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Vnetje poziralnika, povzroceno s HSV, pri
imunokompetentnem otroku: Prikaz primera

Herpes simplexvirus esophagitisin an
immunocompetent child: Case report

Mateja Tiselj,' Nina Zidar,” MatjaZz Homan®

Izvlecek

Vnetje poziralnika, povzroceno z virusom herpes simpleks (HSV), je stanje, ki se priimunokompe-
tentnih posameznikih pojavi redko, $e zlasti v obdobju otro3tva. Ce so pri otroku prisotni simp-
tomi v zgornjih prebavilih, opravimo endoskopijo poziralnika z biopsijami sluznice, s katerimi
potrdimo prisotnost HSV. Zdravljenje je najveckrat samo podporno, se pa v otroSkem obdobju
hitreje odlocimo za protivirusno zdravljenje.

Predstavljamo primer 9-letnega otroka z vnetjem poziralnika, povzro¢enega s HSV, ki je bil zaradi
vztrajnega bruhanja in nezmoZnosti hranjenja iz regionalne bolniSnice premescen na Klinicni
oddelek za gastroenterologijo, hepatologijo in nutricionistiko Pediatric¢ne klinike v Ljubljani.

Ob sprejemu je bila ob klinicnem pregledu prisotna bolecina v spodnjem delu trebuha; decek
je bil izsuSen. V laboratorijskih preiskavah smo ugotavljali blago poviSane kazalce vnetja. Po
zacCetnih preiskavah, vklju¢no z ultrazvocnim pregledom (UZ) trebuha, nismo uspeli pojasniti
deckovega stanja, zato je bila opravljena ezofagogastroduodenoskopija (EGDS), ki je pokazala
izrazito vnetje v podrocju poziralnika. Biopsija je potrdila prisotnost HSV tip 1. Seroloske preiska-
ve so potrdile prisotnost HSV IgM in normalno vrednost HSV IgG, nadaljnje testiranje krvi pa ni
potrdilo imunske pomanijkljivosti.

Abstract

Herpes simplex oesophagitis is a condition that is rarely seen in immunocompetent patients,
especially in childhood. However, it is important to also consider the condition in children with
symptoms typical of the upper gastrointestinal tract, and to perform endoscopy to confirm the
presence of HSV in the mucosa of the oesophagus. Medical management is only symptomatic
while antiviral treatment can be added especially in childhood.

We present a case report of herpes simplex oesophagitis in a 9-year-old otherwise healthy boy
who was admitted to our department with persistent vomiting and inability of oral food intake.

Clinical examination revealed pain in the lower abdomen on palpation and clinical signs of
dehydration. In laboratory findings, inflammatory markers were mildly elevated.

After some basic examinations, we were not able to explain the child’s condition. The performed
oesophagogastroduodenoscopy revealed inflammation. Biopsies of the oesophageal mucosa
confirmed HSV type 1. Serology markers showed elevated IgM and normal IgG values while sub-
sequent testing did not identify an immune disorder.

Citirajte kot/Cite as: Tiselj M, Zidar N, Homan M. [Herpes simplex virus esophagitis in an
immunocompetent child: Case report]. Zdrav Vestn. 2020;89(3-4):235-39.
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1 Uvod

Vnetje poziralnika, povzroceno s
HSYV, je sorazmerno pogosto stanje pri
imunokomprimitiranih posameznikih,
pri imunokompetentnih osebah pa se
pojavlja le redko. V otroski populaciji je
opisanih malo primerov (1).

Najbolj pogosti simptomi pri imu-
nokompetentnih otrocih so povisa-
na telesna temperatura, odinofagija in
bruhanje, posledica pa je nezmozZnost
hranjenja (1). Stanje je lahko posledica
reaktiviranja virusa ali primarne okuz-
be, slednja se pojavlja v vecini opisanih
primerov (1,2). Do obdobja adolescence
se okuZi 90 % oseb, ve¢inoma ne da bi
se razvili klini¢ni znaki okuzbe. Kadar
pa se razvije klini¢na slika, gre za gingi-
vostomatitis, ki se najpogosteje pojavi v
prvih dveh letih Zivljenja (3).

Ob opisani klini¢ni sliki je na mestu
endoskopska preiskava. EGDS je metoda
izbire pri diagnosti¢ni obravnavi suma
na vnetje poziralnika, povzrocenega s
HSV. Za postavitev dokon¢ne diagnoze
je potrebno odvzeti biopti¢ne vzorce za
histopatoloske preiskave in virusno kul-
turo ali za dokaz HSV z metodo PCR (1).

V osnovi je zdravljenje podpor-
no - zagotavljanje ustreznega hidrira-
nja in prehranjenosti, protibolecinsko
zdravljenje in zdravljenje z zaviralci
protonske ¢rpalke. Pri otrocih se hitre-
je kot pri odraslih bolnikih odlo¢imo za
parenteralno protivirusno zdravljenje z
aciklovirjem v odmerku 5 mg/kg na 8 ur,
¢eprav dokazi o u¢inkovitosti v primeru
imunokompetentnih oseb niso prepri-
¢ljivi, predvsem zaradi pomanjkanja ob-
javljenih raziskav s kontrolno skupino,
ki bi zdravljenje opredelile kot u¢inkovi-
to (5). Do klini¢nega izboljsanja pride v
1-5 dneh (1). Aciklovir se redno predpi-
suje pri imunokomprimitiranih bolnikih
v vseh starostnih skupinah (1,4).

2 Prikaz primera

9-letni decek, ki je bil doslej zdrav, je
bil sprejet v regionalno bolnisnico zaradi
vztrajajocega bruhanja in blago povisane
telesne temperature. Teden dni pred pri-
¢etkom tezav je plaval v ribniku, kjer so
opazili mrtve Zabe.

Ob sprejemu so bili pri de¢ku prisotni
znaki dehidriranosti, trebuh je bil ob pal-
paciji bole¢, akutna kirurska bolezen pa
je bila izklju¢ena. Meningealni znaki so
bili negativni. Laboratorijske preiskave
so pokazale povi$ane vnetne parametre:
visok C-reaktivni protein, blago levkoci-
tozo in metabolno alkalozo ob bruhanju.
Decek od dneva sprejema ni odvajal bla-
ta. V bolnis$nici je bilo uvedeno parente-
ralno rehidriranje, prejemal je antieme-
tike ter inhibitorje protonske crpalke.
Med hospitalizacijo je prejel odmerek
kortikosteroidov. Kljub simptomatske-
mu zdravljenju ni prislo do klini¢nega
izboljsanja stanja. Rentgenogram trebu-
ha je pokazal meteorizem in znake zapr-
tja.

Ob ultrazvo¢nem pregledu so ugo-
tavljali mezenterialni limfadenitis. Po
klizmi je odvajal manjso koli¢ino blata,
ki je bilo primerne konsistence. Zaradi
podatka, da se je otrok udaril v glavo ob
voznji na toboganu med kopanjem dva
dni pred zacetkom tezav, so opravili ra-
¢unalni$ko tomografijo (CT) glave, ki ni
pokazala odstopanj od normale.

Pri decku so tezave z bruhanjem
vztrajale, zato so zaradi nezmoZnosti
hranjenja vstavili nazogastri¢no sondo.
V laboratorijskih preiskavah je pris-
lo do postopnega spontanega upada
C-reaktivnega proteina. Nato so de¢-
ka zaradi novonastalih elektrolitskih
motenj premestili na Klini¢ni oddelek
za gastroenterologijo, hepatologijo in
nutricionistiko Pediatri¢cne klinike v
Ljubljani.
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Slika 1: Spremembe v podrocju distalnega
poziralnika ob endoskopski preiskavi zgornjih
prebavil.

Po sprejemu na oddelek terciarne
ustanove je bruhanje vztrajalo, zato se
decek ni mogel hraniti. Ponovili smo ne-
katere preiskave, vklju¢no z rentgenskim
in ultrazvo¢nim pregledom trebuha, ki
ponovno nista pojasnila deckovih tezav.

Opravili smo EGDS, ki je pokazal
vnetje sluznice poziralnika visoke stop-
nje (Slika 1). V odvzetih biopsijskih vzor-
cih poziralnika smo imunohistokemic-
no dokazali prisotnost HSV tip 1 (Slika
24, Slika 2B). V ¢asu hospitalizacije se je
pojavila na spodnji ustnici sprememba v

A - -
v o TS
g -
. -~
i e (2°% i A
'J.. it -l“‘ - - - ;’ . k: \\J
= T &y L g, ”
F i, s S 2B rayd
o B = o™ A v Py i
. 3 - %
[ - ey -~ B b e s k. ,t‘
,, e‘ R . & ) L ’
3 Ayt St R St U b amg iy
R e - =R
"i.. : | .l _ ‘-_:‘",,.. B ek - i
R a Ak s S iy -
Il.l“;v.;‘-..‘-c"— o : . ; -
: *
& 5 : . = ey N
* 3 . N i
! = neod » p ; .
v gl R e e N Ly gy
PR e “." . Dy Hy, Ny n-f_"
W W P - = il w r
- A .‘;’ ol & ;A > i

Slika 2: Histoloski vzorec
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obliki afte (Slika 3). Po pricetku zdravlje-
nja z aciklovirjem v odmerku 5 mg/kg na
8 ur i.v, ki ga je decek prejemal skupaj
tri dni, se je stanje Ze po nekaj odmerkih
izboljsalo. Prenehal je bruhati, postopo-
ma je pricel uzivati tekocine in hrano.
Aciklovir je prejemal skupaj deset dni.
Naknadno smo prejeli rezultate analize
limfocitnih subpopulacij, ki so bili v me-
jah normale, s ¢imer smo najverjetneje
izklju¢ili imunsko pomanjkljivost.

3 Razpravljanje

Vnetje poziralnika, povzroceno s
HSV, se pri imunokompetentnih otrocih
pojavlja izjemno redko. Najveckrat gre
za primarno okuzbo, redkeje za reaktivi-
ranje latentne okuzbe (2). Najverjetneje
pride do vnetja poziralnika po preno-
su okuzbe s podroc¢ja ustnice ali ustne
sluznice ter Zrela (7). Ve¢inoma gre za
okuzbo, povzroc¢eno s HSV tip 1, redkeje
HSV tip 2 (7).

Med simptomi se pri otrocih pogosto
pojavlja odinofagija, med znaki pa povi-
$ana telesna temperatura (5). Tudi v na-
$em primeru je bila v ospredju odinofa-
gija, decek je bil tudi subfebrilen. Aftaste

Vvzorcih so vecCinoma zajete erozije ali ulceracije s proliferacijo granulacijskega tkiva in
mesanoceli¢no vnetno infiltracijo (A), delno je zajeta sluznica poZiralnika, ki je na povrsiniinfiltirana
znevtrofilnimi granulociti, a je brez jasnih virusnih inkluzij.

Imunohistokemicna reakcija na HSV je fokalno pozitivna v povrsinskih epitelnih celicah (B).

Vnetje poziralnika, povzro¢eno s HSV, pri imunokompetentnem otroku
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Slika 3: Aftaste spremembe na spodniji ustnici.
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spremembe v podrodju ustnic in ustne
sluznice, ki so bile prisotne v nasem pri-
meru, se sicer pojavljajo redko (5). Pred
pojavom simptomov v zgornjih prebavi-
lih so lako prisotni nespecifi¢ni simpto-
mi, kot je slabo pocutje, povisana telesna
temperatura, izguba teka in izguba teles-
ne mase (6).

Ob klini¢ni sliki, ki kaze na vnetje v
podro¢ju poziralnika, je diagnosti¢na
preiskava izbire EGDS, ki predvsem v
srednjem in distalnem delu pokaze ero-
zije, razli¢no velike ulceracije in fibrin-
ske obloge (5). Tudi v na$em primeru
smo ob endoskopskem pregledu pozi-
ralnika ugotavljali spremembe v skladu z
opisom. Zgodaj v poteku vnetja so lahko
prisotne spremembe v obliki vezikul (2).
Za potrditev diagnoze je nujna biopsija
tkiva; vzorec je potrebno odvzeti iz pod-
ro¢ja na robu razjede, kjer je najvec epi-
telnih celic, ki vsebujejo virus (5). Vzorec
se poslje na histopatolosko preiskavo in
virusno kulturo (1), obcutljivost preiska-
ve v primeru, da se dokaze prisotnost
HSV z obema metodama, je 97 % (7).
V zadnjem obdobju prihaja v ospredje
metoda PCR dokazovanja, saj je v pri-
merjavi z virusno kulturo ali encimsko
metodo (EIA =enzyme immunoassay)

bolj obcutljiva in specifi¢cna metoda (8).
Pri decku smo v odvzetih biopsijskih
vzorcih poziralnika imunohistokemi¢no
dokazali prisotnost HSV tip 1. Seroloske
preiskave imajo omejeno vrednost, saj
so pogosto po okuzbi v preteklosti pri-
sotna protitelesa HSV IgG, diagnosti¢na
pa je serokonverzija (5). V nasem pri-
meru smo ugotavljali prisotnost speci-
ficnih protiteles HSV IgG in HSV IgM.
Ponovitve bolezni so pri imunokompe-
tetnih osebah zelo redke (5).

Vnetje poziralnika, povzroceno s
HSV, je samoomejujoca bolezen, opisa-
ni pa so primeri predrtja poziralnika in
obilne krvavitve (9). Do ozdravitve pri-
de v nekaj tednih (6). Ob tem se svetuje
simptomatsko zdravljenje, ki omogoca
primerno hidriranje in obvladovanje
bolecine (2). Zdravljenje z aciklovirjem
v odmerku 5 mg/kg na 8 ur iv, ter po
delnem izbolj$anju prehod na peroral-
no zdravljenje, skupaj deset dni, je bilo
pri imunokomprimitiranih osebah v
preteklih $tudijah dokazano ucinkovito.
Podobnih $tudij za imunokompeten-
tne osebe pa primanjkuje, se pa pred-
videva, da zdravljenje skraj$a trajanje
simptomov in zmanj$a moznost za po-
jav zapletov (1). Do klini¢nega izboljsa-
nja po uvedbi aciklovirja pride v 24-72
urah, simptomi pa popolnoma izzvenijo
v dveh tednih (6). Po uvedbi zdravlje-
nja z aciklovirjem se je deckovo stanje
ze po nekaj odmerkih izrazito izboljsa-
lo. Skupaj je prejemal zdravljenje deset
dni, simptomi pa so postopoma povsem
izzveneli.

V primeru, da se postavi diagnoza pri
imunokompetentni osebi, je potrebno
opraviti osnovne preiskave za izkljucitev
primarne imunske pomanjkljivosti (7),
pri adolescentih pa moramo izkljuciti
okuzbo s HIV (5). Analiza limfocitnih
subpopulacij je bila pri decku normal-
na, s ¢imer smo najverjetneje izkljucili
imunsko pomanjkljivost.
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V zadnjem obdobju se pojavljajo raz-
iskave, ki bi pojasnile morebitne dejavni-
ke tveganja za pojav vnetja poziralnika,
povzrocenega s HSV, pri imunokom-
petentnih osebah. V eni od $tudij so v
skoraj polovici primerov ugotavljali po-
vezavo s prisotnim eozinofilnim ezofagi-
tisom (10). V histoloskem izvidu bioptov
sluznice poziralnika v nasem primeru
niso opisovali prekomerne koncentracije
eozinofilnih granulocitov.

4 Zakljucek

Vnetje poziralnika, povzroceno s
HSV, je pri imunokompetetnih otro-
cih redko stanje, na katerega moramo
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pomisliti pri vztrajajo¢ih simptomih v
zgornjih prebavilih.

Najbolj pomembna diagnosti¢na pre-
iskava ob obravnavi simptomov v po-
drocju poziralnika je EGDS, ki vkljucuje
tudi biopsijo sluznice poziralnika in na-
daljnjo histopatolosko preiskavo in viru-
sno kulturo. Zdravljenje je v vecini pri-
merov podporno, se pa v primeru pojava
v obdobju otrostva hitreje odlo¢imo za
protivirusno zdravljenje z aciklovirjem.
Pomembno je, da pri otroku opravimo
tudi osnovne preiskave za izkljucitev
imunske pomanjkljivosti.

Star$i otroka se strinjajo z objavo
¢lanka.
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