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RESUMEN

Objetivo: Identificar la frecuencia de infecciones por el virus de Epstein Barr (VEB) y citomegalovirus (CMV) como
agentes etioldgicos del sindrome mononucledsico en Cuba.

Método: Se estudiaron 555 sueros de pacientes con diagndstico presuntivo de mononucleosis infecciosa (afios 2006-
2011), mediante ensayos inmunoenzimaticos de ELISA, segun los protocolos descritos para los virus VEB y CMV, por
los fabricantes de la casa comercial DiaSorin (Italia). Se determind el riesgo, el intervalo de confianza y la significacion
estadistica entre las diferentes variables.

Resultados: La prevalencia de IgG fue de 80,2% y 64,3% para CMV y VEB, respectivamente. En 53,2% de las
muestras se detectd una infeccidn activa (primaria o recurrente), siendo mas frecuentes por VEB (35,9%) que por CMV
(17,3%), (OR: 2,9, IC:2,2-3,9, p<0,0001). Comportamiento similar se observé para las infecciones primarias (17,8%
vs 2,9%) (OR: 7,7, IC: 4,4-13,3, p<0,0001). Las infecciones activas fueron menos frecuentes entre los seropositivos
al VIH (7,9% para CMV y 21,1% para VEB). La mayoria de las infecciones primarias (CMV 74,7%, VEB 93,7%) se
identificaron en pacientes menores de 18 afos, con un riesgo mayor para las infecciones ocasionadas por CMV (OR:
12,5, 1C: 1,6-95 p=0,0010) y VEB (OR: 2,8, IC:1,7-4,5 p<0,0001), respectivamente.

Conclusiones: Se confirma que las infecciones primarias y recurrentes por el virus de Epstein-Barr son causa frecuente de
sindrome mononucledsico, aunque el citomegalovirus puede también producirlo. Los resultados de este estudio refuerzan
la importancia de combinar los estudios seroldgicos con los moleculares para el diagndstico de herpesvirus como agentes
causales de sindrome mononucledsico.

Palabras clave: Citomegalovirus; Virus de Epstein-Barr; Mononucleosis Infecciosa.

INTRODUCCION de manera asintomatica (2-4), aunque el espectro clini-
co varia, desde las enfermedades agudas herpéticas be-
nignas autolimitadas, hasta las que comprometen la vida
del paciente, sobre todo en los inmunocomprometidos
(2-5). Entre ellos se destacan las tipicas lesiones orales
y genitales producidas por los VHS 1 y 2, la varicela y el
herpes zoster, los sindromes febriles y el sindrome mo-
nonucledsico (SMN), los cuadros de rechazo de érganos
acompafados de fiebre en el paciente trasplantado, las
encefalitis, los linfomas asociados al VEB, asi como la

) k X i h enfermedad producida por CMV asociada a una infeccidén
herpes simple (VHS) tipos 1y 2, virus de la varicela zos- congénita (6, 7). Sin embargo, diferentes herpesvirus

ter (VVZ), citomegalovirus (CMV), virus de Epstein-Barr pueden producir un mismo cuadro clinico, por lo que re-

(VEB), virus de herpes humano 6, 7'y 8 (VHH6, VHH7,  gta dificil y laborioso llegar a un diagndstico correcto
VHHS8). La mayoria de las infecciones herpéticas tanto (8, 9).

primarias, reactivaciones o reinfecciones suelen cursar

ridae son muy frecuentes a nivel mundial, con una

prevalencia en la poblacion con cifras mayores de
60% y 90% en paises desarrollados y en vias de desa-
rrollo respectivamente. La caracteristica bioldégica mas
importante de estos virus es su capacidad de establecer
latencia permanente luego de una infecciéon primaria,
con periodos variables de reactivacion (1).
Existen ocho herpesvirus humanos reconocidos: virus de

I as infecciones por los virus de la familia Herpesvi-
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La mononucleosis infecciosa (MI) es una enfermedad
comun en los adultos jovenes. Esta afeccidn se presenta
con fiebre, odinofagia, exudados faringeos, exantema y
linfadenopatias, con o sin hepatoesplenomegalia (3). El
diagnodstico se basa en la presencia de linfocitos atipi-
cos, anticuerpos heterofilos y la confirmacion seroldgica
o molecular del agente etioldgico (VEB) (10). Sin em-
bargo, el SMN, aunque se asocia sobre todo, con el VEB
y la MI, tiene una etiologia mas amplia que incluye a
diversos agentes infecciosos, incluidos otros virus (CMV,
VHH6, virus de inmunodeficiencia humana, VHH8), pa-
rasitos (Toxoplasma gondii) y bacterias (Brucella spp.,
Chlamydia trachomatis, Mycobaterium tuberculosis, Lys-
teria spp.), causas no infecciosas (medicamentos); asi
como procesos linfoproliferativos malignos (11, 12). Por
ello se requieren métodos de diagnodstico certero para
establecer la etiologia del cuadro clinico. El empleo de
las pruebas seroldgicas especificas, asi como los méto-
dos moleculares para detectar las infecciones por her-
pesvirus permiten hacer un diagnostico adecuado en la
mayoria de los casos (3).

En Cuba no existen informes previos sobre la frecuencia
de las infecciones por VEB y CMV en los pacientes con
SMN, obtenidos mediante la utilizacién de métodos sero-
l6gicos. En el afio 2011 se publica un articulo donde por
primera vez se identifica la asociacidon de diferentes her-
pesvirus con la etiologia del sindrome febril y el SMN en
pacientes cubanos, pero mediante el empleo de métodos
moleculares (13). Esta bien documentado que los mé-
todos moleculares son muy sensibles y especificos; sin
embargo, su limitacién radica en establecer el diagnds-
tico solo cuando existe replicacion viral acompanada de
viremia, la cual ocurre casi siempre durante los primeros
10 dias de la infeccion por herpesvirus en los pacientes
inmunocompetentes, ya que al desarrollarse la respues-
ta inmune, el virus es aclarado de los fluidos de forma
gradual (3). La mayoria de los pacientes con SMN acu-
den a los servicios de salud a partir de los siete dias de
iniciarse el cuadro clinico, es a partir de este periodo que
aparecen los signos mas llamativos de la enfermedad
(linfadenopatias generalizadas, hepatoesplenomegalia).
A partir de ese momento, las pruebas seroldgicas son de
utilidad para el diagndstico del SMN (14). Por esta razén,
se realiz6 el presente trabajo con el objetivo de identifi-
car la frecuencia de las infecciones por CMV y VEB como
agentes etiolégicos de SMN en nifos y adultos cubanos,
mediante la utilizacion de métodos seroldgicos.

MATERIALES Y METODOS

Disefio y universo de estudio: El Laboratorio de In-
fecciones de Transmision Sexual (ITS), del Departamen-
to de Virologia del Instituto de Medicina Tropical “Pedro
Kouri™ (IPK), realiza los diagndsticos de herpesvirus de
todo el pais mediante la utilizacién de métodos seroldgi-
cos o moleculares. Se realizd un estudio de corte trans-
versal que incluyo todas las muestras de pacientes con
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un diagnostico de SMN (definido a partir del criterio del
médico de asistencia), recibidas en el laboratorio de ITS
del IPK desde enero de 2006 hasta diciembre de 2011,
en las que se solicitaba la realizacion de estudios sero-
Iégicos para el diagndstico de VEB y CMV. El universo de
estudio fue de 555 muestras.

Criterios de inclusion-exclusidén: Se incluyeron todas
las muestras de los pacientes con datos clinicos asocia-
dos con un diagndstico de SMN (definido por el médico
de asistencia), recibidas desde enero de 2006 hasta di-
ciembre de 2011, que tuvieran los resultados seroldgicos
de ambos virus (VEB y CMV). Se excluyeron las mues-
tras que no tuvieran los datos clinicos o epidemioldgicos
necesarios o que solo se les realizd una de las dos sero-
logias virales antes mencionadas.

Consideraciones éticas: Se tuvieron en cuenta las con-
sideraciones éticas dispuestas para los estudios a partir
de muestras clinicas que se analizan con fines diagnds-
ticos, manejandose la confidencialidad de los datos de
los pacientes.

Metodologia: El diagndstico seroldgico se realizé a par-
tir de muestras de suero a las que se les determino la
presencia de anticuerpos (Acs) frente a herpesvirus, me-
diante ensayos inmunoenzimaticos de ELISA, segun los
protocolos descritos para cada virus, por los fabricantes
de la casa comercial DiaSorin (Italia). Se detectaron Acs
de tipo IgM e IgG frente a CMV, mientras que para VEB
se estudiaron los Acs IgM e IgG anti-VCA (antigeno de
la capsida viral, siglas del inglés Viral Capsid Antigen),
y ademas, el marcador de Acs anti-EBNA (antigeno nu-
clear de Epstein-Barr, siglas del inglés, Epstein-Barr Nu-
clear Antigen) que indica latencia viral. En la tabla 1 se
muestran los criterios de interpretacion empleados para
el analisis de los resultados.

Analisis estadistico: Los resultados de los estudios se-
roldgicos y algunos datos epidemioldgicos se recogieron
en tablas, mediante el programa Excel 2010. Se realizd
analisis de frecuencia de las variables contempladas en
el estudio. Los resultados se expresaron en tablas. Se
determiné el riesgo, el intervalo de confianza. Se consi-
deraron significativos los valores OR>1,0 y p<0,05, con
un IC 95%, empleando el paquete estadistico SPSS ver-
sion 11,5.

RESULTADOS

Del total de 555 muestras analizadas, 309 (55,7%) per-
tenecian a pacientes en edad pediatrica. El 57,8% de los
casos eran del sexo masculino. Treinta y ocho (6,8%)
eran seropositivos al VIH, 4 de ellos nifios (tabla 2). Per-
tenecian a la provincia La Habana 391 (70,4%) pacien-
tes; 9,2% provenian de Villa Clara; 7,3% de Santiago
de Cuba y porcentajes inferiores correspondieron a otras
provincias del pais (datos no mostrados).

Mas del 60% de los enfermos tenian inmunidad a los
herpesvirus analizados, demostrandose la presencia
de Acs IgG especificos frente a CMV (80,2%) y VEB
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Tabla 1. Criterios de interpretacion de los resultados seroldgicos
frente a citomegalovirus y el virus de Epstein Barr

Criterios de interpretacion Acs CMV Acs VEB
mediante estudio seroldgico
No infectado IgM (-); IgM (-); I9G (-)
IgG (-) Anti-EBNA (-)
Infeccidn activa primaria IgM (+); | IgM (+); IgG (-/+)
19G (-) Anti-EBNA (-)
Infeccién activa recurrente IgM (4); | IgM (4); IgG (+)
1gG (+) Anti-EBNA (-)
Latencia viral IgM (-); IgM (-); IgG (+)
IgG (+) Anti-EBNA (+)
Inmunidad previa IgM (+/-); | IgM (+/-); 19G (+)
19G (+) Anti-EBNA (+)

Leyenda: Acs: anticuerpos; VEB: Virus de Epstein-Barr; CMV:
Citomegalovirus; IgM: inmunoglobulina M; IgG: inmunoglobulina
G; EBNA: antigeno nuclear del VEB (siglas del inglés, Epstein-Barr
Nuclear Antigen).

(64,3%); 36,9% era inmune a los dos virus y 4,9% no
se habia infectado con ninguno de ellos (tabla 2).

Las infecciones activas (tanto primarias como recurren-
tes), se detectaron de manera general en 53,2% de las
muestras correspondientes a los pacientes con SMN, lo
cual indicé que alguno de los dos virus estudiados pudo
ser el agente causal. Del total de las infecciones activas
35,9% fueron causadas por el VEB y 17,3% por CMV,
siendo significativamente mas frecuentes por VEB (OR:
2,9, IC: 2,2-3,9, p<0,0001). Comportamiento similar se
observo para las infecciones primarias (17,8% vs 2,9%)
(OR: 7,7, 1C:4,4-13,3, p<0,0001), no asi para las recu-
rrencias virales donde los porcentajes mostraron valores
similares (tabla 3).

En los individuos seropositivos al VIH-1, 79% (30 de
38) vy 81,6% (31 de 38), estaban infectados con CMV
y VEB, respectivamente, por lo que la prevalencia de la
infeccion para VEB fue mayor, detectandose un riesgo
incrementado de que los seropositivos al VIH estuvie-
ran infectados con VEB al momento del estudio seroldgi-
co (OR: 2,6, IC: 1,1-5,8 p=0,0139) comparado con los
seronegativos. Por el contrario, las infecciones activas
(primarias o recurrentes), fueron menos frecuentes en-
tre los seropositivos al VIH (7,9% para CMV y 21,1%
para VEB) comparada con los seronegativos (17,3%
para CMV y 35,9% para VEB), de igual manera, el VEB
fue responsable de la mayoria de las infecciones activas,
observandose un riesgo cuatro veces mayor y una aso-
ciacién estadistica significativa de que las muestras de
los pacientes seronegativos a VIH tuvieran marcadores
de infeccion activa por VEB, comparado con los seropo-
sitivos (OR:4,1, IC:1,6-10,4 p=0,0009) (tablas 3y 4).
Al analizar las muestras distribuidas por grupos de edad
se detectd, dentro de las pertenecientes a los pacientes
con SMN sin Acs frente a CMV, VEB o ambos, que 69,1%,
63,6% y 74,1%, respectivamente, correspondieron a
pacientes en edad pediatrica, observandose mayor pro-
babilidad de que los menores de 18 afios no se hubieran
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Tabla 2. Caracteristicas generales de los pacientes investigados
con sindrome mononucledsico

Caracteristica N %
Grupos de edad

-Nifios <18 afios 309 | 55,7
-Adultos >18 afios 246 | 44,3
Sexo

-Masculino 326 | 58,7
-Femenino 229 | 41,3
Seropositivos al VIH 38 6,8
Residentes en La Habana 391 70,4

Muestra total: 555 casos.
Leyenda: VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

infectado con CMV (OR: 2,0, IC:1,2-3,2 p=0,0025), con
VEB (p=0,0491) o con ambos virus (OR: 2,3, IC:1,0-5,5
p=0,0358), cuando los resultados se compararon con las
muestras de pacientes mayores de 18 afios. De igual
manera se observd que del total de infecciones prima-
rias detectadas, los menores de 18 afos constituyeron
la mayoria (74,7% para CMV; 93,7% para VEB y 83,3%
para ambos virus), por lo que este grupo tuvo un riesgo
12 y 2 veces mayor de presentar infecciones primarias
por CMV (OR:12,5,IC:1,6-95 p=0,0010) y VEB (OR:2,8,
I1C:1,7-4,5 p<0,0001), respectivamente, comparado
con los mayores de esta edad. Ademas, las infecciones
activas (incluidas las primarias y recurrentes) fueron
mas frecuentes en los pacientes de menor edad, tanto
para VEB (63,8% vs 36,2%) como para CMV (61,5%
vs 38,5%), observandose asociacion significativa de que
los pacientes <18 afios de edad presenten infecciones
activas por VEB (OR: 1,7, IC: 1,2-2,4 p<0,0025) com-
parado con los mayores 18 afios. Por el contrario, tanto
las infecciones recurrentes, como las latentes mostraron
porcentajes similares para ambos grupos de edad y para
los dos virus estudiados (tabla 5).

Tabla 3. Resultados del estado seroldgico frente a la infeccion
por citomegalovirus y virus de Estein-Barr en los pacientes con
sindrome mononucledsico

Estado frente a la CMV VEB Para ambos
infeccién N (%) N (%) virus

N (%)
No infectado 94 (16,9) 99 (17,8) 27 (4,9)
Infeccién primaria | 16 (2,9) 99 (17,8) 6(1,1)
Infeccion 80 (14,4) 100 (18,0) | 18 (3,2)
recurrente
Latencia viral 365 (65,8) | 257 (46,3) | 187 (33,7)
Infeccién activa 96 (17,3) 199 (35,9) | 24 (4,3)
(primaria o
recurrente)
Inmunidad previa 445 (80,2) | 357 (64,3) | 205 (36,9)

Muestra total: 555 casos.
Leyenda: CMV: citomegalovirus; VEB: virus de Epstein-Barr.
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Tabla 4. Resultados del estado seroldgico frente a la infeccidon
por citomegalovirus y virus de Estein-Barr en los pacientes

seropositivos al VIH con sindrome mononucledsico

Estado frente a la infeccion CMV VEB

N (%) N (%)
No infectado 8 (21,0) 4 (10,5)
Infeccién primaria 0 (0,0) 3(7,9)
Infeccién recurrente 3(7,9) 5(3,2)
Latencia viral 27 (71,1) 26 (68,4)
Infeccién activa (primaria o 3(7,9) 8(21,1)
recurrente)
Inmunidad previa 30 (79,0) 31 (81,6)

Total de casos: 38
Leyenda: Total de casos: 38; CMV: citomegalovirus; VEB: virus de Epstein-Barr.

DISCUSION

Los SMN tienen multiples etiologias, casi siempre
infecciosas y dentro de ellas las virales son mas comunes.
La mayoria de los casos tienen una evolucion clinica benigna
y autolimitada; sin embargo, en los nifios y pacientes
inmunocomprometidos, es importante llegar al diagnéstico
certero para manejar correctamente al enfermo, asi
como descartar posibles enfermedades linfoproliferativas
malignas (10, 13).

No existe informacion previa sobre la seroprevalencia de
herpesvirus en pacientes cubanos con SMN, aunque existen
algunos estudios de deteccién de Acs frente a herpesvirus
en otras poblaciones de pacientes cubanos adultos (15-
17), incluidos los seropositivos al VIH, donantes de sangre,
hemodializados y gestantes. La frecuencia de Acs frente
a los herpesvirus detectada en esos estudios oscila entre
92,3y 97,5% para VEB; 92,6 y 100% para CMV; y 90,4 y
100% para VHS. La prevalencia encontrada en la presente
investigacion es relativamente mas baja que la notificada en
los estudios previos, particularmente para VEB. Ello pudiera
deberse a que 55,7% de las muestras eran de pacientes
pediatricos 0 a que el SMN se relaciona generalmente con

Vol. 8, No. 3 Septiembre-diciembre 2013

IgG. También pudo estar dado por las diferentes técnicas
empleadas, el nimero de muestras analizadas o con un
mejoramiento en las condiciones de salud de la poblacion
cubana, que conllevara a un incremento en la edad de
adquisicion de la infeccion por herpesvirus.

En la presente investigacion, la prevalencia de anticuerpos
IgG frente a CMV fue elevada, tanto en los nifios como
en los adultos. Similares resultados notifica un estudio en
Finlandia (18), donde a los ocho afios de edad la prevalencia
de Acs frente a CMV fue de 41%.

Los resultados de la presente investigacion coinciden
con lo notificado en un estudio de seroprevalencia de
CMV realizado en adultos jovenes de Jordania (19). De
igual manera, en hemodializados de Egipto, se describen
niveles de seroprevalencia de 98% empleando CMV/IgG,
y 11% CMV/IgM (20). En donantes de sangre voluntarios
de Ghana, informan 93,2% de prevalencia frente a CMV
sin que ningun paciente presentara infeccién activa por el
virus (21).

El porcentaje de infecciones activas detectadas en el
presente estudio indican que alguno de los dos virus pudo
estar involucrado en la etiologia del SMN de los pacientes
analizados, donde el VEB constituyd la causa principal
(35,9%). Este hallazgo coincide con lo encontrado por
Naito y colaboradores, en Japén (12), donde 42,5%
de las muestras obtenidas en individuos con SMN se
correspondieron con infecciones activas por VEB y 27,5%
fueron positivas a CMV, y las restantes a otros virus
(VHH6, Parvovirus B19, VIH-1) y causas desconocidas. Se
reconoce, ademas, que los pacientes con MI proporcionan
la mayor informacién disponible relacionada con la
respuesta primaria a la infeccién por VEB (22). Cuando se
presenta el cuadro clinico, la mayoria de los pacientes con
MI tienen titulos detectables de Acs IgM, asi como titulos
de IgG en ascenso. La respuesta de IgM desaparece a los
pocos meses, mientras que la IgG se mantiene de por
vida. Los Acs anti-EBNA casi siempre no se detectan hasta
el periodo de convalecencia, por lo que en la infeccion
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la infeccion primaria por VEB y CMV, por lo que en muchos . . . .
'Q . . primaria no estaran presentes (14). Esto coincide con el
de los casos estudiados no se detectara aun la presencia de , .. .

a patron serologico detectado en el presente estudio para
E Tabla 5. Estado seroldgico frente a citomegalovirus y virus de Epstein-Barr en los pacientes con sindrome mononucledsico,
w distribuidos por grupo de edad

Virus Edad No infectado Infeccion Infeccién Latencia viral Infeccidn Inmunidad

\ N (%) primaria recurrente N (%) activa previa

N (%) N (%) N (%) N (%)
.g CMvV Total 94 (100,0) 16 (100,0) 80 (100,0) 365 (100,0) 96 (100,0) 445 (100,0)

: <18 afos 65 (69,1) 15 (93,7) 44 (55,0) 185 (50,7) 59 (61,5) 229 (51,5)
Q >18 afios 29 (30,9) 1(6,3) 36 (45,0) 180 (49,3) 37 (38,5) 216 (48,5)

m VEB Total 99 (100,0) 99 (100,0) 100 (100,0) 257 (100,0) 199 (100,0) 357 (100,0)

<18 afos 63 (63,6) 74 (74,7) 53 (53,0) 119 (46,3) 127 (63,8) 172 (48,2)
>18 aflos 36 (36,4) 25 (25,3) 47 (47,0) 138 (53,7) 72 (36,2) 185 (51,8)

E CMV + Total 27 (100,0) 6 (100,0) 18 (100,0) 187 (100,0) 23 (100,0) 205 (100,0)

Q VEB <18 afios 20 (74,1) 5 (83,3) 7 (38,9) 77 (41,2) 12 (52,2) 84 (41,0)

Q >18 afios 7 (25,9) 1(16,7) 11 (61,1) 110 (58,8) 11 (47,8) 121 (59,0)

& Muestra total: 555 casos.
Leyenda: CMV: citomegalovirus; VEB: virus de Epstein-Barr.
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considerar la infeccion primaria o no, en los pacientes con
SMN producido por VEB.

Los resultados de la presente investigacidn son consistentes
con los de Nystad y Myrmel (23) quienes al estudiar a
pacientes con MI diagnosticados serolégicamente con
VEB, detectan porcentajes similares de infeccién primaria
y recurrencia viral. Luego de la infeccion primaria, estos
virus producen una infeccidn latente capaz de reactivarse
bajo determinadas circunstancias de inmunosupresion,
conduciendo a la aparicidon de sintomas asociados con una
recurrencia viral. Sin embargo, no solo el VEB es capaz
de producir un SMN ya que, aunque en menor medida,
se describen también al CMV y otros herpesvirus (24).
Los estimados indican que el CMV es responsable de 20-
50% de los SMN negativos de Acs heterdfilos (25), lo cual
coincidid con el porcentaje detectado en los casos con
infecciones activas por CMV en la presente investigacion.
Las infecciones primarias por herpesvirus producidas
por SMN, fueron mas frecuentes en los niflos pues por la
edad no tuvieron contacto previo con estos virus (26). En
la mayoria de los infantes, la infeccién primaria cursa de
manera asintomatica, en contraste con los adolescentes
quienes presentan un cuadro clinico florido (27).
Enindividuos seropositivos al VIH-1 con SMN, |la prevalencia
de anticuerpos frente a CMV y VEB fue elevada, siendo
la diferencia significativa para el VEB, cuando se comparé
con los individuos seronegativos al VIH. Este resultado
coincide con lo descrito por Marrero y colaboradores en
un estudio previo realizado en Cuba, donde se informa
alta seroprevalencia frente a estos virus en personas
infectadas con VIH/sida (15). A pesar que en la India
sefialan porcentajes inferiores (28), otros autores refieren
una frecuencia elevada de infeccidon por herpesvirus en
este grupo de pacientes (29).
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A pesar de la utilidad de las pruebas seroldgicas de VEB
y CMV para establecer el diagnédstico etioldégico del SMN,
existio un ndmero importante de pacientes en los cuales
no se demostrd la participacidon de estos herpesvirus en
el cuadro clinico. En esos casos, se podria explorar la
presencia de otros herpesvirus como VHH6 y VHHS8, otros
agentes infecciosos, asi como causas no infecciosas (11,
30).

Debido a que durante los primeros dias de las infecciones
por herpesvirus no se detectd la presencia de Acs, se
recomienda la combinacién de los métodos seroldgicos con
los moleculares (PCR) para poder diagnosticar un mayor
numero de casos. Esta constituye la principal limitante del
presente trabajo (13, 30).

CONCLUSIONES

Se confirma que las infecciones primarias y recurrentes por
el virus de Epstein-Barr son causa frecuente de sindrome
mononucledsico, aunque el citomegalovirus puede también
producirlo. Los resultados de este estudio refuerzan la
importancia de combinar los estudios seroldgicos con
los moleculares para el diagndstico de herpesvirus como
agentes causales de sindrome mononucleésico.

Este es el primer informe de seroprevalencia y frecuencia de
infecciones activas por citomegalovirus y virus de Epstein-
Barr en pacientes cubanos con sindrome mononucledsico,
empleando métodos seroldgicos.
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Infections by Epstein-Barr virus and cytomegalovirus in patients with mononucleosic syndrome

SUMMARY

Objective: To identify the frequency of infections by Epstein Barr virus (EBV) and the cytomegalovirus (CMV) as
ethiologic agents of the mononucleosic syndrome in Cuba.

Method: 555 sera of patients with presumptive diagnosis of mononucleosic syndrome were studied (2006-2011)
by ELISA inmunoenzymatic assays, according to the protocols described for EBV and CMV viruses, by the producers
of DiaSorin commercial house (Italy). The risk, confidence interval and statistic signification amongst the different
variables were determined.

Results: IgG prevalence was 80,2% and 64,3% for CMV and VEB, respectively. Active infection (primary or recurrent)
by EBV (35,9%) o CMV (17,3%), was found in 53,2% of the samples, being significantly more frequent by EBV (OR:2,9,
CI:2,2-3,9, p<0,0001). Similar behavior was observed for primary infections (17,8% vs 2,9%) (OR: 7,7, CI: 4,4-13,3,
p=<0,0001). Active infections, were less frequent among the seropositives to HIV (7,9% for CMV, 21,1% for EBV). The
majority of primary infections (CMV 74,7%, EBV 93,7%) were identified in patients under 18 years, with higher risk for
the infections caused by CMV (OR: 12,5, CI: 1,6-95 p=0,0010) and EBV (OR: 2,8, CI:1,7-4,5 p<0,0001), respectively.
Conclusions: It was confirmed that primary and recurrent infections by the Epstein Barr virus are frequent cause
of the mononucleosic syndrome, although the cytomegalovirus can also produce it. The study results emphasize on
the importance of combining serologic with molecular studies for the herpesvirus diagnosis as agents causing the
mononucleosic syndrome.
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