Klinik Laboratuvar Testleri

EBV VCA IGM VE IGG ANTIKORLARI

Diger adlan ve kisaltmalar: Ebstein-Barr virlisii viral kapsid antijen
antikoru IgM ve IgG. EM antikorlari

Kullanim amaci: Ebstein-Barr virlis enfeksiyonu olasiliginin degerlendi-
rilmesi amaciyla kullanihr.

Genel bilgiler:

Enfeksiyoz mononiikleoz, herpesviris ailesinin bir Uyesi olan Ebstein-
Barr virisl tarafindan meydana getirilen bir enfeksiyon hastaligidir.
Ebstein-Barr virGst, human herpesvirls 4 olarak da adlandirilir. Hastali-
ga opulclik hastaligi, Pfeiffer hastaligi, glandular fever veya kisaca mono
gibi isimler de verilir. Basglica bulagsma yolu, agiz ve burun salgilandir.
Etkenin gevreye yayilmasi, hapsirma veya 6ksirme sirasinda olabilece-
gi gibi, konusma sirasinda gevreye sacilan tukurik damlaciklari da bu-
lasmaya sebep olabilir. Enfekte kisilerin akut hastallk doneminden 6
aydan uzun bir stre sonra da zaman zaman virisl gevreye yaymasi
miimkiindir. Bitin dinyada her yasta gorilebilen bir enfeksiyon hasta-
liIg1 olmakla birlikte, Turkiye’nin de iginde oldugu gelismekte olan Ulke-
lerde, akut enfeksiyonlar genellikle daha erken yaslarda meydana gelir
ve gocukluk déneminde gorillen atesli hastaliklardan fark géstermeyen,
hafif bir klinik tabloya sebep olur. Klasik belirtileri sergileyen bir hastalik
tablosunun 3-4 yasindan o6nce goriilmesi nadirdir. Primer enfeksiyona
adelosan ve yetiskin donemde yakalananlarda ise kisiyi ginlik yasamda
etkileyen klasik belirtilerin buytk kismi belirgin sekilde sergilenir.

Klinik bulgular: Hastaligin klasik semptom ve bulgularn ¢ok genis bir
yelpazede dagilim gdosterir. Bogaz agrisi, ates, yorgunluk, kiriklik, kas
agrisi hastaligin erken safthasinda en sik olarak dile getirilen sikayetler-
dir. Ates, farenijit ve lenfadenopati, gcocuklarda ve geng yetiskinlerde en
sik rastlanan baslangi¢ bulgularidir. Sitomegalovirls, Toksoplasma
gondii, adenoviris, rubella ve A grubu beta hemolitik streptokok enfeksi-
yonlari ayrici tanida akla getirilmesi gereken olasiliklardir.

Hastalarin  yaklasik yarisinda ¢zellikle boyunda nonslpdratif
lenfadenopati ve splenomegali tespit edilebilir. Antibiyotik kullanmayan-
larin az bir kisminda makilopapuler ve daha seyrek olarak petegsial
dokiintii gériliir. Ozellikle ampisilin gibi bir antibiyotik kullaniimasi halin-
de dokuntl gorilme orani gok daha yuksektir. Ekslidatif farenjit, tonsillit
ve gingivit nadir olmayarak gorulir; yumusak damakta petesilere rastla-
nabilir. Hepatit; sinir sisteminin tutulmasina bagli monondéropatiler, asep-
tik menenijit, ensefalit ve Guillian-Barré sendromu; interstisyel nefrite
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baglh renal yetmezlik; pulmoner tutuluma bagl Oksurik ve dispne;
miyokardit, perikardit; dalak riptlrd hastaligin seyrek rastlanan énemli
komplikasyonlaridir.

Nonspesifik laboratuvar bulgulan: Enfeksiyoz mononiikleosis’li
hastalarinin gogunda hafif veya orta derecede I6kositoz gorGlr.
Nonspesifik bir bulgu olmakla birlikte bu bulgu, benzer klinik tabloya
sebep olmasina karsin I6kopeniye sebep olan CMV, rubella, HHV-6 gibi
diger viral hastaliklarla ilgili ayirici taniya yardimci olur. Toksoplazmosis
ve psOdolenfoma’da ise I6kosit sayisi gogunlukla referans aralik sinirlari
icinde bulunur. Lékositoz yaninda, I6kosit formilinde lenfosit oraninin
artisi ve atipik gériinime sahip lenfosit oraninin %10’dan fazla olmasi
enfeksiyoz mononukleoz olasiligini destekleyen bir bulgu olarak kabul
edilebilir. Aktive lenfositler, antijenik olarak uyariimis T lenfositlerinden
olusur. Hafif derecede trombositopeni de enfeksiyoz mononiikleoz'te
seyrek olmayarak gorlir. Trombosit sayisi 50,000/uL’ye kadar diisebil-
se de, purpuraya sebep olacak diizeye inmez. Belirgin trombositopeni
veya trombositoz, enfeksiyoz mononikleoz olasiligini zayiflatan birer
bulgu olarak kabul edilir. Hastaligin erken déneminde hafif derecede,
birkag hafta sliren gegici transaminaz (ALT, AST) aktivitesi artisi da sik
rastlanan nonspesifik bir laboratuvar bulgusudur. Beraberinde gamma
glutamil transferaz ve alkalen fosfataz yuksekligi de siklikla gorulr.
Benzer klinik tabloya sebep olan CMV enfeksiyonunda ise transaminaz
aktiviteleri hem daha fazla yukselir, hem de yUkseklik daha uzun sire
yani aylarca devam edebilir. Eritrosit sedimentasyon hizi yiksekliginin
ise, erken donemde enfeksiyoz mononiikleoz ile A grubu beta hemolitik
streptokoklarin sebep oldugu tonsillo-farenjitin ayirici tanisina yardimci
olabilecegi  bildirilmektedir.  Enfeksiyoz mononiikleozte eritrosit
sedimentasyon hizinin ylUkselmesine karsilik A grubu beta hemolitik
streptokok enfeksiyonlarinin erken doneminde genellikle yiikselme go-
rilmedidi bildirilmekle birlikte, bu kurala uymayan vakalarla nadir olma-
yarak karsilasilir.

Spesifik laboratuvar testleri:

Heterofil antikor testi: Monospot test olarak da adlandirilan, at eritrosit-
leri kullanilarak hazirlanmis olan lateks aglitinasyon testi, cogunlukla
primer enfeksiyon sonrasi 1-2 hafta iginde pozitiflesen, sensitivitesi
%85’e varan, spesifitesi ise gok daha yiksek olan bir testtir. Bazen pozi-
tif hale gegmesi igin 6 haftaya kadar varan bir siirenin gegmesi gereke-
bilmektedir. Toksoplazma, CMV ve rubella enfeksiyonlarinda, SLE ve
romatoid artrit gibi otoimmun hastaliklarda, I6semi ve lenfoma gibi
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malign hastaliklarda nadiren yalanci pozitif sonuglar elde edilebilecegi
bildiriimektedir. Yalanci negatif sonuglara, 2 yas alti gocuklarda daha sik
rastlandigi, yetiskinlerde yalanci negatif sonug elde etme olasiliginin
daha disuk oldugu bildiriimektedir.

Spesifik antikor testleri: Ebstein-Barr virlisinin yiizeyinde bulunan
antijenlere karsi olusan, EBV-VCA olarak adlandirilan viral kapsid anti-
korlarini belirleyen testler, enfeksiyoz monontiikleoz teshisi amaciyla en
cok kullanilan spesifik antikor testleridir. Virlisin gekirdeginde bulunan
antijenlere karsi gelisen EBNA antikorlari ve erken donemde pozitif hale
geldigi icin bu sekilde adlandirilan Early Antijen antikorlar (EA) teshis
amaciyla daha seyrek olarak kullanilan antikorlardir. Gegmiste, nispeten
daha uzun slrede netice verdigi ve daha pahali oldugu igin, birinci asa-
mada spesifik antikor testleri yerine heterofil antikor testi tercih edilmek-
te, teshisin teyit ediimesi ve hastaligin hangi safhada oldugunun belir-
lenmesi gerektiginde spesifik antikor testlerine gegilmekteydi. Gunu-
mizde daha kolay ulasilabilir testler haline gelmis olmalari sebebiyle
heterofil antikor testi yerine, gok daha sensitif ve spesifik testler olan
EBV-VCA IgM ve IgG testleri dogrudan dogruya istenebilmektedir.

Test sonuglarinin yorumu:

Yalanci pozitiflik oraninin ¢ok disuk olmasi sebebiyle Ebstein-Barr virls
enfeksiyonu olasiliginin teyit edilmesi igin EBV-VCA antikorlarin kontrol
edilmesi gerekir. IgM sinifi EBV-VCA antikorlari, akut enfeksiyon do-
neminin belirlenmesini saglayan en o6nemli testtir. Enfeksiyonun gok
erken déneminde pozitif hale gelir en azindan 4 hafta kadar pozitif bulu-
nur. Bu slre bazen 3-6 aya kadar uzayabilir. Bazen daha dusuk titrede
olmak lzere, pozitifligin bir yila kadar devam edebilecegi bildiriimektedir.
IgM antikorlarindan hemen sonra pozitiflesen, 1gG sinifi EBV-VCA
antikorlan ise yasam boyunca pozitif kalir.

EBV-EA antikorlan, primer enfeksiyondan yaklasik 1 ay kadar sonra
pozitif hale gelip, pozitifligini yaklasik 5 ay boyunca muhafaza eder.
Bazen digslk titrede Primer enfeksiyonun ardindan yaklagik 1-2 ay,
bazen 3-4 ay sonra pozitif hale gelen EBNA antikorlan ise yasam bo-
yunca bu halini muhafaza eder. EBNA antikorlarinin klinik yoruma katki-
st 1gG sinifi EBV-VCA antikorlarina benzer. Akut dénemi belirlemek
amaciyla degil, hastaligin gecmiste gegirilip geciriimedigini tespit etmek
amaciyla kullanilir. Ancak, diger antikorlarin pozitiflesmis olmasina rag-
men EBNA antikorlarinin negatif bulunmasi, Primer enfeksiyonun en
fazla son 3-4 ay icinde gergeklesmis oldugunu gosterir. Klinik tablonun
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hangi safhasinda bulunuldugunun belirlenmesi sirasinda asagidaki
tablodan yararlanilabilir.

EBV viriistine yonelik antikorlarin zaman igindeki degigimi

Kiinik tablo | Heterofil Ab | VCA-gG | vCA-gM | BN A9" | EBNa
Temas yok ()
Akut enfeksiyon Genellikle (+) +/- + +
Nekahat donemi +veya - + +veya- | +veya- +
Gegirilmis enfeksiyon | Genellikle (-) + - veya + +
Kronik enfeksiyon  [Yardimci olmaz + + +
veya reaktivasyon
inkiibasyon | akut dénem :nekahat ddnemi ve sonrasi
donemi :
5 1gG VCA
g IgM VCA EA-R/D
5 : EBNA
> . :
i : g
! 5 3 7 7 o
Aylar

Aynen heterofil antikor testi gibi spesifik EBV antikorlarini belirleyen
testler de, 2 yasindan kigiik gocuklarda, enfeksiyonun varligina ragmen
pozitif hale gelmeyebilir yani yalanci negatif sonug verebilir.

Numune: Serum (kirmizi veya sari kapakli tiip). Minimum 500 pL.

Calisma yontemi: ELFA (serum), IFAT (BOS).
Referans Deger: Negatif.



