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Infekéni mononukleéza je infek&ni onemocnéni
charakterizované horetkou, povlakovou anginou nebo
faryngitidou se zv&t¥enim lymfatickych uzlin, nilezem
tzv. monocytoidnich lymfocytd a heterofilnich protildtek
v krvi. Nemoc byla dlouho povaZovina za relativné
benigni onemocnéni pfevazné dospivajicich, vzicné s t&Z-
kym a komplikovanym pribéhem. Diagnostika a 1é¢ba
byly dlouho ovliviioviny neznalosti etiologického plivod-
ce, ktery byl identifikovan v 60.-70. letech jako jeden ze
skupiny herpetickych virl a nazvéan dle svych objeviteld
virem Epsteina a Barrové (EBV). Vlastni virus mé
kompletni antigenni sloZeni, které je. vyznamné pro
diagnostiku. Hlavnimi antigeny jsou: antigen virové
kapsidy (VCA), ¢asny antigen (EA) a nukledrni antigen
(EBNA). EBV se §iff dzkym kontaktem mezi vlhkymi
slizni®nimi povrchy, mén& kapénkovou infekci nebo infi-
kovanou krvi. Nejtastéj¥i je prenos slinami, které jsou
hlavnim vehikulem. Cilovou buiikou jsou epitelie orofa-
ryngu. O néco pozdéji dochézi k infikovani B-lymfocyti.
T-lymfocyty svymi tlumivymi a cytotoxickymi mecha-
nismy napadené B-lymfocyty likviduji. Tyto T-lymfocyty
jsou hematologem popisovany jako tzv. monocytoidni
lymfocyty. Pro onemocnéni je typicky vznik tzv. hete-
rofilnich protilatek, tj. takovych, které reaguji s anti-
genem, ktery nebyl pii¢inou jejich vzniku.

Zdrojem nédkazy jsou nemocni a nosi¢i viru, pfi¢emZ
moZnost zdroji infekce je v diisledku celoZivotni perzis-
tence EBV v organismu neobylejn& Xirokd, procento
promoienosti EBV stoup4 s v&kem, dileZitym faktorem
promoienosti je i stupefi socidlné-ekonomické drovné

(promofenost vyS§i pfi niZ¥§im standardu osobni
a kolektivni hygieny).

V roce 1987 jsme piedloZili vojenské zdravotnické
vefejnosti pfehled naSich zkuSenosti s problematikou
tohoto onemocnéni. B€hem nésledujicich let jsme plvodni
soubor roziifili, obohatili o nova vy3etfeni, pfeviZné
imunologick4, a znovu vyhodnotili. Vedla n4s k tomu
snaha upozornit na stdlou aktudlnost infek&ni mono-
nukleézy v kolektivech mladych jedincd a piispét ke
sjednoceni klasifikaCnich zavérl pfi posuzovéni schop-
nosti k vykonu vojenské sluZby. Se strunou historii
a patogenezi onemocnén{ se lze sezndmit v fad€ odbor-
nych publikaci (1, 2, 3), a proto je neuvidime. Z hlediska
plivodce onemocnéni se vét¥ina autoril shoduje, Ze vice
neZ 70 %'onemocnéni je zplsobeno EBV a zbylych 20-30
% je etiologie CMV, eventualn& jiné.

Soubor a metodika

_ V priib&hu let 1981-1991 bylo na infek&nim odd&leni
UVN Praha hospitalizovano celkem 332 potvrzenych
ptipadii onemocnéni infek&ni mononukledzou. PrevaZng
se jednalo o vojaky zdkladni vojenské sluZby. Poet hospi-
talizovanych pro tuto diagnozu se v jednotlivych letech
vyrazné nezménil a kolisd mezi 30-40 pifpady za rok.
V procentovém zastoupeni naSich nemocnych podle
jednotlivych diagnéz pfedstavuje tato dg. druhé nejéast;si
onemocnéni. Toto je oviem ovlivnéno faktem, Ze vojéci
zdkladni vojenské sluzby jsou po prob&hlé akutni fazi
vétSinou odesilani na doléeni do VRU Slapy nad Vitavou
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a poté znovu hospitalizovani a pfezkoumévani.
Statisticky jsou tedy vét§inou vykazovani v procentech
dvakrat (graf 1).
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Graf | Prehled nejcastéjfich onemocnéni u hospitalizovanych v letech
1981-1991 (003-009 = stfevni infekce, 052 = varicella, 056 = rubeola,
070 = virovd hepatitida, 075 = infekéni mononukledza

Prodiagnostiku onemocné&ni povaZujeme zarozhodujici
nésledujici kritéria:

1. klinicky obraz - zpravidla t€7k4 povlakova angina
nereagujici na béZnou, tj. penicilinovou terapii, uzlinovy
syndrom, Casto generalizovany, prakticky vZdy pfitomny
v cervikdlni oblasti, vie provédzeno v&inou febrilnim
stavem.

2. laboratorni nédlezy hematologické a biochemické -
typicky ndlez v bilé sloZce krevniho obrazu, ktery dal
onemocnéni jméno, tj. zmnoZeni mononukleéri - lymfo-
cytll a monocytd, jejichz celkové mnoZstvi pfedstavuje
¢asto aZ 70 a vice procent leukocytil, morfologické zmé&ny
lymfocytl popisované hematologem jako tzv. mono-
cytoidni lymfocyty. Ddle nachdzime zvySené hodnoty
ALT, které jsou projevem postiZeni jaterniho parenchymu.

3. sérologické nalezy - prikkaz specifickych protilatek
proti antigendm EBV, event. CMV, pfipadné priikaz hete-
rofilnich protilatek.

Vysledky

NaZe sestava 332 nemocnych se v klinickém obraze
nevymyk4 b&€Zn& popisovanym nalezdm. Pii fyzikalnim
vy3etieni byla angina zachycena u 75 %, cervikalni uzli-
novy syndrom u 94,88 %, axilarni u 29,89 % a inquinalni
u 20,18 %. Hepatomegalii jsme zaznamenali pii fyzi-
kélnim vy3etfeni v 38,24 %, splenomegalii v 15,66 %. Pro
diagnostiku onemocnéni z uvadénych, velmi typickych
pfiznakd, tj. Bassiv piiznak (otok vifek) a Holzeltv
pfiznak (petechie na patfe), jsme ¢asto vyuZit nemohli
(3,01, resp. 2,41 %).

Zjist€né laboratorni vysledky byly nésledovné: mimné
zvySeni FW, zpravidla nepfesahujici 20/h, v 50,91 %.

Zridka zachycené zmény v &erveném krevnim obraze -
v naSem souboru mimy pokles Hb ve 12,12 %. Leuko-
cytéza (44,88 %) jen vyjime&nd piesshla 20 x 10°/1.
Lymfocyt6zu jsme zaznamenali v 87,65 %, monocytozu
v 28,61 % a monocytoidni lymfocyty v 71,52 %. Zmé&ny
v hladindch bilirubinu nejsou i pies Eastou hepatalni 1ézi

¢asté. Piimy bilirubin byl lehce zvy%en v 3,06 %, celkovy
v 18,65 % bez nilezu ikteru na kiiZi nebo sklérich. Zvyge-

ni hodnot ALT, kter€ ale jen vyjime¢n€ preséhlo 5 pkat/l,

vétdinou kolem 2 pkat/l, mélo 86,45 % nemocnych.
Zmény ve spektru krevnich bilkovin pfi elektroforéze
nebyvaji vyrazné. ZvySeni alfa 1 frakce globulinu bylo
v 18,01 % a gama frakce ve 47,20 %, vZdy prakticky lehce
nad normu. Patologicky motovy nélez pfi hepatdlni 1ézi
nebyva ¢asty. Ehrlich - pozitivni latky byly detekoviny
v 16,92 %, bilirubin jsme v mo¢i nezaznamenali. Protei-
nurii a hematurii jsme vidéli celkem do 5 % piipadu.

V sérologickych nélezech byla v naSem souboru etio-
logie EBV prokézana pomoci detekce IgM protilétek proti
antigenu virové kapsidy (tj. titr roven nebo v&tSi 1:10)
v 75,46 % onemocnéni. Protilatky tiidy IgG proti uvede-
nému antigenu byly zachyceny v 89,38 % piipadd (min.
titr 1:160). CMV etiologie byla prokdzdna priikazem
komplementfixa¢nich protilatek (KFR) u 13,08 % osob.
Heterofilni protilatky pfi pouZiti reakce Paul-Bunnellovy
byly pozitivni v 61,92 %, pii pouZiti reakce Ericsonovy ve
47,74 %.

Pfi sledovini imunologickych parametri jsme se zamé-
fili na stanoveni C3 a C4 slozky komplementu, tzv. protei-
nil akutni fize (alfa 1 antitrypsin, alfa 2 makroglobulin,
transferin, CRP), dile antinukledmich protilitek proti
hepatocytu, jednotlivych tfid imunoglobulind (IgM, IgA,
IgG) v séru a vySetieni celuldrni sloZzky imunity za pouZiti
E-rosetového testu a testu lymfoblastické transformace.
Vysledky zndzoriuji tabulky 1, 2.

Tabulka 1

Vysledky imunologickych nalezii - humorilni slozka

Potet Vzestup hladiny Pokles hladiny
vySetfeni | poZet % polet %
vy3etfeni vy3etfeni
C3 komplement 37 6 6,22 3 8,11
C4 komplement 37 18 8,55 0 0
IgM 31 24 742 0 0
IgG 31 13 1,94 0 0
IgA 31 15 8,39 1 3,23
alfa 1 antitrypsin 50 1 2,00 4 8,00
alfa
2 makroglobulin 49 7 14,29 7 14,29
transferin 50 12 24,00 2 4,00
CRP 38 18 47,37
antinukledmi proti- .
latky proti hepa- 48 13 27,08 -
tocytu
Tabulka 2

Vysledky imunologickych nalezii - celuldrni slozka

Eoiosity Lymfoblastickd transformace
PHA CON.A PWM
Poéet vySetieni 53 52 52 52
SniZené hodnoty 48 34 32 22
%o 90,5 65,38 61,54 42,30

Z uvedenych stanoveni je ndpadn&jii vzestup C4 sloZky
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komplementu. Jasny je vzestup hladin imunoglobulind
viech sledovanych tfid. V celuldrni sloZce imunity nach4-
zime jiZz b&hem hospitalizace pom&mé& vyrazné defekty,
které velmi Casto pfetrvavaji v rekonvalescentim obdobi.
Pokles poftu T-lymfocyth, detekovany E-rosetovym
testem, byl zachycen v 90,57 %. Rovn&¢Z funk&ni
schopnost lymfocyt byla nipadng sniZena. Po stimulaci
PHA v 65,38 %, CON.A v 61,54 % a PWM v 39,29 %.

Komplikaci onemocn&n{ jsme zaznamenali relativng
mdlo. Nejcast&jsi by byla hepatélni 1éze, kterou v8ak dnes
fadime mezi zdkladni pfiznaky nemoci. Nejéasté&ji jsme
tedy zaznamenali dermatologické komplikace - exantémy
v 7,53 %, proteinurii ve 3,63 %, zm&ny EKG ve 3,61 %,
hematurii v 1,21 %, peritonzildrni absces v 1,20 % (zpra-
vidla pfed hospitalizaci), sinusitis v 0,60 %, otitis externa
a petechie na kiZzi v 0,30 %.

Terapie

Pfi vysloveni suspekce na onemocnéni infekéni mono-
nukle6zou jsme vzhledem ke klinickému obrazu anginy
nuceni zah4jit antibiotickou terapii. Pod4v4me penicilin,
pti piecitlivélosti makrolidova antibiotika. Tato terapie
pochopiteln€ neméa vliv na etiologické agens v pifpadé
potvrizené infekéni mononukleézy. Neopomenutelné
misto v terapii stile zaujimaji steroidy, v naSem piipadé
vétSinou Prednison, ktery nim pom4ha zvlddnout vyrazny
krni nélez obturujici vchod do nosohltanu i &asto protra-
hovany febrilni stav. Piiznivy vliv m4 i na dpravu jaterni
leze. V naSem souboru bylo steroidi jako kritkodobé tera-
pie pouZito v 41,57 % ptipadi. Do terapeutickych opatfeni
patfi samoziejm& klidovy reZim, jaterni dieta, hepa-
toprotektiva pii jaterni lézi, antipyretika a vitaminy.

Diskuse

V predloZené préci na zdkladé vyhodnoceni 332 piipadid
demonstrujeme klinicky obraz onemocnéni, laboratorn{
nilezy, komplikace a terapeuticky postup tak, jak jsme je
zachytili v uplynulych 11 letech.

Jako prvni a pro hodnoceni posudkové sluZby velmi
dileZity zavér chceme zdiraznit zdsady pro vysloveni
diagndzy infek&ni mononukledza diive uvedené a pfipo-
menout, Ze ne kazdy pozitivni nilez protilatek proti EBV
je roven této diagndze. Popisovand nemoc je jen jednim
z moZnych projevi infekce, takto se pfevaZné manifestuje
primoinfekce ve vékovém obdobi nad 15 let. Infek&ni
mononukledza je sice ve vice neZ 70 % zpisobena timto
herpetickym virem, ale pro diagnézu je nutné hodnotit
komplexné klinicky obraz, nilezy v krevnim obraze -
zmnoZeni mononukledrd a morfologické zmény lymfo-
cytl (nestadi tedy pouze mirnd monocytéza, jak se fada
lékaifi stile domnivd) a v neposledni fadé sérologické
nilezy. Zde je vyhodné pouZivat specifické diagnostiky -
detekee protilatek proti EBV. V nafich podminkich
vyuZivame stanovovani protilitek proti antigenu virové
kapsidy (VCA) tfidy IgM a IgG metodikou zavedenou
virologickym odd€lenim UVZU Praha, tj. nepfimou
imunofluorescenci. Vhodné by bylo stanovovani proti-
latek i proti dalsim antigentim EBV, tj. Casnému antigenu

(EA), jehoZ difuzni sloZka (EA-D) byvarovnéZ zmnoZena
u infek&éni mononukle6zy (a také u nasofaryngedlniho
karcinomu) na rozdil od restrikéni sloZky (EA-R), kterd
byvd zmnoZena u Burkittova lymfomu. Dile je tieba
pfipomenout vyznam stanovenf protildtek proti nukle4rni-
mu antigenu (EBNA 1-5), ktery by ndm v fad& pfipadd
pomohl odliSit primoinfekci od aktivace onemocnéni.
Protildtky anti-EBNA se objevuji né€kolik mésich po
primoinfekci a zpravidla pifetrvavaji cely Zivot. Jejich
detekce by méla byt u infek&ni mononukleézy negativni.
Pfi diagnostice CMYV etiologie by bylo vyhodné&;${ stano-
veni protilitek IgM a IgG tfidy, napi. metodou Elisa, ktera
je nam vSak dosud nedostupni. Proto pii detekci KFR
protildtek vyuZivime hodnoceni vy3e titru (za susp. pro
CMV etiologii povaZujeme titr 1:32). Spravn&;$i by bylo
hodnotit dynamiku protilitek pii vySetfeni pédrového
vzorku séra.

Pfi nedostupnosti specifické diagnostiky stanovujeme
heterofilni protilitky. Jejich detekce by mé&la odpovidat
onemocnéni EBV etiologie. Tyto protildtky viak mohou
byt zachyceny i u jingch onemocnéni (3), a naopak i pfi
EBYV etiologii mohou byt negativni (4).

V hodnoceni klinického obrazu se klonime k ndzoru, Ze
hepataln{ 1éze je vhodné fadit mezi zékladni symptomy
nemoci a ne mezi komplikace. Déle stoji za upozoméni,
Ze splenomegalie zjistiteln4 fyzikalnim vySetfenim neby-
va tak Castd, jak se b&Zné€ uvadi. V naSem souboru
v 15,66 %, i kdyZ pfi scintigrafii, kterou jsme provadé&li
prakticky s cflem ovéfeni palpaéniho nilezu na biise, byla
splenomegalie popsina v 54, 05 %, v&tSinou viak slezina
nepfesahovala oblouk Zeberni a byla tedy palpaci
nepiistupna.

N4S soubor zaznamenal relativné malo komplikaci.
Népadné to je zejména u malého po&tu krvicivych projevii
(pouze jeden piipad), relativné malého poftu zmén na
EKG a absenci jakychkoli neurologickych komplikaci. Ve
srovnani s literaturou (1, 2, 3) je tento vysledek nipadny,
ale vysvétleni pro n&j neméame.

V otézce terapie nedoSlo ve sledovaném obdobi k nizo-
rovym zmé&nam. Stéle plati vieobecna opatient, jako klid
na liZku, dietni reZim. Antibiotika jsou zpolitku pfi
nejasné diagnéze nutnd, dédle jsou indikovdna pii
zndmkéich sekundirni infekce. Zpolatku nasazujeme
penicilinové preparity, pfi pfecitlivélosti nebo poli-
najicich bakteridlnich komplikacich mé&nime na makro-
lidové nebo linkosamidov4 antibiotika. Op&tovng je tieba
zdiraznit kontraindikaci ampicilinovych prepardtd
u tohoto onemocnéni. Pfi jejich poddni dochézi ke vzniku
imunokomplexii a néslednym t¥Zkym toxoalergickym
exantémiim. Proto Ize jenom s podivem pfihliZet na stdlou
oblibu ampicilinovych preparath u akutnich tonzilitid,
kdyZ dosud nejéastéjSim patogenem je zde Streptococcus
beta hemolyticus, ktery si citlivost na penicilin stale zacho-
viivi a ampicilinové prepardty jej nepiedi, a je zde riziko
exantému pfi infekéni mononukledze.

Hodnocenim imunologickych nélezi, tj. hlavng defekty
v celuldrni sloZce imunity, lze Easto vysvétlit stavy, které
vidime jako nasledky nejCastéji po pfechozené nebo
nedostate¢né lé¢ené nemoci. Tyto stavy jsou v soutasnosti
velmi vyraznym medicinskym problémem, stejné jako
chronické EBV infekce. Tato problematika viak neni
piedmétem predklddaného sd€leni. Zmény v proteinech
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akutni fize a komplementu si nedovolujeme na ndmi
ziskanych vysledcich hodnotit a odkazujeme na literaturu
(3).

Posudkové ziveéry vyZaduji pfesnou diagnostiku. Jak
jsme uvedli, ne kaZzda detekce protildtek proti EBV je
rovna diagnéze infekéni mononukleéza, a nevede tedy
automaticky k neschopnosti k vykonu vojenské sluzby.
Pfistanoveni diagnézy volime rozdilny ptistup. P¥i splnéni
vSech diagnostickych kritérii, tj. klinického ndlezu, hema-
tologickych i sérologickych nélezi stanovujeme diagn6zu
infek&ni mononukledza. Chybi-li nékteré, napf. pozitivni
sérologie, pfi zcela jasném klinickém a laboratornim obra-
ze, uzavirame onemocnéni jako syndrom infekéni mono-
nukledzy. V ptipadé sérologického priikazu EBV etio-
logie, ale absenci klinického a laboratorniho obrazu in-
fekéni mononukleézy stanovujeme diagnézu podle
symptomdl, napf. dlouhodobé subfebrilie, v. s. jako nésle-
dek sérologicky prokdzané infekce EBV apod. Pfi ndlezu
pozitivni sérologie EBV u zdravého jedince neni diivodu
k pfezkumnému fizeni.

V rekonvalescentnim obdobi po infek&ni mononukledze
je nutny fyzicky klid, pro hepatalni 1ézi voln4 jaterni dieta,
pro prakticky stabilné pfitomny imunodeficit prevence
v3ech b&2nych nikaz. Opatfeni by méla byt dodrZovana
alespoii 3 mésice, a z tohoto hlediska je tedy ukon&en{
zdkladni vojenské sluZby logické. Podle naich, ale i lite-
ramich ddaji, bychom se klonili k odkladu zakladni
vojenské sluZby na 12 mé&sicti. Doba 24 mé&sici se nAm jevi
zbyte¢né& dlouh4 (viz Vieob P 41 prav D 075 b, sl. I).

Ziavérem pfipomindme povinnost hliSeni tohoto

onemocnéni organiim hygienicko-epidemiologické sluz-
by.

Souhrn

V piedkladané praci jsou shrnuty zkuenosti ziskané
a zobecnéné na zdklad€ zpracovéani souboru 332 nemoc-
nych infek&ni mononukleézou - hospitalizovanych béhem
let 1981-1991 na infek&nim odd&leni UVN. Diiraz je polo-
Zen na diagnostiku onemocnéni s vyuZitim b&zné labo-
ratorni diagnostiky a obohacenim o nilezy imunologické.
V zévéru jsou shrnuty zdkladni piistupy ke klasifikaénimu
posouzeni pro schopnost k vojenské sluzbg.
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