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Epstein-Barr virus; Objective: Clarify the frequency and the pathophysiological mechanisms of the rare manifes-
Infectious tations of Epstein-Barr virus infection.

mononucleosis; Sources: Original research studies published in English between 1985 and 2015 were selected
Child; through a computer-assisted literature search (PubMed and Scopus). Computer searches used
Complications combinations of key words relating to ‘‘EBV infections’’ and *‘atypical manifestation.’’

Summary of the findings: Epstein-Barr virus is a herpes virus responsible for a lifelong latent
infection in almost every adult. The primary infection concerns mostly children and presents
with the clinical syndrome of infectious mononucleosis. However, Epstein-Barr virus infection
may exhibit numerous rare, atypical and threatening manifestations. It may cause secondary
infections and various complications of the respiratory, cardiovascular, genitourinary, gastroin-
testinal, and nervous systems. Epstein-Barr virus also plays a significant role in pathogenesis of
autoimmune diseases, allergies, and neoplasms, with Burkitt lymphoma as the main representa-
tive of the latter. The mechanisms of these manifestations are still unresolved. Therefore, the
main suggestions are direct viral invasion and chronic immune response due to the reactivation
of the latent state of the virus, or even various DNA mutations.

Conclusions: Physicians should be cautious about uncommon presentations of the viral infection
and consider EBV as a causative agent when they encounter similar clinical pictures.

© 2016 Sociedade Brasileira de Pediatria. Published by Elsevier Editora Ltda. All rights reserved.
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infecciosa: Objetivo: Esclarecimento da frequéncia e dos mecanismos patofisiologicos das manifestacoes

raras da infeccao por virus de Epstein-Barr.
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Criancas;
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Fontes: Estudos de pesquisas originais publicados em inglés entre 1985 e 2015 foram seleci-
onados por meio de uma busca na literatura assistida por computador (Pubmed e Scopus).
As buscas no computador usaram combinacdes de palavras-chave relacionadas a ‘‘infeccoes
por VEB’’ e ‘‘manifestacao atipica’’.

Resumo dos achados: O virus de Epstein-Barr € um herpesvirus responsavel por uma infeccao
latente vitalicia em quase todo adulto. A infeccao primaria ocorre principalmente em criancas e
se apresenta como sindrome clinica da mononucleose infecciosa. Contudo, a infeccao por virus
de Epstein-Barr pode apresentar diversas manifestacoes raras, atipicas e de alto risco. Ela pode
causar infeccoes secundarias e diversas complicacoes dos sistemas respiratorio, cardiovascular,
geniturinario, gastrointestinal e nervoso. O virus de Epstein-Barr também desempenha um papel
significativo na patogénese de doencas, alergias e neoplasias autoimunes. O linfoma de Burkitt
€ o principal representante das ultimas. Os mecanismos dessas manifestacdes ainda nao foram
resolvidos. Portanto, as principais sugestdes sdo invasao viral direta e resposta imune crénica
devido a reativacao do estado latente do virus ou mesmo a diversas mutacdes do DNA.
Conclusées: Os médicos devem tomar cuidado sobre apresentacées incomuns de infeccéo viral
e considerar o VEB um agente causador quando encontrarem situacdes clinicas semelhantes.
© 2016 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Todos os direitos

reservados.

Introducao

0 virus de Epstein-Barr (VEB) € um agente infeccioso comum,
encontrado em aproximadamente 95% da populacao mun-
dial. A primeira infeccdo com o VEB é mais frequente
durante a infancia, consiste em uma infeccao leve que
normalmente ndo apresenta sintomas.’ Contudo, quando a
primeira infeccao ocorre na adolescéncia, ela leva a mono-
nucleose infecciosa (Ml) em 30-70% dos casos, quando até
20% dos linfocitos B sao infectados com o VEB."?

O VEB é um virus de DNA pertencente a familia do her-
pes e também é denominado herpesvirus humano tipo 4.
Ele é composto por um genoma de DNA de cadeia dupla
linear revestido por um capsideo envolvido pelo tegumento
e por um envelope derivado de membrana de uma célula
hospedeira incorporado com glicoproteinas. O VEB tem uma
extensa codificacdo do genoma de 87 proteinas. As funcoes
de 72 dessas proteinas foram definidas até agora.’

A transmissdo do VEB é feita por meio da saliva e
inicialmente infecta células epiteliais na orofaringe e na
nasofaringe. Dai por diante, o VEB penetra os tecidos sub-
jacentes e infecta as células B. Ap6s uma primeira infeccao
litica, o VEB pode ser imortalizado em células B da memoria
em repouso, periodicamente reativadas por ele. A capaci-
dade de reativacao faz do VEB um constante desafio para o
hospedeiro.’

A MI é a principal entidade clinica causada pelo VEB.
O diagnéstico tem como base o exame clinico que revela a
triade classica com febre, linfadenopatia e faringite® e acha-
dos laboratoriais, incluindo a presenca de linfocitose atipica
e anticorpos heterodfilos.? A doenca é administrada princi-
palmente com cuidado de suporte, uma vez que se trata de
uma infeccao autolimitada.®> Contudo, a Ml tem sido associ-
ada a varias complicacdes precoces ou tardias com diversos
agravantes.

Esta analise tem como foco as raras manifestacoes da
MI nas criancas. Estudos de pesquisas originais publica-
dos em inglés entre 1985 e 2015 foram selecionados por
meio de uma busca na literatura assistida por computador

(Pubmed e Scopus). As buscas no computador usaram
combinacdes de palavras-chave relacionadas a ‘‘infeccoes
por VEB’’ e ‘‘manifestacao atipica’’. Além disso, as listas de
referéncia dos artigos obtidos ajudaram na procura de outros
artigos relevantes, que nao foram encontrados durante o
procedimento de busca. Assim, 48 estudos foram selecio-
nados e discutidos aqui (24 relatos de caso, 14 analises,
cinco estudos caso-controle, um estudo de base popula-
cional, duas cartas ao editor, um estudo de coorte, uma
metanalise). Os possiveis fatores que poderao influenciar os
achados desta analise sdo artigos de restricao em inglés,
juntamente com base de dados e viés de citacao.

Infeccdo secundaria
Dacriocistite aguda

Uma rara complicacao da MI, com apenas cinco casos rela-
tados. Ela é definida por uma massa dolorosa e palpavel
na area do canto medial, normalmente acompanhada de
febre.*

A etiologia é edema do epitélio nasal e hiperplasia lin-
foide a partir da Ml, o que causa uma obstrucao temporaria
do canal nasolacrimal. A colonizacdo do conteldo do saco
lacrimal por patdgenos respiratorios leva, por fim, a dacri-
ocistite aguda. Essa complicacao provavelmente acontece
em criangas e jovens devido a anatomia nasal menor e a
epidemiologia Unica do VEB.*

Pacientes com MI e dacriocistite aguda devem ser trata-
dos com antibioticos e pode ser necessaria a drenagem do
abscesso do saco lacrimal.*

Complicacdes respiratoérias
Obstrucao das vias aéreas superiores

A obstrucao das vias aéreas superiores € uma complicacao
da MI com um risco de vida consideravel. A obstrucao
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