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Resumen
La mononucleosis infecciosa se caracteriza por la tríada de fiebre, faringoamigdalitis y linfadenopatía cervical. No 
obstante, algunas manifestaciones tempranas, como el edema palpebral bilateral o signo de Hoagland, pueden pasar 
inadvertidas, especialmente en la población pediátrica, lo que favorece retrasos diagnósticos y el uso innecesario de 
antibióticos. Presentación del caso. Paciente femenina de siete años que consultó por edema bipalpebral bilateral agudo 
no inflamatorio, indoloro y sin signos inflamatorios locales, concomitante con fiebre, faringoamigdalitis y linfadenopatías 
cervicales. La identificación del signo de Hoagland orientó precozmente la sospecha de infección por el virus de Epstein-
Barr. El hemograma con frotis de sangre periférica mostró 15  % de linfocitos atípicos reactivos, hallazgo hematológico 
característico de la enfermedad. La ecografía cervical evidenció múltiples adenomegalias bilaterales en las cadenas cervicales 
anteriores y posteriores. Diagnóstico. Se confirmó mediante la detección de anticuerpos heterófilos durante la segunda 
semana de evolución. Intervención terapéutica. Se indicó tratamiento sintomático con antiinflamatorios no esteroideos, 
sin requerir corticosteroides, antivirales ni antibióticos. Evolución clínica. Fue favorable, con resolución progresiva de los 
síntomas. La paciente recibió el alta al sexto día de hospitalización, sin complicaciones ni secuelas durante el seguimiento. 
El reconocimiento del signo de Hoagland puede facilitar un diagnóstico oportuno y un manejo apropiado.
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Abstract
Infectious mononucleosis is characterized by the triad of fever, pharyngotonsillitis and cervical lymphadenopathy. 
However, some early manifestations, such as bilateral eyelid edema (Hoagland’s sign), may go unnoticed, especially in the 
pediatric population, leading to diagnostic delays and the unnecessary use of antibiotics. Case presentation. A 7-year-old 
female patient presented with acute, non-inflammatory bilateral eyelid edema that was painless and lacked local signs of 
inflammation, accompanied by fever, pharyngotonsillitis, and cervical lymphadenopathy. The identification of Hoagland’s 
sign led to an early suspicion of Epstein-Barr virus infection. A complete blood count with peripheral blood smear revealed 
15  % reactive atypical lymphocytes, a hematologic finding characteristic of the disease. A cervical ultrasound showed 
multiple bilateral enlarged lymph nodes in the anterior and posterior cervical chains. Diagnosis. The diagnosis was confirmed 
by the detection of heterophile antibodies during the second week of the illness. Treatment. Symptomatic treatment with 
nonsteroidal anti-inflammatory drugs was prescribed; corticosteroids, antivirals, or antibiotics were not required. Outcome. 
The course was favorable, with progressive resolution of symptoms. The patient was discharged on the sixth hospital day, 
with no complications or sequelae during follow-up. Recognition of Hoagland’s sign can facilitate a timely diagnosis and 
appropriate management.
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ACCESO ABIERTO

Introducción
La mononucleosis infecciosa (MI), causada 
habitualmente por el virus de Epstein-Barr 
(VEB), se caracteriza por una linfocitosis 
mononuclear, con presencia de linfocitos 

atípicos. Aunque suele ser benigna y resol-
verse espontáneamente, su amplia variabi-
lidad clínica y potenciales complicaciones 
exigen una vigilancia estrecha. El cuadro 
clásico incluye la tríada de fiebre, faringitis y 
linfadenopatía generalizada1.

© 2026 por la autora. Este es un artículo de acceso abierto distribuido bajo los términos y condiciones de la licencia Creative Commons Attribution
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El signo de Hoagland consistente en 
edema bipalpebral bilateral, blando y no in-
flamatorio, es un hallazgo de alto valor diag-
nóstico, que puede preceder a los síntomas 
típicos que dificulta el diagnóstico inicial si 
no se reconoce1. Descrito por primera vez 
en 1952, este signo aparece en aproximada-
mente en un 5 % a 30 % de los casos2. Su valor 
estratégico radica en ser una manifestación 
temprana, identificable antes de la positivi-
dad de las pruebas serológicas, lo que resul-
ta clave para evitar diagnósticos erróneos2.

En pediatría, la mononucleosis suele 
subdiagnosticarse debido a presentaciones 
atípicas3,4. Identificar el signo de Hoagland 
permite distinguir la MI de otras faringitis vi-
rales y amigdalitis estreptocócica5, además 
de permitir un diagnóstico precoz de la en-
fermedad, para un adecuado seguimiento y 
pesquisa de complicaciones. Suele presen-
tarse incluso antes de la aparición de la farin-
gitis exudativa y la linfadenopatía cervical5,6. 
Su reconocimiento precoz es fundamental 
para evitar el uso innecesario de aminopeni-
cilinas, asociadas a la inducción de un exan-
tema característico en estos pacientes6.

Fisiopatológicamente, el edema bipalpe-
bral se asocia a la replicación nasofaríngea 
viral y a la obstrucción linfática transitoria, 
cursando frecuentemente con linfocitosis 
atípica, sin proteinuria6.

El clínico debe considerar este edema 
no solo como un marcador clínico del curso 
inicial en la enfermedad, sino también estar 
alerta ante su posible evolución prolongada7. 
Por tanto, se presenta este caso con el ob-
jetivo de describir la presentación clínica, el 
abordaje diagnóstico, el tratamiento y la evo-
lución de una paciente pediátrica con mono-
nucleosis infecciosa, destacando el signo de 
Hoagland como manifestación temprana y 
clave para orientar oportunamente la sospe-
cha de infección por el virus de Epstein-Barr.

Presentación del caso
Se presenta el caso de una paciente de siete 
años con cuatro días de evolución de fiebre, 
tos productiva y congestión nasal. Tres días 
antes de su ingreso desarrolló edema bipal-
pebral bilateral indoloro, sin signos de infla-
mación ni secreción ocular. Durante las 48 
horas previas a la hospitalización, presentó 
dolor abdominal intermitente, vómitos y 
episodio de lipotimia.

No se documentó exantema ni evidencia 
de manifestaciones hemorrágicas. Al ingre-
so, los signos vitales fueron los siguientes: 
frecuencia cardíaca de 90 latidos por minu-
to, frecuencia respiratoria de 28 respiracio-
nes por minuto, saturación de oxígeno del 
96 % al aire ambiente, temperatura de 38,4 
°C, presión arterial de 100/60 mmHg, el peso 
era de 31,5 Kg, (percentil 85-97) y la talla de 
130 cm (percentil 50). La paciente se encon-
traba alerta, febril, con aspecto agudamente 
enferma y quejumbrosa.

Destacaba edema bipalpebral bilateral 
evidente, no inflamatorio, sin signos de difi-
cultad respiratoria, se encontraba eupneica, 
irritable y poco colaboradora durante 
la exploración física.

En el servicio de urgencias se estableció 
inicialmente el diagnóstico de amigdalitis 
y se indicó tratamiento ambulatorio con 
amoxicilina más ácido clavulánico en table-
tas de 500 mg/125 mg cada 12 horas por vía 
oral; 12 horas después, la paciente consul-
tó de nuevo por persistencia de la fiebre y 
aparición de cefalea, motivo por el cual se 
decidió su hospitalización.

En la Figura 1. Se observa la evolu-
ción de los signos en la paciente; el ede-
ma palpebral presentó la mayor duración 
(15 días), seguido de las adenopatías (14 
días), la hipertrofia de amígdalas (10 días) y 
la fiebre (siete días).
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Figura 1. Duración de los síntomas expresada en días durante la evolución clínica.
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Durante la evaluación se observó edema 
bipalpebral bilateral sin calor local ni rubor, 
sin proptosis y con movimientos oculares 
conservados (Figura 3A). Asimismo, pre-
sentaba amigdalitis grado  III con exudado 
amigdalar (Figura 2). La exploración física 
reveló adenopatías cervicales dolorosas de 
aproximadamente 5  cm x 5  cm en el he-
micuello derecho y de 2  cm x 2  cm en el 
izquierdo. Además, se evidenció matidez a 
la percusión en área esplénica sugestiva de 
esplenomegalia. No se observó exantema, 
edema maleolar, ni anasarca.

Tras la valoración inicial por ciru-
gía pediátrica, el cuadro fue interpreta-
do como celulitis ganglionar parafarín-
gea y amigdalitis, por lo que se inició 
tratamiento con penicilina benzatínica 
(1 200 000 UI por vía intramuscular), oxaci-
lina (200 mg/ kg/ día) y ketorolaco (1,5 mg/
kg/día). Sin embargo, tras 12 horas de hos-
pitalización, una nueva evaluación pediá-
trica permitió reconsiderar el diagnóstico 
como MI al identificarse la tríada clínica ca-
racterística de fiebre, amigdalitis exudativa 
y linfadenopatías, junto con la presencia 
del signo de Hoagland.

El hemograma mostró recuentos leuco-
citario y plaquetario dentro de los límites 
normales: leucocitos: 8130  /μL; monocitos: 
8,1  %; linfocitos: 31  %; neutrófilos 60,2  %; 
plaquetas: 185 000/μL; con hemoglobina 
12  g/dL. El cultivo faríngeo obtenido an-
tes del inicio de la antibioterapia resultó 
ser negativo para Streptococcus pyogenes 
(estreptococo beta-hemolítico del grupo 
A). El examen general de orina descartó 
proteinuria y hematuria.

No se realizaron determinaciones de pro-
teína C reactiva, deshidrogenasa láctica, ni ve-
locidad de eritrosedimentación. La sospecha 
diagnóstica se reforzó mediante un frotis de 
sangre periférica que evidenció más del 15 % 
de linfocitos atípicos, hallazgo característico 
de la mononucleosis infecciosa (Figura 4).

La confirmación se obtuvo al noveno 
día de evolución, mediante la detección de 
anticuerpos heterófilos positivos para virus 
de Epstein-Barr (Monotest), prueba realiza-
da durante la segunda semana de enferme-
dad, período en el que alcanza una mayor 
sensibilidad diagnóstica.

Intervención terapéutica
Considerando la presencia de fiebre, 
amigdalitis exudativa, linfadenopatía cervi-
cal, y el signo de Hoagland, se estableció el 
diagnóstico clínico de MI a las doce horas 
del ingreso hospitalario. Tras descartar so-
breinfección bacteriana y absceso cervical 
mediante evaluación clínica y ultrasonográ-
fica, se suspendió la oxacilina después de 
la dosis inicial. Se instauró un tratamiento 
sintomático con antiinflamatorios no este-
roideos durante cinco días: ketorolaco in-
travenoso 1,5 mg/Kg/día durante tres días, 
seguido de dexketoprofeno 1,5 mg/Kg/día 
durante dos días adicionales, al presentar 
adecuada tolerancia oral.

Evolución clínica
La paciente cumplió seis días de estancia 
hospitalaria bajo una estrecha vigilancia. 
El manejo se centró en vigilar y controlar 
la persistencia del cuadro febril y el riesgo 
inminente de compromiso de la vía aérea, 
secundario a adenopatías de gran tamaño 
localizadas en un área anatómica de riesgo.

La fiebre tuvo una duración de siete días 
(Figura 1). La hipertrofia amigdalina progre-
só transitoriamente a grado IV al sexto día 
de enfermedad, que evolucionó a grado  II 
para el décimo día de enfermedad verifica-
do en control ambulatorio (Figura 2).

Las adenopatías cervicales redujeron 
su tamaño al octavo día de enfermedad a 
(3,5 cm x 3,5 cm), alcanzando la resolución 
clínica en el control ambulatorio a los cator-
ce días del inicio del cuadro. El edema pal-
pebral inició su remisión al séptimo día de 
aparición, con una disminución al duodéci-
mo día y resolución completa a los quince 
días de la enfermedad verificados en con-
trol ambulatorio (Figura 3B).

La identificación del signo de Hoagland 
fue determinante para el diagnóstico tem-
prano, ya que permitió sospechar de mo-
nonucleosis infecciosa.

Figura 2. Amigdalitis por virus de Epstein-Barr. Mo-
nonucleosis infecciosa en paciente pediátrico. Hos-
pital Nacional Zacamil, El Salvador.
Fotografía: Dr. Luis Enrique Martínez Valle, residente 
de pediatría, Hospital Nacional Zacamil.
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El reconocimiento de este hallazgo op-
timizó la toma de decisiones, al suprimir 
la antibioterapia intravenosa innecesaria 
desde el primer día de hospitalización y se 
estableció un tratamiento sintomático efi-
caz, lo que favorece además la vigilancia 
oportuna de las complicaciones poten-
ciales de la enfermedad.

Discusión
El VEB es la causa más frecuente de MI, po-
see una distribución cosmopolita y afecta 
principalmente a niños y adultos jóvenes. 
Con una seroprevalencia superior al 90  % 
en la población adulta3, el ser humano es su 
único reservorio. La replicación viral en cé-
lulas B y la respuesta de células T reactivas 
inducen una linfoproliferación manifestada 
en tejido linfoide y bazo. Su transmisión es 
principalmente por la saliva3.

Aunque la mononucleosis se caracteriza 
por la tríada clásica de fiebre, amigdalitis y 
linfadenopatía cervical8, se resalta la impor-
tancia de la ocurrencia de signos atípicos 
como el signo de Hoagland, o edema bipal-
pebral bilateral, que ocurre en un tercio de 
los pacientes con MI7.

La relevancia de dicho signo radi-
ca en que suele preceder a la amigda-
litis y la adenopatía cervical7,8 tal como 
se observó en la paciente. La fisiopato-
logía del signo de Hoagland no se ha es-
tablecido por completo.

Se ha propuesto que el edema bipal-
pebral resulta de la infiltración linfocítica 
del tejido periorbitario y de las glándulas 
lagrimales, con el consecuente desarrollo 
de dacrioadenitis, asociada a una alteración 
transitoria del drenaje linfático local. Estos 
mecanismos favorecerían la acumulación 
de líquido en los párpados y explicarían su 
presentación bilateral, indolora y habitual-
mente carente de eritema u otros signos 
inflamatorios locales9,10-14. Por tanto, a dife-
rencia de otros edemas, carece de conjun-
tivitis o dolor, lo que permite el diagnóstico 
diferencial frente a procesos alérgicos.

El signo de Hoagland está caracteriza-
do por un edema bipalpebral bilateral y 
se considera una manifestación temprana 
de la MI por virus de VEB, con una dura-
ción generalmente autolimitada de días a 
pocas semanas7,8,15-17.

La frecuencia del signo de Hoagland no 
está bien establecida, especialmente en la 
población pediátrica, y probablemente se 
encuentra subestimada debido a su apari-
ción temprana, carácter transitorio y limita-
do reconocimiento clínico1. Las estimacio-
nes publicadas varían considerablemente 
según el diseño del estudio y el momento 
de la evaluación. En una serie de casos, el 
signo de Hoagland se documentó en 14 de 
26 pacientes con MI confirmada (54  %)11. 
Estos resultados sugieren que la búsqueda 
clínica sistemática y temprana podría incre-
mentar su detección. Algunas revisiones 
mencionan una ocurrencia del signo de 
Hoagland en alrededor del 30  %2,7 y otras 
refieren que la mitad de los pacientes con 
MI cursan con dicho signo17.

La paciente presentó una evolución 
coincidente con la literatura, donde el signo 
de Hoagland fue un hallazgo de aparición 
precoz10,12. La presencia de un 15 % de linfo-
citos atípicos respaldó la teoría de una res-

Figura 4. Frotis de sangre periférica. Se observan 
linfocitos atípicos polimorfos con núcleos irregula-
res y citoplasma hiperbasofílico14.
Fuente: Laboratorio Clínico, Hospital Nacional Zaca-
mil. Fotografía: Dr. Luis Enrique Martínez Valle.

Figura 3. Signo de Hoagland por Virus de Epstein Barr. (A) Edema bipalpebral bilateral, indoloro y sin conjun-
tivitis, tercer día de evolución de la enfermedad. (B) Resolución clínica al décimo quinto día de la enfermedad.
Fuente: Hospital Nacional Zacamil. Fotografía: Dra. Jeannette Barahona de Figueroa.
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puesta inmunológica celular activa8,12. Se ha 
descrito que la infección pediátrica por VEB 
suele ser asintomática13,14, la paciente mani-
festó la tríada clásica de la mononucleosis, 
junto al signo de Hoagland; este debe con-
siderarse una manifestación temprana, tran-
sitoria y probablemente infrarreconocida. 
Puede preceder o acompañar a la tríada clá-
sica, pero no suele ser el motivo de consulta 
predominante. Aunque puede observarse 
con relativa frecuencia cuando se busca de 
manera sistemática, no constituye la pre-
sentación predominante en adolescentes, 
en quienes suelen prevalecer la fiebre, la 
faringoamigdalitis, las linfadenopatías cervi-
cales y la fatiga15,18-21.

El diagnóstico diferencial incluyó celuli-
tis preseptal y orbitaria, síndrome nefrótico, 
angioedema o reacción alérgica y enfer-
medad de Kawasaki. Las celulitis preseptal 
y orbitaria se consideraron poco probables 
por el carácter bilateral y no inflamatorio del 
edema, así como por la ausencia de eritema, 
calor local, dolor ocular, proptosis, alteracio-
nes de la motilidad extraocular y compro-
miso visual; estos últimos constituyen sig-
nos de alarma característicos de afectación 
orbitaria. El síndrome nefrótico se descartó 
por la ausencia de edema generalizado y 
de alteraciones compatibles con proteinu-
ria de rango nefrótico e hipoalbuminemia. 
Asimismo, la ausencia de prurito, urticaria, 
edema labial, exposición reciente a posibles 
alérgenos o síntomas respiratorios asocia-
dos hizo improbable una reacción alérgica 
o angioedema. Finalmente, la enfermedad 
de Kawasaki se excluyó ante la ausencia de 
fiebre persistente y de sus principales ma-
nifestaciones mucocutáneas, como con-
juntivitis bilateral no purulenta, alteracio-
nes orales, exantema polimorfo y cambios 
en las extremidades1,11.

El diagnóstico de MI se sustentó en la 
presencia de 15 % de linfocitos atípicos en 
el frotis de sangre periférica y en la detec-
ción de anticuerpos heterófilos mediante 
Monotest durante la segunda semana de 
evolución. Una proporción de linfocitos 
atípicos superior al 10 % constituye un ha-
llazgo altamente sugestivo, mientras que 
el Monotest presenta una especificidad 
aproximada del 90  %. Su rendimiento au-
menta después de la primera semana, de-
bido a que los anticuerpos heterófilos sue-
len hacerse detectables entre los días seis 
y diez, y aumentan durante la segunda y 
tercera semanas3,8,9,19.

El reconocimiento del signo de Hoagland 
es crucial para evitar el uso innecesario de 
antibióticos. La administración errónea de 
amoxicilina en pacientes con MI provoca, has-
ta en un 80 % a 100 % de los casos, un exan-

tema maculopapular que genera falsas eti-
quetas de alergia a la penicilina de por vida21.

Como herramienta semiológica, permite 
un diagnóstico precoz antes de la seroconver-
sión, optimizando recursos. El edema palpe-
bral generalmente remite espontáneamente 
en pocos días y, en algunos casos, puede per-
sistir hasta dos semanas. Excepcionalmente, 
se han descrito evoluciones prolongadas de 
hasta ocho semanas. En ausencia de compli-
caciones, no suele requerir tratamiento es-
pecífico y el manejo es fundamentalmente 
sintomático. Su reconocimiento temprano 
permite diferenciarlo de causas potencial-
mente graves de edema periorbitario, evitar 
pruebas diagnósticas y tratamientos innece-
sarios, y proporcionar una orientación tran-
quilizadora al paciente y su familia1,15,17.

El signo de Hoagland es un signo clínico 
fácilmente identificable, común y probable-
mente útil en las primeras etapas de la MI 
por virus de VEB por lo cual se hace nece-
sario ampliar la concientización sobre este 
signo entre los médicos9,14,16,18.

Una vez que se ha realizado un diagnósti-
co clínico o mediante pruebas de laboratorio, 
el tratamiento de la MI incluye reposo, hidra-
tación, control de la fiebre y la faringitis8. Las 
complicaciones severas de la mononucleosis 
infecciosa por virus de Epstein Barr son infre-
cuentes, pero potencialmente graves. Entre 
ellas se incluyen la obstrucción de la vía aérea 
superior secundaria a hipertrofia amigdalina, 
las complicaciones neurológicas como ence-
falitis o síndrome de Guillain-Barré las altera-
ciones hematológicas como anemia hemo-
lítica autoinmune y trombocitopenia severa, 
así como la ruptura esplénica, considerada 
una emergencia médica8,16. También pueden 
presentarse complicaciones hepáticas y, en 
casos raros, síndromes inmunológicos como 
la linfohistiocitosis hemofagocítica19.

Las opciones de manejo en la paciente 
fueron las medidas farmacológicas citadas 
para esta enfermedad que incluyen antiin-
flamatorios no esteroideos, paracetamol, no 
se utilizaron corticosteroides como agentes 
antiinflamatorios, ya que estos se recomien-
dan para pacientes con complicaciones gra-
ves de la mononucleosis infecciosa, como 
obstrucción de las vías respiratorias, anemia 
hemolítica autoinmune y trombocitopenia.

El uso de esteroides para el alivio de los sín-
tomas no se considera estándar y se ha repor-
tado que tiene diversos grados de eficacia20.

El signo de Hoagland constituye un ha-
llazgo clínico temprano útil en la MI por VEB 
ya que puede orientar al diagnóstico en 
fase inicial, incluso antes de la aparición del 
cuadro clínico completo.

Su reconocimiento oportuno puede per-
mitir establecer un manejo principalmente 
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conservador, evitar estudios o tratamientos 
innecesarios y asegurar una vigilancia clíni-
ca adecuada para la detección precoz de 
posibles complicaciones.

Se recomienda incorporar la evaluación 
del signo de Hoagland al examen físico ru-
tinario, de los pacientes pediátricos con sos-
pecha de MI, ya que constituye un hallazgo 
clínico útil para el diagnóstico, especialmen-
te en las etapas tempranas del cuadro11.

Su identificación oportuna puede con-
tribuir a establecer el diagnóstico clínico, 
reducir la necesidad de estudios comple-
mentarios innecesarios y favorecer un ma-
nejo especialmente conservador8 y vigilar 
posibles complicaciones.

Aspectos éticos
Para la publicación de este caso se obtuvo 
el consentimiento informado por escrito de 
la madre de la paciente tanto para la aten-
ción hospitalaria como para fines de publi-
cación de caso, con el compromiso de 
respetar los principios de intimidad, pri-
vacidad y dignidad de la paciente, según las 
pautas de la declaración de Helsinki.
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