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1. INTRODUCAO

As infecgdes causadas por virus tém sido objeto de estudo desde que foram descobertos,
devido a diversidade de desfechos e graus de severidade que podem causar. Considerando os
inimeros virus identificados atualmente em todo o mundo e suas reacGes no organismo
humano, entende-se como a virologia é essencial dentro da medicina (JANS, 2020).

Nas ultimas décadas, € visivel o impacto que os surtos de doencas virais emergentes tém
gerado na humanidade, demonstrando uma magnitude da ameaga que elas representam a
populacdo, podendo aumentar repentinamente como taxas de mortalidade no mundo (JANS et
al., 2020).

A pandemia do novo coronavirus (SARS-CoV-2) € uma prova consistente do impacto
devastador que os virus podem gerar na sociedade. Desde seu inicio, em 2019, até 0 momento,
mais de 281 milhdes de casos de COVID-19 foram confirmados globalmente, dentre os quais
mais de 5,4 milhdes foram a 6bito (WHO, 2021).

Ademais, em virtude das adaptagdes imunoldgicas decorrentes da gestacdo (que
permitem a tolerancia materna do feto semialogénico), as gestantes tém uma vulnerabilidade
maior a algumas infeccdes especificas. Dessa forma, esse € um grupo populacional
consideravelmente singular. Diante disso, a prevencdo, manejo e abordagem das doengas
infecciosas durante o estado gravidico contempla muitos desafios (CORNISH et al., 2020;
MOR; CARDENAS, 2010).

Além da salude materna, o desenvolvimento do feto também pode ser afetado pelas
infeccdes virais, pois quando estas tornam-se intrauterinas, estdo firmemente associadas a
desfechos obstétricos desfavoraveis como parto pré-termo, pré-eclampsia e restricdo de
crescimento intrauterino (RCIU) (OLGUN, 2018).

No decorrer da gravidez, a transmisséo vertical de agentes causadores de infec¢éo (no
periodo pré-natal, perinatal ou p6s-natal) podem ocasionar lesGes gravissimas no feto, sendo
grandes causadores de morbimortalidade em todo o mundo. Essas alteracdes podem variar de
uma doenca assintomatica a condicdes mais severas, como morbidade materna grave,
natimorto, parto prematuro, RCIU e anomalias congénitas fetais, aparentes ao nascimento ou
mais tardiamente (ARORA et al., 2017).

Dentre tantas infecc@es virais relevantes na gestagdo, o citomegalovirus (CMV) destaca-
se por ser o causador da infeccdo congénita mais comum na atualidade, pela alta taxa de
mulheres em idade reprodutiva infectadas, bem como suas graves consequéncias ao feto
(MARSICO; KIMBERLIN, 2017).
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Diante disso, pretende-se verificar o conhecimento atual das alteragfes na gravidez,
respondendo a seguinte questdo: o que ha de novo que possibilite uma melhora no manejo e
desfecho clinico materno-fetal esses casos?

O objetivo geral desse trabalho foi mapear na literatura as informacdes e atualizacdes
sobre 0 manejo das gestantes e neonatos acometidos por infec¢des por citomegalovirus (CMV).
Especificamente analisando na literatura o uso terapias promissoras na profilaxia e tratamento
da doenca congénita por CMV, e também comparando o que tem sido recomendado em
diretrizes atuais, como do Ministério da Saude (45) e Febrasgo (47) com o resultado da
pesquisa. Além disso, busca-se a identificacdo de lacunas no conhecimento sobre 0 CMV na

gestacdo, sugerindo-se estudos futuros a fim de sana-las.
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ARTIGO

O presente estudo foi realizado em formato de artigo conforme deliberagcdo da Comisséo de
Trabalho de Curso da UFPR — Campus Toledo e submetido a Revista The Journal of Maternal-

Fetal & Neonatal Medicine.

AtualizacGes acerca do Citomegalovirus na gestacdo: uma revisdo de escopo
Giovanna Dias Escarante!, Mauricio Bedim dos Santos?, Juliana Bernardi-Wenzel*

1Curso de Medicina — Universidade Federal do Parana — Campus Toledo

Resumo:

Objetivo: Identificar sistematicamente na literatura as informagdes e atualizagBes sobre o manejo das
gestantes e neonatos acometidos por infecces por citomegalovirus (CMV) e descrever estratégias e
componentes utilizados por esses estudos. Método: O método utilizado e descrito foi guiado pelas
diretrizes do Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analysis extension for Scoping
Reviews (PRISMA-ScR) Checklist. Foi considerado como critério de inclusdo os (1) estudos realizados
sobre CMV, (2) durante o periodo gestacional, (3) que abordassem possiveis mudangas sobre manejo
das gestantes. Foram estabelecidos limites de dados e idioma, de forma a serem selecionados somente
estudos publicados entre (4) de janeiro de 2017 e novembro de 2021, nas (5) linguas portuguesa e
inglesa. Resultados: Um total de 72 artigos de periodicos foram identificados e 13 ensaios foram
incluidos nesta revisao de escopo. Dos artigos selecionados, dois abordaram a associacdo entre presenca
de CMV na urina e/ou sangue das gestantes e a infeccdo do feto, enquanto dois abordaram
especificamente a respeito do uso do valaciclovir para prevengédo da transmissdo materno-infantil (TMI).
A questdo da triagem pré-natal e da avidez do anticorpo CMV-IgG foi o principal assunto abordado em
dois outros artigos. Trés estudos objetivaram avaliar a soroprevaléncia e incidéncia da infec¢do por
CMV em populagdes locais especificas. Somente trés dentre os 13 avaliaram especificamente 0s
desfechos perinatais em caso de infeccdo primaria e/ou ndo primaria por CMV materno. A utilizacdo,
em um plano secundario, do uso de hiperimunoglobulina-CMV (HIG-CMV) foi abordada em apenas
um artigo. Conclusdo: Necessita-se de mais pesquisas acerca do custo-efetividade da administracao de
farmacos como o valaciclovir para tratar as gestantes e evitar a transmissdo vertical do CMV. As
medidas de prevengdo priméaria contra cCMV devem ser priorizadas e ressalta-se a importancia da
identificacdo e quantificacdo o conhecimento das gestantes a respeito da doenca congénita por CMV
(cCMV) e suas medidas de prevencéo.

Palavras-chave: CMV, teratdgeno, ma-formacéo, infeccdo congénita, transmissédo vertical.

1. Introducgéo
O citomegalovirus (CMV) e um herpesvirus e &€ o causador mais comum de infeccdes
congeénitas nos seres humanos, afetando cerca de 0,7% dos recém-nascidos ao redor do mundo
(1-4). A infeccéo congénita por CMV (cCMV) é, atualmente, mais comum em bebés vivos do

que a sindrome de Down, a sindrome do alcoolismo fetal e defeitos do tubo neural (5).
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Apesar do CMV ser extremamente prevalente na populacdo em geral, na maioria das
vezes de forma assintomatica, em organismos imunologicamente menos eficientes, uma
infeccdo pode tornar-se severa. Sabe-se também que, de todos os neonatos acometidos pela
cCMV, apenas cerca de 10% sdo sintomaticos ao nascimento. Das 90% assintomaticas, até 15%
desenvolverédo sintomas dentro de meses ou anos (6, 7).

A transmissao vertical, pode ocorrer ao longo de toda gravidez, acontece devido a
mudancas imunoldgicas no organismo materno que reativam o virus endégeno ou em casos de
infeccdo primaria durante a gestacdo. Aparentemente, o risco de transmissdo aumenta com a
idade gestacional. Porém, se a transmissao ocorrer no inicio da gravidez, o feto sofre danos
mais graves em comparacao com uma infecgéo tardia (1, 8-10).

Estudos populacionais mostram que a maioria dos casos de fetos com cCMV nascem
de mées com infeccdo por CMV néo-primaria, ou seja, mulheres soropositivas para IgG de alta
avidez. Apesar disso, consensos internacionais atualmente ndo incentivam a triagem pré-natal
de gestantes, afirmando que a pratica traz ansiedade, exames complementares e até interrupcdo
desnecessaria da gravidez (11-15). Além disso, atualmente, discute-se sobre o uso de tratamento
antiviral e da administracdo de hiperimunoglobulinas especificas para CMV (CMV-HIG), que
foram relatadas anteriormente como um possivel tratamento e profilaxia para diminuir a cCMV
(12, 37).

Com a publicacdo constante de novos trabalhos cientificos sobre as alteracdes virais e
suas consequéncias na gravidez, os estudos de revisdo possibilitam avaliar a correlagéo entre o
que tem sido feito na pratica clinica com o que os pesquisadores tém encontrado de mais
recente, favorecendo assim a aplicacdo pratica de conhecimento atualizado na salde dos
pacientes, oferecendo um cuidado cada vez mais eficiente e baseado em evidéncias. O objetivo
desta revisdo de escopo foi verificar sistematicamente na literatura as informacgdes e
atualizacBGes sobre o manejo das gestantes e neonatos acometidos por doencas por CMV e

possiveis tratamentos.

2. Métodos
2.1. Estratégia de pesquisa

Para a realizacdo desta revisao de escopo foi utilizada uma adaptacdo da estratégia PICO
(Paciente/populacéo, Intervencdo, Comparagdo e "Outcomes™ (desfechos)) na formulacdo da
pergunta de pesquisa. Dessa forma, no presente estudo, a populagdo em foco foi gestantes e

neonatos, 0 manejo clinico foi a intervencéo e o contexto a infeccdo pelo CMV (19), sendo a
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pergunta de pesquisa: o que h& de novo que possibilite uma melhora no manejo e desfecho
clinico materno-fetal esses casos?

O método utilizado e descrito foi guiado pelas diretrizes do Preferred Reporting Items
for Systematic reviews and Meta-Analysis extension for Scoping Reviews (PRISMA-ScR)
Checklist (16). Foi realizada uma pesquisa eletronica nas seguintes fontes de informacéo:
Pubmed e Web of Science, com todos os artigos publicados entre janeiro de 2017 e novembro
de 2021. Na coleta de dados dos artigos foi utilizado um procedimento de quatro etapas para
identificar artigos de periddicos relevantes para esta revisdo de escopo. Na etapa 1, um revisor
buscou pesquisas de literatura independentemente no PubMed e Web of Science (Gltima data
de pesquisa: 2 de novembro de 2021). Cada busca utilizou as seguintes palavras-chave/termos
MeSH: (gravidez) AND (“transmissao vertical”) AND (CMV) NOT (COVID).

2.2. Critérios de Incluséo e Exclusao

Foi considerado como critério de incluséo todos os [1] estudos realizados sobre CMV,
[2] durante o periodo gestacional, [3] que abordassem possiveis mudancas sobre manejo das
gestantes. Foram limites de dados e idioma, de forma a serem selecionados somente estudos
publicados entre [4] de janeiro de 2017 e novembro de 2021, nas [5] linguas portuguesa e
inglesa.

Artigos com enfoque em mais de um virus especifico por estudo, artigos de reviséo,
cartas aos editores, opinides e comentarios, bem como artigos em duplicidade foram excluidos

da revisdo.

2.3. Coleta de dados

Os dados extraidos dos estudos identificados incluiram caracterizagdo da producéo (ano,
local, tipo de estudo, autores e periddico) além do tipo de conteddo da publicacdo; principais
focos envolvidos na proposicdo do problema, nos argumentos, nos métodos, nas principais
funces e direitos; e tratamentos e métodos profilaticos promissores, se existentes. Os dados
foram organizados em planilhas do para uma facil visualiza¢&o e também inseridos no Software

de gerenciamento de referéncias bibliograficas Zotero.

3. Resultados
3.1. Resultados da pesquisa e caracteristicas dos estudos
Um total de 72 artigos de periddicos foram identificados. Na etapa 2, duplicatas foram

identificados por meio do Software de gerenciamento de referéncias bibliograficas Zotero e
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entdo excluidas, 46 artigos seguiram para avaliagdo posterior. A etapa 3 envolveu a triagem dos
titulos e resumos dos 46 artigos, que foram conduzidos de forma independente por um revisor.
No total, 24 artigos que atenderam aos critérios de inclusdo foram selecionados pelo titulo e
tela do resumo. Na quarta etapa, os manuscritos completos foram avalizados por um revisor.
Foram excluidos 11 artigos que ndo atendiam aos critérios de inclusdo. Essa triagem deixou 13
ensaios para incluséo nesta revisdo de escopo (Figura 1). A Tabela 1 sumariza os treze artigos

incluidos nesta revisao de escopo.

)
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Figura 1. Fluxograma da representacdo esquematica dos métodos de identificacdo, triagem,
elegibilidade e inclusdo de artigos na revisao sistematica, adaptada de acordo com o diagrama
de fluxo PRISMA.



Tabela 1. Dados dos artigos selecionados para esta revisao de escopo.

15

Artigo Titulo Tipo de N Periodo de
estudo execucao
1 Valacyclovir in  primary maternal Séries de 12 2016 - 2017
CMV infection for prevention of €asos
vertical T transmission: A case-series
2 Seroprevalence of cytomegalovirus Coorte 344 2016
among pregnant women in Windhoek,  prospectivo
Namibia, 2016
3 Valaciclovir to Prevent Vertical Ensaio 100 2015 - 2018
Transmission of Cytomegalovirus  prospectivo,
After Maternal Primary Infection randomizado,
During Pregnancy: A Randomized, duplo-cego,
Double-blind, Placebo Controlled  controlado
Trial por placebo
4 The association between maternal Coorte 126 2012- 2016
cytomegalovirus urinary excretion and  retrospectivo
congenital infection rate
5 Cytomegalovirus Seroprevalence and Coorte 23.029  2010-2018
Immunity in Indian Perinatal Women:  retrospectivo
Experience of a Cord Blood Bank
6 Cytomegalovirus Infection among Coorte 2887 2010 - 2015
Pregnant  Women in  Beijing:  prospectivo
Seroepidemiological ~ Survey and
Intrauterine Transmissions
7 Low Maternal Immunoglobulin G Coorte 456 2009 - 2019
Avidity and Single Parity as Adverse retrospectivo
Implications of Human
Cytomegalovirus Vertical
Transmission in Pregnant Women with
Immunoglobulin M Positivity
8 Congenital cytomegalovirus infection: Coorte 125 2008-2018
from suspicion to confirmation retrospectivo
9 Risk of congenital cytomegalovirus Coorte 90 2006 -2018

infection in children born to women
with IgG avidity in the grey zone
during first trimester of pregnancy

retrospectivo
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10 Presence of Cytomegalovirus in urine Coorte 150 2001 - 2011
and blood of pregnant women with  prospectivo
primary infection might be associated

with fetal infection

11 Perinatal Outcomes of Non-Primary Coorte 3018 2000 - 2014
Maternal Cytomegalovirus Infection: retrospectivo

A 15-Year Experience

12 Primary versus non-primary maternal Coorte 26 2000-2012
cytomegalovirus infection as a cause of  retrospectivo
symptomatic congenital infection —

register-based study from Finland

13 Maternal and congenital Coorte 1350 1999 — 2008
cytomegalovirus infections in a  prospectivo
population-based pregnancy cohort

study

3.2.  CMV naurina e no sangue x transmissao vertical

A suposta associagéo entre presenca de CMV na urina e no sangue das gestantes e a
infeccdo do feto foi analisada em dois artigos. Um deles, de Delforge et al. (2017), demonstrou
que a carga viral média na urina foi maior em mulheres em que houve TMI (transmissao
materno-infantil) (27). Ja no segundo trabalho, de Zlatkin et al. (2021), ndo houve associacao
entre a excre¢do urinaria do virus e a infecgdo materna sintomatica por CMV, com um maior
risco de cCMV. Contudo, segundo os autores, a excrecdo urinaria de CMV estaria associada a

uma infecgdo mais recente (25).

3.3.  Prevencédo da transmissdo materno-fetal

Atualmente nenhum tratamento é aprovado para reduzir o risco de infeccdo fetal por
CMV. Entre os medicamentos que vém sendo pesquisados, encontram-se o valaciclovir e a
HIG-CMV. Dessa forma, De Santis et al. (2020) realizaram a primeira série de tratamento off-
label com o antiviral valaciclovir em gestantes diagnosticadas com infeccédo por CMV, que
demonstrou o valaciclovir como uma opgéo segura e promissora, capaz de controlar a infecgédo
por CMV enquanto administrado (28).

Similarmente, os autores de um estudo utilizando valaciclovir em infec¢des primarias
adquiridas no inicio da gravidez concluiram que o valaciclovir € capaz de reduzir a taxa de TMI

ap6s uma primo-infeccdo no inicio da gestacao, além de prevenir o nascimento de bebés com



17

cCMV. Segundos os pesquisadores, talvez seja 0 momento de reconsiderar a triagem pré-natal
para CMV primaria (29).

3.4. Triagem pré-natal

A infecgdo materna recente por CMV costuma ser diagnosticada pelo teste de avidez de
CMV IgG, IgM e IgG (21). Porém, como a infecgcdo costuma ser assintomatica ou se manifestar
com sintomas mononucleose-like, o0 rastreamento pré-natal rotineiro das pacientes,
principalmente nas assintomaticas, pode ser desafiador e por isso ndo é consenso entre as
diretrizes. Considerando que a presenca de 1gG sozinho significa apenas um contato prévio com
0 virus (ndo indicando se esse contato foi recente ou de muito tempo atras) e também que
estudos populacionais demonstram que a maior parte das criangcas com cCMV possuem maes
soropositivas para CMV-1gG, muito se discute acerca da triagem pré-natal para CMV ser valida
ou ndo, devido a ambiguidade na interpretacdo dos resultados dos testes soroldgicos (22).

Assim, Kekkou et al. (2021) avaliaram o risco de transmissédo do CMV em mulheres
gravidas com avidez de 1gG na zona cinzenta (quando no inicio da gravidez a avidez se revela
intermediaria) durante o primeiro trimestre. O estudo concluiu que é importante reconhecer que
o risco de TMI em mulheres que apresentam avidez na zona cinzenta no inicio da gravidez é

baixo, portanto, abortamentos induzidos sdo desnecessarios (20).

3.5. Soroprevaléncia do CMV e desfechos neonatais

Em estudo examinando a soroprevaléncia e a incidéncia da infeccdo por CMV durante
a gestacdo, assim como a prevaléncia da cCMV. Na pesquisa, a soroprevaléncia de CMV I1gG
nas gestantes durante as semanas 17-18 de gestacao foi de 54,1%. A prevaléncia de cCMV foi
de 0,22%. O numero de criancas registradas no registro nacional de pacientes com diagndstico
de infeccdo por cCMV foi menor do que o numero estimado de infecgdes sintomaticas por
cCMV (26).

Em outro trabalho, concluiu-se que, como esperado, em paises em desenvolvimento
como a India, muitas mulheres sdo expostas ao CMV. Entre as gestantes do estudo, 92,5%
foram consideradas imunes ao CMV, com soropositividade para IgG. Ainda assim, os autores
defendem o rastreamento da infecgdo por CMV de rotina em gestantes, assim como em
individuos imunocomprometidos (34).

Similarmente, uma pesquisa realizada em Namibia encontrou uma soroprevaléncia de

100% de anti-CMV 1gG. Os pesquisadores ressaltaram que apesar da alta prevaléncia de CMV,



18

a populacdo ainda pode presenciar casos de cCMV, e mais estudos sdo necessarios para
determinacéo da prevaléncia da cCMV no pais (35).

Outra coorte, encontrou uma prevaléncia de anti-CMV 1gG de 94,7%. Apesar da alta
soropositividade para anti-lgG CMV os autores reiteram que na China, ainda € necessaria uma
atencdo a infeccdo primaria por CMV na gestacéo (36).

Na pesquisa de Simonazzi et al. (2018), com gestantes com infec¢éo ativa por CMV,
diagnosticadas por testes soroldgicos, os autores determinaram a taxa de TMI (3,4%) e o
percentual de cCMYV sintomatica (3 entre 7 neonatos infectados). Concluiu-se que a imunidade
materna protege substancialmente contra a TMI, porém, ndo contra a doenga, uma vez que 0
feto é infectado (23).

Em um estudo semelhante, foi avaliada a proporcdo de infeccbes maternas
primarias/ndo primarias entre bebés com cCMV, analisando as diferengas nos desfechos entre
elas. Os autores relataram que a maioria dos casos de cCMV sintomaticas (54%) foram
advindas de infeccbes maternas ndo-primérias, além de terem resultado em uma maior
morbidade (32).

J& na pesquisa de trabalho de Pinheiro e Caldeira (2021), 72,8% das criangas com
suspeita de cCMV possuiam maes soropositivas para anti-CMV IgM. Os autores concluiram
que a forma mais eficaz de prevenir a infeccdo materna é baseada em medidas preventivas,

comprovadamente capaz de reduzir o indice de infeccédo (33).

4. Discussao

Esta revisdo de escopo identificou sistematicamente ensaios com foco em possiveis
intervencdes na infeccdo gestacional por CMV e investigacdes a respeito de seus desfechos
para a mée e o feto.

Acerca dos possiveis tratamentos, o valaciclovir e a HIG-CMV tém sido o foco das
pesquisas. O valaciclovir é um éster valil derivado do aciclovir (ACV), e assim como outros
analogos de nucleosideos, inibe seletivamente as polimerases virais, causando o término da
cadeia do DNA por meio de residuos de agucar de nucleosideos modificados. O medicamento
possui pouca toxicidade pois necessita de uma enzima (timidina quinase) viral para ser ativado,
e esta é ausente nas células ndo-infectadas. Além disso, & compativel com a amamentacéo e
parece ser seguro para uso durante a gestacao (39, 40).

De acordo com o manual técnico das gestacdes de alto risco, o Ministério da Saude
(MS) até o momento ndo recomenda a triagem para cCMV, além de ndo aprovar nenhum

tratamento para tal. Segundo o MS, néo héa tratamento aprovado para uso que previna ou reduza



19

a chance de ocorréncia da cCMV (45). Contudo, nossa revisdo encontrou pesquisas recentes
gue indicam uma grande capacidade do valaciclovir de reduzir a taxa de TMI, além de prevenir
0 nascimento de bebés com cCMV (28, 29).

Dessa forma, a existéncia de um medicamento potencialmente muito eficaz contra a
cCMV ndo deve ser ignorado. Entretanto, mais pesquisas precisam ser realizadas, até a sua
introducdo em diretrizes oficiais, mas esta encontra-se cada vez mais proxima da realidade.
Ademais, considerando o valor do medicamento no pais (aproximadamente 118 reais por dia,
3540 reais por més, considerando o tratamento com 8g/dia), entende-se que este seria
atualmente inacessivel para a maioria da popula¢do e uma maior investigacao é necesséria para
analisar o custo-efetividade de sua implementagio no Sistema Unico de Saude (44).

Outro medicamento eficaz contra o CMV, o galaciclovir, diferentemente do
valaciclovir, mostrou-se ndo seguro na amamentacao e ndo deve ser usado durante a gestacéo,
pois segundo o fabricante, o farmaco é potencialmente toxico no desenvolvimento fetal e possui
reconhecida toxicidade em modelos animais (41).

Quanto a HIG-CMV, existem poucos artigos que indicam sua possivel eficacia. Assim
como o0 que tem sido cientificamente aceito, o artigo analisado nesta revisédo nédo foi capaz de
indicar que a sua administracdo reduz a taxa de TMI do CMV ou melhora os resultados fetais,
e por hora ela ndo é recomendada (20, 43). Além dos dados conflitantes neste campo, o valor
da imunoglobulina a torna, por enquanto, completamente inacessivel para paises em
desenvolvimento como o Brasil (37).

Contudo, levando todos os pontos atualmente discutidos acerca do CMV na gestacgéo, o
maior debate encontra-se acerca da realizagcdo ou ndo da triagem pré-natal (30). Como ainda
existem muitas lacunas a respeito do virus na gravidez, a analise constante acerca do progresso
cientifico dos ultimos anos é necesséria para identificar o momento adequado de uma mudanca
nas politicas publicas, aplicando o rastreamento sistematico durante a gravidez (31).
Atualmente, as estratégias propostas para reduzir as cCMV incluem prevencdo priméaria com
medidas de higiene materna e prevenc¢éo secundaria por triagem sorologica para deteccéo de
infeccdo materna (30). A primeira estratégia, no entanto, é de longe a mais acessivel e é a que
deve ser amplamente divulgada no momento, ja que estas possuem efeito comprovadamente
benéfico na diminuicdo da incidéncia do CMV (43).

Ainda a respeito da triagem das gestantes para o0 CMV, alguns artigos levantaram a
possivel relacdo entre presenca de CMV na urina e no sangue das gestantes e a infecgéo do feto.
Porém, os estudos incluidos nesta revisao foram conflitantes e por isso ainda néo é possivel

esclarecer se essa associacdo acontece (25, 27).
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Quanto aos desfechos perinatais, um dos estudos incluidos demonstrou, como ja
demonstrado por outros autores, que a maioria dos casos de cCMV ocorreram apos infeccdes
maternas ndo primarias, além desses casos terem resultado em uma maior morbidade (32, 38).
Ja outra pesquisa mostrou que assim como nas infec¢fes primarias, € provavel que exista um
maior risco de sequelas a longo-termo quando a infec¢do ndo primaria ocorre no primeiro
trimestre (23). Isso ressalta o quanto as medidas de prevencao sdo ainda mais importantes na
periconcepcgdo e no primeiro trimestre, quando as consequéncias ao feto sdo mais graves (9).
Além disso, ja é majoritariamente aceito que a melhor maneira de prevenir a infeccdo materna,
diminuindo os desfechos negativos da cCMV, é baseada em prevencéo. Isso foi confirmado por
um dos estudos incluidos nesta reviséo, que defendeu a propagacéo de informacdes sobre fontes
de CMV e educacdo em higiene, o que comprovadamente é capaz de reduzir o indice de
infeccéo (33).

A respeito da soropositividade, os quatro artigos incluidos nesta reviséo (2, 5, 6 e 13 da
tabela) confirmaram o que j& havia sido encontrado em outros estudos: uma grande
porcentagem das gestantes soropositivas para anti-CMV IgG (26, 34-36, 46). Fatores como
regido de saude, educacdo e paridade influenciaram a soroprevaléncia de CMV IgG. Além
disso, apesar da alta soropositividade para anti-lgG CMV, é de suma importancia esclarecermos
que a imunidade materna ndao impede a TMI e que a prevencdo primaria e a busca para um
medicamento acessivel e eficaz, devem ser uma prioridade mundialmente (45).

Um ponto que ndo foi abordado nos artigos selecionados para esta revisdo € a
diferenciacdo das vias de parto. Segundo o Manual Técnico das gestacdes de alto risco MS de
2012, a infeccéo perinatal por CMV (aquela que ocorre durante o parto ou aleitamento) ndo tem
relevancia clinica, ndo trazendo nenhuma consequéncia para o recém-nascido a termo e em
boas condicdes (45). Por hora, esta revisao ndo encontrou nenhum indicio de que esta orientacéo

necessite ser revista ou modificada.

5. Concluséo

Concluindo, embora hajam trabalhos relatando a problematica da infec¢do por CMV na
gestacdo, ha necessidade de mais pesquisas acerca do custo-efetividade de farmacos como o
valaciclovir. As medidas de prevencdo primaria contra cCMV devem ser priorizadas e seria de
grande importéncia a identificacdo e quantificacdo do conhecimento das gestantes a respeito da
cCMV e suas medidas de prevencdo. Além disso, é necessario identificar se os profissionais da
salde tém trabalhado na educagdo em salde das gestantes no que diz respeito ao virus, com o

objetivo de diminuir os casos de infeccdo.
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1 CONSIDERACOES FINAIS

No inicio do projeto, pretendia-se abordar quatro virus ao todo nesta revisdo de escopo,
discorrendo sobre o manejo e implicacGes na gestacdo de cada um deles. Porém, seguindo
orientacdes da banca, decidiu-se prosseguir o estudo apenas com um deles, sendo o CMV o
escolhido, seguindo as justificativas mencionadas na introducéo do trabalho.

O objetivo geral deste trabalho foi alcancado, pois 0 mapeamento das informacgdes e
atualizacGes sobre 0 manejo das gestantes e neonatos acometidos por infec¢des por CMV foi
realizado com sucesso. Também foi possivel analisar o uso terapias promissoras na profilaxia
e tratamento da doenca congénita por CMV, comparando essas informag¢es com o que tem
sido recomendado em diretrizes atuais. Além disso, identificou-se algumas lacunas no
conhecimento sobre o0 CMV na gestagéo.

Diante disso, ha a necessidade de mais pesquisas que demonstrem o conhecimento de
gestantes acerca da doenga e sua prevencgao primaria e também da educagdo em salude realizada
pelos profissionais de saude. Alem disso, faltam dados sobre a soroprevaléncia do CMV para

muitos paises, especialmente em paises de baixa e média renda.
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ANEXO 1

NORMAS DA REVISTA

Podem ser encontradas no endereco:
https://www.tandfonline.com/action/authorSubmission?show=instructions&journalCode=ijmf
20

Artigos de revisdo: os artigos de revisdo devem examinar pesquisas publicadas sobre
topicos relevantes para a medicina materno-fetal. O artigo de revisao deve fornecer uma analise
critica das informacges disponiveis, deve levar a uma concluséo racional e destacar areas de
investigacao futura. A extensdo maxima € de 3.000 palavras (excluindo referéncias), incluindo
cabegalhos e resumo de no méximo 400 palavras, méximo de 3 figuras e/ou tabelas e até 30
referéncias. Os artigos de revisdo devem ter no maximo 50 referéncias.

Lista de verificagdo: o que incluir.

Detalhes do autor. Certifique-se de que todos 0s que atendam aos requisitos de autoria
do Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE) sejam incluidos como
autores de seu artigo. Certifique-se de que todos os autores listados atendam aos critérios de
autoria da Taylor & Francis. Todos os autores de um manuscrito devem incluir seu nome
completo e afiliacdo na pagina de rosto do manuscrito. Quando disponivel, inclua também
ORCIiDs e identificadores de midia social (Facebook, Twitter ou LinkedIn). Um autor devera
ser identificado como o autor para correspondéncia, com seu endereco de e-mail normalmente
exibido no PDF do artigo (dependendo da revista) e no artigo online. Afiliagdes dos autores séo
as afiliagbes onde a pesquisa foi conduzida. Se algum dos coautores nomeados mudar de
afiliacdo durante o processo de revisao por pares, a nova afiliacdo pode ser fornecida como nota
de rodapé. Observe que nenhuma alteracdo na afiliagdo pode ser feita depois que seu artigo for
aceito. Leia mais sobre autoria.

Deve conter um resumo estruturado de 600 palavras.

Deve incluir o seguinte:

Objetivo

Métodos

Resultados

Conclusao

Leia dicas sobre como escrever seu resumo.

Resumo grafico (opcional). Esta € uma imagem para dar aos leitores uma ideia clara

do conteudo do seu artigo. Deve ter uma largura maxima de 525 pixels. Se a sua imagem for
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mais estreita que 525 pixels, coloque-a sobre um fundo branco com 525 pixels de largura para
garantir que as dimensdes sejam mantidas. Salve o resumo grafico como .jpg, .png ou .tiff. Por
favor, ndo o incorpore no arquivo do manuscrito, mas salve-o como um arquivo separado,
denominado Graphical Abstractl.

Vocé pode optar por incluir um resumo em video com seu artigo. Descubra como eles
podem ajudar seu trabalho a alcangar um publico mais amplo e o que pensar ao filmar.

Entre 5 e 6 palavras-chave. Leia como tornar seu artigo mais detectavel, incluindo
informacdes sobre como escolher um titulo e otimizagdo de mecanismo de pesquisa.

Detalhes de financiamento. Forneca todos os detalhes exigidos por seus 6rgdos de
financiamento e de concessao de verbas da seguinte forma:

Para concessfes de uma Unica agéncia

Este trabalho foi financiado pela [Agéncia de Financiamento] ao abrigo da Subvencéo
[numero xxxx].

Para concessOes de varias agéncias

Este trabalho foi financiado pela [Agéncia de financiamento n® 1] ao abrigo da
subvencdo [nimero xxxx]; [Agéncia de financiamento # 2] sob a concessao [nimero xxxx]; e
[Agéncia de financiamento # 3] sob a concessdo [ndmero xxxx].

Declaracéo de divulgacéo. Isso é para reconhecer qualquer interesse financeiro ou ndo
financeiro que surgiu das aplicacdes diretas de sua pesquisa. Se ndo houver conflito de
interesses relevante a declarar, indique isso no artigo, por exemplo: Os autores relatam que néo
ha conflito de interesses a declarar. Mais orientagdes sobre o que € um conflito de interesses e
como divulga-lo.

Material online suplementar. O material suplementar pode ser um video, conjunto de
dados, conjunto de arquivos, arquivo de som ou qualquer coisa que apoie (e seja pertinente a)
seu artigo. Publicamos material suplementar online via Figshare. Saiba mais sobre o material
suplementar e como envié-lo com o seu artigo.

Figuras. As figuras devem ser de alta qualidade (1200 dpi para arte de linha, 600 dpi
para tons de cinza e 300 dpi para cores, no tamanho correto). As figuras devem ser fornecidas
em um de nossos formatos de arquivo preferidos: arquivos EPS, PS, JPEG, TIFF ou Microsoft
Word (DOC ou DOCX) sdo aceitaveis para figuras desenhadas em Word. Para obter
informacdes relacionadas a outros tipos de arquivo, consulte nosso Envio de documento de arte

eletrénica.
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Tabelas. As tabelas devem apresentar novas informac@es ao invés de duplicar o que
estd no texto. Os leitores devem ser capazes de interpretar a tabela sem referéncia ao texto.
Fornega arquivos editaveis.

EquacOes. Se vocé estiver enviando seu manuscrito como um documento do Word,
certifique-se de que as equaces sejam editaveis. Mais informacGes sobre simbolos e equagdes
matematicas.

Unidades. Use unidades SI (sem italico).
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