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Epstein-Barr Virusu infeksiyonu Tanisinda EBV IgM/IgG ve

Monospot Testlerinin irdelenmesi

Diagnosis of Epstein-Barr Virus Infection with EBV IgM/IgG and Monospot Test

Evaluation
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Ozet

Amac: Calismamizda alti yili kapsayan siirede infeksiy6z mono-
niikleoz (IM) klinik siiphesiyle Epstein-Barr virusu (EBV) viral kap-
sid antijeni (VCA) IgM, IgG ve monospot testi istenen olgularda
test sonuglarinin irdelenerek, IM etkeni EBV'nin seroprevalansi ve
bazi demografik verilerin degerlendirilmesi amaclanmistir.
Yontemler: Kasim 2005-Ekim 2011 tarihleri arasinda Istanbul
Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabi-
lim Dal Seroloji/ELISA Laboratuvari’'na iM siiphesiyle serolojik
tani amach serumlari goénderilen 9289 olguda ELISA yontemiyle
EBV VCA IgM ve VCA IgG ile lam agliitinasyon yontemiyle mo-
nospot testi calisiimistir. 9289 olgunun 8409'unda EBV’ye doniik
EBV VCA IgM ve VCA IgG birlikte, 880 olgudaysa sadece EBV
VCA IgM testi calisiimistir. Bu test sonuglar kayit defterlerinden
retrospektif olarak c¢ikartilarak irdelenmesi yapilmis, ayrica bu
olgularin cinsiyet ve yas gruplari da degerlendirmeye alinmistir.
Bulgular: Testleri istenen 1-70 yas arasindaki %52'si erkek, %48’
kadin 9289 olgunun 402 (%4.3)'sinde akut infeksiyon, 4905
(%58.3)'inde gegirilmis infeksiyon ve 3234 (%38.5)'linde serone-
gatiflik saptanmistir. Sadece EBV VCA IgM istenen 880 olgunun
748'i negatif olarak belirlenmistir. Yillara gore akut infeksiyonun
en sik (88 olgu) saptandigi yil 2010 yili olmustur. Akut infeksiyon
saptanan olgularin 218 (%54.2)i erkek, 184 (%45.8)'l kadin olup,
yas grubu olarak akut infeksiyon en sik 15-28 yas grubunda be-
lirlenmistir.

Sonuglar: Alti yili kapsayan retrospektif degerlendirmede, EBV
infeksiyonlarinin seroprevalansi, %58.3; akut infeksiyon orani
ise %4.3 olarak belirlenmistir. IM, en sik (%33.8) ge¢ adolesans
ve erken erigkinlik donemi olan 15-28 yas grubunda saptanmis-
tir. Klimik Dergisi 2012; 25(3): 107-10.

Anahtar Sozciikler: Epstein-Barr virusu infeksiyonlari, seropre-
valans, seroloji.

Abstract

Objective: We aimed to evaluate the Epstein-Barr virus (EBV)
viral capsid antigen (VCA) IgM, IgG and monospot test results of
patients with clinically suspected infectious mononucleosis (IM)
and to assess EBV seroprevalence and some demographic stat-
ics of a 6-year period.

Methods: EBV VCA IgM, IgG and monospot tests were per-
formed using ELISA and slide agglutination methods respec-
tively for the serological diagnosis of sera of clinically sus-
pected 9289 IM cases, sent to the Serology/ELISA Laboratory
of Istanbul University Cerrahpasa Faculty of Medicine between
December 2005 and October 2011. EBV VCA IgM and VCA IgG
tests were performed for 8409 of 9289 cases, and only EBV VCA
IgM test were performed for 880 cases. The test results were
obtained and evaluated retrospectively from the registration re-
cords. Gender and ages of the cases were also evaluated.
Results: In 9289 cases between 1-70 years of age, 52% were male
and 48% were female. The cases were assessed and classified
into groups including 402 (4.3%) acute infection, 4905 (58.3%)
past infection and 3234 (38.5%) seronegative cases for EBV in-
fection. Only EBV VCA IgM was tested in 880 cases and 748 cas-
es were seronegative. The highest incidence of acute EBV infec-
tion was detected with 88 cases in 2010. In acute EBV infection
group, 218 (54.2%) were male and 184 (45.8%) were female, re-
spectively, and the highest incidence was in the15-28 age group.
Conclusions: After a retrospective evaluation of 6 years, the
seroprevalence of EBV infections was detected as 58.3% and
4.3% for acute infection and IM, respectively. The highest IM
incidence (33.8%) was detected in the 15-28 age group.
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Giris

Epstein-Barr virusu (EBV) diinyada yaygin olarak goriile-
bilen, orofarinks salgilariyla 6plisme gibi yakin temasla, kan
ve kontamine esyalar araciligiyla bulasabilen, Herpesviridae
ailesine ait bir DNA virusudur. infeksiy6z mononiikleoz (iM)
cocukluk caginda ¢cogunlukla asemptomatik gecerken, geng
ve erigkinlerde lenfadenopati (LAP), farenjit, ates, splenome-
gali gibi bulgularla karakterize olan klinik bir tablodur (1,2).

EBV infeksiyonunda serolojik profilin belirlenmesinde, vi-
ral kapsid antijeni (VCA), EBV niikleer antijen (EBNA) ve er-
ken antijen (EA) gibi parametrelerin belirlenmesi 6nemlidir.

EBV'nin konakta olusturdugu patogenez sonucu ya im-
min sistemin kontrolliniin yitirilmesiyle gelisen lenfoma ve
benzeri malign tablolar olusur ya da asir immiin yanit meka-
nizmasiyla IM gelisir. Toplumda EBV infeksiyonu seropreva-
lansinin belirli surelerde belirlenmesi, cinsiyet, yas gruplari
gibi bazi demografik parametrelerdeki dagilimin izlenmesi
toplum sagligi yoniinden énemlidir (3).

Bu retrospektif incelemede, iM 6n tanisi alan olgulardan
EBV varliginin saptanmasi igin istenen EBV IgM, IgG ve mo-
nospot test sonuglarinin irdelenmesi amaclanmistir. Ayrica
iM nedeni EBV'nin istanbul bélgesine déniik seroprevalansi-
nin belirlenmesi ve yas grubu, cinsiyet gibi epidemiyolojik pa-
rametrelerin dagiliminin dederlendirilmesi de amacglanmistir.

Yontemler

Kasim 2005 ile Ekim 2011 tarihleri arasinda istanbul Uni-
versitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabi-
lim Dali Seroloji/ELISA Laboratuvari'na klinik bulgularla iM
digtnilerek EBV'ye yonelik serolojik testleri istenen 9289
olgu retrospektif olarak degerlendirmeye alinmistir. Bu olgu-
larin 8409'unda EBV VCA IgG ve IgM testleri birlikte istenmis,
bunlardan 171'inde ayrica monospot testi istenmistir. Ayrica
880 olguda sadece EBV VCA IgM testi tek basina istenmistir.

Calismamizda degderlendirilen olgular klinik durumlarin-
dan bagimsiz olarak serolojik paternlerine gore asagida belir-
tildigi sekliyle siniflandinimistir; [1] akut infeksiyon: EBV VCA
IgM-pozitif, [2] gegirilmis infeksiyon: EBV VCA IgM-negatif ve
VCA lgG-pozitif, [3] seronegatiflik: EBV VCA IgM-negatif ve
VCA IgG-negatif (2).

EBV'ye yonelik yapilan serolojik testlerden EBV VCA IgM
ve IgG testleri icin ELISA yOontemiyle ticari bir kit (NovaTec
Immundiagnostica GmbH, Almanya) kullanilmigtir. Sonuglar
kalitatif olarak sinir tzerindekiler pozitif, altindakiler negatif
olarak belirlenmistir. Heterofil antikorlari saptamak amaciyla
lam aglutinasyon yontemi kullanilarak yapilan ve sigir eritro-
sitleriyle hazirlanmis ticari bir kit (Plasmatec, Birlesik Krallik)
kullanilmig, sonuglar 8 dakikalik uygulamadan sonra kalitatif
olarak pozitif ya da negatif saptanmistir.

Calisma sonucunda elde edilen veriler “Statistical Packa-
ge for Social Sciences (SPSS) for Windows 15.0” (Chicago,
ABD) paket programi kullanilarak degerlendirilmistir.

Bulgular

Degerlendirmeye alinan 9289 olgunun yaslar 1-70 (orta-
lama 26) arasinda olup, 4823 (%51.9) olgu erkektir. En yuksek
(%35.6) basvuru grubunu 15-28 yas grubundakiler olustur-
maktadir (Tablo 1).

Alti yil boyunca EBV IgM testi yapilan 9289 olgunun 402
(%4.3)'sinde, IgG testiistenen 8409 olgunun 4905 (%58.3)’inde,
monospot testi istenen 171 olgunun 11 (%6.4)'inde pozitiflik
saptanmistir (Tablo 2). Serolojik paternlere gére EBV infeksi-
yonu varh@inin dagihmi incelendiginde, akut iM varligi 402
(%4.3), gecirilmis EBV infeksiyonu 4905 (%58.3) ve seronega-
tiflik 3234 (%38.5) olguda saptanmistir (Tablo 3).

Akut iM olgusu sayilarinin yillara gére dagilimi incelendi-
ginde 2006 ile 2011 yillari arasinda sirasiyla yillara gore dagi-
lim 80, 56, 76, 72, 88 ve 30 seklinde olup, en sik dagilim (n=88)
2010 yilinda bulunmustur (Sekil 1).

iM'nin cinsiyete gore dagihminda erkek olgularda %54.2
ile kadin olgulara (%45.8) gore daha fazla hastalik gorilmesi-
ne karsin aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur
(p>0.05). Yas gruplarina gore %33.8 ile en fazla 15-28 yas gru-
bunda IM saptanmistir (Tablo 4).

irdeleme

EBV’'nin ¢ok kisitli konak cesitliligi ve reseptorlerine karsin
insanda B lenfositleri ve tonsiller kadar, orofarinks epitel hiic-
relerinin de produktif infeksiyonu, tikirikle atilimini kolaylas-
tirmaktadir. Bu da hemen herkesin virusla hayatin bir done-
minde karsilasmasina neden olmaktadir (3,4). Gerek tukirik
gerekse cinsel temasla toplumda herkesi tehdit eden EBV'nin
ozellikle onkojenik bir virus olmasi ve pek cok idiyopatik has-
taligin etyolojisinden sorumlu tutulmasi nedeniyle seropreva-
lansinin saptanmasi biiyik 6nem kazanmaktadir (5-7).

Ulkemizin sosyoekonomik ve sosyokiiltiirel yonden gelis-
mis bir bolgesi olarak kabul edilen istanbul popiilasyonun-
dan elde edilen verilerimizin retrospektif degerlendirmesine

Tablo 1. Alti Yilhk Dénemde Epstein-Barr Virusu Serolojik
Testi istenen Olgularin Demografik Ozellikleri

Ozellik Sayi (%)
Cinsiyet
Erkek 4823 (51.9)
Kadin 4466 (48.1)
Yas Gruplari
1-14 1075 (11.6)
15-28 3305 (35.6)
29-42 2331 (25)
43-56 1383 (14.9)
57-70 1195 (12.9)
Toplam 9289 (100)

Tablo 2. Epstein-Barr Virusu VCA IgMV, IgG ve Monospot Testi
Sonuglari

VCA IgG VCA IgM Monospot
Seroloji Sayi (%) Sayi (%) Say1 (%)
Pozitif 4905 (58.3) 402 (4.3) 11 (6.4)
Negatif 3504 (41.7) 8887 (95.7) 160 (93.6)
Toplam 8409 (100) 9289* (100) 171 (100)

*Sadece IgM istenen 880 olgu dahildir.
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Tablo 3. Epstein-Barr Virusunun Serolojik Paternlerine Gore infeksiyon Varhiginin Dagilimi

Akut infeksiyon

Gecirilmis infeksiyon Seronegatiflik

Serolojik Patern Sayi (%) Sayi (%) Sayi (%)
IgM (+)/19G (+)

IgM (+)/1gG (-) n=9289" 402 (4.3)

Sadece IgM (+)*

IgM (-)/IgG (+) n=8409 4905 (58.3)

IgM (-)/1gG (-) n=8409 3234 (38.5)

*IgG istegi yok.
*Sadece IgM istenen 880 olgudan 748’i negatif saptanmistir.

100
90 7
80
70 -
60 -
50
40
30
20
10

0 =

2006 ' 2007 ? 2008° 2009 * 2010° 2011°

Kasim 2005/Kasim 2006; 2Kasim 2006/Kasim 2007;
3Kasim 2007/Kasim 2008; “Kasim 2008/Kasim 2009;
5Kasim 2009/Kasim 2010; ®Kasim 2010/Kasim 2011.

Sekil 1. Infeksiyoz mononiikleoz olgularinin yillara gére dagilimi.

Tablo 4. infeksiyoz Mononiikleoz Olgularinin Demografik
Ozellikleri

Ozellik Sayi (%)
Yas Gruplari

1-14 50 (12.4)
15-28 136 (33.8)
29-42 93 (23.1)
43-56 67 (16.7)
57-70 56 (14)
Cinsiyet

Kadin 184 (45.8)
Erkek 218 (54.2)
Toplam 402 (100)

gore, akut ve gecirilmis EBV infeksiyonu (402+4905) birlikte
alindiginda seropozitiflik orani %57.1 olarak belirlenmistir.
Ankara’da 2005 yilinda yapilan 70 olguluk bir calismada se-
ropozitiflik orani %91.4 bulunmustur (8). Calismamizda sap-
tadigimiz oran Ankara’da yapilan calismadan ve gelismekte
olan dlkeler icin 6ngorilen %90 oranindan farkli bulunmus,
fakat gelismis ulkelerde adolesan veya genc¢ yas grubu igin
ongortlen %50’yi asan oranla paralellik gostermistir (9,10).
istanbul turizm, endiistri ve benzeri nedenlerle devaml
goc alan, cinsel temasla bulasan hastaliklar yoniinden riskli

bir bolge olsa da, elde edilen bu sonucumuzun istanbul bél-
gesinin sosyoekonomik ve sosyokiilttrel gelismisligiyle bag-
lantili olabilecedi kanaatindeyiz.

EBV ile iliskili seroepidemiyolojik calismalarda, kalabalik
yasayan ve duslik hijyene sahip toplumlarda bireylerin ya-
samlarinin ilk yillarinda sikhkla infeksiyona maruz kalmala-
rina, asemptomatik olgularda bile virusun tlkirik yoluyla
yasam boyunca aralikli olarak atilmasinin neden olabilecegi
gorulmustir (1,2,11).

Primer EBV infeksiyonu 6zellikle erken ¢ocukluk donemin-
de asemptomatik gegcirilirken, yas ilerledikce gec adolesan ve
erken erigskin donemde goriilen primer infeksiyonlarin %50'si
semptomatik ve lenfoproliferatif iM tablosuyla sonuclanmak-
tadir (6,12). Bizim calismamizda da yaslara gore farklh oran-
larda saptanan akut IM orani 6zellikle 15-28 yas grubunda
%33.8 oraniyla ilk sirada saptanmis, onu %23.1 ile 29-42 yas
grubu izlemistir. Fidan ve arkadaslari (8)'nin yaptigi degisik
yas gruplarina gore EBV antikor dagilimi incelemesi arastir-
masinda, akut IM tablosunun en sik 20-30 yas grubunda go-
raldigu bildirilmistir.

Bizim seropozitiflik oranimiz toplumun gelismislik ve sos-
yoekonomik dizeyiyle baglantili olarak adolesan ve geng
erigkin donemde pik yapmasi bilgisiyle uyumludur. Literatir-
de de belirtildigi Gzere, siklikla yagamin ilk yillarinda primer
EBV'ye maruz kalinmasina karsin, bizim ¢calismamizda en du-
suk seropozitiflik oraninin 1-14 yas grubunda saptanmasinin
klinik tablonun asemptomatik olmasina, herhangi bir klinige
basvurulmamasina, test istenme kriterlerindeki hatalara ya
da baska bir subklinik tabloyla karistirllmasi nedeniyle has-
taligin atlanmasina baglh olabilecegini digtiniiyoruz (1-3,6).
Nitekim bizim 6 yillik degerlendirmemizde de laboratuvara
en az bagvuru yapan yas grubu 1075 olguyla 1-14 yas grubu
olmustur.

Diinyada yapilan calismalarda IM’nin cinsiyete gore da-
gihmina bakildiginda, kadin ve erkek olgularda ayni oranda
gorildiagi, bununla birlikte ilk dekadda erkeklerde daha sik
oldugu, ancak kadinlarda pik gorilme yaginin 16 oldugu bil-
dirilmistir (13). Diyarbakir'daki Dicle Universitesi'nde degisik
yas gruplarindan 522 olguyla 2007 yilinda yapilan ¢alismada,
kadinlarda seropozitiflik orani %40, erkeklerde %60 olarak
belirlenmistir (14). Calismamizda IM'nin cinsiyete goére da-
gihmi erkek olgularda (%54.2), kadin olgulara (%45.8) gore
daha fazla oranda saptanmistir.

Akut IM olgularinin yillara gére dagihmi irdelendiginde,
oranlar birbirine yakin olarak saptanmis, sadece 2011 yilinda
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diger yillarin oranlarina goére belirgin bir diisiis gozlenmistir.
Bu sonucun diger yillarda laboratuvarimiza basvuran genel
hasta sayisiyla birlikte IM siipheli olgularin sayisindaki ciddi
disiise (IM basvurusu 2006-2010 yillarinda 1000-1600 arasin-
da iken, 2011'de 647 idi) bagh olabilecegini dustnlyoruz.

Sonug olarak, Istanbul bolgesinde EBV seroprevalansinin
gelismekte olan llke oranlarina goére distlik oldugu ve bu du-
rumun da istanbul gibi bir metropol sehrin sosyoekonomik ve
sosyokultiirel gelismisligiyle baglantili olabilecedi kanisinda-
yiz. Ayrica gelismis Ulkelerde semptomatik iM'nin siklikla g6-
rulduagu yas grubu olarak kabul edilen ge¢ adolesan ve geng
erigkin yas grubu, bizim ¢alismamizda da en sik IM gériilen
grup olarak bulunmustur. Bu sonucun da istanbul bolgesine
spesifik olarak literatiir bilgileriyle uyumlu oldugu kanisina
varilmistir.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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