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RESUMEN:

Introduccién: No esta claro si la edad puede condicionar la expresividad clinica de la Mononucleosis Infecciosa (M1),
y por tanto constituirse en un factor deriesgo para la hospitalizacién. El objetivo del estudio fue comprobar si el
perfil clinico de los pacientes hospitalizados por esta causa var ia sustancialmente con la edad.

Pacientesy métodos: Estudio retrospectivo basado en la recopilacién de datos secundarios obtenidos de 217 casos de
M1 ingresados en un hospital dereferencia entre 1995-2008. Serealiza un analisis comparativo del perfil clinico
segun la edad.

Resultados: La distribucion por edadesfue: < 10 afios (40 casos; 18.4%), 10-24 (154; 70.9%), y > 24 (23; 10.5%). Un
perfil clinico tipico (faringoamigdalitis, fiebrey adenopatias), fue mas frecuente en los nifiosy en los adolescentes que
en losadultos: 77%, 76%, y 34,6%; respectivamente (p<0.001). La presencia delinfocitosisrelativa no fue superior

al 60 % en ninguno delostresgrupos. Se encontrd anemia en e 49% delos nifiosfrenteal 11,7% en adolescentes;
p<0.001. La AST (> 10 veceslos valores normales), y la bilirrubina total en sangre, estuvieron elevadas con mayor
frecuencia en adultos que en adolescentes: 13,6% vs. 4,9%; p<0.05,y 41,1 % vs. 24,6%; p<0.01; respectivamente.
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Conclusiones: L os nifiosy adultos hospitalizados por M| presentan un perfil clinico o analitico atipico con mayor
frecuencia que los adolescentes en la misma situacion. Este dato, junto con la severidad de la enfermedad, ha podido
propiciar la hospitalizacion.

PALABRASCLAVE: Mononucleosis | nfecciosa, edad, hospitalizacion.

SUMMARY: AGE AND CLINICAL PROFILE OF HOSPITALIZED PATIENTSWITH INFECTIOUS
MONONUCLEOSIS.

Background: It isunclear whether age may influence the clinical expression of I nfectious mononucleosis (IM), and
therefore constitute arisk factor for hospitalization. The aim of the study wasto verify the clinical profile of patients
hospitalized for this cause varies substantially with age.

Patients and methods: Thisisa retrospective case-control study, based on the collection of secondary data from 217
cases of IM admitted to areferral hospital between 1995-2008. We performed a compar ative analysis of clinical
profile by age.

Results: The frequency of patients by age groups were <10 years (40 cases, 18.4%), 10-24 (154, 70.9%), and > 24 (23,
10.5%). The age range was from 0.2 to 78 yearswith amean of 5+ 2 years, 17 + 4 and 33 + 11 years, respectively. A
typical or usual clinical profile (pharyngitis, fever and lymphadenopathy), was more common in children and
adolescentsthan in adults: 77%), 76%, and 34.6% respectively (p <0.001). The presence of relative lymphocytosis was
not superior to 60% in any of the three groups. Anemia was found in 49% of children compared to 11% of
adolescents; P <0.001. The AST (> 10 timesnormal), and total bilirubin in the blood wer e elevated mor e frequently
in adultsthan in adolescents: 13.6% vs. 4.9%, P <0.05, and 41, 1% vs. 24.6%, P <0.01, respectively.

Conclusions: Children and adults hospitalized with M1 have an atypical clinical or analytical profile more often than
adolescentsin the same situation. Thisdata, along with the severity of the disease, has been promoting the
hospitalization.

KEYWORDS: Infectious mononucleosis, age, hospitalized patients.

INTRODUCCION

El virusde Epstein-Barr (VEB) produce la Mononucleosis I nfecciosa (M1). Setrata de una infeccion benigna dela
comunidad que se manifiesta principalmente en adolescentes y adultos jévenesl-S, Cursa habitualmente con fiebre,
adenopatias later ocer vicales, faringoamiddalitisy linfocitosis en sangre periférical-3. Tiene una distribucion
mundial, con una ser oprevalencia del 90-95% en los adultos de paises industrializados, y un pico deincidencia entre
los 14y los 24 afios de edad (2-4). L a seroconver sion se adelanta a edades mas tempranas (3 a 6 afios) en los grupos
poblacionales con nivel socioeconémico mas bajo. En un andlisis de 1818 casos recogidos en Rochester (Minnesota,
USA) entre 1950 y 1969, se hospitalizaron el 10%1, y en la Gltima década, seglin datos del Reino Unido, se ha
duplicado la incidencia de hospitalizacién por esta causa en sujetos entre 10 y 24 afos®. Se sabe que |os pacientes con
formas atipicas de la infeccion pasan mas tiempo hospitalizados, y son sometidos a mayor nimer o de pruebas
diagnosticas-7. Sin embargo, no esta claro hasta que punto la edad condiciona la expresividad clinica de la infeccion
y la frecuencia de hospitalizacion. El objetivo del estudio fue comprobar si € perfil clinico delos pacientes
hospitalizados por esta causa varia sustancialmente con la edad.

PACIENTESY METODOS:
Estudio de casosy controlesretrospectivo, basado en la recopilacién de datos secundarios de 217 casosde M1 que
ingresaron en un hospital dereferencia (area sanitaria de 220.000 habitantes) entre 1995-2008.

Serealiza un analisis comparativo por edades (menores de 10 afios, entre 10-24 afios (gr upo control), y mayores de 24
afos), delas caracter isticas clinicas (perfil clinico) y analiticas asociadas al proceso. L os datos se han obtenido de la
Historia Clinicay losinformes de Alta Hospitalaria.

Seincluyeron aquellos pacientes con clinica compatible y serologia positiva para la enfermedad (anticuer pos
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heter dfilos, o anticuerpos IgM frente a capsideviral, por EL1SA)8. Se definid faringitis o amigdalitis por la presencia
de odinofagia y uno de los siguientes: eritema o exudado faringeo, hipertrofia amigdalar o placas amigdalarest. M|
clasica o habitual fue aquella con fiebre, faringoamigdalitis y adenopatias later ocer vicalesl:3.

Un internista experimentado revisé los datos recogidos con €l fin de catalogar con mayor precision e perfil clinico
asociado a cada caso. L os datos se analizar on con el programa estadistico SPSS 15 (SPSS Inc.). L os datos cualitativos
se expresan en forma de frecuencias absolutas y/o por centajes, y los cuantitativos mediante media y rango. Para
comparar lasvariables cualitativas se empleo el test exacto de Fischer, y para comparar variables numéricas se

empled e test U de Mann-Whitney.

RESULTADOS.

Ladistribucion defrecuencias segiin los grupos de edad establecidos fuer on; menor es de 10 afios (40 casos; 18.4%),
de 10 a 24 afios (154; 70.9%), y mayoresde 24 (23, 10.5%). El rango de edad fue de 0,2-78 afios, con una mediade: 5

* 2 afios, 17 +4y 33 + 11 afos, respectivamente.

TABLA 1: Datos epidemiologicos, clinicos v analiticos principales de pacientes

hosp

italizados por Mononucleosis Infecciosa.

< 10 anos 10-24 aifios = 24 aios
(n = 40) (n =154) (n=23)
Edad (afios) 5 (2m-9) 17 (11-24) | 33 (25-78)
Varones (%) 56 60 63
Dias de evolucion de sintomas (media y rango) 8 (1-60) 6,4 (1-21) 15(1-70)"
Dias de ingreso hospitalario (media y rango) 7(1-27) 54(1-12) 8 (2-19)
Antibidterapia en relacion con el proceso (%) 16 (40,1) 92 (60,2) 16 (60,8)
Corticoterapia en relacion con el proceso (%) 4(10,3)" 71 (46,1) 5(21,7°
Presentacion clinica clasica o tipica 31{71.9) 128 (76,3) 8(34.6)"
Adenopatias laterocervicales 35 (87.5) 137 (88,9) 16 (69,5)
Faringitis o amigdalitis 35 (87,3) 134 (87,2) | 13 (56,5)"
Fiebre (>37°C) 36 (90,3) 130 (84,4) | 20(86,9)
Exantema 11 (27,5) 14 (9.4) 1(4,3)
Esplenomegalia 20 (50) 53(34.4) | 9(39.1)
Hepatomegalia 10 (25) 35(22,7) 9(39,1)
Linfocitos > 50% 23(57,5) | 91(59,3) | 13(59.3)
Hemoglobina < 12 g/dl 17 (44,4 | 18(11,7) 2(8,7)
AST > 370 U1/l 2(5.4) 15 (4.9) 3(13,6)
ALT > 410 U.L/1 5(13,8) 18 (11,7) 10 (18,1)
Bilirrubina total > 1 mg/dl 4(10,5 | 37(24.6) | 9(41,1)"
VSG > 60 mm/hora 8(20,3)" 3(2,0) 0(0,0)

a; p=0,0] con respecio a los adolescentes; b: p<0,05 con respecio a los adolescentes;

V8G: velocidad de sedimentacion globular;

Seglin test exacto de Fischer o test de Mann-Whitney: significativo para p<0,05.

EnlaTabla 1 serecogen lasvariables a estudio. Destaca el mayor tiempo de evolucion de los sintomas, previoala
hospitalizacién, en los adultos. Una presentacion clinica tipica o habitual (faringoamigdalitis, fiebrey adenopatias),
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fue mas frecuente en los nifiosy en los adolescentes que en los adultos: 77%, 76%, y 34,6%; respectivamente
(p<0.01).

En cuanto a las alter aciones analiticas, la anemia fue mas frecuente en los nifios que en los adolescentes (49% vs
11%; p< 0.01). Lastransaminasas (ALT), y la bilirrubina en sangre, estuvieron elevadas con mayor frecuencia en
adultos que en adolescentes; p <0.05y p < 0.01; respectivamente.

El antibidtico utilizado con mayor frecuencia fuela amoxicilina (70% de aquellos querecibieron antibiéticos), sin
diferencias significativas en lostres grupos (75%, 70% y 69%; respectivamente). Ningun paciente fallecié como
consecuencia de la enfermedad.

Un nifio precisd intubacion por obstruccion severa de via aérea, uno padecid miocar ditis, uno monoartritisderodilla,
uno poliartritissimétrica de grandes articulacionesy dos convulsiones febriles. Un adolescente padecié neuritis
Optica, uno Guillain Barréy otro anemia hemaolitica severa. Un adulto padecié orquitis bilateral.

DISCUSION:

El nimero de casos de M| hospitalizados en nuestro &rea sanitaria a lo largo de 14 afios, se encuentra dentro del
rango deincidencia descrito para la enfermedad (aproximadamente 45/100.000 habitantes por afio, con una
frecuencia de hospitalizacion de entre el 10-20%), en e contexto de poblaciones desarrolladasl6.

Sin embargo, la distribucion de frecuencias por edades no se ajusta a la encontrada en la poblacion. De hecho, menos
del 10% de los nifios desarrollan sintomasS.7, y en nuestra muestr a este subgr upo de pacientes supone € 18%. Algo
similar ocurre con los adultos, que suponen menos del 3% de los casos ambulatorios, y en nuestra muestra son €l
10%2. Todo ello indica que los pacientes que padecen M1 en una edad no habitual de contraerla, tienden a ser
hospitalizados con mayor frecuencia que los adolescentes

Laseveridad del proceso fue una causa de hospitalizacién, independientemente dela edad, y se observa por €l uso de
corticoides. Este hecho se deduce del alto por centaje que recibi6 este tipo de medicacion, muy superior al
documentado en series basadas en la comunidad (< 4% )14,

Laincertidumbre diagndstica puede haber sido otro motivo de hospitalizacion, tanto en nifios como en adultos. En
este tltimo subgrupo, las variaciones en el perfil clinico (menos frecuencia de faringitis), y analitico (perfil hepatico
alterado con mayor frecuencia), asi lo indican. Estos hallazgos se afiaden a los ya conocidos en cuanto a quelos
adultos con clinica atipica per manecen mastiempo hospitalizados y son sometidos a mayor nimero de pruebas
diagndsticas?S.

Aungue se ha postulado una mayor frecuencia de clinica atipica en los nifios®7, este dato no se comprueba en nuestra
muestra. El perfil clinico no varia esencialmente del observado en € grupo de adolescentes, pero si 1o hace el perfil
analiticoy €l espectro de manifestaciones clinicas, que es mas amplio. La gran frecuencia de anemia que encontramos
en este subgrupo de pacientes (casi € 50%), junto con el aumento dela VSG, hacen pensar en una mayor severidad
del proceso. También se obser var on manifestaciones clinicas exclusivas, como convulsiones, artritisy miocar ditis,
que aunque no fueron frecuentes si pudieron afadir un elemento de severidad eincertidumbre diagndstica.

En una muestra ambulatoria de 156 pacientes con anticuer pos heter 6filos positivos, una linfocitosisrelativa igual o
mayor del 50% fue vista en dostercios de los casos®. En nuestra muestra fue algo menor (no superé el 59%), lo que
pudo afiadir un elemento deincertidumbre al diagnéstico y haber influido en la decision de hospitalizar.

L as enzimas hepéticas, y con menor frecuenciala bilirrubina, se elevan en la mayoria de los pacientes, aunque su
aumento suele ser de caracter benigno y autolimitado®. Finkel et al tras estudiar 235 casos con M1 aconsgjan
descartar otras enfermedades cuando las elevaciones de las enzimas hepéticas superan 10 veces el limite superior de
lo normal®. Su inusual elevacion (mayor de esta cifra) en una proporcion significativa de los adultos de nuestra serie,
pudo ser un factor decisivo deingreso hospitalario.

CONCLUSION:

Observamos que la propor cion de nifiosy adultos ingresados por M1 es superior ala que corresponderia por
incidencia poblacional de la enfermedad. La mayor frecuencia de perfiles clinicosy analiticos atipicos o inusuales que
mostraban estos pacientes, pudo afiadir incertidumbre diagndstica a la severidad del proceso y propiciar la
hospitalizacion.
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Las contribuciones sobre la I nfeccion por virusde Epstein Barr en adultos son siempre bienvenidas por el atractivo
patogénico que suscitan.

Laseriedel grupo deinternistasdel Complejo Asistencial Universitario de Burgos constituye una aportacién
interesante en al menos dos aspectos. De una partereclutan pacientes atendidos en hospitalizacion alo largo de
catorce afiosy de otra delimitan las manifestaciones clinicas en un rango erario poco documentado. Sus hallazgos
permiten al Clinico establecer la sospecha de este cuadro en la practica asistencial
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Estudio observacional retrospectivo en el que se analizan, bajo e punto devista clinico, 217 pacientes con
Mononucleosis I nfecciosa ingresados durante €l periodo 1995-2008. Entre los resultados destaca que los nifios y
adultos jévenes presentan mas for mas atipicas y complicaciones.
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Estos aspectos deben ser tenidos siempre en cuenta por €l clinico, ya que propician e ingreso hospitalario por
Mononucleosis I nfecciosa en ambos grupos de edad
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