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INFECTOLOGIA PRACTICA

Sindrome de mononucleosis infecciosa en
pacientes adolescentes y adultos

ALBERTOFICA C!

Infectious M ononucleosi s syndrome in adolescents and adult patients

Infectious mononucleosis syndrome, characterized in typical cases by fever, sore throat, tonsillar
exudates, cervical adenopathies and atypical lymphocytosisisassociated in most casesto Epstein-Barr
virus (EBV) infection. Other potential causes for this syndrome are acute cytomegalovirus (CMV),
Human Immunodeficiency Virus, Toxoplasma gondii or Human Herpes virus 6 infection. These
aternativeetiologies evolve with amodified clinical picturethat includes sometimes|eukopeniaor rash.
Diagnosis of EBV s easily accomplished by atypical lymphocytosis (> 10%), positive heterophil
antibodies and IgM antibodies directed against the EB viral capsid antigen (VCA). Thelatter is needed
for cases without positive heterophil antibodies. Acute CMV infection is the second most important
cause and can be diagnosed by CMV antigen detection, PCR or shell via culture of blood samples,
athough experience with these tests among immunocompetent patients in primary care settings is
sparse. Acute primary HIV infection is an important cause for this syndrome and should not be
neglected when other causes are discarded. Third or fourth generation HIV ELISA tests, p24 antigen
or HIV-PCR detection in blood samples allow recognition of this agent from the second or third week
of inoculation. T. gondii and human herpes virus 6 infection can be diagnosed by serological methods.

Evolution of EBV or CMV infection isfavorable with infrequent complications.
Key words: Infectious mononucleosis syndrome; Diagnosis.

Introduccién

El sindrome de mononucleosis infecciosa se
caracteriza en grado variable por la presencia de
fiebre de inicio reciente, odinofagia (con o sin
exudado faringeo), adenopatias cervicales y en
|os casos caracteristicos, por linfocitosis atipica.

Diferentes condiciones han sido asociadas a
este sindrome (Tabla 1), aunque més del 80% de
|os casos puede ser atribuido alainfeccion aguda
por VEB?. Las causas tradicionales del sindrome
incluyen la infeccion por VEB, CMV, la
primoinfeccion por VIH, la infeccion aguda por
Toxoplasma gondii en pacientes inmunocompe-
tentesy las infecciones por virus herpes humano
6' (Tabla 1). Sin embargo, esta lista puede au-
mentar o disminuir si seincluye o no €l criterio
de linfocitosis atipicay la duracién de la fiebre.
Por ejemplo, las infecciones agudas por adeno-

virus, Corynebacteriumdiphtheriae, Streptococcus
pyogenes, virusinfluenza A y B, rubéola, hepati-
tis A y Coxiella burnetti, participan en el diag-
nostico diferencial durante los primeros dias de
evolucion (ver més adelante)™.

Causas especificas de sindrome de
mononucleosis infecciosa

Infeccion aguda por virus de Epstein Barr. La
infeccion aguda por este agente es frecuente y
generalmente asintomatica o inespecifica en los
menores de edad y ha sido relacionada con €l
nivel socioecondmico de una poblacion. Los pa
cientes adolescentes 0 adultos jovenes que per-
manecen susceptibles, desarrollan tradicionalmen-
te el cuadro de mononucleosis infecciosa (Ml).
L ainfeccion se adquiere mediantetransmision de
secreciones orofaringeas y, luego de un periodo
de incubacién de 30 a 50 dias, la enfermedad se
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Tabla 1. Agentes o condiciones asociadas al sindrome de mononucleosis infecciosa

Agente especifico

Proporciéon de los casos

 Virus Epstein-Barr (VEB)

» Citomegaovirus (CMV)
 Primoinfeccion VIH

» Toxoplasma gondii

* Virus herpes humano 6 (VHH-6)

80-90%
5-7%
Infrecuente
Infrecuente
Infrecuente

expresa clinicamente en mas de 70% de los
adolescentes expuestos.

Caracteristicamente, laM| asociadaal VEB se
presenta con un cuadro febril de magnitud varia-
ble de varios dias de duracion (2 a 3 semanas),
faringitis asociada a exudado en ~ 30% de los
casos y adenopatias cervicaes anteriores y pos-
teriores. Durante la fase prodrémica se observa
decaimiento, anorexia, fatigabilidad, cefaleay fie-
bre. Los sintomas alcanzan habitualmente su
mayor intensidad a final de la primerasemanay
declinan progresivamente durante las préximas
semanas (1 a3 semanas). Lafrecuenciade esple-
nomegalia es variable con deteccién al examen
fisico en més de 17% de los pacientes y en
estudios por imagenes en cerca de 100%.

Las manifestaciones infrecuentes de la Ml
asociada a VEB incluyen obstruccion de la via
aérea, dolor abdominal, exantema, hepatomegalia,
ictericiay edema palpebral. El exantema ocurre
en aproximadamente 5% de | os pacientes pudien-
do ser detipo macular, petequial, escarlatiniforme,
urticarial o eritema multiforme. Adicionalmente,
en 90 a 100% de los pacientes que han recibido
ampicilinaen los 10 dias precedentes se observa
un exantema macul opapular.

Los pacientes afectados presentan una
linfocitosis = 50% y un recuento de linfocitos
atipicos = 10% (criterios de Hoagland). Sin em-
bargo, la sensibilidad de estos criterios es limita-
da y no superael 66y 74%, respectivamente. La
especificidad es cercana a 80 y 90%, respectiva-
mente?. Més de 50% de los casos tiene trombo-
citopeniay otro 3% presenta anemia hemolitica,
en ambos casos de tipo leve.

La infeccion aguda por VEB se establece en
linfocitos B, gatillando la estimulacion y produc-
cion de una diversidad de anticuerpos dirigidos
contra el propio VEB vy otros antigenos no rela-
cionados tales como eritrocitos de otras especies
mamiferas (sin exposicién previa), 0o ampicilinao
plaquetas. L os anticuerpos dirigidos a antigenos
de otras especies se denominan anticuerpos
heterdfilos y pueden ser detectados mediante

236

pruebas de aglutinacion utilizando eritrocitos de
cordero (reaccion de Paul-Bunnell) o mediante
unadiversidad de sistemas comerciales que utili-
zan pruebas de aglutinacion con eritrocitos o
particulas de latex. Los preparados disponibles
difieren en su sensibilidad y especificidad, siendo
en general mejor la sensibilidad con eritrocito de
caballo (Tabla 2). Estos anticuerpos aparecen
progresivamente durante la primera semana de
enfermedad por lo que su positividad es mayor
después de este periodo (Figura 1). Los falsos
positivos son infrecuentes y explicados por ca
sos de linfoma, hepatitis viral o enfermedades
autoinmunes.

Lapresenciadelinfocitosis= 50%, linfocitosis
atipica= 10% y anticuerpos heterdfilos positivos
mediante cualquier técnica disponible, permiten
reconocer acertadamente |os casos de M| provo-
cados por el VEB (Figural).

Los anticuerpos de tipo IgM contrala cépside
vira (IgM VCA-viral capside antigen) se desa-
rrollan durante el periodo de incubacion y estan
presentes a inicio de laenfermedad. En casos de
anticuerpos heterdfilos negativos, la solicitud de
IgM V CA permite detectar un porcentaje adicio-
nal de casos.

Para confirmar en forma ineguivoca un cua
dro agudo de M1 por VEB, la presencia de IgM
VCA debe estar asociada a la ausencia de
anticuerpos anti EBNA-Epstein Barr nuclear
antigen (Figura 1) y ademas descartar una in-
feccion por CMV debido ala existenciade valo-
reslgM VCA fasamente elevados en esta Ultima
condicion®. Sin embargo, esta precision diagnds-
tica es probablemente de escasarelevanciaen la
atencién de pacientesinmunocompetentes en aten-
cion primaria que se presentan con un cuadro
clinico caracteristico asociado a anticuerpos
heterdfilos o valores de IgM VCA positivos. La
infeccion antigua para VEB se establece por la
deteccidn de anticuerpos 1gG-V CA.

La ausencia de anticuerpos heteréfilos y de
IgM-V CA, permite descartar razonablemente Ml
por VEB y obligaa plantear otraetiologia.



Sindrome de mononucleosisinfecciosa en pacientes adol escentesy adultos- A. Fica C.

Tabla 2. Criterios diagnosticos para mononucleosis infecciosa asociada a virus Epstein Barr

Criterios

Comentarios

» Fiebre, odinofagia, adenopatias cervicales

e Linfocitosis = 50%
e Linfocitosis atipica3 10%

« Anticuerpos heterofilos

e Cuadro clinico caracteristico, linfocitosis, linfocitosis
atipicay anticuerpos heterdfilos positivos

e IgM VCA (viral capside antigen)
e Cuadro clinico asociado algM VCA (+) y valores

negativos para anticuerpos anti EBNA (Epstein-Barr
nuclear antigen)

« Permiten establecer la sospecha de MI en pacientes

adolescentes 0 adultos jévenes

* Sensibilidad 66%, especificidad 80%
* Sensibilidad 74%, especificidad 90%

e Varias pruebas disponibles con sensibilidad de 63 a

84% y especificidad de 84 a 100%. Su positividad
aumenta después de la primera semana de enferme-
dad.

» En atencién primaria, esta asociacion permite estable-

cer el diagnéstico de MI por VEB

* Permite la deteccion de casos de M| asociados a VEB

con anticuerpos heterdfilos negativos

» Estandar de oro para confirmacion de infeccién aguda

por VEB. Sin embargo, la solicitud de anti-EBNA no
es clinicamente necesaria en la mayor parte de los
casos

Filidi i antloienos

Figura 1.

Los pacientes afectados por MI asociada a
VEB no requieren intervencionesterapéuticas es-
pecificas. El cuadro es bien tolerado y tiene una
bajafrecuenciade complicaciones. Ensayos efec-
tuados con aciclovir en atas dosis (3 a4 gramos
diarios durante 5 a 7 dias), han logrado demos-
trar una reduccion de la excrecion viral en
SECreciones respiratorias, pero su efecto es tem-
pora y sin una mejoria clinica asociada®. De la
misma manera, |0s ensayos con corticosteroides
orales han demostrado un efecto limitado e in-

constante para reducir la fiebre o los sintomas
faringeos y no tienen impacto sobre la evolucion
delasadenopatias o laesplenomegalia. Su uso no
se recomienda, excepto en casos de obstruccion
faucial**.

Esta enfermedad tiene en lamayor parte delos
casos una evolucion benigna 'y los pacientes de-
ben recibir sblo mangjo sintomatico y ser adverti-
dos de potenciales complicaciones, las que son
en general muy infrecuentes* (Tabla 3). Larotura
espontanea del bazo es un hecho infrecuente en
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Tabla 3. Indicaciones generales para los pacientes afectados por mononucleosis infecciosa

» Mangjo sintomatico
» Evitar actividades con riesgo de traumatismo
* Las precauciones deben seguirse por un mes

* Advertir a paciente del riesgo de rotura esplénicay/o otras complicacionesy la necesidad de una consulta precoz

Algunas complicaciones asociadas al sindrome de mononucleosis infecciosa asociada al VEB
 Hematol 6gicas. anemia hemolitica, trombocitopenia, granulocitopenia, anemia apléastica
* Neuroldgicas. encefditis, midlitis transversa, sindrome de Guillain-Barré, pardlisisfacia periférica, neuritis optica

* Cardiacas: miocarditis, pericarditis

* Respiratorias: obstruccion laringotonsilar, neumonia, pleuritis, linfoadenopatia hiliar, carcinoma nasofaringeo
» Dermatol égicas. exantema asociado a ampiciling, vasculitis leucocitocl astica, acrocianosis

* Renales: nefritisintersticial, glomerulonefritis

* Hepéticas. hepatitis, necrosis hepética masiva, sindrome de Reye

* Esplénica: rotura
* Inmunologicas: anergia, hipogamaglobulinemia

Tabla 4. Presentacion clinica de la rotura esplénica
en mononucleosis infecciosa

* Dolor stibito en hipocondrio izquierdo

» En ocasiones se asocia a omalgiaizquierda que au-
menta durante lainspiracion (signo de Kher)

» Masa palpable en hipocondrio izquierdo
 Elevacion leve de las transaminasas

Nota: Complicacion muy infrecuente, afecta a adolescen-
tesy adultos jovenes.

la evolucion de la MI. Su frecuencia alcanza
aproximadamente al 0,1% y se presenta como un
cuadro de dolor abdominal agudo (Tabla4)®. No
se han registrado casos de roturaen pacientes sin
esplenomegalia. El aumento de tamafio de este
Organo se prolonga durante un mes.

Infeccion aguda por citomegalovirus (CMV).
Los cuadros clinicos asociados a las infecciones
por este agente son diversas, aunque la mayor
parte de las veces la infeccion es subclinica. No
sblo se asocia a cuadros de M1, sino que también
al sindrome TORCH en casos de transmision
vertical y aunadiversidad de cuadros en pacien-
tes inmunocomprometidos. El sindrome de Ml
por CMV también afecta a adolescentes y adul-
tos, aunque se presenta en un rango mas amplio
de edad y méas del 40% de |os casos ocurre sobre
los30afios. La presenciadefaringitis, adenopatias
0 esplenomegalia es infrecuente. La fiebre habi-
tualmente es més prolongaday en algunos casos
puede alcanzar |os 4 meses de duracion. Aproxi-
madamente un tercio de los casos de MI no
asociados a VEB son provocados por CMV (5-
7%, Tabla 1).

El diagnodstico de MI asociada a CMV debe
plantearse en aquellos casos donde se ha descar-
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tado una infeccién aguda por VEB (ausencia de
anticuerpos heterdfilos y titulos negativos para
IgM-VCA). Numerosas alternativas se encuen-
tran disponibles para el diagnostico de las infec-
ciones por CMV vy ellasincluyen serologia, anti-
genemia viral, cultivo viral y amplificacion de
material genético®.

El estudio seroldgico tiene el inconveniente de
requerir muestras pareadas para demostrar una
seroconversiony estalimitado por lapersistencia
prolongada de anticuerpos IgM CMV luego dela
infeccioninicia queimpide establecer laantiglie-
dad de lainfeccion (Tabla 5).

L adeteccion de antigenosviralesen leucocitos
mononucleares mediante anticuerpos monoclo-
nales dirigidos a antigenos precoces (antigene-
mia), ofrece la ventaja de un diagndéstico rapido
(1 a 2 dias) aunque a un costo elevado. La
sensibilidad y especificidad de este examen ha
superado el 90% en algunas evaluaciones’, aun-
gue estos mismos parametros no han sido repro-
ducidos en otros ensayos, revelando cifras de
sensibilidad inferiores al 60%°. El cultivoo aisla-
miento viral tiene el inconveniente de una espera
prolongada (hasta 6 semanas) y la necesidad de
laboratorios de acceso restringido. Modificaciones
en las técnicas de cultivo acopladas a una detec-
cion de antigenos precoces (shell vial culture)
permiten laidentificacion en plazos menores. Sin
embargo, la sensibilidad reportada de esta estra-
tegia es muy baja (< 30%)°.

Laamplificacién génicadefragmentosde ADN
de CMV mediante la reaccién de polimerasa en
cadena (RPC) tiene una alta sensibilidad para la
deteccidn de este agente durante € primer mes
de evolucion, pero tiene el inconveniente de la
persistencia de resultados positivos en el tiempo
(20% a los 6 meses) lo que disminuye su valor
predictor positivo®.
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Tabla 5. Estrategias diagndsticas para el reconocimiento de mononucleosis infeccciosa asociada a
citomegalovirus

Estrategia

Comentarios

« Deteccion anticuerpos 1gG-CMV

» Deteccién anticuerpos IgM-CMV

e AntigenemiaCMV

e Cultivovira

 Deteccion precoz de antigenos en cultivos viraes
(shell vial culture)

«  Amplificacién de fragmentos génicos mediante RCP

« Util en casos de seroconversion, requiere muestras pa-
readas

e Falsos positivos por prevalencia de infeccion asinto-
maética en la poblacion y persistencia de titulos por
tiempos prolongados

* Resultados disponibles en forma rapida. Alta sensibi-
lidad y especificidad en estudios iniciales. Potencial-
mente limitado por bajos niveles de antigenemia en
poblacién inmunocompetente

e Lentadisponibilidad de resultados

» Resultados disponibles en 2-3 dias. Baja sensibilidad.
Especificidad desconocida

« Altasensibilidad, probable limitacién en la especifici-
dad por persistencia de ADN de CMV en leucocitos
circulantes

Lamejor aproximacioén para el reconocimien-
to de pacientes con M| asociadaa CMV, alin no
se encuentradelineada parael escenario detraba-
jo propio delaconsultaambulatoria. Por ahora el
examen de mayor rendimiento, rapidez y disponi-
bilidad es €l estudio de antigenemia. Se puede
considerar laexistenciade unaMI provocada por
CMV cuando existe un cuadro clinico sugerente
asociado a resultados positivos para este examen
o un estudio de RPC, o una seroconversion de
1gG paraCMV.

Debido a la buena evolucion global de esta
infeccion en pacientes inmunocompetentes, |os
pacientes con M| asociada a CMV no requieren
unaterapiaantiviral especifica. En aguellos casos
con manifestaciones muy severas, tales como
miocarditis, colitis por CMV u otras formas, se
pueden utilizar ganciclovir endovenoso (con el
paciente hospitalizado).

Primoinfeccion por virusdeinmunodeficiencia
humana. Lamagnitud relativadelaprimoinfeccion
por VIH en los pacientes con sindrome de M1 es
desconocida. Sin embargo, parece ser infrecuen-
te en términos generales al igual que lo aconteci-
do con los casos asociados a T. gondii y VHH 6.

Ademés, de las manifestaciones que caracteri-
zan al sindrome de M, estos pacientes presentan
con frecuenciaexantema, artralgias, ulceraciones
enlamucosaoral y en ocasiones diarrea, nduseas
0 vomitos®. Las manifestaciones clinicas se pre-
sentan en forma aguda luego de un periodo de
incubacién de 2 a 4 semanas en promedio. Estos

paci entes pueden presentar adenopatias occipitales
y esplenomegalia. El exantema se prolonga por
aproximadamente 7 dias, es de tipo macular o
méculo-papular y es predominante sobre la re-
gion del tronco, cuello y cara. Las lesiones no
SoN pruriginosas.

Los pacientes afectados por VIH presentan
cifras mas bagjas de leucocitos totales en compa-
racion alas otras causas, con unaclaratendencia
a la leucopenia o franca leucopenia. Asimismo,
presentan trombocitopenia y elevacion de las
enzimas hepaticas?.

El diagndstico se sospecha con baja frecuen-
ciadebido alaomisién parapesquisar factoresde
riesgo para enfermedades de transmision sexual
(ETS). En esta etapa, € diagnéstico se puede
establecer mediante algunadelassiguientes alter-
nativas. amplificacién por RPC la que resulta
positiva desde el décimo dia de infeccion; detec-
cion del antigeno p24, presente aproximadamen-
te desde €l dia 16; test de ELISA de tercera
generacion (positivo después de la tercera sema-
na) o test de ELISA de cuarta generacion, técni-
caque combinala pesquisa de anticuerpos con la
deteccion del antigeno p24 y que permite la
identificacion de lainfeccion desde los 16 dias’.
Debido al periodo de ventana asociado a esta
etapa, lasolicitud de pruebasde ELISA de prime-
ra o segunda generacion no puede ser aplicada, a
no ser que se realicen en formatardia. La solici-
tud de una carga viral para VIH no se considera
apropiadaparaestablecer el diagndstico debido al
riesgo de contaminaciéon durante la amplifica

239



Sindrome de mononucleosisinfecciosa en pacientes adol escentesy adultos- A. Fica C.

cion. Cualquier resultado positivo en estas prue-
bas debe ser adecuadamente confirmado.

No existe alin consenso sobre €l inicio del
tratamiento antiretroviral en esta etapa de la in-
feccion por VIH. En genera el tratamiento es
diferido varios afios hasta que ciertos criterios
cuantitativos se cumplan. En cualquier caso, es-
tos pacientes debe ser advertidos de su contagio-
sidad y adoptar medidas de precaucion para evi-
tar latransmision a contactos sexuales o laadqui-
sicion de nuevas formas de ETS. Estos pacientes
deben ser evaluados por la posibilidad de otras
ETS ya adquiridas, seguir bajo control médico
regular y recibir educacion y algunas inmuniza-
ciones.

Toxoplasma gondii. La mayor parte de las
infecciones por este protozoo son asintomaticas,
constituyendo una rara causa del sindrome de
MI. El agente en pacientes adolescentes o adultos
es adquirido por viaoral desde unadiversidad de
fuentes, incluyendo alimentos contaminados. L os
pacientes inmunocompetentes pueden presentar
un cuadro de MI asociado en ocasiones con
exantema maculo-papular y linfocitosis atipica
de baja cuantia (< 10%). El cuadro tiende a ser
més prolongado que lo observado con los otros
agentesy puede presentarse con linfoadenopatias
localizadas o difusas como la forma clinica pre-
dominante. Estas adenopatias son indoloras y
generalmente < 3 cm.

El diagndstico de esta infeccion se apoya ge-
neralmente en métodos seroldgicos y ocasional-
mente en el estudio histolégico ganglionar
(patognoménico) cuando se presenta como la
manifestacion clinica predominante. MUltiples
pruebas seroldgicas se encuentran disponibles y
€llas estén orientadas a pesquisar anticuerpos del
tipo 1gG, IgM o del tipo IgA.

El objetivo central de cualquier estudio debe
ser discriminar entre infeccion antigua (frecuente

en la poblacion) versus infeccion reciente y por
ello se recomienda la solicitud simultéanea de
anticuerpostipo IgG elgM paraT. gondii (Tabla6).
Los anticuerpos 1gG aparecen desde la segunda
semana, alcanzan titulos méximos a las 6-8 se-
manas y luego declinan en 1 a 2 afios, aunque
persisten positivos por el resto delavida. Debido
a la persistencia de los titulos IgM por varios
meses, su deteccion aisladaimpide el diagndstico
de infeccién reciente. La infeccion aguda puede
establecerse por seroconversion para anticuerpos
IgM o0 1gG o aumento en lostitulos de este tltimo
(Tabla 6).

El tratamiento de | os pacientes afectados no es
necesario en general, excepto ante la presencia
de compromiso visceral, sintomas severos o per-
sistencia de ellos. El tratamiento consiste en la
administracion de sulfadiazina (4 g/dia fraccio-
nado en 4 dosis), pirimetamina (25 mg/dia) y
acido folinico (10-20 mg/dia) por 2 a4 semanas.

Infeccion por virus herpes humano 6 (VHH-6).
Reconocida como una rara causa de M1 en pa-
cientes adolescentes 0 adultos, su diagnostico se
establ ece mediante estudios serol 6gi cos (serocon-
version IgM). Sin embargo, para un reconoci-
miento apropiado de esta etiologia se debe des-
cartar previamente unainfeccién por CMV y/ola
presencia de factor reumatoideo, debido a que
ambas condiciones estan asociadas a valores fal-
samente positivosde lgM paraVHH-6%. Al igual
gue lainfecciéon por VEB o0 CMV, estainfeccion
se asocia a unaleve alza de las transaminasas'®.

Diagnostico diferencial con otras causas
Como se sefid6, las infecciones por adeno-
virus (ADV), Corynebacterium diphtheriae,
Streptococcus pyogenes, virusinfluenza (FLU) A
y B, rubéola, hepatitis A y otrasinfecciones pueden
simular un sindrome de M1 en forma ocasional*.

Tabla 6. Estudios seroldgicos para Toxoplasma gondii

Estudio serolégico y condicion

Comentarios

» SeologialgG

e SerologialgM

e Infeccion aguda

» Sefialainfeccion antigua en general, aunque la serocon-

version o el aumento de titulos puede ser utilizado
para determinar unainfeccion aguda. Varias alternati-
vas disponibles tales como reaccidn de Sabin-Feldman,
ELISA o IFI

* Su deteccion aisladaimpide sefialar infeccion reciente

debido a su persistencia por varios meses (> 12)

« Documentada serol égicamente por la seroconversion

con anticuerpos 1gG o IgM o un aumento de titulos
de 2 o mas diluciones
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Influenza y adenovirus. Las infecciones respi-
ratorias por ADV o FLU se presentan como una
infeccién aguda. El diagndstico de influenza esta
basado en la presencia de un cuadro febril agudo
asociado a dos 0 mas de |os siguientes sintomas:
mialgias, tos, odinofagiay cefalea. La sensibili-
dad de este criterio es 100% pero su especifici-
dad es sdlo 58%. La influenza se observa en
general en una temporada caracteristica por 8 a
10 semanas, en Chile desde abril o mayo de cada
ano. Si existedisponibilidad, se puede solicitar un
estudio de muestra respiratoria mediante enzima
inmunoensayo 0 ensayo colorimétrico, los que
permiten resultados en menos de una hora con
una sensibilidad aproximada de 67% y una espe-
cificidad superior a 90%?". Adenovirus puede
provocar neumonia, una infeccién respiratoria
alta inespecifica, fiebre faringoconjuntival o
gueratoconjuntivitis epidémica. EI compromiso
conjuntival puede ayudar al diagndstico. Al igual
gue influenza, se puede establecer el diagnostico
de lainfeccion por ADV mediante pruebas répi-
das con muestras respiratorias®?.

Corynebacterium diphtheriae. Esta enferme-
dad es actualmente muy infrecuente en Chile
gracias ala cobertura del programa ampliado de
inmunizaciones. Es deinicio agudo con fiebre de
baja magnitud, odinofagia y leve inflamacién
faringea con desarrollo de una pseudomembrana
grisy adherente, no desplazable. Se debe sospe-
char esta condicion si se observa algunos de los
siguientes hechos: pseudomembarana que com-
promete Uvulay paladar blando, adenopatia, ede-
ma cervical y faringitis pseudomembranosa aso-
ciada a gran toxicidad general, presencia de
disfoniay estridor, pardisis del paladar y des-
carga nasal sanguinolenta con pseudomembrana
mucosa asociada’®.

Streptococcus pyogenes. No mas de 15% de
los adultos que consultan por odinofagiay fiebre
tienen faringitis estreptocdccica. En caso de sos-
pecha se debe solicitar una prueba rapida para
este agente o un cultivo faringeo. Los elementos
gue orientan a esta etiologia incluyen odinofagia
deinicio stibito, fiebre, exudado amigdalino bila-
teral, petequias en el paladar blando, adenopatia
sensible en cadenacervical anterior y/o exantema
escarlatiniforme. La exposicion a un caso en las
Ultimas dos semanas también aumenta la proba-
bilidad diagndstica®®.

Rubéola. Esta enfermedad exantematica viral
se encuentra epidemiol 6gicamente controlada en
nuestro pais desde la campafia de inmunizacién

complementaria que se efectud en 19994, Tiene
un periodo prodrémico breve con fiebre, cefalea,
coriza y conjuntivitis antes de que aparezca el
exantema morhiliforme. Se asocia a adenopatias
retroauriculares, occipitalesy cervicales que apa-
recen antes de la erupcién. En ocasiones apare-
cen esplenomegalia, artralgiasy en el laboratorio
se observa leucopenia. En caso de duda diagnés-
tica, lapresenciade anticuerpos|gM pararubéola
permite establecer unainfeccion aguda. Laefica-
cia y cobertura de la vacuna hace improbable
este diagndstico actualmente en la poblacién fe-
menina. No sblo rubéola se asocia a un posible
sindrome de M| con exantema. Lainfeccion por
V EB (especia mente ante exposicion aampicilina)
y la primoinfeccion por VIH también pueden
evolucionar con esta caracteristica

Hepatitis A. Esta infeccién mantiene aln su
vigencia en Chile y podria plantearse en €l diag-
nostico diferencial delaM| enlafase prodromica
con fiebre, calofriosy cefalea. Estainfeccidn se
asocia a linfocitosis, la que es ocasionalmente
atipica, sin embargo, se asocia a vémitos o nau-
seas 'y a grandes aumentos de las transaminasas
no caracteristicos en las causas tradicionales de
MI. El diagnostico se establece por métodos
serolégicos especificos.

Coxi€ella burnetti. Este agente podria plantear-
se ante un cuadro febril prolongado en pacientes
expuestos por razones laborales a deposiciones,
orina o tejido placentario de cabras u ovejas. El
cuadro se asocia a cefalea, mialgias 'y calofrios.
El diagnostico se efectla por métodos serol 6-
gicos.

Estrategia integrada de estudio ante pacientes
con sindrome de Ml

Laposibilidad de que el sindromede M| pueda
ser provocado por la primoinfeccion por VIH ha
reducido las implicancias benignas tradicional-
mente asociadas a este sindrome y €l desarrollo
de los métodos de laboratorio ha posibilitado
mejorar las capacidades diagnosticas y definir
causas precisas e infrecuentes en este sindrome.
El resultado final de estos factores es la modifi-
cacion desde una actitud pasiva hacia una estra-
tegia de diagndstico activo en este sindrome. El
trabajo diagnbstico debe lograr identificar lacau-
safinal. El predominio de la infeccion por VEB
obliga adescartar esta condicion en primer lugar
(Figura 2). Cuando esta condicion no se puede
demostrar debe buscarse activamente otras cau-
sas.
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Figura 2. Algoritmo parael estudio del sindrome de mononucleosis.
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