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Przedstawienie przypadkow
zapalenia watrohy wywotanego

wirusem EBV
Acute hepatitis caused hy EBV — cases presentation

STRESZCZENIE

Wirus Epsteina-Barr nalezacy do rodziny Herpesviridae jest szeroko rozpowszechniony na
Swiecie. Przenosi si¢ przez bliskie kontakty, a materiatem zakaznym jest §lina. Mozliwe jest
zakazenie przez krew, preparaty krwiopochodne i przeszczepione narzady. Wirus EBV wywo-
fuje mononukleoze zakazna, a w rzadkich przypadkach zapalenie watroby. Obecny artykut
opisuje dwa przypadki zapalenia watroby w przebiegu mononukleozy zakaznej. Pierwszy
pacjent w wieku 26 lat, bez chorob przewlektych, zostat skierowany do leczenia z powodu
cech ostrego zapalenia watroby. W trakcie hospitalizacji chory rozwinatf objawy typowe dla
mononukleozy zakaznej. U drugiego pacjenta, w wieku 20 lat, poczatkowo wystepowata
goraczka do 40°C. W trakcie hospitalizacji wystapity objawy typowe dla mononukleozy
zakaznej i cechy zapalenia watroby. Po zastosowanym leczeniu obu pacjentéw wypisano
w stanie ogéinym dobrym, w fazie remisji objawéw. W diagnostyce mononukleozy zakaznej
wywotanej wirusem EBV oznacza sie specyficzne przeciwciata przeciwko temu wirusowi:
anty-VCA w klasie IgM. U obu pacjentow przeprowadzono diagnostyke serologiczna, co
pozwolito na rozpoznanie ostrego zakazenia wirusem EBV. W diagnostyce réznicowej za-
palenia watroby nalezy pamigtaé o mozliwosci zakazenia wirusem EBV, w potwierdzeniu
choroby duza role odgrywa badanie specyficznych przeciwciat przeciwko wirusowi EBV.
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Stowa kluczowe: zapalenie watroby, wirus EBV, diagnostyka

ABSTRACT

Epstein-Barr virus (EBV) belongs to the Herpesviridae tamily and is widely distributed in
the world. It is transmitted through close contacts, and the source of infection is saliva.
The source of infection could be also blood, blood derivatives and transplanted organs. EBV
causes infectious mononucleosis and in rare cases hepatitis. The present article describes
two cases of hepatitis in the course of infectious mononucleosis. The first patient, 26 years
old, without chronic diseases was admitted to the hospital because of acute hepatitis
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features, in the course of hospitalization the patient developed typical symptoms of infec-
tious mononucleosis. The second patient, 20 years old, initially had fever up to 40 degrees
Celsius, during hospitalization the patient experienced typical symptoms of infectious
mononucleosis and features of hepatitis. After treatment both patients were discharged
in a good general condition, in symptoms remission phase. In the diagnosis of infectious
mononucleosis caused by EBV we measure presence of specific antibodies against this
virus: anti-VCA IgM. For both patients serological diagnostics was conducted and enabled
the diagnosis of acute EBV infection. When doing differential diagnosis of hepatitis causes
we should be aware of EBV infection possibility. Measurement of EBV specific antibodies
plays an important role in confirming the disease.
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WPROWADZENIE

Wirus Epsteina-Barr (EBV, Epstein-Barr
virus) nalezacy do rodziny Herpesviridae jest
szeroko rozpowszechniony, na §wiecie ponad
90% dorostych ludzi jest nim zakazonych [1].
Wirus przenosi si¢ przez bliskie kontakty,
amateriatem zakaznym jest §lina [2]. Mozliwe
jest zakazenie przez krew, preparaty krwio-
pochodne i przeszczepione narzady. Choroba
rozwija si¢ najczesciej u pacjentéw w wieku
5-25 lat [3]. Wirus EBV ma powinowactwo
do tkanki limfatycznej, jest przyczyna mono-
nukleozy zakaZnej, ktora charakteryzuje sie
goraczka, zapaleniem gardta oraz migdatkow
podniebiennych i limfadenopatia [4]. W prze-
biegu mononukleozy zakaznej czesto obser-
wuje sie podwyZszone w stopniu umiarkowa-
nym poziomy enzyméw watrobowych [trans-
aminaza alaninowa (ALT, alanine transami-
nase), transaminaza asparaginianowa (AST,
aspartate transaminase)], u czesci chorych ze
wzrostem poziomu bilirubiny [5, 6]. Rzadka
manifestacja zakazenia wirusem EBV jest za-
palenie watroby, ktore przebiega czgéciej bez
typowych objawdéw mononukleozy zakaZne;j
i jest zwykle samoograniczajaca si¢ chorobg
(w wyjatkowych przypadkach moze przebie-
gac jako piorunujace zapalenie watroby).
W poréwnaniu z ostra mononukleozg za-

kaZna, zapalenie watroby wywolane wirusem
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EBV dotyka starszej grupy oséb, w jednym
z przegladdow blisko potowa oséb miata po-
wyzej 60 lat [5-9].

Okres wylggania mononukleozy zakaznej
wynosi okoto 6 tygodni (4-8 tygodni). Wirus
jestjuzwykrywalny we krwi okoto trzy tygodnie
przed rozwinigciem si¢ objawdw, natomiast
jego wysokie poziomy pojawiaja si¢ we krwi
réwnoczes$nie lub zaraz po zwiekszeniu repli-
kacji wirusa w jamie ustnej, co ma miejsce oko-
to tydzien przed wystapieniem objawdw [10].

Wigkszos¢ os6b zakazonych wirusem EBV
dobrze toleruje infekcje; z reguly nie docho-
dzi do trwatych nastepstw po przechorowaniu.
U 0s6b po przeszczepie szpiku lub innych or-
gandw, u 0s6b poddanych silnej immunosu-
presji pierwotne zakazenie EBV lub jego re-
aktywacja u wezesniej zakazonych os6b moga
przebiegac ci¢zko i zagrazac zyciu chorego.
W tych sytuacjach kontrola poziomu wiremii
staje sie waznym narze¢dziem diagnostycznym,
pozwalajacym kontrolowac efekty postgpowa-
nia terapeutycznego [11]. W typowych przy-
padkach podstawowymi testami diagnostycz-
nymi w wykrywaniu choroby s testy serolo-
giczne, zwlaszcza test ELISA (enzyme-linked
immunosorbent assay), natomiast oznaczanie
poziomu wiremii za pomoca testow PCR (poly-
merase chain reaction) odgrywa mniejsza role.

W diagnostyce stosuje si¢ rowniez oznaczanie

tukasz Gontkiewicz i wsp.
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przeciwciat heterofilnych, ktore w potaczeniu
z typowymi objawami mononukleozy zakaznej
zazwyczaj pozwalaja na ustalenie rozpozna-
nia [12]. Badanie to ma jednak niska czutos¢,
gtéwnie w pierwszym tygodniu choroby, kie-
dy falszywie negatywne wyniki pojawiaja si¢
w okoto 25% przypadkéw, w drugim tygodniu
odsetek ten wynosi 5% do 10%, w trzecim
tygodniu 5% [13].

Il celpracy
Celem pracy bylo zwrdcenie uwagi na wirusa
EBYV jako jedna z mozliwych przyczyn zapa-

lenia watroby.

OPIS PRZYPADKU (PRZYPADEK 1.)

Pacjent, lat 26, pracownik biurowy, dotych-
czas zdrowy, nie zazywa lekow przewlekle,
zostat skierowany do Oddziatu Klinicznego
Chordb Zakaznych Szpitala Uniwersyteckie-
go (SU) w Krakowie z powodu cech ostrego
uszkodzenia watroby z podejrzeniem wiruso-
wego zapalenia watroby. Od tygodnia wyste-
powaly objawy grypopodobne, pobolewanie
w nadbrzuszu, utrata apetytu. Jeden dziefi
przed przyjeciem do Oddziatu pojawit si¢ bol
gardta, zazétcenie powltok skérnych, ciemne
zabarwienie moczu, nieco ja$niejszy stolec.
W wywiadzie chory negowat kontakt z che-
mikaliami, podrdze do krajow tropikalnych,
zgtaszal sporadyczne spozywanie niewiel-
kich iloci alkoholu (ostatni raz 12 dni przed
przyjeciem do Oddziatu), negowal spozywa-
nie innych uzywek, dopalaczy i narkotykdow.

ELCIER

Szczepiony prawidtowo przeciwko wirusowe-
mu zapaleniu watroby typu B w przesztosci.
W otoczeniu pacjenta u nikogo nie wystepo-
waly podobne objawy. Przy przyjeciu do Od-
dziatu chory byl w stanie ogélnym dobrym,
temperatura wynosita 37,2°C, pacjent byt w lo-
gicznym kontakcie, prawidtowo zorientowany
auto- i allopsychicznie, stwierdzono zazékce-
nie skoéry, w badaniu gardta nie stwierdzono
nieprawidtowosci. W badaniu USG jamy
brzusznej uwidoczniono powigkszonag §ledzio-
ne dtugosci 150 mm w wymiarze dwubieguno-
wym, poza tym nie wykazano innych odchylefi
od normy. W morfologii krwi stwierdzono leu-
kocytoze z limfocytoza, w ocenie w Pracowni
Hematologii SU obraz leukogramu typowy
dla mononukleozy zakaznej, poziom hemo-
globiny i ptytek krwi byt w normie (tab. 1).
W kolejnych dniach pobytu u pacjenta ob-
serwowano pogorszenie si¢ stanu ogélnego,
znaczne ostabienie, nudnosci i brak apetytu,
stwierdzono typowe dla mononukleozy zakaz-
nej zmiany w gardle, powigkszenie szyjnych
weztéw chtonnych, drobnogrudkowa wysypke
na skorze, zwhaszcza na tutowiu, w badaniach
dodatkowych obserwowano narastanie pozio-
mu bilirubiny i obniZanie si¢ poziomu trans-
aminaz (tab. 2). Zadecydowano o wlaczeniu
do leczenia prednizonu w dawce dobowej
60 mg, ktéra nastegpnie stopniowo reduko-
wano. Stosowano réwniez leczenie objawo-
we, plynoterapi¢. Po zastosowanym leczeniu
obserwowano stopniowa poprawe stanu cho-

rego, cofanie si¢ objawow klinicznych. W 3. ty-

Parametry morfologii krwi w kolejnych dobach hospitalizacji (przypadek 1.)

Doba Hemoglobina Ptytki krwi Leukocytoza  Neutrofile Limfocyty Monocyty
hospitali- [g/dI] [tys./ul] catkowita [tys./ul] [tys./ul] [tys./ul]
zacji [tys./pl]

2. 14,0 207 14,22 1,7 (12,0%) 10,46 (73,6%) 1,94 (13,6%)
7. 14,0 261 8,72 3,0 (34,1%) 4,9 (55,8%) 0,8 (9,1%)
22. 13,8 245 9,50 5,0 (53,0%) 3,4 (36,0%) 1,0 (10,2%)
25. 14,2 215 9,54 5,6(58,5%) 3,1(32,8%) 0,8 (8,1%)
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Tabela 2

Parametry biochemiczne w kolejnych dobach hospitalizacji (przypadek 1.)

Doba hospita- ALT AST Bilirubina GGTP ALP Cholinesteraza INR
lizacji [i.m./I] [j.m./I] catkowita [j.m./I] [j-m./1] [i-m./1]
[umol/I]
Dzien przed 1837 127 243 209
przyjeciem do
szpitala
2. 1511 678 127,40 167 228,6 1,19
7. 364 146,00 1,03
11. 188 67,71 73 6459
22. 609 33,79 65 93
29. 242 29,50

ALT (alanine transaminase) — transaminaza alaninowa, AST (aspartate transaminase) — transaminaza asparaginianowa,
GGTP (gamma-glutamyltranspeptidase) — gamma-glutamylotranspeptydaza, ALP (alkaline phosphatase) — fosfataza
alkaliczna, INR (the international normalised ratio) — migdzynarodowy wspoiczynnik znormalizowany

godniu choroby w czasie redukcji dawki pred-
nizonu obserwowano ponowne, krétkotrwate
narastanie poziomu ALT (tab. 2). Pacjenta
wypisano do domu w 29. dobie hospitalizacji
w stanie ogélnym dobrym. Wyniki badan se-

rologicznych przedstawiono w tabeli 3.

Tabela 3
Wyniki badan serologicznych

w kolejnych dobach hospitalizacji
(przypadek 1.)

wystepujacej od tygodnia goraczki 39-40°C
o niejasnej etiologii i utraty apetytu. W wy-
wiadzie chory negowal naduzywanie alkoho-
lu, wyjazdy zagraniczne w ostatnim pétroczu.
Przy przyjeciu do Oddziatu chory byt w sta-
nie og6lnym dobrym, temperatura wynosita
37,6°C, pacjent byt w logicznym kontakcie,
prawidtowo zorientowany auto- i allopsy-
chicznie. Pacjent w ciagu kolejnych dni hospi-
talizacji goraczkowat do 40°C, pojawit si¢ bol
gardta, w badaniu stwierdzono powigkszenie

Doba hospitalizacji 4. 25. migdatkéw podniebiennych z obecnoscia bia-
HbsAg Ujemny tych nalotéw, powigkszenie szyjnych weztow
Anty-HBs Dodatni chtonnych, wystapity trudnosci w potykaniu
Anty-HBc total Ujemny i dusznos$¢, zwlaszcza w godzinach nocnych.
ANYEHEY Ujsmny W badaniu USG jamy brzusznej uwidocznio-
Anty-HAVIgM Ujemny no powigckszona watrobe i §ledziong. W mor-
Anty-HIV/p24 Ujemny .. . L.
Anty-Toxo IgM Ujemny fologii krwi obserwowano matoplytkowos¢
TG e — oraz narastajaca leukocytoze z limfocytoza
Anty-CMV IgM Watpliwy (tab. 4). W badaniach dodatkowych obser-
EBV anty-VCA IgM Dodatni Dodatni wowano narastanie poziomu enzymow wa-
EBV anty-VCA/EA IgG Dodatni trobowych (tab. 5). Z uwagi na narastajaca
EBV anty-EBNA IgG Uiemny  trombocytopenie i objawy kliniczne w lecze-

OPIS PRZYPADKU (PRZYPADEK 2.)

Pacjent, lat 20, student mieszkajacy w akade-
miku, dotychczas zdrowy, nie zazywa lekow
przewlekle, skierowany do Oddziatu Kli-
nicznego Chordb Zakaznych Szpitala Uni-
wersyteckiego (SU) w Krakowie z powodu

Forum Medycyny Rodzinnej 2017, tom 11, nr 3, 136-141

niu stosowano preparaty kortykosteroidowe
(prednizon, metyloprednizolon). Stosowano
réwniez leczenie objawowe, ptynoterapie. Po
zastosowanym leczeniu obserwowano stop-
niowa poprawe stanu chorego, cofanie si¢
objawow klinicznych. Pacjenta wypisano do
domu w 18. dobie hospitalizacji w stanie og6l-
nym dobrym. Wyniki badan przedstawiono
w tabeli 6.

tukasz Gontkiewicz i wsp.
Zapalenie watroby wywofane wirusem
EBV

139



140

WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

Tabela 4

Parametry morfologii krwi w kolejnych dobach hospitalizacji (przypadek 2.)

Doba ho- Hemoglobina Piytki krwi Leukocytoza Neutrofile Limfocyty Monocyty
spitaliza- [g/dI] [tys./ul] catkowita [tys./ul] [tys./ul] [tys./ul]
cji [tys./ul]

2. 14,0 97 8,30 2,7 (32,4%) 4,5(54,5%) 0,7 (8,6%)
&, 14,3 91 8,75 2,0 (22,6%) 5,1(58,3%) 1,2 (14,3%)
10. 14,8 250 21,64 3,7(17,1%) 14,6 (67,2%) 2,6 (12,1%)
15. 14,1 264 11,00 2,5(23,0%) 6,9 (62,5%) 1,3 (11,6%)

Tabela 5

Parametry biochemiczne w kolejnych dobach hospitalizacji (przypadek 2.)

Doba hospita- ALT AST Bilirubina GGTP ALP INR
lizacji [j-m./1] [j-m./1] catkowita [j.m./1] [j.m./1]
[umol/1]

2. 137 156 130 149 1,19
4. 455 384 25,70 390 258 1,18
6. 981 1,15
8. 613 16,40 442 302 1,10
15. 135

ALT (alanine transaminase) — transaminaza alaninowa, AST

(aspartate transaminase) — transaminaza asparaginianowa,

GGTP (9gamma-glutamyltranspeptidase) — gamma-glutamylotranspeptydaza, ALP (alkaline phosphatase) — fosfataza
alkaliczna, INR (the international normalised ratio) — miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany

Tabela 6

Wyniki badan serologicznych

(przypadek 2.)

Doba hospitalizaciji 28

Anty-HCV Ujemny

Anty-HIV/p24 Ujemny

Anty-CMV IgM Ujemny

EBV anty-VCA IgM Ujemny

Anty-HAV IgM Dodatni
OMOWIENIE

W obu omawianych przypadkach zakazenie
EBYV wywotato zapalenie watroby. Ta postaé
czeSciej przebiega bez typowych objawdow
mononukleozy zakaZnej i jest zwykle samo-
ograniczajacg si¢ choroba. W obu przedsta-
wionych przypadkach wystgpowaly zaréwno
zmiany w gardle i powigkszone szyjne wezly
chtonne typowe dla mononukleozy zakaznej,
jakicharakterystyczne zmiany we krwi obwo-
dowej. Zapalenie watroby wywotane wirusem
EBYV niekiedy moze przebiegac cigzko, jako

piorunujace zapalenie watroby. Przebieg za-
paleniawatroby u pierwszego przedstawiane-
go chorego byt dos¢ ciezki, wystapito pogor-
szenie, znaczne ostabienie, nudnosci i brak
apetytu, narastanie poziomu bilirubiny i gwat-
towne obnizenie poziomu ALT. Ze wzgledu
na taki przebieg zastosowano leczenie prepa-
ratami glikokortykosteroidowymi, uzyskujac
ustapienie dolegliwosci. W drugim przypadku
przebieg zapalenia watroby byt niepowikta-
ny, wystapita natomiast duszno$¢ i trudnosci
w potykaniu, co byto spowodowane znacznym
powigkszeniem migdatkow i obrzgkiem gar-
dta, oraz trombocytopenia — z tego powodu
chory byl leczony preparatami glikokortyko-
steroidowymi.

W diagnostyce mononukleozy zakaznej
wywolanej wirusem EBV oznacza si¢ specy-
ficzne przeciwciata przeciwko temu wirusowi.
Przeciwciata anty-VCA (viral capsid antigen)
w klasach IgM i IgG sa zazwyczaj dodatnie
w momencie wystapienia ostrych objawow

choroby z uwagi na dlugi okres inkubacji

www.journals.viamedica.pl/forum_medycyny_rodzinnej



wirusa, przeciwciata w klasie IgG utrzymuja
sie przez cate Zycie, natomiast poziom przeciw-
cial wklasie IgM zaczyna obniza¢ sie okoto trzy
miesiace od wystapienia ostrych objawow, stad
jest to dobry marker ostrej infekcji wirusem
EBV. Przeciwciata anty-EBNA (EBV nuclear
antigen) w klasie IgG pojawiaja si¢ w surowi-
cy okoto 6-12 tygodni od rozpoczecia ostrych
objawdéw choroby i utrzymuja si¢ na dodatnim
poziomie przez cate zycie. W sytuacji, gdy
przeciwciala anty-EBNA IgG sa dodatnie na
poczatku przebiegu choroby wéwczas wynik
ten wyklucza mononukleoze zakazna jako
przyczyne ostrych objawéw. Dodatnie prze-
ciwciata anty-VCA IgG i IgM oraz ujemne an-
ty-EBNA IgG u pierwszego z omawianych pa-
cjentéw oraz dodatnie przeciwciata anty-VCA

IgM u drugiego pacjenta wskazywaly na ostre

zakazenie wirusem EBV. Pozostate wykona-

ne badania serologiczne wykluczaly zakazenie

innymi wirusami hepatotropowymi (tab. 31 6)
[14].

WNIOSKI

1.

W diagnostyce roznicowej przyczyn zapa-
lenia watroby nalezy pami¢tac o mozliwo-
Sci zakazenia wirusem EBV.

Przebieg zapalenia watroby wywotanego
wirusem EBV moze by¢ cigzki.

W przypadku zapalenia watroby o etio-
logii EBV w celu potwierdzenia choroby
duza role odgrywa badanie specyficznych
przeciwciat przeciwko wirusowi EBV (an-
ty-VCA, anty-EBNA).
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