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RESUMO: O presente artigo visa destacar e apresentar a diversidade genética do virus Epstein-
barr (EBV) em pacientes com a covid 19 com o objetivo de enriquecer o campo cientifico visando
uma maior base de dados acerca do tema. A metodologia utilizada foi pesquisa bibliogréfica, de
natureza qualitativa, envolvendo uma abordagem interpretativa com a finalidade de buscar
conhecimentos acerca do tema. Os resultados mostraram que a reativagdo do virus EBV estio
relacionados em alguns casos de Covid longa assim como estio relacionados em certas
circunstincias de estresse imunolégico. Os dados revelam que ambos os virus possuem relagdo
entre si, assim como tém relagio com outras patologias principalmente no trato da nasofaringe,
no entanto a incidéncia desse fendmeno varia de paciente para paciente, e mais pesquisas sdo
necessarias para compreender completamente a relagio e a reativagio do EBV e a COVID-19.
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ABSTRACT: This article aims to highlight and present the genetic diversity of the Epstein-
Barr virus (EBV) in patients with Covid 19 with the aim of enriching the scientific field by
aiming for a larger database on the topic. The methodology used was bibliographical research,
of a qualitative nature, involving an interpretative approach with the purpose of seeking
knowledge and filtering on the specific topic. The results showed that the reactivation of the
EBV virus is related in some cases of long Covid as well as being related in certain circumstances
of immunological stress. The data reveal that both viruses are related to each other, as well as to
other pathologies mainly in the nasopharyngeal tract, however the incidence of this
phenomenon varies from patient to patient, and more research is needed to fully understand the

relationship and reactivation of EBV and COVID-19.
Keywords: Epstein-Barr, Covid-19, EBV Relationship and COVID-19.
INTRODUCAO

O sistema imunolégico humano, também chamado de sistema imune, é o sistema do
nosso corpo ajuizado para a defesa do organismo. Tem capacidade de meméria, formado por

diversos elementos, como moléculas, células, tecidos e é6rgios (ARTMED, 2014).
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A imunidade inata é aquela que nasce em nossa companhia, que oferece defesa imediata
para bloquear o avanco de agressores no organismo, mesmo que de maneira genérica (Artmed,
2014, p7). A imunidade adaptativa é criada ao decorrer da vida, mediante exposicdo e aprendizado
sobre como se defender dos invasores de maneira especifica. Esse sistema adaptativo identifica
um fator estranho e gera uma resposta contra esse elemento préprio, denominando assim
capacidade de especificidade (ARTMED, 2014).

Outra qualidade importante do sistema imune é a sua capacidade de memoéria, sendo
ele capaz de detectar um agente que j4 esteve em contato com nosso organismo precedentemente.
Essa especificidade de memdria faz com que o sistema imunolégico combata de forma mais
precisa diante de uma ameaca ji4 detectada. Tendo assim essa capacidade que os cientistas

afirmam que s3o capazes de imunizar nosso organismo contra uma determinada patologia

(ARTMED, 2014).

1.1 Covid-19

Em 2019 a Organizagio Mundial da Satide (OMS) foi atentada sobre iniimeros casos de
pneumonia na localidade de Wuhan, na Republica Popular da China (ZHOU et al., 2020).
Pertencente de uma nova cepa de coronavirus que nio havia sido reconhecido anteriormente em
humanos.

Em janeiro de 2020, as autoridades chinesas comprovaram que haviam nomeado um
novo tipo de coronavirus(SARS-CoV-2). O SARS-CoV-2 pode atacar o organismo de diversas
maneiras, causando danos aos pulmaes, coracdo, sistema nervoso, rins, figado e outros érgios
(OMS 2020).

Ganhando propor¢des imensurdveis essa nova cepa do virus logo foi identificada em
vérios locais do planeta assim desencadeando uma pandemia.

Nio demorou muito para que tomassem grandes propor¢des de observacdes sobre a
doenca que acometia tantas pessoas no mundo, estudos a fundo sobre sequenciamento genético,

causa, transmissio, diagnostico, tratamento e vacina (BRASIL, 2023).

1.2 Epstein-Barr

A mononucleose infecciosa é uma doenca transmissivel causada por um virus, o Epstein-Barr
(EBV), também nomeado de herpes virus 4 (HHV-4). Supde-se que mais de 9oo% da populacio
adulta j4 tiveram contato com essa patologia (OLIVEIRA, 2012). O individuo diagnosticado com

mononucleose pode manifestar sintomas como febre, mal-estar e dores na garganta.
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A enfermidade normalmente se cura sozinha, nio havendo nenhum antiviral particular para a
doenga. A medicagdo visa apenas debater os sintomas, assim como outros virus da familia
Herpesviridae, o EBV nio ¢ abolido do organismo, mantendo-se latente mesmo apés a cura da
enfermidade (OLIVEIRA, 2012).

Estudos recentes mostraram uma relacio entre o Epstein-Barr e o SARS-CoV-2,
causando o que os especialistas chamam de “Covid longa”, causando sintomas mais fortes e

deixando mais sequelas que o da infec¢io causada por SARS-CoV-2 isolada.

1.3 Relagdo de possivel reativagio do EBV em pacientes com Covid-19

O virus da Covid-19 pode estar sendo relacionado com o virus Epstein-Barr causador a
mononucleose, também denominada como “doenca do beijo”, que gera sintomas como dor de
garganta, febre e mal-estar. nas publicacdes cientificas de 17 de junho no jornal
cientifico Pathogens e em 25 de maio de 2021 na revista Scientific Reports os autores relatam que
a reativacdo dessa patologia no organismo pode estar correlacionada também a sintomas mais
longos e a um quadro mais grave de Covid-1g.

Essa reativacdo acontece quando o EBV passa da fase inativa do seu ciclo de vida para
sua fase ativa, na qual inicia cépias de si mesmo. Essa a¢do é diferente d, na qual o organismo se
recupera da patologia inicial e é afetado pelo agente infeccioso outra vez como ilustrado na figura

abaixo.

Figura 1: Ciclo de replicagdo do Virus EBV
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Fonte: Inmagine Lab Pte Ltd 2023.
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2 MATERIAIS E METODOS

O objetivo da pesquisa tem como base averiguar a reativacio do virus Epstein-Barr em
pacientes infectados com a Covid-19. O presente artigo aborda a histéria de ambos os virus,
identificando as principais complicaces, causas, sintomas, relagdo entre os dois virus e uma
possivel reativacio do EBV. As bases de dados incluidas na busca foram: Scientific Electronic
Library Online (SciELO), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Sadde
(LILACS) e US National Library of Medicine (PubMed), revistas cientificas, dissertacdes e
artigos cientificos de outras institui¢des de ensino superior do Brasil. Para a busca utilizaram-se
os descritores presentes no banco de dados do site Ciéncia da satde (DeCS). Entre as palavras
contidas no DeCS:” Covid-19, SARS-CoV-2, Epstein-Barr, Mononucleose infecciosa, relagdo
Covid-19 ao Epstein-Barr”. Para reforcar ainda mais o artigo e alcangar os objetivos, fez-se o uso
da pesquisa voltada para o proposito descritivo com abordagem qualitativa. A pesquisa
qualitativa envolve uma abordagem interpretativa, criando novos insights e fortalecendo o

acervo académico acerca do tema abordado.

3 DESENVOLVIMENTO

A COVID-19 é uma patologia que é causada por um novo coronavirus denominado
SARS-CoV-2. A Organizacio Mundial da Sattde (OMS) tomou consciéncia deste virus em 31
de dezembro de 2019, apds admitir a notificacio de algumas pessoas com casos de “pneumonia
viral” em Wuhan, na Reptiblica Popular da China (ZHOU et al., 2020).

A COVID-19 é motivada pelo virus SARS-CoV-2, que se espalha pela boca ou nariz de
um individuo infectado em pequenas particulas, as evidéncias disponiveis indicam que o virus
se espalha entre pessoas que estio em contato préximo umas com as outras, normalmente em
um curto alcance. Um individuo pode ser infectado quando aerosséis ou goticulas contendo o
virus sio inalados ou entram em contato direto com os olhos, nariz ou boca. (OPAS, 2020).

Os sintomas mais comuns da COVID-19 sio febres, cansaco e tosse seca. Outros
sintomas menos comuns e que podem afetar alguns pacientes sdo: perda de paladar ou olfato,
congestdo nasal, conjuntivite, dor de garganta, dor de cabeca, dores nos musculos ou juntas,
diferentes tipos de erupc¢do cutinea, nidusea ou vomito, diarreia, calafrios ou tonturas (OMS
2020). Entre os sintomas de quadros graves da COVID-19, estdo falta de ar, perda de apetite,
confusio, dor persistente ou pressdo no peito e alta temperatura (HABAS et al., 2020).

Estudo como “Persistent” COVID-19 syndrome. A narrative review” mostra alguns

casos de sindrome p6s-COVID-19 que mostra sintomas de longo prazo que alguns individuos
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sofrem depois de terem COVID-19. Enquanto grande parte das pessoas que desenvolvem essa
patologia se recuperam totalmente, alguns progridem uma variedade de efeitos de médio e longo
prazo, como fadiga, falta de ar e disfuncdo cognitiva (por exemplo, confusio, esquecimento ou
falta de foco e clareza mental). Algumas pessoas também experimentam efeitos psicolégicos.
Esses sintomas persistem desde a etapa inicial da patologia ou pode se desenvolver apés a
recuperagio (OMS, 2020).

O nascimento de mutacdes é um ato natural e previsto dentro do processo evolugio dos
virus. As medidas protetivas funcionam para todas as mutagdes do virus causador da COVID-
19 (SARS-CoV-2) registradas até o momento, como Alfa, Beta, Delta, Gamma, Omicron e por
tltimo a Eris. Quanto mais o virus da COVID-19 circular, através da movimentacio das pessoas,
mais chances terdo de sofrer modificagdes. Entdo, a coisa mais importante que os individuos
podem fazer é reduzir o risco de exposicdo ao virus e se vacinar contra a COVID-19, continuar
usando mdscaras, manter a higiene das mios, deixar os ambientes bem ventilados se possivel,
evitar aglomeracdes e diminuir ao méximo o contato prdéximo com muitas pessoas,

principalmente em espagos fechados (OMS, 2023).

Figura 2: Gréfico laténcia covid longa.
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3.1 Apresentacio clinica EBV

O Epstein-Barr virus (EBV) é um herpes-virus humano tipo 4 (HHV-4) com dupla fita
de DNA, como os outros da familia Herpesviridae. Dominantemente em aproximadamente 9o
a 95% da populagio mundial que apresenta sorologia positiva para tal (SANTOS, 2012). O EBV
estd presente nas secrecdes da orofaringe que é transmitido pelo contato com a saliva, apés a
infeccdo, afeta o complexo reticulo endotelial, criando a imunidade celular e humoral. A
mononucleose infecciosa é uma patologia popularmente conhecida como “doenca do beijo”,
visando a principal forma de transmissdo. A primo-infec¢io comumente ocorre na infincia,
mostrando-se de forma subclinica (nio produz manifesta¢des). Com o avangar da idade, a
incidéncia de infec¢do sintomética aumenta gradualmente, atingindo o auge entre 15 e 24 anos de
idade (MOHSENTI, 2023).

Vale salientar que a infec¢do pelo EBV é permanente, ou seja, apés a infec¢do primaria,
o EBV mantém-se dentro dos linfécitos por toda a vida, ainda que nio se
manifeste (MOHSENI, 2023).

A apresentacdo clinica mais ocorrente é a mononucleose infecciosa, que se caracteriza por
febre, linfonodomegalia, fadiga, faringite e leucocitose com atipia linfocitiria e aumento deL97
mononucleares, pelo carter inespecifico de seus sinais e sintomas, a mononucleose infecciosa
pode ser comumente confundida com vérias infec¢des do trato respiratério, apesar de que possa
apresentar-se de forma assintomdtica. Contudo, a infec¢do pode acometer qualquer érgdo ou
sistema, e podem estar presentes tosse, dor abdominal, nduseas, vémitos, hepatoesplenomegalia,
ictericia e edema bipalpebral (sinal de Hoagland), entre outros (MOHSENI, 2023).

O diagnéstico é feito clinicamente, tendo ponto de partida do exame fisico e a andlise dos
sintomas desenvolvidos. Geralmente, a ampliagio dos linfonodos no pescogo ou aumento do
figado e bago (hepatoesplenomegalia) sio achados sugestivos de mononucleose infecciosa.
Exames laboratoriais complementares sdo capazes e necessarios para a confirmagio diagndstica
(MOHSENTI, 2023).

O EBV tem sido extensamente estudado quanto a sua relagdo causal com a esclerose

multipla, linfoma de Hodgkin e ao Covid-19.

3.2 Relacdo entre EBV e a Covid-19

Segundo Chen Xi et al. (2020), possivelmente as patologias virais podem ter a necessidade

de um atendimento de porte alto, internagio prolongada e podem acometer a sindrome do
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desconforto respiratério agudo, conta-se que possuem influéncias no tratamento e progndstico
da patologia. J4 que as coinfeccSes virais causam danos no sistema imunolégico, isso possibilita
a infecgdo por outros agentes oportunistas como os virus, no entanto, podem atrapalhar e alongar
o tratamento.

Confirma-se diante da literatura que os casos de coinfec¢des com Sars-CoV-2 e outras
doengas devem ocorrer frequentemente. As consequéncias podem ter um elevado impacto na

qualidade de vida e no meio trabalhista e social.

A crise causada pelo coronavirus agravou as condi¢des de um mercado de trabalho ja
fragilizado e, por mais que tenha repercutido na sociedade de maneira geral, evidenciou
e ampliou desigualdades j4 existentes. Desta forma, a classe trabalhadora foi fortemente
atingida, aumentando os indices de desocupacio e levando muitos trabalhadores a

informalidade e a marginalizacio econdmica. (FIGUEIREDO, 2021, p. 16).

A literatura avisa que nio se pode abandonar a infec¢do por SARS-CoV-2 simultinea
com outras patologias, pois devem contribuir em resultados falso-negativos e até mesmo pior o
quadro dos individuos com COVID-19. Conta-se que os pacientes com Covid-19 devem ter uma
probabilidade de adquirir infec¢des oportunistas ou os agentes etioldgicos e interferir no
diagnéstico.

A COVID longa tem sido associada a pacientes que tiveram casos subagudos, leves ou
graves de COVID-19 (LOPEZ-LEON ET AL, 2021). Sintomas e ou parimetros clinicos
irregulares que durem duas ou mais semanas apés o inicio da COVID-19 e que nio voltam a um
valor inicial sauddvel podem ser possivelmente considerados efeitos de longo prazo da doenga.
Apesar de que tal alteracdo seja mencionada comumente em sobreviventes de doencas graves e
criticas, os efeitos longos podem ocorrem em individuos com infec¢io leve que nio necessitaram
de hospitalizagio (LOPEZ-LEON ET AL, 2021).

Porém, ainda ndo foi relatado como alguns fatores, como sexo, genero, idade, etnia,
condi¢des de satde sbjacentes, dose viral ou progressio da COVID-19 podem afetar

significativamente o risco de desenvolver os efeitos a longo prazo em pacientes contaminados

com COVID-19 (LOPEZ-LEON et al., 2021).

A partir do primeiro levantamento, notou-se um maior niimero de pacientes em pesquisas cientificas com
o intuito de detalhar COVID-19 cronica. Foram descritos dezenas de artigos cientificos, incluindo coortes que tem
em vista efeitos especificos de doengas e varios relatos de casos. Entretanto, h4 necessidade de uma ampla visio de

todos os possiveis efeitos longos da COVID-19 (LOPEZ-LEON ET AL, 2021).

Com o propésito de demarcar a prevaléncia de Covid Longa em individuos com COVID-
19 e determinar se hd uma associagio entre a ocorréncia de sintomas de COVID longa e a
reativacio do virus Epstein-Barr(EBV) em pacientes com COVID-19 (Gold et
al.2021).Evidenciou-se de que h4 uma taxa de cerca de 30,3% de pacientes com COVID-19 versus
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infecgdo somente tinica e interacio de cerca de (20/30) dos individuos com COVID de longa
duragdo versus 10% (2/20) dos individuos controle de longo prazo foram positivos para
reativagio do EBV com base em titulos positivos para EBV EA-D IgG ou EBV VCA IgM (Gold
et al.2021).

A descoberta que a infeccdo por SARS-COV-2 é capaz de reativar o virus EBV, os
pesquisadores despertam novas possibilidades de tratamento para os individuos que sofrem com
a Covid longa. Ao manifestar sinais de reativacio do virus EBV, eles podem ser tratados

antecipadamente com os firmacos que comumente sio

CONCLUSAO

Diversos estudos apresentam o aumento da reativagio do EBV em individuos com
COVID-19, principalmente aqueles gravemente doentes (Paolucci et al, 2021). Essa reativagio
surgiu mais precedentemente apds a hospitalizacio em UTI e foi relacionada a internacio de
longo prazo. O curso da COVID-19 pode ser acentuado em individuos que tiveram a reativagio
de EBV, esses pacientes tiveram taxa de mortalidade maior e receberam mais apoio imunolégico
do que pacientes com SARV-CoV-2 sem coinfec¢io por EBV.

Além disso, (Verma et al, 2021). Descreveram que a reativagio do EBV em células
epiteliais nasofaringes e orofaringeas aumenta a expressio da enzima conversora de angiotensina
2 (ECA2), o receptor celular para SARS-CoV-2, contribuindo assim a infecgdo pela patologia.

Embora esteja muito bem estabelecido que o virus da Covid-19 tem relagio direta com o
virus Epstein-Barr, muitos estudos sdo controversos necessitando de estudos mais especificos
para abordaram assunto supracitados, j4 que se trata de uma questio de notoriedade publica.
Dessa forma, o artigo de revisio tem como base criar novos insights, auxiliando em novas

pesquisas que utilizario o tema como base.
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