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EPIDEMIOLOGIAY FACTORES DE RIESGO

La Mononucleosis Infecciosa (MI) es un sindrome causado por Virus del Epstein Barr (EBV), frecuente en
nifos y adolescentes, cuya prevalencia incrementa con la edad. La infeccion primaria en su mayoria es
asintomatica o con sintomas leves en la infancia.
Se transmite por contacto oral por medio de la saliva: manos o juguetes (fémites) y besos en la etapa de
adolescencia es mayor en infeccion reciente. La infectividad del EBV en saliva permanece por lo menos 6
meses posterior a MI aguda debido a la excrecion alta de carga viral de DNA, disminuye en forma
intermitente en el transcurso de la vida.
La MI, es mas frecuente en individuos en la segunda década de la vida: adolescentes, que han vivido en
mejores condiciones sanitarias, considerando como factor asociado el estatus socioeconémico bajo.
El médico de primer contacto debe tomar en cuenta:

® poblacion de mayor riesgo para la Ml endémica: grupos confinados de adolescentes y adultos

jovenes como en instituciones educativas.

® Es frecuente el estado de portador asintomatico independientemente del género.

® Generalmente es necesario el contacto personal estrecho, que involucre el intercambio de saliva o
secreciones orofaringeas para la transmision del EBV.
La infeccion se contrae en los comienzos de la vida, particularmente en grupos socioeconémicos bajos, por lo
que de acuerdo a las caracteristicas de nuestra poblacion habra que considerar pacientes seropositivos en
edades tempranas y pacientes con Ml en la adolescencia con menor frecuencia

MANIFESTACIONES CLiNICAS

La MI es un sindrome clinico caracterizado por la triada de fiebre, linfadenopatia y datos clinicos de
faringitis. La triada de signos y sintomas se observa en el 98% de los casos de MI. Con una frecuencia de
signos y sintomas en MI: Fiebre 63-100%, Linfadenopatia 93-100% vy datos clinicos de faringitis en 69-
91%. La gran mayoria de infecciones primarias por el EBV, adquiridas en los primeros afos de vida tienen un

curso subclinico 6 atipico. Sin embargo, en los casos de Ml en < de 10 afios de edad sintomaticos, se ha
observado que ademas de la triada, los pacientes presentan esplenomegalia entre el 50% -75% vy
hepatomegalia en 72-87.5%. Con predominio de esplenomegalia en adolescentes y adultos. La
linfadenopatia observada, en la mayoria de casos, involucra las cadenas cervicales posteriores. Considerar en
los nifos < de 10 anos de edad con la triada y sospecha de MI, pueden presentar visceromegalias
esplenomegalia entre el 50% -75% y hepatomegalia en 72-87.5%. Ninguno de los signos y sintomas por si
solo es lo suficientemente sensible y especifico para el diagnéstico clinico de MI.

Dentro de los signos y sintomas evaluados en pacientes con MI, aquellos con mayor sensibilidad son: fatiga
(93%) vy adenopatia cervical (87 %). Los signos con mayor especificidad, en orden decreciente, son:
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esplenomegalia (99%), petequias en paladar (95%), adenopatia axilar (91%), adenopatia cervical posterior
(87%), temperatura corporal = 37.5°C (84%) y adenopatia inguinal. El médico de primer contacto debe
sospechar M| en adolescentes y adultos jovenes, particularmente en grupos socioeconémicos bajos ante la
triada de fiebre, linfadenopatia y datos clinicos de faringitis.

Si se integra la triada sindromatica, lo siguiente es proceder a una exploracion dirigida a la busqueda de
signos altamente especificos tales como esplenomegalia o hepatomegalia en pacientes < a 10 aios,
adenopatia axilar, adenopatia inguinal y petequias en el paladar.

Dado que manifestaciones tales como dolor abdominal y dificultad respiratoria en pacientes con MI son
infrecuentes, considerarlos signos de alarma que orientan a complicaciones esplénicas o respiratorias. De
acuerdo a la presentacion de las complicaciones sospechar de alteraciones hematologicas y hepaticas.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El 50 al 80% de la faringitis infecciosa es de etiologia viral, incluyendo Influenza, herpes virus simple y
adicionalmente entre el 1 al 10% de los casos por EBV.

Ante la sospecha de faringitis estreptocdcica y datos clinicos indistinguible de MI, razonar con base al dolor
faringeo y grupo de edad, prevalencia local y estacion para la identificacion de grupos de riesgo para la
faringitis estreptococica. El diagnostico se sospecha ante datos epidemioldgicos y exclusion de otras
etiologias infecciosas mas frecuentes con base a signos ¢ sintomas excluyentes que orienten a otras
etiologias, como los sintomas virales clasicos: hiperemia conjuntival, disfonia, tlceras faringeas, diarrea y
adenopatia cervical anterior (local)

Consistentemente la guia ICSI recomienda reevaluacion en los pacientes en tratamiento para faringitis por
estreptococo beta hemolitico sin mejoria a las 72hs con busqueda de: complicaciones locales bacterianas,
ante ausencia de estas se debe considerar la realizacion de pruebas de escrutinio para Ml considerando la
posibilidad de negatividad por el tiempo de evolucion.

El médico de primer contacto debe reconocer como grupo de mayor riesgo a los adolescentes o adultos
jovenes con triada clasica para realizar el diagnostico clinico de M, por exclusion de otras etiologias virales y
bacterianas. Aproximadamente el 5% a 10% de los casos de aparente MI son EBV-negativo. El diagndstico
diferencial con el sindromes de Ml incluye:

® infeccién primaria por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH),
infeccién por virus herpes 6 (HHV-6)

infeccion por citomegalovirus

infeccion por Toxoplasma gondii

Infeccion por Adenovirus

hepatitis viral

Ante la sospecha de embarazo con Ml valorar la realizacion de serologia para EBV, CMV e HIV.

Los pacientes con cuadro clinico de MI, con fiebre elevada, alteracion en biometria hematica: leucocitosis 6
leucopenia con plaquetopenia de moderada a severa o hallazgos de anemia hemolitica sospechar el
diagnostico de leucemia

Las enfermedades malignas siempre deben de ser consideradas dentro del diagndstico diferencial de
linfadenopatia en presencia de: ganglio linfatico con aumento de tamano que no responde al antiinflamatorio
y/o antibidtico (falla terapéutica) o en el caso de evolucién térpida por aumento de tamafio o con
manifestaciones de enfermedad sistémica.
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PRUEBAS DIAGNOSTICAS

Los tres criterios clasicos de laboratorio para la confirmacion de Ml son: linfocitosis, presencia de linfocitos
atipicos en ( 10%) vy prueba serolégica positiva para EBV. En un paciente con datos clinicos sugestivos de
MlI, la presencia de mayor porcentaje de linfocitos atipicos incrementa la probabilidad de infeccion por EBV.
Sin embargo cuando se asocia linfocitosis > 50% con la presencia de > 10% de linfocitos atipicos la
sensibilidad es de 61% con especificidad (95%) para el diagnéstico de infeccién por este virus. Se reporta
entre el 40 a 70% de los individuos con MI presentan cifras de leucocitos entre 10 y 20 mil/mm3, la cual
puede incrementarse hasta 25 mil células/mm3 en las segunda semana de la enfermedad, siendo un
fendmeno comin en pacientes menores de 2 anos. En los pacientes con MI, la linfocitosis se presenta
aproximadamente entre 80-90% de los pacientes y es comin encontrarla 50% vy los linfocitos atipicos
10% en el reporte de la Biometria hematica, incrementandose incluso dicho porcentaje en la segunda y
tercera semana de la enfermedad, con duracién en algunos casos hasta 6 semanas. Otras alteraciones que
pueden encontrarse en la BH son trombocitopenia en 25-50% de los pacientes.

En una cohorte se evalud el indice linfocitos totales/leucocitos totales y se reporté > a 0.35, con una
sensibilidad del 84% vy una especificidad del 72 % para el diagnéstico de MI. En paciente con sospecha
clinica de MI, debe solicitarse BH completa, con determinacion de linfocitos atipicos y busqueda de
linfocitosis para el incremento de probabilidad de MI, asi como el calculo del indice Linfocitos
totales/leucocitos totales.

La reaccion denominada de Paul-Bunnell es una determinacion cuantitativas la cual tienen una sensibilidad
del 85% vy especificidad del 100%. Las pruebas cualitativas rapidas (Monospot y Monotest) presentan una
sensibilidad ligeramente menor. Dependiendo de la técnica de dilucion, titulos mayores de 1:40 o 1:28 se
consideran como positivos, sin embargo solo el 10-30% de los nifios < de 2 anos desarrollan anticuerpos
heterdfilos durante la primoinfeccion y 50-75% de los nifios de 2-4 afios desarrollan anticuerpos heterdfilos
durante la primoinfeccion.

En paciente con sospecha clinica de MI con BH con linfocitosis y linfocitos atipicos solicitar prueba
serologica para EBV. Es necesario considerar que debido a la variabilidad de presencia de anticuerpos
heteréfilos (pruebas cualitativas rapidas: Monospot y Monotest) en los nifios < de 4 afios un resultado
negativo no descarta MI.

En adultos o ninos > de 10 anos, con datos clinicos sugestivos y laboratorio compatibles con MI: BH con
linfocitos >50%, 10 % de linfocitos atipicos, debe realizarse una determinacion de anticuerpos heterofilos
(cuantitativa o cualitativa rapida: Monospot o Monotest). En caso de ser positiva se establece el
diagnostico de MI por EBV y no se requieren otra prueba diagnostica. En caso de resultar negativa debera
realizarse busqueda de anticuerpos especificos. La determinacion de anticuerpos especificos debera
realizarse en todos los ninos < de 10 afos que tengan un cuadro clinico compatible con Ml y alteraciones de
laboratorio sugestivas.

Asimismo en los adultos con cuadro clinico sugestivo con una determinacion negativa de anticuerpos
heterdfilos, en estos casos debera determinarse IgM contra el antigeno de capside (anti-VCA) e IgG contra
el mismo antigeno. Ante cuadro clinico y pruebas diagnodsticas sugestivas con prueba de determinacion de
anticuerpos especificos para EBV negativos y duda diagnostica con datos de alarma 6 sospecha de etiologia
diferente a EBV de la MI, evaluar la realizacion de determinacion de anticuerpos IgM e 1gG.



DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA MONONUCLEOSIS INFECCIOSA

TRATAMIENTO

Algunos autores por consenso de expertos recomiendan el tratamiento sintomatico de la MI, mantener
hidratacion adecuada y anti-inflamatorios no esteroideos: lbuprofen o paracetamol. Estos medicamentos
son eficaces, bien tolerados y seguros para el tratamiento de Fiebre y dolor en Nifios y Adultos. Tener
precaucion y evitar el uso de ASA en nifios por el riesgo de Sindrome de Reye. Las recomendaciones
generales para el manejo de pacientes con Ml son :

® Informar a pacientes y/o familiares acerca de DATOS DE ALARMA (Dolor abdominal o Dificultad

respiratoria) ante su presencia acudir de urgencia para atencién hospitalaria.

® Evitar deportes de contacto durante al menos 1 mes a partir del diagnéstico

® Reposo relativo.

® Evitar actividades de riesgo para caidas tales como ciclismo.
No prescribir antibioticos, especialmente Ampicilina y Amoxicilina, y en general todos los beta-lactamicos.
Considerar que los pacientes con MI que reciben este tipo de antibidticos se complican con exantema.
En los pacientes con MI que cursen sin complicaciones o datos de alarma no es recomendable el tratamiento
con aciclovir.
Aunque la evidencia clinica es pobre, en los pacientes con MI grave, que cursen con obstruccion de la via
aérea, evaluar el tratamiento con el uso concomitante de aciclovir y esteroides. En estos ensayos clinicos
han administrado aciclovir a dosis de 10 mg/kg/dosis 3 veces al dia o bien 800 mg Via Oral, 5 veces al dia
por 10 dias.
Diferentes autores coinciden en recomendar los corticoesteroides en bolos en caso de complicaciones:
obstruccion de vias aéreas, anemia hemolitica, afectacion miocardica o neuroldgica, neutropenia y
trombocitopenia grave prolongada por 3 semanas
La evidencia es insuficiente para recomendar el uso rutinario de esteroide e inmunoglobulina en forma
aislada 6 en conjunto con antiviral en los casos de MI.
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ALGORITMOS

Algoritmo para el
diagnédstico de

. R Fiebre +
Mononucleosis Infecciosa Linfadenopatia +
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cambios a favor de MI:
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atipicos 6
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leucocitos > 0.35

Edad < 10
afios

A 4
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determinacién de X
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seguimiento

¢ Serologia
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