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ABSTRACT

Epstein-Barr virus (EBV) is a rare cause of interstitial pneumonitis. Among children, this condition is usually associated with
human immunodeficiency virus (HIV) infection or other primary immunodeficiency. Pneumonitis caused by EBV not associated
with HIV infection is described in the literature almost exclusively in adults. In this report, we describe the case of a healthy child
with interstitial pneumonitis complicated by parapneumonic effusion resulting from acute infection with EBV.
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RESUMO

O virus Epstein-Barr (EBV) é uma etiologia rara de pneu-
monite intersticial. Em criangas, este tipo de patologia
esta habitualmente associada a infecdo concomitante
pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH) ou a outro
tipo de imunodeficiéncia primaria. A pneumonite por
EBV nao associada a infe¢do por VIH esta descrita na lite-
ratura quase exclusivamente em adultos. Neste artigo,
descrevemos o caso de uma crianca saudavel, com
pneumonite intersticial complicada de derrame parap-
neumonico, resultante de infecdo aguda por EBV.
Palavras-chave: Pneumonite intersticial linfocitica, virus
Epstein-Barr, mononucleose infecciosa.

INTRODUCAO

O virus Epstein Barr (EBV) é um herpesvirus transmi-
tido por contacto intimo entre pessoas suscetiveis e
portadores sintomaticos ou assintomaticos, sendo o
agente primario da mononucleose infecciosa (Ml). A
infecdo primaria por EBV em criancas é frequentemente
assintomatica. Quando sintomatica, pode ocorrer otite
média aguda, diarreia, dor abdominal, infegcdo das vias
aéreas superiores, adenopatias cervicais. A pneumonia,
miocardite, pancreatite, sindrome hemofagocitico, neo-
plasia e glomerulonefrite sdo complicagGes raras em
criangas saudaveis®.

A pneumonite intersticial linfocitica é uma entidade rara
em idade pediatrica, caracterizada por um infiltrado difuso
de linfdcitos maturos e imaturos, plasmdcitos e histiéci-
tos nos septos alveolares e intersticio pulmonar. Parece
resultar de uma resposta imunoldgica extensa a antigénios
inalados ou circulatérios e, em criangas, pode ser causada
pela infecao primaria por EBV, sobretudo em doentes com

infecdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH)?3.

CASO CLINICO

Crianga de 5 anos de idade, do sexo feminino, com ante-
cedentes pessoais e familiares irrelevantes. Iniciou, dez
dias antes do internamento, febre (trés picos didrios,
38,5-392C), tumefacgdo cervical bilateral e dor abdominal
difusa, tipo cdlica. Por manutencdo do quadro, acompa-
nhado de astenia e tosse produtiva, foi conduzida a um
servico de urgéncia. A entrada apresentava polipneia de
45 ciclos por minuto, ligeira tiragem infracostal, oximetria
periférica de 92% em ar ambiente, volumosos conglome-
rados adenopaticos cervicais bilaterais, faringite eritema-
tosa, auscultagdo pulmonar com fervores subcrepitantes
bilaterais e moderada hepatoesplenomegalia a palpacédo
abdominal. Realizou-se ecografia cervical (conglomera-
dos adenopaticos submandibulares bilaterais, com 8 e
25 mm) e abdominal (moderada hepatoesplenomega-
lia homogénea). Da avaliacdo laboratorial destacava-se
hemoglobina 9,9 g/dL, hematdcrito 31%, leucocitose
48500/uL com 12,4% de neutrdfilos, 77% de linfécitos e
12% de mondcitos, plaquetas 198000/uL, esfregaco do
sangue periférico com 10% de linfécitos estimulados, sem
blastos, velocidade de sedimentagdo 45 mm, aspartato
aminotransferase 434 U/L, alanina aminotransferase 398
U/L, fosfatase alcalina 991 U/L, lactato desidrogenase
(LDH) 1134 U/L, proteina C reativa 22,5 mg/dL, ferritina
520 ng/mlL, triglicéridos 432 mg/dL, colesterol total 228
mg/dL, acido drico 4,5 mg/dl, al-antitripsina 303 mg/dL.
Realizou radiografia do tdrax (Figura 1) que evidenciou
um infiltrado intersticial difuso bilateral.

Decidiu-se o internamento da crianca no servico de
pediatria, para terapéutica de suporte, oxigenoterapia
suplementar (FiO, 27%) e vigilancia de sinais de alarme.
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Realizaram-se hemoculturas (estéreis) e pesquisa de
bacilos alcool-acido resistentes no suco gastrico e expe-
toragdo (exame direto negativo e cultura em BACTEC e
meio de Lowestein-Jensen negativas). Realizou-se intra-
dermorreacc¢do de Mantoux (anérgica), estudo da imu-
nidade celular e humoral (sem alteragdes), estudo de
autoimunidade (negativo) e serologias paraVIH1e 2 e
virus linfotrépico T humano (HTLV) negativas. Ao sétimo
dia de internamento, por manuten¢do do quadro, foi
realizado mielograma, que mostrou células T maduras
reativas, sem formas dismérficas, atipicas ou hemofago-
citicas, tendo sido excluida leucose e sindrome hemofa-
gocitico. As serologias para citomegalovirus (CMV), virus
da hepatite B (HBV), virus da hepatite C (HCV), parvovi-
rus, Mycoplasma pneumoniae e Chlamydia pneumoniae
foram negativas para infecdo aguda. A serologia do
sangue periférico para EBV revelou anticorpos (Ac) anti-
-EBNA IgM > 600 U/mL, IgG 120 U/mL, Ac anti-EBV-EA
IgG > 150 U/mL, Ac anti-EBV-VCA IgM > 160 U/mL, IgG
565 U/mL, compativel com infecdo aguda por EBV.

Figura 1. Radiografia do térax (PA) a entrada mostrando infiltrado
intersticial difuso bilateral.

Ao 112 dia de internamento, por manutenc¢do da febre
e agravamento da dificuldade respiratéria e da necessi-
dade de oxigenoterapia suplementar (FiO, 30%), dimi-
nuicdo do murmurio vesicular no tergo inferior do
hemitérax direito e fervores crepitantes no restante
campo pulmonar, realizou-se tomografia computorizada
(TC) toraco-abdominal (Figura 2), que revelou derrame
pleural a direita, com locas na vertente externa e ante-
rior, com componente atelectdsico do lobo inferior
do pulmdo homolateral, infiltracdo intersticial intra e
interlobar, compativel com alveolite difusa do restante
parénquima pulmonar. Foi entdo colocado um dreno
tordcico a direita, com evacuagdo de 150 mL de liquido
sero-hemadtico cujo exame citoquimico revelou 1560
leucdcitos/ul, com 80% de neutrdfilos, glicose 76 mg/

‘m' Acta Pediatrica Portuguesa

dL, proteinas totais 4,9 g/dL, LDH 452 U/L e pH 7,5. Foi
iniciada terapéutica empirica com ceftriaxone (100 mg/
kg/dia) e aciclovir (1500 mg/m?/dia) por via endove-
nosa, tendo a crianga ficado apirética ao terceiro dia de
terapéutica (262 dia de febre). Manteve drenagem tora-
cica ativa durante cinco dias, com resolucdo do derrame
pleural e expansdo pulmonar progressiva.

Figura 2. TC tordcica mostrando derrame pleural a direita e
alveolite difusa bilateral.

A cultura do liquido pleural em aerobiose, anaerobiose
e BACTEC foi estéril, tendo a reagdo em cadeia da poli-
merase (PCR) para EBV (DNA viral) sido positiva. Foram
cumpridos cinco dias de terapéutica endovenosa com
ceftriaxone e dez dias de terapéutica endovenosa com
aciclovir, com franca melhoria do quadro.

Cerca de doze meses apds o internamento, a crianga
encontrava-se clinicamente bem, com normalizagao
analitica e radiografica. Mantinha serologia negativa
para VIH 1 e 2. Os marcadores de infegcao por EBV eram
compativeis com infecdo passada.

DISCUSSAO

Apresentamos um caso de pneumonite intersticial linfo-
citica (LIP) por EBV numa crianga VIH negativa. O envol-
vimento pulmonar na mononucleose infecciosa é raro®,
tendo sido identificado apenas em seis de 113 criancas
com complicagdes pulmonares da monunucleose infec-
ciosa, em séries existentes na literatura. A evidéncia
radioldgica de alveolite difusa, associada a confirmacgdo
do DNA viral no liquido pleural, com 6tima evolugdo
clinica apds o inicio de terapéutica com aciclovir endo-
venoso, permitiu evitar a realizagdo de uma bidpsia
pulmonar, que confirmaria histologicamente o diag-
nostico de LIP. A incidéncia de infegdao por EBV na LIP é
desconhecida. No entanto, numa série que envolveu 48
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doentes com idade pediatrica com LIP, em apenas um a
serologia para EBV e os infiltrados pulmonares descritos
na imagiologia foram compativeis com infecdo aguda
por este virus. Por outro lado, em adultos imunocom-
petentes, a infecdo aguda por EBV é uma a causa bem
estabelecida de LIP*>45,

O diagnéstico de LIP grave associada a infegdo pelo
EBV tem implicagdes progndsticas e terapéuticas. As
criangas com diversos tipos de imunodeficiéncia (adqui-
rida, congénita ou iatrogénica) tém um risco acrescido
de complica¢des por infegdo por EBV, nomeadamente
o desenvolvimento de doenca linfoproliferativa e LIP
com progndstico reservado, havendo frequentemente
evolugdo para a doenga restritiva pulmonar crénica, o
gue ndo se encontra relatado em criangas previamente
saudaveis®.

A terapéutica com aciclovir endovenoso e hidrocorti-
sona revelou ter um efeito sinérgico na inibicdo da repli-
cacdo viral do EBV in vitro, ndo havendo, no entanto, evi-
déncia da mais-valia da utilizagdo destes farmacos neste
tipo de patologia em criangas. Contudo, a descrigdo na

literatura do beneficio da sua utilizagdo nos raros casos
de LIP em criangas com esta patologia, levou-nos a sua
administragdo. Este caso suporta a utilizagao de aciclovir
endovenoso na pneumonite associada a infe¢do aguda
por EBV em crianga imunocompetente*®,
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