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Epstein-Barr Virusu Infeksiyonlarmin Tamsinda Kullanilan
Serolojik Yontemlerin Degerlendirilmesi

Ali Agacfidan, Miirvet Bozaci, Selim Badur

Ozet: Bu galigmada Epsiein-Barr virusu (EBY) infeksiyonu én taniss ile gegitli klinikderden laboratuvarumiza ginderilen 41
hasiamn serumlars EBV serolojisi yiiniinden aragtirdmigtie. Tamda heterofil antikorlars belirlemek amaciyla Monotest ve Panl-
Bunnell aglitinasyonu; virus nitkleakapsid antijenine (VCA) karge spesifik IgM ve IgG sunfi antikorlan saplayan entiti-
immineessey (EIA) testleri kullaminugtir. Caligmaya alinan 41 hastantn 12'sinde (% 29.2) Monotest, 11'inde (% 26.8) Paul
Bunnell, 8%inde (50 19.5) EIA-Igh ve 36°sinda (%o 87.8) EIA-IgG testleri pozilif senug vermigiir.

Anahtar Sozeiikler: EBV serolojisi, Monotest, Paul-Bunneil testi, EIA.

Summary: Evaluation of the serological methods for the dingnosis of the Epstein-Barr virus (EBVY) infections. Sera col-
lected from 41 patients with initial diagnasis of EBY infection were studied by Monotest and Paul-Bunnell agglutination tests
which detect heterophile antibodies and by an enzyme immunoassay (EIA) which detects IgG and [gM antibodies against virus
nucleocapsid antigen (VCA). The number of positive results yielded by Monotest, Poul-Bunnell, EIA-IgM and EIA-IgG were iz’

(292%), 11 (26.8%:), 8(19.5%) and 36 (87.8%), respectively.

Key Words: Serolegy of EBY, Monotest, Paul-Bunnell test EIA.

Girig

Infeksiydz mononitkleoz hestalifnm etkeni olan Eps-
tein-Barr virusu (EBV), 1964 yilinda Orta Afrika'h gocukla-
nn gene bélgelerinde timér etkenlerinin arastinlmas: sira-
sinda saptanmustir (1). Hastaligin bashca belirtileri ates, fa-
renjit, lenfadenopati ve splenomegalidir. Ancak bu klinik
belirtilerin yalmz bu hastahfa &zgdl olmamas: nedeniyle la-
boratuvar tarus: oldukea dnem tagsmaktadir (2,3,4),

Tam kanda atipik lenfositlerin gériilmesi, transaminaz
seviyesinin yiikselmesi, hasta serumunda heterolil antikorla-
rm sapranmast ve virus antijenlerine karji olugan spesifik
antikorlurm belirlenmesi ile olur (2). Bu amagla EBV'na 6z-
gil nitkkleokapsid (VCA) erken (EBEA) ve nitkleer (EBNA) an-
tijenlerine kars: olugan spesifik IgM ve IgG siif antikorlar
ayr1 ayni belirlenerek klinik tami y@nlendirilmekiedir (Sckil
1) (2,5-9).

Calismamizda EBY infeksiyonlanmn laboratuvar lammsin-
da kullanilan cegitli serolojik ytintemlerin kargilagtirmal
olarak arastirilmas: amaclanmstr.

Yontemler

Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakitliesi, Viroloji ve
Temel Immiinoleji Bilim Dah Laboratuvarme EBV infeksiyo-
nu 8n tamst ile gesithi kliniklerden gtnderilen ve tomda kul-
lanilan serolojik testlerden en sz biri pozitf sonug veren 41
hastamm serumlan, tamda kullanilan difer yoniemlerle karsi-
lastirdmastir. Caligmamizda Monotest, Paul-Bunnell ve en-
zim-immiinoessey (EIA) testlerinden yararlaniimastur.

+ Paul-Bunnell testi {10): Heterofil antikorlarin ortaya
ciknlmas1 amactyla, koyun eritrosit siispansiyonu bu testte
kullanslmustir. Hasta serumlars 56°C'de 30 dakika inaktive
edildikten sonra 1/7-1/448 oramnda sulandirilmigtir,
Sonuglar 2 saat 37°C'de ve 1 gece oda 1sisinda bekletilerek
okunmugtur.

Istanbul Tip Fakiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Duli, Viroloji ve
Temel Immiinoloji Bilim Dal, Capa-fstanbul,

» Monotest (3): Bio Mérieux [irmasmdan saglanun lam
aglittinasyon kiti kullanilmusur. Bu ydntemde heterofil anti-
korlan saptamek amaciyla at’eritrosit silspansiyonu hasla se-
rumbart ile karsilasurilmgur, Pozitif olgularda, yalune: pozi-
iflik disiintlersk, Davidsohn tarafindan énerilen absorpsi-
yon iglemi uygulanmus, alnan sonuglar dofrulanmisur, Ab-
sorpsiyon sonrasi negalil sonuglar dikkate altnmamigur.

s Enzim-immiinvessey (EIA) (11): Kan faz EBV-VCA ile
kapli ticari EIA kiti (Viroteeh) kullumlmighr. Sonuglar kali-
tatif olarak degerlendirilmigtir,

o Spesifik IgM Arastirilmasi (RIA-IgM): Hasta serumla-
rnda spesifik IgM antikerlarimn varlhifs anti-human-IgM
konjugesi ife gosterilmigtir, IgM pozilif olgulurda pozilifli-
gin Tomatoid fuktérden (RF) kaynaklanabileceji dilgiindlerek
hasta serumlan RF reaktifi (Behring) ile absorplanmigtr.
Absorpsiyon sonrasi negatif sonuglar dikkate alimamgtir.

« Spesifik IgG aragtiriimast (EIA-IgG): Hasta serumlarin-
daki spesifik IgG antikorlan EBV-VCA ile kaph mikrotitras-
yon plaklarindn anti-human-IgG konjugesi ile gsterilmigtir.

Bulgular

Calisma kapsaminda bulunan 41 hastamin serumlarindan
alman test sonuclarma bakildifmda; hastalann 12'sinde (%
29.2) Monotest, 11'inde (26.8) Paul-Bunncll, &'inde (%
19.5) EIA-IgM ve 36'smda (% 87.8) EIA-IgG pozitiflii sap-
tanrustir, Buna giire EIA-IgM ve IgG testlerinden elde cdilen
sonuclar Monotest ve Paul-Bunnell testleri ile kargilagtind-
mig, sonuglar dorl grupta Gzeidenmistir.

I- EIA-IgM ve EIA-IgG (+) 5 olgu: Bu grupta, iki hastada
Monotest ve Paul-Bunneli iestleri poziufl sonug vermiglir.

- EALIgM (+), EIA-IgG (-) 3 olgu: Yalmazea spesifik
IgM artikerlan belirlenen bu grupta, Monotest ve Paul-
Bunnell lesleri ile bir olguda pozitiflik saplanmiglr.

M- EIA-IgM (-), EIA-IgG (+) 31 olgu: Yalmzca spesilik
IgG belirienen 31 olgunun yedisinde Monuicst ve Paul-
Bumnell testleri pozilil senug venmiglir,

IV- EIA-IpM ve EAL-IgG (-) 2 olgu: Spesifik antikor sap-
tanmayan bu grupta Paul-Bunnell tesii ile bir, Monoiest ile
iki hastads pozitiflik belirlemmistir.
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Antikor
titrasyonu

e

' Akuz I Konvalesan dénem

NA ve VCA'yn kargi olusen antikorlarn
saptanmasindan yerarlandmakladir, An-
cak EBEA'ya karg: olusan antikorlarm,
olgulanin yaklasik 2/3'sinde saptanmasi,
EBNA'ya kargi oluganlarmn ise konvale-
sun dénemde ortays ¢ikmas: nedeniyle
tanida bu antikorlarin belirlenmesinin

. " faz

VCA

160 .

tnemi diisiiktiir. Buna karsi VCA antikor-
lan olgularin % Y90-94'tinde gosierilmek-
te ve infeksiyonun dbneminin belirlen-
mesinde 8nemli rol oynamaktadir (11).
EBYV ile infekie kigilerde infeksiyo-
nun erken déneminde spesifik IgM sm-
fi, ikinci haftasmndan itibaren ise IgG
antikorlar olugmakiadir. VCA-IgM anti-
korlanmn saptanmas: akut primer infek-
siyonun baglica gostergesidir. Ancuk RF
nedeniyie olasabilecek yalanci pozitifli-
gi de gbz Bniinde wimak gerekir (11,15).

5 23 4 567 8 9 10
haita ay

Sekil 1. infekslydz mononiikleozda anti-EBV antikorlan (2,5-9).

Anti-EBNA ol .
IgM Anti-VCA Cw Yeni iwnfekswon
Anti EBNA T T Konvalesan dénem basgtangic
IlgG Anti-VCA ) EBNA antikorlarinin olmadig
IgM Anti-VCA ) eski infeksiyon
Anti-EBNA S ] . ,
IgG Anti-VCA S Eski infeksiyon
Irdeleme

EBYV infeksiyonlarnda tam amaciyla arasurilan heterofil
antikorlar, normal insan serumunda 1}/56 titreye kedar bulu-
nabilmektedir. Tedavi amaciyla at serumu kullanan hastalarda
heterofil antikor titrasyonunda da bir artg gdrilmektedir.
Aynca bu antikorlar eriskin hastalarin yaklagik % 10'unda,
gocuklarm daha biiyik bir kismunda negatif olabilmektedir,
Bu nedenle alingn sonuclarm baska bir y&ntemle
dogrulanmas1 serolojik tam igin oldukea dnem tagunakiadir
(2,3,10).

Cabgmamizds heterofil antikorlar: aragtinrken, serumda
bu antikorlenn dilgtik titrede bulunabilecegi diisliniilerek, Pa-
ul-Bunnell testi 1/7 oraninda sulandirim pozitif sonuc veren
iki olgu negatif olarak degerlendirilmigtir. Differ hastalarda
alinan pozitiflik titrasyonu ise 1/56'min Ustiinde bulunmus-
tr.

Heterofil antikorlan belirleyen Monotest lam agliitinas-
yon testi Paul-Bunnell testine géire oldukca pratiktir. Ayrica
Davidsohn tarafindan ortaya atilan yéntem ile hasta serumla-
n kobay bobrek 6zeti ile sbsorplenarak yalancr pozitif so-
nuglar énlenmektedir (3,10). Ancak heterofil antikorlan be-
lirleyen testlerin, infaksiyonun klinik démemi hakkmda ke-
sin sonug vermemesi, hasta serumlarmmda yalanci pozitif ve
negatif sonuglara sebep olmast gibi nedenlerle tamda spesi-
fik antikorlarn arsstinlmas: $nem isgimaktadr (2,3,12-14).

EBV infeksiyonlarmun laboratuvar tanisinda EBEA, EB-

Bu nedenle pozitif olgularda hasta serum-
lann RF reaktifi ile absorplanmis ve ikin-
¢i defs ahnan aymt sonug pozitif olarak
kabul edilmistir.

Calismammzda akut primer infeksiyon
olarak kabul edilen ve spesifik IgM, IgG
antikorlar1 saplanan beg olgunun ikisin-
de Monotest ve Paul-Bunnell testleri po-
zitif sonug vermistir. Yalmizea spesilik
IgM saptapan, ancak IgG saplanmayan
tic olgunun birinde Monotest ve Paul-
Bunnell testleri ile pozitiflik belirlen-
mistir. Spesilik IgG saptanmamasi nede-
niyle bu hastalarin muhtemelen infeksi-
yonun baglangic déneminde oldufiu difsil-
niilmisgetr (7). Yalmzea spesifik IgG be-
lirlenen 31 olgunun yedisinde Monotest
ve Paul-Bumnell testleri pozitif sonug
vermigtir. Bu gruptan alnan est sonuglanna bakildiginda la-
tent ya da gegirilmis infeksiyonun olabilecefini gosiermek-
tedir (2,13).

Son grupta yer alan ve spesifik antikor saptammayan iki
olgudn ise heterofil antikor pozitiflifinin yalanc: olabilece-
#i diistntlmiistiir. Yapilan ¢aligmalarda silomegalovirus, ru-
bella, herpes simpleks, adenovirus ve Texoplasma gondii
gibi infeksiyonlarda da heierofil antikorlann poziif olabile-
cefi bildirilmistir (2,7).

Sonug olarak ¢aligmamizda tanida kullamlan testlerden
alinan pozitiflik dagilimi dikkate alindifnda, spesifik anlti-
korlarin arastimlmasimun deha yararh olacag: kumsma vanl-
mugtir. Aynica EBV infeksiyonlarmn laboratuvar tamsmda
spesifik IgM ve IgG antikorlarmn saptanmasi, infeksiyon
doneminin belirlenmesinde oldukga dnem tasumakiscir,

Zaman
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