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i RESUMEN

i Elvirus de Epstein-Barr (VEB) es el agente causal de enfermedades significativas, como la mononu-
i cleosis infecciosa, linfomas y carcinomas, particularmente en individuos inmunocomprometidos.

Se presenta el caso de una paciente de 81 afos que consulta por disnea de minimos esfuerzos, tos
no productiva y fiebre de 7 dias de evolucién. Se observaron multiples infiltrados intersticiales bila-
i terales en la radiografia de térax, sin encontrar el agente causal del cuadro clinico. Analisis serol6-
gicos posteriores revelaron niveles elevados de anticuerpos IgM especificos del VEB, lo que arrojé
luz sobre el diagnéstico de neumonia inducida por el VEB. Los anticuerpos EBNA fueron medidos
sistematicamente y dieron negativo.

Este caso resalta la rareza de la neumonia por VEB en individuos sin compromiso inmune y enfatiza
la importancia critica de considerar esta etiologia frente a cuadros de neumonia atipica, donde los
signos clinicos usuales no se manifiestan claramente. La identificacién precisa y el manejo temprano
i delaneumonia por VEB pueden ser desafiantes debido a su presentacién inespecifica, lo que requie-
re una alta sospecha clinica y el uso de pruebas serolégicas especificas para un diagnostico acertado.

Conclusién: la neumonia producida por el VEB debe ser considerada en el espectro diagnéstico de
i infecciones respiratorias, destacando la importancia de un enfoque diagnéstico meticuloso en pa-
cientes con presentaciones atipicas, para asegurar una identificacién y manejo adecuados de esta
entidad clinica infrecuente, pero significativa.

Palabras clave: neumonia; virus de Epstein-Barr; anticuerpos EBNA.

| ABSTRACT

i The Epstein-Barr virus (EBV) is the causative agent of significant diseases, such as infectious mononucleosis, lym-
i phomas and carcinomas, especially in immunocompromised individuals.

We report a case of an 81-year-old patient presenting with dyspnoea on minimal exertion, non-productive cough and
i fever of 7 days duration. Chest x-ray revealed multiple bilateral interstitial infiltrates but no causative agent was
identified. Subsequent serological analyses revealed raised levels of EBV-specific IgM antibodies, establishing the
i diagnosis of EBV-induced pneumonia. EBNA antibodies tested negative on systematic measurement.

i This case highlights the rarity of EBV pneumonia in individuals without immune compromise and emphasizes the
¢ critical importance of considering this aetiology in cases of atypical pneumonia, where usual clinical signs do not mani-
fest clearly. Accurate identification and early management of EBV pneumonia can be challenging due to its nonspecific
i presentation, which requires a high clinical suspicion and the use of specific serological tests for a definitive diagnosis.

i Conclusion: clinicians should consider EBV-induced pneumonia within the diagnostic spectrum of respiratory in-
i fections. This case underscores the importance of a meticulous diagnostic approach in patients with atypical pres-
i entations, to ensure proper identification and management of this rare but significant clinical entity.

Keywords: pneumonia; Epstein-Barr virus; EBNA antibodies.
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INTRODUCGION

El sindrome mononucledsico (SM) se caracteriza por la aparicién
de fiebre, faringoamigdalitis y adenopatias. Entre los agentes im-
plicados, estan el virus de Epstein Barr (VEB), que es el responsable
de un 80-90% de casos, seguido del citomegalovirus, Toxoplasma,
Streptococcus pyogens, el virus de la inmunodeficiencia humana,
Corynebacterium diphtheriae y las hepatitis virales®.

El SM producido por el VEB es conocido como mononucleosis infec-
ciosa (MI). A su vez el VEB también esté relacionado con la apari-
cién de linfoma de Burkitt, carcinoma nasofaringeo, linfomas tipo
Hodgkin y no Hodgkin, neumonitis intersticial linfocitica, leucopla-
sia oral vellosa y carcinoma gastrico, especialmente en pacientes
inmunodeprimidos.

CASO CLINICO

Mujer de 81 afios, con antecedentes de hipotiroidismo y osteoporo-
sis. Seguia tratamiento con &cido alendrénico semanal 70 mg, levo-
tiroxina de sodio 50 pg/24 horas, carbonato de calcio 1.500 mg/24
horas y colecalciferol 400 UI/24 horas. Consulté en el centro de
Atencion Primaria (CAP) por disnea de minimos esfuerzos, tos seca
y fiebre de 7 dias de evolucién. La frecuencia respiratoria era de 35
respiraciones por minuto, en la auscultaciéon pulmonar presentaba
estertores secos y roncus bilaterales. La saturacién de oxigeno por
pulsioximetria era del 90%.

Se le practic6 un analisis de urgencia que reveld: leucocitos 12,01 x
10 x 9/1 (normal: 4,80-10,80), neutroéfilos 8,74 x 10 x 9/1 (normal:
1,40-6,50), linfocitos, monocitos y eosinéfilos en parametros nor-
males. La proteina C reactiva (PCR) fue de 287,3 mg/l (normal: 0,2-
5,0), glutamato oxalacetato transaminasa/aspartato aminotrans-
ferasa (GOT/AST) 53 U/l (normal: 3-35), glutamato piruvato
transaminasa/alanina aminotransferasa (GPT/ALT) 46 U/1 (normal:
3-35), la procalcitonina era normal. Los hemocultivos fueron nega-
tivos. La identificacién de virus por reaccién en cadena de la poli-
merasa de virus influenza A y B, virus respiratorio sincitial y sin-
drome respiratorio agudo grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2) fue
negativa. La radiografia de térax evidencié infiltrados intersticiales
bilaterales (figura 1). Con el diagnéstico de neumonia por germen
no filiado y dado el buen estado general de la paciente, se decidid
dar el alta médica del CAP y continuar el estudio y tratamiento de
forma ambulatoria. Se pauté tratamiento empirico con amoxicili-
na-acido clavulanico 875 mg/8 horas (durante 10 dias) y azitromici-
na 500 mg/24 horas (durante 3 dias).

La serologia mostr6 unos anticuerpos de Epstein-Barr IgM (inmu-
noglobulina M) 64,9 U/ml (normal: 0-20), IgG (inmunoglobulina G)
145 U/ml (normal: 0-20), anticuerpos Epstein-Barr (EBNA-1) IgG ne-
gativos. Las serologias de anticuerpos antirrubeola IgG 37,90 Ul/ml
(normal: 0-10), citomegalovirus IgM negativa, citomegalovirus IgG
89,90 UA/ml (normal: 0-11), sarampién IgG >300.00 U/ml (normal:
0-13,49), SARS-CoV-2 anticuerpos IgG sérum >2080,0 BAU/m! posi-
tivos, herpes simple I+II anticuerpos IgM negativos y anticuerpos
IgG 9,5 (normal: 0-0,9). Las serologias de Legionella pneumophila anti-
cuerpos IgM e IgG, Mycoplasma pneumoniae anticuerpos IgM e IgG,
Coxiella burnetii anticuerpos IgM e IgG, anticuerpos Chlamydia psitta-
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ciIgM e IgG, Toxoplasma gondii IgM e IgG y virus varicela-zoster IgM e
IgG fueron negativos. El factor reumatoide 49,80 Ul/ml (normal:
0,10-14), anticuerpos antinucleares negativos. La tomografia com-
putarizada (TC) de térax reveld multiples opacidades consolidati-
vas y en vidrio deslustrado parcialmente parcheadas, peribronco-
vasculares y subpleurales bilaterales en todos los lébulos
pulmonares (figura 2).

Figura 1. Radiografia de térax donde se observan infiltrados bila-

terales

Figura 2. Tomografia computarizada toracica donde se observan
multiples opacidades consolidativas y en vidrio deslustrado, par-
cheadas peribroncovasculares y supleurales bilaterales, en am-
bos campos pulmonares

212



(CASO CLiNICO)

Neumonia por virus de Epstein-Barr en paciente inmunocompetente adulto: un desafio diagnéstico. Llinas Vaquer A, et al.

En el CAP se hicieron varias consultas médicas y se observé la bue-
na evolucién de la patologia. A los 6 meses del inicio de la sintoma-
tologia los niveles de anticuerpos anti-VEB IgG eran de 158 U/ml
(normal: 0-20), los IgM 57 U/ml (normal: 0-20) y los anticuerpos IgG
EBNA-1 seguian negativos. Se hizo también una nueva TC de térax
de control y se observé la practica resolucién de las opacidades en
vidrio deslustrado del pulmén.

DISCUSION

El VEB suele adquirirse de forma asintomatica durante la infancia
y posteriormente el huésped queda como portador toda la vida?. En
adultos se presenta principalmente como una infeccién latente,
sin embargo, son muchas las condiciones que pueden alterar el
equilibrio virus-huésped, entre ellas la inmunosupresién, que con-
duce a la activacién viral de su potencial patégeno?.

La afectacién pulmonar es infrecuente, aparece sobre todo en per-
sonas inmunodeprimidas?, y puede causar la muerte en algunos
casos. El VEB puede producir dafios pulmonares inmediatos, pro-
vocados por la activacién de los macréfagos, que a su vez activan al
sistema inmunolégico liberando sustancias proinflamatorias, lo
que favorece la liberacién de factores profibroticos, que pueden
originar una fibrosis pulmonar®.

El diagnoéstico de la infeccién por VEB suele ser tardio, debido a la
similitud de los sintomas con otras infecciones virales, como son la
tos, la expectoracién y la fiebre®.

La PCR del VEB en el tejido pulmonar es la prueba diagnéstica mas
fiable, pero su uso clinico es limitado debido a que es una prueba
invasiva.

En la TC toracica de los pacientes con VEB se observa frecuente-
mente la presencia de adenopatias mediastinicas y, en algunos ca-
sos, la infiltracién pulmonar intersticial y los infiltrados pulmona-
res en vidrio esmerilado’.

En cuanto a los datos de laboratorio en la infeccién por VEB, se
observa en el hemograma una leucocitosis con linfocitosis relati-
va que se considera criterio diagnéstico (en el caso de nuestra pa-
clente este dato no se evidencid). Puede haber presencia de anti-
cuerpos heteréfilos, que tienen la caracteristica de aglutinar
hematies de diferentes animales, aunque un 25% de las personas
no los producen, sobre todo los nifios. En esta paciente no se soli-
citaron.

Actualmente, el diagnostico de la infeccién se basa en la presencia
de anticuerpos especificos del VEBE. Los anticuerpos IgM contra la
cépside (VCA IgM) suelen aparecer al inicio de las manifestaciones
clinicas y desaparecer a las pocas semanas, aunque a veces pue-
den persistir durante meses, o no llegar a detectarse. Los anticuer-
pos contra el antigeno de la capside IgG (VCA IgG) se detectan gene-
ralmente al inicio de las manifestaciones clinicas y permanecen
positivos durante toda la vida®. En este caso se observo la elevacion
de IgM e IgG, lo que indicaba una infeccién reciente. Los anticuer-
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pos IgG anti-EBNA-1 (EBNA-1 IgG) suelen aparecer a las 3-4 sema-
nas del inicio de la sintomatologia. Su presencia al inicio de la in-
feccidén es diagnéstica de infeccidén pasada. En pacientes con
infeccién crénica e inmunodepresién pueden ser negativos o tener
niveles bajos EBNA-1 IgG°. En esta paciente, los anticuerpos EBNA
fueron negativos, lo que indicaba infeccién reciente.

En conclusién, la neumonia por el VEB es una manifestacién poco
comun, especialmente en pacientes inmunocompetentes. Este
caso destaca la importancia de considerar el VEB en el diagnéstico
diferencial de la neumonia, ya que la presentacién atipica y la falta
de signos clinicos distintivos pueden llevar a diagnésticos erréneos.
El seguimiento clinico y las pruebas serolégicas especificas son
cruciales para confirmar la infeccién por VEB.
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