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Syndrom faryngitidy provazené horeCkou a lymfadenopatii byl v medicinské
literatute prvné popsan v letech 1880 - 90. Termin "infekéni mononukledza (IM)" se
vSak zacal uzivat az po r.1920. V padesatych letech dvacatého stoleti nasli Epstein,
Barr a Achong ve vSech vzorcich tkani Burkittova lymfomu z Afriky novy
herpesvirus. O deset let pozd€ji vyvinuty nepfimy imunofluorescen¢ni test (IFT)
umoznil seroepidemiologické studie. V nich se prokézalo, Ze anti-EBV ma vice nez
90% dospélych Americanl. Ale aZ koncem Sedesatych let byla zjiSténa souvislost
EBV s IM,kdyz se pti praci s EBV nakazil laborant a stal se EBV-pozitivnim.

Stale ale chybi tplné objasnéni patofysiologie a zpisobu terapie IM. Nékteré sporné
body, jako je napi. dlouhd nadmérna unava po proziti EBV-infekce, jsou jesté
sledovany v prospektivnich studiich a probirany v souc¢asné odborné literatuie.

EBV- a non-EBYV infekce

Neékdy se obraz IM a klinicky zjevné infekce EBV povazuje za totéz, ale to je
piilisné zjednodusovani. Napft. akutni cytomegalova infekce mize navodit pfiznaky a
potize podobné akutni EBV-infekci. Atypické lymfocyty mohou byt pfitomny pii
akutnich infekcich,vyvolanych jinymi agens. Odhaduje se, Ze 10-20% pacientii s IM
nema akutni EBV-infekci. Byt’ se tato prace zabyva hlavné EBV-infekci, predstavuje
také komplexni pojeti syndromu IM a jeho plivodct.

Kvili ptesnosti je pro infekéni mononukleézu vyvolavanou EBV pouzivan
termin ,,Epstein-Barr-virus-associated infectious mononucleosis (EBV-IM)“.
Termin ,,non-EBV-IM* je vyhraZen pro Kklinicky obraz IM vyvoliavané jinym
agens neZ EBV. Termin ,infekéni mononukleéza-IM“ prislusi syndromu,
charakterizovanému protrahovanymi horeckami, fafyngitidou a lymfadenopatii,
bez ohledu na jeho pivodce.

Epidemiologie IM

Vice nez 90% dospélych na celém svét€ ma serologické dikazy o proziti EBV-
infekce. Priméry v&€k v némz dochazi k primoinfekci zavisi na socioekonomickych
faktorech.V USA ma znamky proziti infekce EBV asi 50% pétiletych déti a asi 50-
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V prumyslovych zemich nejcastéji dochazi k EBV-IM ve vékové skuping€ 15-19-
tiletych bez ohledu na pohlavi. Pravdépodobnost piechodu akutni infekce EBV v
EBV-IM asi stoupa s vékem. Odhaduje se, Ze vznika u méné nez 10% déti, ale u 20-
sanitaci a bydlenim, zfejmé zvySuje riziko onemocnéni EBV-IM po expozici EBV ve
vyS$im véku. V jedné studii zjistili, Ze témet 20% zdravych dospélych Americant
vylucuje nosohltanovymi sekrety a slinami EBV.

Patofysiologie infekce EBV



EBV je malo odolny herpesvirus, piezivajici mimo hostitele jen kratce. K jeho
zndmym rezervoarim patii jen lidé a néktefi primati. Pienasi se kontaktem s
orofaryngealnimi sekrety. Pozorovan byl také ptenos krevnimi produkty. Inkubaéni
doba je 30-50 dna. Virus nejprve pronikd do bunck sliznice ust a z nich do B-
lymfocytl. Infikované B-lymfocyty cirkuluji v retikuloendotelidlnim systému (RES) a
vedou k intenzivni imunitni reakci na infekci, kterd spontanné ustupuje. Tato reakce
je nejspise pricinou vetSiny manifestnich projeva akutni infekce EBV.

Pt ni dochéazi k produkci protilatek proti antigenim EBV 1 proti jinym antigenim,
napf. proti ovéim a konskym krvinkam (heterofilni protilatky). Uvadi se vznik
protilatek vii¢i neutrofilim, trombocytlim, nuklearnim antigenlim a ampicilinu. EBV
persistuje v téle po cely Zivot hostitele a replikuje se v n€kterych B-lymfocytech.
Ptitomnost atypickych lymfocytli, vyvolana mnoZenim urc¢itého klonu T-lymfocyti,
patii ke klasickym laboratornim naleziim u EBV-IM.

EBV byva spojovan s riznymi nadory. Burkittliv lymfom, nasofaryngeélni karcinom,
akutni lymfoblasticka leukémie, monocytarni leukemie a histiocytdrni lymfom
provazi ptitomnost DNA EBV. V nedavné studii prokazali ptitomnost DNA EBV u
51 % vzorki naddorovych bun€k invazivniho karcinomu prsu, ale jen u 10% vzorka
zdravé tkané, odebrané z okoli nadoru.

Mimo EBV muze IM vyvolat fada jinych infekénich agens aniz by byly patrny jiné
anamnestické, ¢i klinické nalezy, nez které provazi EBV-IM. I samotny nddor mize
zpisobit syndrom napodobujici IM. Atypickd lymfocytéza je 1 pii infekei
cytomegalovirem, akutni infekci HIV a HAV, toxoplasmoze, zardénkéch a roseole.

Puvodci syndromu akutni infek¢éni mononukledzy :

EBV, CMV, lidsky herpesvirus typu 6 (HHV-6), HIV, adenovirus, Toxoplasma
gondii, Corynebacterium diphtheriae, HAV, viry chfipky typu A i B, zardénkovy
virus a Coxiella burnetii.

Klinicky obraz IM

Klasickou triddu pfiznakd IM tvoii horecka, faryngitis a zdufeni miznich uzlin-
lymfadenopatie. Faryngitida je obvykle difuzni,asi ve 30% ji provazi exudat. Na
mékkém patfe mohou byt petechie.Zdufeni miznich uzlin je obvyklé na pfedni a

zadni &asti krku. Hore¢ka miiZe dosahovat az 400C a muze trvat 1-2 tydny K
prodromim patii unavnost, nechutenstvi, nevolnost, bolest hlavy pfetrvavajici po
celou akutni fazi nemoci. Potize zpravidla vrcholi v 7.dnu po jejich zacatku a v
nasledujicich 1-3 tydnech ustupuji. ZvétSeni sleziny byva u 41-100% piipadi EBV-
IM. Obvykle po 4 tydnech od zacatku potizi vymizi také.

K méné Castym piiznakiim EBV-IM patii postiZzeni hornich cest dychacich, bolesti
bficha, ras, hepatomegalie, ikterus a otoky ocnich viek. Ras se objevi asi u 5%
pacientl. MiZe byt makuldrni, petechidlni, skarlatiniformni, urtikaridlni nebo v
podobé erythema multiforme. U 90-100% pacientii 1éCenych ampicilinem se za 7-10
dnl po prvé davce objevi své€divy makulopapularni ra§. Nemusi jit o alergii na
penicilin, ale o pfechodnou piecitlivélost: u pacientd s EBV-IBM byvaji pfitomny
protilatky vazici se s ampicilinem. Frekvence ikteru pifi EBV-IM se méni v zavislosti
na veéku pacientt.

Laboratorni testy
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protilatky se vazou na erytrocyty nékterych zvifat, napt.ovci a kond. Komercné je



dostupna cela tada testil, jejichz pfesnost zavisi na specificité¢ soupravy. Pohybuje se
od 63-100%. Podil pacienti v akutni fazi EBV-infekce, majicich v séru heterofilni
protilatky,zdvisi na dob& vysetfeni od zacatku potizi. Nejcastéji byvaji v séru
odebraném za tyden po prvych projevech nemoci. Heterofilni protilatky maji také
Castéji pacienti starsi 4 let. FaleSné pozitivni nélezy nejsou bézné, ale byly hlaSeny u
pacientl s lymfomy, virovou hepatitidou a autoimunnimi nemocemi. Pfitomnost
heterofilnich protilatek obvykle trva az rok od zacatku potizi.

Trva-li, u pacienti bez heterofilnich protilatek, podezieni na EBV-IM, je tieba
dalSich serologickych vySetfeni. Jsou zamétfena na pifitomnost kapsidového antigenu
viru (VCA IgG a IgM) a na nuklearni antigen EBV (EBNA IgG). Anti-VCA lze
nalézt u mnoha pacientl jiZ pfi vzniku potiZi, protoze inkubace EBV miiZe trvat 30-50
dnti. Zachytnost anti-VCA 1gG 1 IgM v prvych dvou tydnech infekce rychle stoupa.
Anti-VCA IgM vymizi béhem 6 tydni.

EBNA IgG jsou prokazatelné za 6-12 tydnl po nakaze. Pfitomnost anti-VCA IgM
obvykle svéd¢i pro akutni infekci EBV. Ale i1 akutni infekce jinymi herpesviry,
naptiklad CMV, muze vést k tvorbé anti-VCA IgM v buiikach latentné infikovanych
EBV.

Abnormality krevniho obrazu k EBV-IM patii. Obvykly je vyssi pocet bilych
krvinek, mezi nimiz vic jak polovinu tvoii lymfocyty. Lehka trombocytopenie byva u
50% pacientii, mald hemolytickd anémie az u 3% pacientl. Dvoj- az trojnadsobné
zvySeni aktivity transaminaz, dosahujici maxima ve 2-3 tydnu, ma 90 % pacienti. U
16 % pacientll se mize objevit proteinurie, pyurie a mikroskopickd hematurie.

Diferencialni diagnostika

Syndrom horecky s faryngitidou a adenopatii mize byt u raznych nemoci.Trvaji-li
tyto potize jen nékolik dnl pijde nejspise o streptokokovou faryngitidu neb o akutni
respiratni onemocnéni. Ale ¢ast pacientll s nalezem streptokokl ve vytéru z krku
muze mit ve skute¢nosti IM, protoZe v mirném klimatickém pasmu az 20% Skolakt
byvé nosici streptokoki. U pacientii s negativnim nalezem streptokoku a s potizemi
trvajicimi déle nez tyden se pravdépodobné jednd o IM.Chybi-li ptfitomnost
heterofilnich protilatek je stanoveni spravné diagnozy obtizné. U vétSiny téchto
pacientt jde o EBV-IM.

Podil pacientl s IM vyvolanou jinym plivodcem nezZ EBV byva 10-43%.Skute¢ného
puvodce se daii zjistit jen asi u 33% z nich.

Infek¢éni mononukledza u starSich dospélych osob

EBV-IM neni u starSich osob obvyklad.Jen 3-10% osob starSich ctyficeti let jeste
neprozilo infekci EBV. Pribéh IM u starSich osob je ponékud odlisny nez u mladsich
osob.Starsi pacienti mivaji astéji (95% proti 89%)) vyssi horecky, ikterus (27% proti
4%) a ras (12% proti 7%), kdezto mladsi (do 35-ti let) pacienti trpi Castéji
faryngitidou (78% proti 43%) a lymfadenopatii (94% proti 47%). U 90% starSich
pacientii byvaji ve 2.-5.tydnu nemoci pfitomny heterofilni protilatky. Mnohem ¢astéji
je unich podezieni na onemocnéni jater a Zlu¢niku, cévni nebo nadorové onemocnéni,
nebo na bakterialni infekci.

Terapie nekomplikované infekéni mononukle6zy
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nesteroidni prepardty nebo acetaminofen. V  hore¢natém obdobi nemoci se
doporucuje klid na ltizku. Aspirinu se rad¢ji vyhneme; bylo popsano nékolik pripadt



Reyova syndromu pii akutni EBV infekci. Po dobu 3-4 tydnii, do vymizeni
hepatosplenomegalie, zakazujeme s ohledem na riziko ruptury sleziny, naméhavou
praci. Skrabani v krku zmirni cumléni pastilek uréenych ke zmirnéni ARO. Podle
soucasnych poznatkii nema byt nekomplikovand EBV-IM lécena ani kortikosteroidy,
ani acyclovirem (Zoviraxem).

Komplikace infekéni mononukledzy

Obstrukce hornich cest dychacich patii k vzicnym komplikacim IM Vznika nejspiSe
u Skolékl, obvykle za tyden po prvych potizich. Léc¢i se kortikosteroidy, u té€zsich
ptipadl je vhodna hospitalizace a zajiSténi arteficidlni priichodnosti dychacich cest.

Ruptura sleziny je nejcastéjsi pti¢inou smrti pii EBV-IM. Objevuje se asi u 0,1-0,2 %

nemocnych. Splenomegalii lze prokézat sonograficky prakticky u vSech ptipadi
EBV-IM,palpacné jen u 17 az 50%. ZvétSeni zpravidla vymizi béhem 4 tydni od
zacatku ne- moci. Ruptura miize byt spontdnni. Témét vzdy vznika mezi 4.-21. dnem
od zacatku potizi.Pacientlim je nutné zakazat velkou fyzickou ndmahu po 28 prvych
dnli nemoci. Sportovci, majici i po této dobé palpacné citlivou nebo zvétSenou
slezinu, by aZ do Ustupu téchto ptfiznaki méli trénovat jen lehce.

Chronické tnavnost je n€kdy téZ uvadéna v souvislosti s EBV-IM. Pfechodny stav
velké unavy a spavosti,trvajici 1 nékolik mésicii od poc€atku nemoci, byl pii EBV-IM
zjistén vyznamné Cast€ji nez u kontrolni skupiny pacientli s ARO. Ale dlouhodoba
unavnost, neschopnost koncentrace a prace, spojend se slabosti, nechutenstvim atd, je
dosud nejasného ptvodu.

Dalsi komplikace v akutni fazi IM jsou vzacné. Neurologické po- tize (obrny
hlavovych nervii, Guillain-Barého syndrom, encefalitis, periferni neuropatie) ma 1-
2% pacientl. Ke smrti pacienta s EBV-IM miiZze vést myokarditida a prevodoveé
poruchy inervace myokardu. Ojedinéle byly v souvislosti s akutni EBV-IM hlaseny i
zancty rohovky, duhovky, cévnatky, periorbitalni celulitis, hemolyticko-uremicky
syndrom, selhdni ledvin pfi rhabdomyolyze, nefroticky syndrom, fulminantni
hepatitida, fibrozni alveolitis aplastickd anémie, onemocnéni z imunokomplexil a
akutni zanéty kloubd.

34 citaci, kopie v archivu epid.odd. KHS Ostrava

Vysvétleni pouzitych zkratek:

CMV = cytomegalicky virus

DNA EBV= deoxyribonukleova kyselina viru Epstein-Barrové

EBNA = nuklearni antigen viru EB

EBV = virus Epstein-Barrové

EBV-IM = infekéni mononukledza vyvolavana virem Epstein-Barrové
HAV = virus hepatitidy typu A

HIV = virus ziskaného imunodeficitu lidi

IFT = imunofluorescen¢ni test

IM = syndrom infek¢ni mononukledzy (horecka, faryngitis, lymfadenopatie

non-EBV-IM= infekéni mononukle6za vyvolavana jinym pivodcem nez virem
Epstein-Barrové



VCA = kapsidovy antigen viru EB

Poznamka prekladatele

Ptes komplexni pojednani o EBV-IM a podobnych onemocnénich, epidemiolog
postrada to, ¢emu se fikd "pradce v ohnisku nakazy". Onemocnéni IM podléha
povinnému hlaSeni a vykaznictvi. Jist¢ nejsou hlaSena vSechna onemocnéni a Casté
jsou 1 diagnostické omyly.

Sporadické ptipady IM budou ndplni depistaze jen v pifipadé¢ studie specificky
zaméiené na tuto infekci. Opakujici se pifipady IM v kolektivu mladistvych si
minimaln¢ zaslouzi aspont zdravotné vychovné akce (informacni letacek, beseda,
pfednaska) na  téma ptenosu IM (nemoc z libani, dezinfekce predméti
kontaminovanych slinami a nosnimi sekrety).

Nahromadéni nékolika piipadi v kratkém obdobi signalizuje epidemické Sifeni EBV
mezi vnimavymi osobami, které je provazeno  jeSt€é pocetnéjSim vyskytem
asymptomatickych a abortivnich forem infekce EBV. Postizenému kolektivu
doporu¢ime omezeni fyzicky namahavych sportovnich vykont (utkani),
provozovatele upozornime na zvySenou potifebu osobnich hygienickych pomiicek
(kapesniky utérky), vylou€eni spole¢nych ru¢niki, sklenic a poucime jej o zdravotné
nezavadné likvidaci (spéleni), ¢1 o dezinfekci materidlu kontaminovaného ustnim a
nosnim sekretem. U mladSich Skoldkd se mulze na pifenosu podilet spolecna
konzumace ovoce, svaciny ("dej mi kousnout") a bohuzel i1 spolecné kouteni jedné
oslintané cigarety.



