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RESUMO: As infecções agudas, causadas por vírus respiratórios são as mais freqüentes da
humanidade. Os vírus respiratórios comuns vêm sendo, progressivamente, mais implicados como
causa de infecções respiratórias potencialmente graves em pacientes imunodeprimidos. O pre-
sente trabalho faz uma breve revisão dos aspectos clínicoepidemiológicos de infecções respirató-
rias virais, enfatizando sua importância em pacientes com função imune comprometida.
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INTRODUÇÃO

As infecções respiratórias agudas (IRA) são
as doenças infecciosas mais freqüentes em seres hu-
manos e os vírus respiratórios (Tabela I) são os mais
freqüentes agentes etiológicos de IRA(1,2). Esses agen-
tes têm grande variedade antigênica, distribuição uni-
versal e acometem pessoas em todas as faixas etárias,
podendo causar várias síndromes clínicas, com aco-
metimento tanto de trato respiratório superior (IRA
alta), quanto inferior (IRA baixa) (Tabela II)(3;4). Nos
países em desenvolvimento, os tipos de IRA repre-
sentam uma causa importante de morbidade e são uma
das principais causas de mortalidade.  Estima-se que
tais infecções causem, em escala global, mais de qua-
tro milhões de óbitos anuais entre crianças(5).

Apesar de acometerem pessoas de todas as ida-
des, as características clínicas dos tipos de IRA virais
podem diferir conforme a faixa etária(3). Crianças com
menos de dois (02) anos de idade e idosos apresen-

tam IRA baixa com maior freqüência e também
maior mortalidade por IRA relativamente às demais
faixas etárias(3;4). Nessas mesmas faixas etárias, tam-
bém, são mais comuns as infecções bacterianas se-
cundárias, principalmente otite média aguda (OMA),
sinusite e pneumonia(3,4). Pessoas que apresentam
doenças de base, tais como cardiopatias e pneumopa-
tias, também apresentam doenças mais graves, quan-
do infectadas por vírus respiratórios(4).

Imunodeficiências primárias têm sido associa-
das a maior gravidade deIRAs(6,7,8). Pacientes sub-
metidos a tratamento que acarreta imunodepressão,
tais como tratamento antineoplásico e transplantes,
também estão sujeitos a maior gravidade de IRA vi-
ral(9). Os diferentes tipos de IRA, de etiologia viral,
em pacientes com imunodeficiência, têm sido relati-
vamente pouco estudados(9). Como as opções tera-
pêuticas para tratamento antiviral vêm se tornando mais
freqüentes, há renovado interesse em diagnóstico pre-
coce(3;9). Melhores técnicas de diagnóstico virológico

Medicina, Ribeirão Preto, Simpósio: VIROLOGIA MÉDICA II
32: 129-137, abr./jun. 1999 Capítulo I



OAL Cintra & E Arruda

130

e maior interesse na detecção de vírus respiratórios
resultaram em maior atenção a esses agentes e à pes-
quisa do seu papel como causa de IRA em pacientes
com câncer  e transplantados(3;9). O objetivo do pre-
sente artigo é fazer uma breve revisão das infecções
causadas por esses agentes em pacientes imunossu-
primidos, enfocando, principalmente, suas caracterís-
ticas clínicas e epidemiológicas e as possíveis aborda-
gens para sua terapêutica e prevenção.

EPIDEMIOLOGIA DAS INFECÇÕES RESPI-
RATÓRIAS AGUDAS VIRAIS EM PACIEN-
TES COM IMUNODEPRESSÃO

Em climas temperados, a sazonalidade é uma
característica epidemiológica marcante dos vírus res-
piratórios,  especialmente VSR, influenza e rinovírus(2,4).
Já os vírus parainfluenza (PIV) e adenovírus ocorrem
durante todo o ano e causam surtos esporádicos(2).
Apesar de as infecções por coronavírus ocorrerem
mais no inverno, em climas temperados, a sazonalidade
desses agentes não está completamente definida(4).

Whimbley et al.(9), no “M.D. Anderson Cancer
Center” (MDACC) da Universidade do Texas,
Houston - Texas - EUA, observaram que os padrões
de sazonalidade dos vírus respiratórios, em geral, se
mantêm em pacientes adultos imunodeprimidos por

câncer. Em três (03) anos de observação, esses auto-
res isolaram vírus respiratórios em 27,1% dos pacien-
tes que apresentavam quadros respiratórios agudos,
utilizando lavados nasais e "swabs" de orofaringe.
Dentre os agentes isolados, o VSR foi o mais fre-
qüente (31%), seguido de perto por picornavírus (28%,
sendo 90% deles rinovírus) e, com menor freqüência,
os vírus influenza (18%), parainfluenza (15%) e
adenovírus (8%).

Tabela I - Vírus respiratórios humanos comuns

Vírus Família Gênero Tipos Ácido nucléico Doença respiratória

VSR* Paramyxoviridae Pneumovirus 2 subgrupos
(A e B)

RNA (-) IVAS**;bronquiolite;
pneumonia

Parainfluenza Paramyxoviridae Paramyxovirus
(tipos 1 e 3)
Rubulavirus
(tipos 2 e 4)

4 (1, 2, 3 e 4) RNA (-) IVAS; crupe;
pneumonia;
bronquiolite

Influenza Orthomyxoviridae Influenzavirus 3 (A, B e C) com
muitos subtipos

RNA (-)
segmentado

IVAS; síndrome de
influenza; pneumonia;
crupe

Adenovírus Adenoviridae Mastadenovirus > 45 DNA IVAS; faringite;
pneumonia;
conjuntivite

Rinovírus Picornaviridae Rhinovirus > 100 RNA (+) IVAS

Coronavírus Coronaviridae Coronavirus 2 (I e II) RNA (+) IVAS

   ∗VSR: vírus sincicial respiratório.

 **IVAS: Infecção das vias aéreas superiores.

     Adaptado de McIntosh, K 10.

Adaptado de Couch, RB et al. (3)

Tabela II - Importância das infecções respiratórias
agudas por vírus

Infecções mais comuns em seres humanos

Causas importantes de morbidade, inclusive de doen-
ças graves, hospitalizações e óbitos, principalmente em
crianças pequenas, idosos e pacientes com imunode-
pressão

Principais fatores predisponentes para otite média
aguda, sinusite e pneumonia bacteriana

Uma das principais causas de insuficiência respiratória
aguda em pessoas com doenças pulmonares (asma,
doença pulmonar crônica) e cardíacas (cardiopatias
congênitas, insuficiência cardíaca)

Causas importantes de falta ao trabalho e à escola
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Arola el al.(11) avaliaram a ocorrência de vírus
respiratórios em crianças com febre durante tratamento
para câncer, utilizando os métodos de isolamento vi-
ral, detecção direta de antígenos e sorologia, em um
período de dezessete (17) meses. Eles foram capa-
zes de identificar um agente viral em 37% dos casos,
sendo o rinovírus o agente mais freqüente (17%), se-
guido pelo VSR (8%).

Bowden(12) examinou, retrospectivamente, a fre-
qüência de vírus respiratórios em pacientes submeti-
dos a transplante de medula óssea (TMO) durante
oito (08) anos, no Fred Hutchinson Cancer Research
Center (FHCRC) de Seattle, Washington - EUA.
Dentre os vírus isolados, VSR foi o mais freqüente
(35%), seguido por vírus parainfluenza (30%), rinovírus
(25%) e influenza (11%).

Em pacientes submetidos a transplantes de ór-
gãos(13), VSR, parainfluenza, influenza e adenovírus
também são os agentes encontrados com maior fre-
qüência. A maior incidência de infecção por tais agen-
tes foi observada em pacientes submetidos a trans-
plante de pulmão, com freqüência de até 21%.

Quanto aos pacientes infectados pelo vírus da
imunodeficiência humana (HIV), apesar de gravemen-
te imunossuprimidos, eles não apresentam maior fre-
qüência nem maior gravidade de infecções por vírus
respiratórios(10;14). Há casos relatados de formas gra-
ves de infecção por vírus influenza(15), adenovírus(16)

e VSR(17) nesses pacientes, porém, dois estudos so-
bre VSR, em crianças infectadas pelo HIV, não de-

monstraram nelas maior gravidade de infecções por
VSR(18,19). No entanto, ainda é muito pequeno o nú-
mero de estudos longitudinais, abordando outros vírus
respiratórios em pacientes com infecção por HIV e
não é sabido se há maior freqüência de IRA nesses
pacientes(13).

A Tabela III resume os principais resultados dos
levantamentos de IRAs virais em dois grandes cen-
tros de tratamento de câncer nos Estados Unidos e do
Grupo Europeu para TMO, que congrega diversas ins-
tituições na Europa.

VÍRUS SINCICIAL RESPIRATÓRIO (VSR)

O VSR é o principal agente de IRA baixa em
crianças menores de um (01) ano de idade e é a causa
mais freqüente de bronquiolite. Em crianças interna-
das por um quadro de IRA viral, o VSR foi o agente
encontrado com maior freqüência(4).

O VSR também foi o vírus respiratório isolado com
maior freqüência em pacientes com leucemia (18%)(20)

e submetidos a TMO (35%)(21). Nesses pacientes, o
VSR apresentou características peculiares, descritas
a seguir, conforme os estudos realizados no “M.D.
Anderson Cancer Center” (MDACC)(9,20,21) e “Fred
Hutchinson Cancer Research Center” (FHRCC)(12).

Transplante de Medula Óssea (TMO). O
VSR causou IRA nesses pacientes, especialmente du-
rante o seu período epidêmico na comunidade.  O qua-
dro clínico é semelhante ao observado em crianças

MDACC: M.D. Anderson Cancer Center; FHCRC: Fred Hutchinson Cancer Research Center; EGBMT: European Group for Blood
and Marrow Transplantation.
TMO: transplante de medula óssea
* Número (%) de pacientes com infecção pelos vírus e documentada.

Tabela III - Vírus respiratórios detectados em casos de IRA entre pacientes adultos com câncer

Vírus
MDACC

leucemia + TMO(9)                       TMO(21) FHCRC(12) TMO EGBMT(22) TMO

VSR 56 (31)* 33 (51) 44  (34) 8 (20)

Vírus parainfluenza
1
2
3

Não tipado

28 (15)
-
-
-
-

6 (9)
-
-
-
-

38  (30)
18

4
16

-

8 (20)
-

2
5
1

Picornavírus 52  (28) 10 (15) 31 (24) -

Vírus Influenza
A
B

33  (18)
-
-

12 (19)
-
-

14 (12)
12

2

15 (40)
10

5

Adenovírus 14  (8) 4 (6) - 8  (20)

TOTAL 183  (100) 65  (100) 127  (100) 39  (100)



OAL Cintra & E Arruda

132

imunocompetentes, começando com uma infecção das
vias aéreas superiores (IVAS) e evoluindo para aco-
metimento do trato respiratório inferior. A freqüência
de evolução para pneumonia foi maior nos pacientes
pré-transplante, no entanto, a mortalidade foi seme-
lhante nos pacientes pré e pós-transplante. O risco de
pneumonia também foi associado ao tempo após o
transplante, tendo sido mais freqüente naqueles com
tempo inferior a um (01) mês pós-transplante. O uso
de ribavirina por aerossol pareceu ser benéfico, quan-
do utilizado antes do início da pneumonia. Já a
ribavirina endovenosa não foi eficaz no tratamento de
pneumonia por VSR(23).

Em dez (10) casos autopsiados, de pacientes
que morreram por pneumonia por VSR, característi-
cas histopatológicas e imunoistoquímicas confirmaram
o diagnóstico de infecção invasiva por VSR em todos
os casos, e, em apenas três (03) pacientes, outro agen-
te infeccioso foi concomitantemente detectado.

Leucemia. A epidemiologia e o quadro clínico
de infecção por VSR, em pacientes com leucemia, têm
os mesmos padrões clínicos descritos para os pacien-
tes submetidos a TMO. A freqüência de progressão de
IVAS para pneumonia foi consideravelmente alta nos
pacientes com mielossupressão (contagem de neutró-
filos ≤ 500 células/ml), nos quais aconteceu em 15/21
(71%), contra 2/10 (20%) daqueles sem mielossupres-
são. Da mesma forma, a mortalidade foi maior nos
primeiros, com 53% de óbitos, contra nenhum óbito
nos pacientes sem mielossupressão. A terapêutica pre-
coce com ribavirina por aerossol, associada a imuno-
globulina endovenosa não específica para o VSR, foi
eficaz em oito (08) pacientes, quando iniciada antes
do quadro de insuficiência respiratória estar instalado.
Em contrapartida, 89% dos pacientes foram a óbito,
quando esta terapêutica foi iniciada tardiamente.

No estudo de Arola et al.(11) entre crianças
em tratamento para câncer, o VSR foi encontrado
em 6/75 (8%) dos episódios de doença febril, e 4/6
(67%) das infecções aconteceram em crianças não
leucopênicas.

Pacientes infectados pelo HIV. Em crianças
infectadas pelo HIV, dois estudos avaliaram a infec-
ção pelo VSR.  Chandwani et al.(18), acompanharam
dez (10) crianças infectadas por HIV e observaram
menor freqüência de casos de bronquiolite, mas cons-
tataram um tempo prolongado de excreção viral em
três (03) pacientes, que eliminaram o vírus por trinta
(30) a noventa (90) dias. King Jr. et al.(19) acompanha-
ram um grupo de crianças infectadas pelo HIV, com-
parando-as com um grupo de crianças não infectadas

por HIV. Estes autores observaram dados semelhan-
tes aos de Chandwani,  porém houve tendência para
maior freqüência de infecção por VSR nas crianças
infectadas por HIV.

Quanto ao diagnóstico do VSR, Englund et al.(24)

compararam um teste para detecção rápida do antígeno
de VSR por EIA (Directigen – Becton & Dickson)
com o isolamento do vírus, em adultos imunodeprimidos
com quadro de IRA e em crianças imunocompeten-
tes com IRA. Os autores observaram que a detecção
de VSR por este método, no lavado nasal de pacien-
tes adultos, é mais difícil, provavelmente devido a bai-
xos títulos de vírus nas secreções de adultos, quando
comparados àqueles encontrados em crianças. Já, nas
amostras de lavado broncoalveolar e secreção traqueal,
a detecção do VSR pelo teste rápido foi mais sensí-
vel, semelhante aos resultados observados na detec-
ção deste agente em lavado nasal de crianças imuno-
competentes.

A prevenção de infecção por VSR, com a utili-
zação de imunoglobulina hiperimune (“RSV-IGIV –
Respigam - Medimmune, Inc.) tem sido eficaz em
crianças de alto risco(25), porém esta abordagem não
foi sistematicamente testada em adultos. O uso da imu-
noglobulina anti-VSR deve ser feito durante o período
de pico sazonal do vírus(25). Nos países de clima tem-
perado, esta profilaxia tem sido utilizada com aplica-
ções mensais, durante cinco (05) meses, compreen-
dendo o período do final do outono, inverno e início da
primavera (novembro a março). Atualmente, também
está disponível um anticorpo monoclonal humanizado
(“Palivizumab – Synagis – Abbott, Laboratories”)(26)

que apresenta vantagens em relação à imunoglobuli-
na anti-VSR, pois não é hemoderivado, e a via de apli-
cação é intramuscular e com pequeno volume. Este
produto foi eficaz na prevenção de hospitalização, em
crianças prematuras, quando utilizado em cinco (05)
doses durante o período epidêmico em estudo, que en-
volveu vários centros em países desenvolvidos(26).
Uma vacina para VSR ainda não é disponível para
uso clínico, porém várias alternativas, em diferentes
fases de desenvolvimento, estão sendo testadas27.

O ribavirin em aerossol foi eficaz para prevenir
a evolução para IRA baixa, quando utilizado, preco-
cemente, nos quadros de IVAS por VSR(9;27). No en-
tanto, a ribavirina em aerossol ou endovenosa não foi
útil no tratamento da pneumonia por VSR, principal-
mente após a instalação de insuficiência respirató-
ria(9;23). Para esses casos, talvez, possa haver algum
benefício na associação de ribavirina em aerossol com
o uso de imunoglobulina endovenosa(27).
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VÍRUS PARAINFLUENZA

Os vírus parainfluenza estão entre os principais
agentes de IRA baixa em crianças. O vírus parainflu-
enza 1 é o agente mais freqüente de crupe e o vírus
parainfluenza 3 pode estar presente em quadros de
pneumonia e bronquiolite(4).

Wendt et al.(28) estudaram a ocorrência dos ví-
rus parainfluenza em pacientes submetidos a TMO que
apresentavam quadro de IRA ou apenas febre. Em
um mil duzentos e cinqüenta e três (1253) pacientes,
encontraram o vírus parainfluenza por isolamento em
27 (2,2%). Destes, 19 (70%) apresentaram sintomas
de IRA baixa, sendo que 6/19 (32%) desenvolveram
insuficiência respiratória e evoluíram para óbito.

No estudo de Lewis et al.29 no MDACC,
61/1173 (5,2%) dos pacientes pós TMO apresenta-
ram infecção por vírus parainfluenza. A freqüência
de infecção foi maior em pacientes com transplante
alogênico (8,8%) em comparação àqueles com trans-
plante autólogo (3,4%).  Dos casos de infecção por
vírus parainfluenza, 36 (59%) adquiriram a infecção
no hospital.  Um quadro clínico de IVAS foi observa-
do em 34/61(56%) casos. Os 27 (44%) pacientes res-
tantes desenvolveram pneumonia e 10/27 (37%) des-
tes evoluíram para óbito, que, em nove (09) dos dez
(10) pacientes, ocorreu no período de até cem (100)
dias após o transplante. Dos pacientes com pneumo-
nia, 85% apresentaram sintomas prévios de IVAS. Em
sete (07) casos submetidos a exame anatomopatológico
(uma (01) biópsia pulmonar e seis (06) autópsias), o
exame histopatológico revelou achados compatíveis
com doença invasiva por vírus parainfluenza em 6/7
(86%) casos. Outros agentes infecciosos, além de ví-
rus parainfluenza, foram também detectados em sete
(07) dos dez (10) pacientes que evoluíram para óbito.

Entre pacientes com leucemia, 6/9 (66%), to-
dos com mielossupressão, tiveram pneumonia após
infecção por vírus parainfluenza. Destes, cinco (05)
(80%) foram precedidos por IVAS e a mortalidade
observada foi de 66%(9).

Em pacientes infectados por HIV, foram rela-
tados casos de infecção respiratória grave, nos quais
o vírus parainfluenza 3 foi isolado (30). Porém, outros
agentes etiológicos também foram identificados, difi-
cultando a implicação do vírus parainfluenza como
causa(30). Nos pacientes, em que somente o vírus pa-
rainfluenza foi isolado, a evolução foi, geralmente, de
menor gravidade(10,14). Tempo prolongado de excre-
ção viral também foi relatado em casos de infecções
por vírus parainfluenza(14).

Não há drogas antivirais de eficácia comprovada

para tratar infecções por vírus parainfluenza(27). O uso
de ribavirina em aerossol parece beneficiar alguns paci-
entes, porém outros melhoram sem terapêutica(9,27).
Há uma vacina disponível contra o PIV 3, porém esta
ainda não foi testada em adultos de alto risco(27).

VÍRUS INFLUENZA

A gripe, doença causada pelo vírus influenza, é
considerada uma das doenças respiratórias mais im-
portantes da humanidade (2).  Este vírus apresenta sur-
tos anuais de infecção, com rápida disseminação e
acometimento de um grande número de pessoas (31).
Está associado a excesso de mortalidade, principal-
mente em idosos e pacientes com doenças cardior-
respiratórias(31).

Na revisão de Yousuf et al.(32), do MDACC, o
vírus influenza foi encontrado em 10-30% dos pacien-
tes com leucemia pós-TMO, que apresentavam do-
ença respiratória aguda. Da mesma forma que o VSR,
o vírus influenza ocorreu com sazonalidade semelhante
à observada nas infecções da comunidade. Nesses
pacientes, o curso clínico da infecção por vírus influenza
foi semelhante ao observado em indivíduos imunocom-
petentes, iniciando-se com febre, tosse e sibilância.
Observou-se complicação com pneumonia, em 75%
dos casos, e a mortalidade associada foi de 40%. Ob-
servou-se uma tendência maior para complicações nos
pacientes que haviam recebido quimioterapia mais re-
centemente e naqueles mais mielossuprimidos.

Em oito (08) (80%) de dez (10) casos autopsi-
ados, em outro estudo de Whimbley et al.(9) os acha-
dos histológicos pulmonares foram compatíveis com
pneumonia viral, porém em 3/8 (38%) foram encon-
trados outros patógenos.

Tratamento precoce com amantadina/rimanta-
dina pode ser benéfico no tratamento de infecções por
vírus influenza A, se iniciado precocemente, antes da
instalação de insuficiência respiratória(33). No entanto,
há descrição de isolamento de vírus influenza resis-
tentes a amantadina de pacientes com leucemia e de
pacientes infectados pelo HIV(34). Inibidores da neu-
raminidase são eficazes no tratamento de infecção por
vírus influenza, tanto A quanto B, e seu uso pode ser útil
em pacientes imunossuprimidos(35). A ribavirina em
aerossol não tem sido eficaz no tratamento dessas in-
fecções(33). A utilização da ribavirina endovenosa é
ainda investigavél(33). Abordagens terapêuticas mais
eficazes para o tratamento de infecções por vírus in-
fluenza em pacientes imunodeprimidos ainda são ne-
cessárias, e uma delas pode vir a ser associação de dro-
gas antivirais, incluindo inibidores de neuraminidase (33).
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Em adultos infectados por HIV com infecção
respiratória, foi observada maior mortalidade por pneu-
monia, no entanto, não foi possível confirmar associa-
ção causal com o vírus influenza(36). Em outro estudo(15),
de apenas seis (06) casos, apesar de associar o vírus
influenza com casos de IRA baixa, não foi observada
maior mortalidade, mas foi registrado curso mais pro-
longado de doença, que poderia, também, estar asso-
ciado a maior tempo de excreção prolongada do agen-
te viral, como no caso relatado por Evans et al.(37).

O Centers for Disease Control and Prevention
(CDC), Atlanta – Georgia – EUA, recomenda a vaci-
nação anual e/ou quimioprofilaxia para a prevenção
de infecção por vírus influenza para os pacientes com
imunodepressão(38). No entanto, vacinação contra in-
fluenza não tem sido muito adotada nos centros para
tratamento de câncer em virtude de acreditar-se que
estes pacientes não são capazes de montar uma res-
posta imune protetora após a vacinação (9,39).  Esque-
mas especiais de vacinação com mais de uma dose
podem ser utilizados, e pacientes devem, preferenci-
almente, ser vacinados antes de receberem quimiote-
rapia(33). Em pacientes infectados por HIV, a vacina-
ção contra influenza pode ser eficaz na prevenção
deste agente(38,40).

RINOVÍRUS

Os rinovírus humanos (> 100 tipos) são os agen-
tes mais freqüentes de IRA, estimando-se a ocorrên-
cia de uma infecção por pessoa, por ano, nos países
de clima temperado(41). Naqueles países, a incidência
de rinovírus apresenta pico no outono. No estudo do
MDACC(9), picornavírus foram isolados de pacientes
com câncer, durante todo o ano, porém com aumento
de incidência nos meses de outono e inverno. Os auto-
res encontraram um picornavírus em 28% das amos-
tras positivas para vírus, em um período de três (03)
anos, sendo que 90% deles eram rinovírus. Desde 1991,
o mesmo centro de tratamento de câncer documentou
aproximadamente cento e trinta (130) episódios de in-
fecção por picornavírus, em adultos com leucemia ou
submetidos a TMO, sendo 90% destes causados por
rinovírus. Na maioria dos pacientes, o quadro clínico
foi limitado a IVAS ou complicado por pneumonia bac-
teriana e/ou fúngica. No entanto, alguns casos apre-
sentaram quadro clínico compatível com pneumonia
viral e evoluíram para óbito por pneumonia intersticial.

Arola et al. (11) encontraram rinovírus em 13/75
(17%) episódios febris em crianças submetidas a tra-
tamento para câncer.  Esses autores não observaram

diferenças de ocorrência deste agente entre pacien-
tes leucopênicos ou não. Todos os casos apresenta-
ram IVAS com evolução clínica satisfatória.

Em pacientes infectados pelo HIV, não há rela-
tos de associação dos rinovírus com IRA não compli-
cada, bem como não foi estudada a duração da ex-
creção deste vírus nas secreções respiratórias(14).

ADENOVÍRUS

Dentre os vírus respiratórios, os adenovírus têm
sido associados a doença de maior gravidade em pa-
cientes imunodeprimidos(42,43). Podem causar quadros
de infecção disseminada, cistite hemorrágica, hepati-
te, encefalite e IRA(43). Adenovírus podem  permane-
cer latentes e, portanto, sua detecção pode dever-se a
infecção ou reativação (3).

Shields et al.(44), numa revisão dos pacientes do
FHCRC, no período de 1976 à 1982, relataram
adenovírus em 51/1051 pacientes submetidos a TMO.
Doença invasiva foi confirmada por biópsia ou autóp-
sia em 10/51 (19,6%) pacientes. O vírus foi isolado do
pulmão em dez (10) pacientes e quatro (04) evoluíram
para óbito por pneumonia. Além destes, cinco (05)
tiveram isolamento de adenovírus do tecido renal e
apresentaram sinais de alteração da função renal, do
mesmo modo que pacientes com adenovírus isolados
do tecido hepático apresentaram quadro de hepatite.
A fonte mais provável da infecção foi a reativação de
adenovírus latente. O único fator de risco identificado
foi a presença de reação enxerto versus hospedeiro.

Do mesmo modo, Flomberg et al.(45)  isolararam
adenovírus em quarenta e dois (42) de duzentos e um
(201) (20,9%) pacientes após TMO. Foi observada
maior incidência em crianças, que também apresen-
taram início mais precoce da infecção (média trinta
(30) dias pós TMO). Esses autores também identifi-
caram fatores de risco para doença disseminada, tais
como a presença de reação enxerto versus hospedei-
ro e o isolamento de adenovírus de múltiplos sítios.

No MDACC(9), entre 1991 a 1995, vinte e oito
(28) pacientes pós TMO apresentaram cultura de la-
vado nasal positiva para adenovírus. Destes, 15 (54%)
sobreviveram, sendo dez (10) com IVAS e cinco (05)
com pneumonia, e treze (13) (46%) evoluíram para
óbito, dos quais sete (07) com pneumonia e seis (06)
com doença disseminada. Diferentemente dos outros
agentes citados, a maioria dos casos de pneumonia
não foi precidida por IVAS. Os fatores de risco para
doença grave também foram o isolamento de adeno-
vírus de múltiplos sítios e presença da reação enxerto
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versus hospedeiro. O uso de ribavirina e imunoglobu-
lina não foi eficaz no tratamento de pacientes com
pneumonia, porém, exceto por um caso tratado com
ribavirina endovenosa, sua utilização foi tardia.

CORONAVÍRUS

Os coronavírus são causa comum de IVAS na
comunidade(4), no entanto, as dificuldades em isolar
esses agentes em amostras clínicas, tornam seu diag-
nóstico complicado(3).  O método de RT-PCR tem pos-
sibilitado melhor avaliação da importância desses agen-
tes na comunidade (46), porém, os coronavírus não têm
sido sistematicamente investigados em IRAs em paci-
entes com imunodepressão(9).

COMENTÁRIOS E CONCLUSÕES

Como foi resumido nesta revisão, paci-
entes com função imune comprometida parecem ser
suscetíveis aos mesmos vírus respiratórios que aco-
metem a população em geral. No entanto, a imunode-
pressão é potencialmente capaz de criar condições
para o surgimento de complicações de quadros clíni-
cos que, normalmente, são leves, em indivíduos imu-
nocompetentes.

O VSR parece ser o principal agente de IRA
baixa em pacientes com câncer e nos submetidos a
TMO, e a mortalidade associada a esse vírus pode
ser elevada nesses pacientes.  Ainda não há terapêu-
tica uniformemente eficaz para VSR, porém, a pre-
venção de quadros graves, pelo uso precoce de riba-
virina em aerossol, pode ser eficaz. Desta forma, o
diagnóstico precoce deste agente é importante.

Os vírus parainfluenza foram encontrados com
menor freqüência, porém, também, têm sido associa-
dos a alta mortalidade em imunossuprimidos. A pre-
sença freqüente de outros agentes infecciosos, no
mesmo paciente, dificulta a associação desses agen-
tes com quadros clínicos de maior gravidade.  A efi-
cácia da terapêutica com ribavirina ainda não foi de-
monstrada e a prevenção com vacina não foi testada
nesses pacientes.

O vírus influenza tem sido relatado com fre-
qüência em pacientes com câncer e em infectados
pelo HIV. A mortalidade causada por influenza nos
pacientes com neoplasia e nos submetidos a TMO pode
ser elevada, fato que não tem sido comprovado em
pessoas infectadas pelo HIV. A prevenção com vaci-
na, em esquemas especiais, ou com quimioprofilaxia
pode ser benéfica nesses pacientes. O tratamento de

infecções por  vírus influenza deve ser precoce, pode
ser feito com amantadina, rimantadina ou inbidores da
neuraminidase, porém, há cepas virais resistentes.
Terapêutica com associação de drogas parece ser uma
opção para tratamento destas infecções em pacientes
imunossuprimidos, reduzindo chances de emergência
de vírus resistentes.

Adenovírus tem sido o agente viral, associado
a doença disseminada, mais grave, em pacientes imu-
nossuprimidos, principalmente por reativação de vírus
endógeno. Em crianças, porém, a infecção primária
pode ser mais freqüente do que a reativação da latência.
Apesar das tentativas com o uso de ribavirina, não há
tratamento eficaz.

Os rinovírus e coronavírus ainda não mostra-
ram muito claramente sua participação em pacientes
imunossuprimidos.  O rinovírus pode ser, principalmen-
te, um fator predisponente para IRA baixa, causada
por outros agentes; no entanto, há casos de infecção
por rinovírus que desenvolveram pneumonia intersti-
cial sem que nenhum outro agente tivesse sido  isola-
do. Ainda não se dispõe de terapêutica eficaz para
esses vírus. A prevenção do rinovírus com o uso de
interferon nasal pode ser eficaz, porém os efeitos
colaterais dificultam sua utilização(47). O tratamento
de picornavírus com agentes ligantes de capsídeo
(pleconaril) é uma nova perspectiva para o tratamen-
to destes vírus (48).

Em Ribeirão Preto, vem sendo realizado o di-
agnóstico sistemático dos vírus respiratórios por imu-
nofluorescência indireta e, mais recentemente, por
técnicas de PCR. Tais métodos têm permitido identi-
ficar infecções respiratórias virais em crianças infec-
tadas pelo HIV e analisar suas características clíni-
cas(49). Nos pacientes HIV positivos, não foram ob-
servadas diferenças clínicas nas infecções pelo VSR,
quando comparados a uma população de crianças não
infectadas pelo HIV (50).

Com base no exposto e conhecendo-se a sazo-
nalidade dos vírus respiratórios, como é o exemplo do
VSR em Ribeirão Preto (51), é possível propor estraté-
gias que visem minimizar o impacto de IRA entre pa-
cientes imunossuprimidos, tais como o uso de imuno-
globulina para a prevenção do VSR. A disponibilidade
de meios diagnósticos rápidos e sensíveis, como a
PCR, deve estimular a busca de etiologias virais nas
pneumonias de pacientes com função imune compro-
metida.  Além disso, o diagnóstico rápido dos agentes
virais, em pacientes hospitalizados, pode reduzir as
chances de infecção nosocomial através de medidas
preventivas adequadas(52).
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