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Abstract

Infectious mononucleosis is an acute viral infectious disease caused by the Epstein Barr virus. Once
infected with the virus, it persists in the human body for the rest of life. Infectious mononucleosis is the
most common in children and young adults under the age of 24, although the disease can also occur in
older age. Up to 95% of the world’s population is infected with the Epstein Barr virus. The disease
presents with severe sore throat, fever, cervical lymphadenopathy, hepatic and splenic enlargement, and is
serologically tested for heterophilic antibodies, Epstein Barr virus capsid antigen IgM, and IgG.
Objective. In this article, we will review the etiology, epidemiology, clinic, diagnostics, treatment
options, potential complications of infectious mononucleosis and its possible association with COVID -
19 infection.

Methods. The research that has been done on the etiology, epidemiology, clinic, diagnostics, treatment
and potential complications of infectious mononucleosis from February 2021 until March 2021 through
search in Pubmed, SpringerLink, ScienceDirect, BMJ Journal and other databases. Scientific literature
sources not older than ten years were selected for the analysis.

Keywords: infectious mononucleosis, Epstein Barr virus, heterophilic antibodies, virus capsid antigen

immunoglobulins.
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Santrauka

Infekciné mononukleozé — tai imi virusiné infekciné liga, kurig sukelia EpStein Barr virusas. Vieng karta
uzsikrétus virusu, jis visg likusj gyvenima persistuoja Zmogaus organizme. Infekcine mononukleoze
dazniausiai serga vaikai ir jauni suauge iki 24 mety amziaus asmenys, nors liga galima ir vyresniems. Iki
95% visy pasaulio gyventojy yra uzsikréte Epstein Barr virusu. Liga pasireiskia stipriu gerklés skausmu,
karsc¢iavimu, kaklo limfadenopatija, kepeny ir bluznies padidéjimu, o jai nustatyti atlickami serologiniai
heterofiliniy antikiiniy, EpStein Barr viruso kapsidés antigeno IgM ir IgG tyrimai.

Tikslas: Siame straipsnyje apzvelgsime infekcinés mononukleozés etiologija, epidemiologija, klinika,
diagnostika, gydyma, komplikacijas ir galima sasaja su COVID — 19 infekcija.

Tyrimo metodai: Pubmed, SpringerLink, ScienceDirect, BMJ Zurnalo ir kitose duomeny bazése nuo
2021 wvasario mén. iki 2021 kovo mén. publikuoty moksliniy tyrimy apie infekcinés mononukleozés
etiologija, epidemiologija, klinika, diagnostika, gydyma ir galimas komplikacijas analizé. Analizéje
atrinkti ne senesni nei deSimties mety moksliniai literattros Saltiniai.

Reik$miniai Zodziai: infekciné mononukleozé, Epstein Barr virusas, heterofiliniai antikiiniai, viruso

kapsidés antigeny imunoglobulinai.
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Ivadas

Infekciné mononukleozé  yra
imi infekciné uzdegiminé liga, pasireiskianti
gerklés skausmu, kaklo limfmazgiy padidéjimu,
karsciavimu, pykinimu, galinti trukti pora
savaiciy. Dazniausiai Sia liga serga paaugliai ir
jauni suauge. Pagrindinis infekcinés
mononukleozés sukeléjas yra EpStein Barr
virusas. Infekciné mononukleozé yra kliniskai
svarbi liga dél ilgai trunkanciy sunkiy Omiy
simptomy ir ilgalaikiy EpStein Barr viruso
pasekmiy, tokiy kaip vézio, imunodeficito
i§sivystymas ar autoimuniniy ligy pasireiskimas

[1].

Etiologija

Epstein Barr virusas (EBV) —
herpesviridae Seimai priklausantis virusas, kuris
replikuojasi B grupés limfocituose, ryklés
epitelinése lastelése ir paausinés liaukos latako
epitelinése lgstelése. EBV persistuoja atminties
B lastelése ir véliau gali i§ naujo reaktyvuotis,
sukeltamas infekcijg. Tai reiskia, jog viena karta
uzsikrétus EBV, virusas iSlieka organizme visg
gyvenimg.  Virusas perduodamas  artimo
kontakto su serganciuoju metu, dazniausiai
seiléemis, ar naudojantis sergancio asmens
higienos reikmenimis, bet yra galimi ir Kkiti,
retesni, transmisijos biidai — atliekant kraujo
perpylima, organy transplantacija ar lytiniy
santykiy metu [1-3]. Inkubacinis EBV periodas
yra 4-8 sav. Pirminés infekcijos metu, virusas

replikuojasi  burnos  ertméje, tiesiogiai

pazeisdamas tonziliy epitelines ir parenchimoje
esancias B lasteles.  Viruso  genomai
periferiniame kraujyje gali bati randami 1-3
savaites  prie§  pasireiskiant  infekcinés

mononukleozés simptomams [1-4].

Epidemiologija

90-95%  visame  pasaulyje
gyvenanCiy zmoniy iki 35 mety amziaus yra
uzsikréte Epstein Barr virusu, o infekcine
mononukleoze dazniausiai serga jauni asmenys,
iki 24 mety. Vaikams iki 1 mety amziaus
infekcija yra ypa¢ reta, kadangi kudikiai turi
pasyvy imuniteta, gauta i§ motinos. Pirminé
infekcija vaiky amziuje maziau paplitusi
socialiai iSsivysCiusiose aukstos ekonomikos
Salyse dél geresniy sanitariniy salygy [3,5].

ULAC duomenimis [6], 2009-
2019 mety laikotarpyje Lietuvoje daugiausiai
infekcine mononukleoze serganciy Zmoniy
uzfiksuota 2012 metais, visgi, kasmet infekcinés
mononukleozés atvejy skaiius per metus
iSlieka panasus (zitréti grafika Nr.1). Lietuvoje
apie 80% infekcinés mononukleozés atvejy
nustatoma iki 17 mety, mazdaug 15% 18 - 24
mety amziaus laikotarpyje, 4% — 25-34 mety
amziaus, o likusi dalis pavieniais atvejais
pasireiSkia ~ vyresniame amziuje  (zilreéti
diagrama Nr.2). Daugiau nei pusei serganciyjy
prireikia hospitalizacijos dél sunkiy klinikiniy

simptomy pasireiskimo (zifiréti diagrama Nr.1).

71



Journal of Medical Sciences. May 3, 2021 - Volume 9 | Issue 4. Electronic - ISSN: 2345-0592

Infekcinés mononukleozés atvejai Lietuvoje 2009-2019 metais

wn
=
o
33_; 400 467 /417\‘
3 381 389 382 39»
=300 7360 342
om—
0
~N—
<

100

0

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Metai

Grafikas Nr. 1 Infekcinés mononukleozés atvejai Lietuvoje 2009-2019 metais

Infekcinés mononukleozés Lietuvoje pasiskirstymas pagal
amzZiaus grupes 2009-2019 metais

2019
2018
2017
2016
2015
2014
2013
2012
2011
2010
2009

Metai

0% 10%  20%  30% 40% 50% 60%  70%  80%  90% 100%
Atvejy dalis, proc.

m0-17 wm18-24 m25-34 © 35-44 m45-54 m55-64 m65-74  75-84 mB5+

Diagrama Nr.2 Infekcinés mononukleozés Lietuvoje pasiskirstymas pagal amziaus grupes 2009-
2019 metais
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Infekcine mononukleoze serganciyjuy hospitalizacijos poreikis
Lietuvoje 2009-2019 metais
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serganciyjy hospitalizacijos poreikis Lietuvoje

Klinika

Iki 98% visy serganciyjy infekcine

mononukleoze pasireiskia gerklés skausmas,
tonziliy padidé¢jimas,  karSCiavimas, didelis
Bidinga abipusé uzpakaliné ar

kaklo

nuovargis.

priekiné limfadenopatija. ~ Sergant
infekcine mononukleoze ant kietojo gomurio
gali atsirasti trumpalaikiy petechijy. Pacientai
taip pat gali skystis viso kiino raumeny skausmu
ir dideliu bendru silpnumu. Ligai budingas
kepeny, bluznies padidéjimas, pykinimas,
vémimas [1-3,7]. Dél splenomegalijos, kuria
sukelia limfocity ir atipiniy limfoidiniy lasteliy
infiltracija, bluznis gali plysti ir sukelti rimty
komplikacijy [5]. Maziems vaikams tipiniai
ligos simptomai gali ir nepasireiksti, todél
reikalingas ypatingas démesys tyrimams ir
diferencinei  diagnostikai, norint nustatyti
teisingg diagnozg. Pagrindiniai ligos simptomai
dazniausiai taciau

iSnyksta per 10 dieny,

nuovargis ir kaklo limfmazgiy padidé¢jimas gali

iglikti iki ménesio [1-3,7].

Diagnostika
Infekcing mononukleozg,
sukelta EpStein Barr viruso, reikéty jtarti

pacientams, ypa¢ paaugliams ir jauniems
suaugusiems, kuriems pasireiSkia Gmis ligos
simptomai: stiprus gerklés skausmas, sutings
kaklas, salygotas simetriSko kaklo limfmazgiy
padidéjimo, febrilus karS¢iavimas ir didelis
nuovargis. Ant iStinusiy tonziliy pavirSiaus gali
buti matomos pilk§vos spalvos infekcinés
apnasos [1-3].

ApnaSos ant tonziliy taip pat
gali atsirasti esant bakterinei streptokokinei
infekcijai, todél svarbu atskirti Sias dvi ligas
pries pasirenkant gydymo taktika [2,8].

Sergant  citomegalo  viruso
sukelta infekcija ar toksoplazmose, gali buti j

infekcing mononukleoze pana$lis simtomai.
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Kasdiengje praktikoje, dél tokio pacio pacienty
gydymo, Siy ligy diferencijuoti néra biitina.
Visgi, diferenciné diagnostika kliniSkai svarbi
tampa tada, kai simptomus pajaucia
besilaukianti moteris, kadangi citomegalo
viruso ir toksoplazmozés infekcijos yra
susijusios su rimtomis néstumo
komplikacijomis [2].

Atlikus fizinj paciento iStyrima
ir jtarus infekcing mononukleoze, reikéty atlikti
pigy ir greitg heterofiliniy antikiniy tests. Sis
testas atlickamas latex agliutinacijos budu,
naudojant arklio arba avies raudonyjy kraujo
lasteliy substrata [5,9]. Visgi, ypac pirmaja ligos
savaitg, 25% sergancCiyjy testas gali parodyti
klaidingai neigiamus rezultatus, todél esant
klinikiniams infekcijos simptomams ir gavus
neigiama testo rezultata, infekcinés
mononukleozés diagnozés atmesti negalima —
tokiu  atveju  atlickamas  jautresnis  ir
specifiskesnis specifiniy Epstein Barr antikiiniy
tyrimas ELISA metodu. Epstein Barr infekcija
patvirtina EBV VCA (viruso kapsidés antigeno)
IgM antikiiniai, organizme isliekantys 1-3 mén.
Sis testas yra laikomas vertingiausiu serologiniu
markeriu Gmiai infekcinés mononukleozés
infekcijai diagnozuoti. EBV VCA (viruso
kapsidés antigeno) IgG antikiiniy didziausias
kiekis randamas @imios infekcijos metu, véliau
per kelias savaites — ménesius mazéja ir
persistuoja  organizme  visg  gyvenima.
Teigiamas EBV VCA IgG atsakymas parodo, ar
zmogus yra persirges infekcija ir turi
susiformavusj imunitetg [2,3,5,7,9]. EBNA
(branduolio antigeno) IgG organizme atsiranda
mazdaug 6-12 sav. po pradiniy simptomy
pasireiskimo ir persistuoja organizme Vvisg

gyvenima [5,9].

Retais atvejais (esant imuninés
sistemos sutrikimams, asmenims, kuriems
perpiltas didelis kiekis kraujo, asmenims po
organy transplantacijos) gali biiti atliekama
EBV DNR polimerazés grandininé reakcija.
Visgi EBV DNR tiesiogiai su klinikiniais
simptomais nekoreliuoja, todél rezultatas turéty
biti interpretuojamas atsargiai [5,10].

Baltyjy kraujo kineliy kiekis,
sergant infekcine mononukleoze, siekia 12 -18 x
10°/1. Daugiau  nei 50%  randami
mononukleariniai limfocitai. Atipiniai limfocitai
atsiranda pirmgja simptomy savait¢, antraja
ligos savaite daugiau nei 20% padidéja baltyjy
kraujo kuineliy kiekis [7].

Kepeny funkciniai  rodikliai
(AST, ALT), sergant infekcine mononukleoze,
2-3 kartus virSijja virSuting normos riba.
Pakilimas atsiranda per antrag timios infekcijos
savaite ir pradingsta per sekancias 2-6 sav. [5].
Bilirubino kiekis kraujyje 40% pacienty gali
biti pakiles [9].

Virsutinio pilvo auksto
echoskopija, siekiant jvertinti bluznies ir kepeny
dydj, rutiniSkai nerekomenduojama, nes

nekeicia tolimesnés gydymo taktikos [5].

Gydymas

Specifinis infekcinés
mononukleozés gydymas vis dar neatrastas.
Pagrindinis ligos gydymas apsiriboja tik
uztikrinta hidratacija, analgetikais,
antipiretikais. Rekomenduojamas lovos rezimas,
visgi per didelis priverstinis poilsio rezimas
létina gijima. Acikloviras ar antihistamininiai
vaistai nerekomenduojami [2,9,11,12].
Kortikosteroidai  rutiniSkai  neskiriami  del
galimos  imunosupresijos  iSsivystymo  ir

iSaugancios bakterinés superinfekcijos rizikos
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[9,11]. Gerklés skausmui malSinti vartojamos
pastilés ar purskalai j gerklg, taip pat galimas
gerklés gargaliavimas su 2% lidokaino tirpalu.
Dél splenomegalijos galimas bluznies plySimas,
uzsiimant aktyvia fizine veikla, todél didesné
sportiné veikla galima praéjus ménesiui po
infekcinés ~ mononukleozés  diagnozavimo
[1,10,13].

Pries paskiriant gydyma
tikslinga atlikti serologinius kraujo tyrimus,
siekiant atskirti baktering ir virusing infekcija.
Neissiaiskinus simptomy atsiradimo kilmés,
pacientams, sergantiems infekcine
mononukleoze, paskyrus antibakterinj gydyma,
iSauga viso kiino bérimo rizika [14]. Odos
pazeidimas dazniausiai atsiranda praéjus 2-10
dieny po antibakterinés terapijos pradzios ir
pasireiskia iSplitusiu simetrisku
makulopapuliniu bérimu visame kiino pavirsiuje
[15]. Zinoma, jog daZniausiai bérimas atsiranda
vartojant Amoksiciling arba Ampiciling, taciau
ir kiti peniciliny derivatai ar kity antibiotiky
klasiy (makrolidy, chinolony, cefalosporiny)
medikamentai gali sukelti 1éto tipo hipererginés
reakcijos salygota makulopapulinj bérima

[15,16].

EBYV ir COVID - 19 infekcija

Austrijoje, Insbruko Medicinos
universiteto  Intensyvios terapijos skyriuje
atliktas mazos imties retrospektyvinis tyrimas.
Tyrime dalyvavo 2020.03.26 - 2020.04.20
laikotarpyje Intensyvios terapijos skyriuje nuo
COVID-19  infekcijos  dél  kvépavimo
nepakankamumo gydomy 20 pacienty, kuriems
reikalinga  dirbtiné  plauciy  ventiliacija.
Kontroline grupe parinkti intensyvios terapijos

skyriuje dirbtine plauciy ventiliacija gydomi,

taciau nesergantys COVID - 19 infekcija
pacientai. Rasta, jog 78% COVID-19 pacienty
nustatyta EBV  viremija (39% net vir§
1000IU/ml). Lyginant su COVID-19 infekcija
neserganciais asmenimis, EBV  viremijos
paplitimas ir lygis nustatytas statistiskai
reikSmingai aukstesnis COVID-19 infekcija
sergantiems. Rasta statistiSkai reikSminga
koreliacija tarp EBV viremijos ir interleukino —
6 (IL-6) kiekio tarp COVID-19 serganciy
pacienty, lyginant su COVID-19 infekcija
neserganciais. Gauti duomenys rodo, jog EBV
viremija labai paplitusi tarp sunkiai COVID-19
serganéiy  asmeny, kuriems  pasireiské
kvépavimo nepakankamumas. Padidéjes IL-6
lygis rodo, kad EBV viremija stipriai susijusi su
sisteminiu  uzdegimu. Tolimesni  tyrimai
reikalingi, siekiant iSsiaiSkinti, ar EpStein Barr
virusas COVID-19 infekcijos patogenezéje
veikia kaip papildomas uzdegiminis sukéléjas,
dar labiau bloginantis sunkiai COVID-19
infekcija serganciy asmeny sveikatos biukle

[17].

Komplikacijos

Nepaisant to, jog infekcinés
mononukleozés simptomai praeina per kelis
meénesius, EpStein Barr virusas gali sukelti
sunkias ir ilgalaikes ligos komplikacijas. Viena
i§ tokiy — létiné aktyvi EBV infekcija, galinti
pasireiksti infekcinés mononukleozés
klinikiniais simptomais, tokiais kaip
kars¢iavimas, limfadenopatija, splenomegalija
ar hepatitu, o tiriant krauja, randamas pakiles
EBV DNR  kiekis. Sergant infekcine
mononukleoze, galima kvépavimo taky
obstrukcija [1,9]. Organizme persistuojantis

EBV ilgalaikéje perspektyvoje retais atvejais
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gali salygoti limfomos, hemofagocitinio

sindromo iSsivystyma [1,9,18,19].

Apibendrinimas

Infekciné mononukleozé yra
pora savai¢iy — ménesiy trunkanti Omi virusiné
infekciné, dazniausiai jauny Zmoniy, liga,
sukeliama Epstein Barr viruso, daugiausia
plintan¢io seilémis. Pagrindiniai infekcinés
mononukleozés simptomai yra karS¢iavimas,
stiprus gerklés skausmas, kaklo limfmazgiy
padidéjimas, hepatosplenomegalija.  Jtariant
infekcing mononukleozg, atliekamas
heterofiliniy antikiiniy testas. Dél pirmaja ligos
savaite galimo klaidingai neigiamo heterofiliniy
antikfiniy testo, tolimesniai diagnostikai turéty
biti atlickami EBV VCA IgM ir IgG tyrimai.
Infekcinés mononukleozés gydymas
simptominis. Gydant infekcing mononukleoze
svarbu, jog pacientai tinkamai laikytysi
gydytojo paskirto gydymo ir poilsio rezimo,
siekiant iSvengti tokiy komplikacijy kaip
bluznies plySimas, 1étinés aktyvios EBV
infekcijos ir net véziniy susirgimy, salygojamy
EBV.
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