnie miano przeciwcial swoistych w IgM u noworodka do 21. doby Zycia, jest dowodem
na wrodzone zakazenie.

Pozostate warianty odpowiedzi serologicznej wymagaja weryfikacji metodami molekularnymi.
Interpretujac wyniki badan serologicznych u noworodka nalezy pamigtaé, ze brak przeciwciat w
klasie IgM, przy obecnosci IgG nie wyklucza wrodzonego zakazenia CMV. Powtarzanie badan
serologicznych u dziecka bez wykonania badan molekularnych na poczatku diagnostyki (PCR w
moczu) jest blednym postepowaniem, gdyz opoznia, a czasami uniemozliwia postawienie
ostatecznego rozpoznania i wdrozenie leczenia oraz naraza dziecko na niepotrzebne procedury
medyczne.

W przypadku rozpoznania wrodzonego zakazenia CMV konieczne jest rozszerzenie diagnostyki w
celu oceny zaawansowania choroby i ustalenia wskazan do leczenia przeciwwirusowego. Poza
badaniami laboratoryjnymi (morfologia krwi z rozmazem, aktywno$¢ transaminaz, bilirubina z
rozdzialem na frakcje, badanie ogolne ptynu mézgowo-rdzeniowego) nalezy wykona¢ badania
obrazowe OUN (USG przezciemigczkowe, ew. rezonans magnetyczny mozgu), badanie dna oka oraz
petne badanie audiologiczne (ABR).

Leczenie

W chwili obecnej nie ma skutecznego leku pozwalajacego na wyeliminowanie wirusa z organizmu
noworodka. Stosowane leki jedynie hamujg namnazanie wirusa we krwi, a po odstawieniu leczenia
obserwuje si¢ stopniowe pojawianie si¢ lub narastanie wiremii.

Wyniki badan z randomizacjg wykazaty, iz 6-tygodniowe leczenie gancyklowirem, w stosunku do
placebo, zmniejsza odsetek uszkodzenia stuchu oraz poprawia rozwdj psychoruchowy u noworodkéw
z objawowg cytomegalig wrodzona, z zajeciem OUN. W czasie leczenia obserwuje si¢ ustgpienie
wiremii, wirurii oraz objawOw uszkodzenia narzadowego (ustgpowanie zmian skornych,
hepatosplenomegalii, neutropenii, trombocytopenii, zmian na dnie oczu, zmniejszenie niedostuchu).
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WydluzZona terapia przeciwwirusowa walgancyklowirem do 6 miesi¢gcy w poréwnaniu z kuracja 6-
tygodniowg przynosi lepsze odlegle efekty: mniejszy odsetek niedostuchu oraz lepsze wyniki w
ocenie Neurorozwojowej.

Korzystne efekty kilkumiesigcznej (nawet do 12 miesigcy) terapii stwierdzano rowniez w badaniach
obserwacyjnych. Leczenie powinno by¢ rozpoczete jak najwczesniej po urodzeniu i trwa¢ minimum
6 tygodni. Bioragc pod uwage dtugofalowe korzysci nalezy rozwazy¢ przedluzenie terapii do 3-6
miesigcy.

Do leczenia przeciwwirusowego kwalifikowane s3 noworodki z potwierdzonym wrodzonym
objawowym zakazeniem CMV. Nie ma wskazan do prowadzenia leczenia u noworodkéw bez
objawow zakazenia CMV, ani u noworodkow z zakazeniem skapoobjawowym (np. z izolowanym
zapaleniem watroby, cholestaza, izolowang matoplytkowoscia czy izolowang hipotrofia).

Wskazania do leczenia przeciwwirusowego u noworodkow:

. petnoobjawowa cytomegalia wrodzona (posta¢ uogoélniona),

. cytomegalia wrodzona z zajgciem OUN (matoglowie, zwapnienia, poszerzenie ukladu
komorowego, waskulopatia, torbielki podwysciotkowe, drgawki),

. cytomegalia wrodzona ze zmianami zapalnymi na dnie oczu,

. cytomegalia wrodzona z izolowanym niedostuchem.

Diagnostyka i leczenie powinny si¢ odbywa¢ w wyspecjalizowanych osrodkach.
Takimi o§rodkami sa np.:

1. Klinika Neonatologii, Patologii i Intensywnej Terapii Noworodka i Niemowlgcia, Instytut
Pomnik-Centrum Zdrowia Dziecka, aleja Dzieci Polskich 20, 04-730 Warszawa.

2. Klinika Neonatologii, Uniwersytecki Szpital Kliniczny, ul. Borowska 213, 50-556 Wroclaw

3. Wojewddzka Przychodnia Chorob Zakaznych, Wojewoddzki Szpital obserwacyjno-Zakazny w
Bydgoszczy, ul. Kurpinskiego 5a, 85-096 Bydgoszcz

4. Klinika Patologii Noworodkéw, Uniwersytecki Szpital Dziecigcy, ul. Prof. Antoniego Gebali
6, 20-093 Lublin

5. 0Oddziat Kliniczny Neonatologii, Szpital Uniwersytecki, ul. M. Kopernika 36, 31-501 Krakow

6. Oddzialy neonatologiczne II stopnie referencyjnosci (Nysa, Kedzierzyn-Kozle) oraz oddziat
neonatologiczny, Kliniczne Centrum Ginekologii, Potoznictwa i Neonatologii, Opole,
Wiadystawa Reymonta 8, 45-066 Opole

7. Klinika Obserwacyjno-Zakazna Dzieci i Poradnia Choréb Zakaznych, Uniwersytecki
Dziecigcy Szpital Kliniczny im. L. Zamenhofa w Biatymstoku, ul. Jerzego Waszyngtona 17,
15-274 Bialystok

8. 0Oddzial Patologii Noworodka, Niemowlgcia i Choréb Metabolicznych, Uniwersyteckie
Centrum Kliniczne, ul. Debinki 7, 80-211 Gdansk

9. 0Oddzial Neonatologii i1 Intensywnej Terapii Noworodka, Gornoslaskie Centrum Zdrowia
Dziecka SPSK nr 6, ul. Medykow 16, 40-752 Katowice
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Klinika Neonatologii i Intensywnej Terapii Noworodka PUM SPSK nr 1, ul. Uni Lubelskiej
1, 71-252 Szczecin

Leczenie szpitalne: oddzialy neonatologiczne III stopnia referencyjnosci, Leczenie
ambulatoryjne: Poradnia Chorob Odzwierzecych 1 Pasozytniczych, Zespdt Poradni
Specjalistycznych Szpitala Klinicznego, ul. Przybyszewskiego 49, 60-355 Poznan
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