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Enfeksiyoz mononukleoz tanisi alan hastalarin degerlendirilmesi

Evaluation of patients diagnosed with infectious mononucleosis
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Ozet

Amag: Calismamizda Epstein-Barr Virlsune (EBV) bagl Enfeksiy6z Mononikleoz tanisi alan hastalarin klinik
bulgularinin ve komplikasyonlarinin degerlendirilmesi amaglandi.

Gereg ve yéntem: Haziran 2010-Subat 2013 tarihlerinde Pamukkale Universitesi Cocuk Hematoloji Poliklinigine
basvuran, EBV VCA IgM pozitif olan hastalar retrospektif olarak incelendi. Hastalar demografik 6zellikleri,
basvuru sikayetleri ve komplikasyonlar agisindan degerlendirildi.

Bulgular: Epstein-Barr viristin (EBV) VCA IgM antikoru pozitif saptanan 45 hasta [26’s1 (%57.7) kiz, 19'u
(%42.3) erkek] calismaya alindi. Olgularin yas ortalamasi 96+34 ay (8 ay-16 yas) idi. Bagvuru ve fizik muayene
bulgulari sirasi ile olgularin %75.5’inde ates, %48.8'inde servikal lenfadenopati, %44.4’(inde eksudatif tonsillit
ve farenijit, %35.5'inde dalak buyUkligu, %17.7’sinde makulopapuler dékuntu, %11.1’'inde karaciger bayukligu,
%11.1'inde karaciger fonksiyon testlerinde yutkseklik, %8.8’inde anemi ve trombositopeni, %4.4’Unde artralji
saptandi. Laboratuvar bulgularinda ortalama hemoglobin 10.2+2.3 g/dL, ortalama |6kosit sayisi 11.4+3.6
10°%/uL,ortalama trombosit sayisi 238187 10%uL, C-Reaktif Protein degerleri 4.8+2.5 mg/L bulundu. Karaciger
fonksiyon testlerinde yukseklik ile bagvuran 5 (%11.1) olguda ortalama alanin aminotransferaz 296.5+45.2
U/L, ortalama aspartat aminotransferaz 346.5+46.4 U/L idi. Hastalarin periferik yaymasinda atipik lenfositler ve
Downey hucreleri %34 hastada tespit edildi. Dort olguya kemik iligi aspirasyonu yapildi. Atipik hiicre veya blast
saptanmadi.

Sonug: Enfeksiyoz mononikleoz Organomegali, makulopapller dékuntu, bisitopeni gibi ¢ok farkli klinik
bulgularla karsimiza c¢ikabilmektedir. Klinik bulgular bir ¢cok viral enfeksiyon ve malignite ile karisabilmektedir.
Bu nedenle hastalarin periferik yaymalari malignite agisindan incelenmelidir.
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Abstract

Purpose: The aim of this study was to investigate the clinical findings and complications of patients diagnosed
with Epstein-Barr virus (EBV)-induced infectious mononucleosis.

Materials and methods: EBV VCA IgM seropositive patients, who were admitted to the Pediatric Hematology
department between June 2010 and February 2013, were analyzed retrospectively. Patients were assessed by
demographic characteristics, clinical symptoms and complications on admission.

Results: Epstein-Barr virus (EBV) VCA IgM seropositivity was seen in 45 (%42.3) patients (26 girls,19 boys).
Mean age was 96+34 months (8 months-16 years). Symptoms and clinical findings were as follows: fever
(75.5%); cervical lymphadenopathies (48.8%), exudative tonsillitis (44.4%), splenomegaly (35.5%), eight of
them had maculopapuler rash (17.7%), hepatomegaly (11.1%), anemia and trombocytopenia (8.8%), artralgia
(4.4%). Mean hemoglobin levels were 10.2+2.3 g/dL, MCV was 11.4+£3.6 10%pL, mean platelet count was
238487 10%uL, mean CRP was 4.8+2.5 mg/L. Five patients were admitted with elevated transaminases (11.1%)
had ALT levels at 296.5£45.2 U/L and AST levels at 346.5+46.4 U/L. All the patients’ peripheral blood smears
were evaluated, 34% of the patients had downey cells. Four patients under went bone marrow aspiration. No
atypical cells or blasts were seen. No complications were observed in any of the patients.

Conclusion: Infectious mononucleosis can be seen with many different clinical findings such as organomegaly,
maculopapular rash and bicytopenia. Clinical symptoms can be mixed with many other viral infections as well as
malignancies. Thus peripheral blood smears should be assessed in order to exclude malignancies.
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Giris

Epstein-Barr virist (EBV) cift sarmalli bir
DNA virtsudur. Toplumda erigkin yas grubunda
EBV’ye karsi seropozitiflik orani birgok Ulkede
%90-95 oraninda iken c¢ocuklarda %60-
70 oranindadir [1]. Yakin temasla bulasir
ve ilk olarak oral kavitedeki lenfoepitelyal
hicrelere ve B lenfositlere yerleserek, burada
persistan enfeksiyon vyapar. Iki yas altinda
genellikle asemptomatik olmakla birlikte en
sik klinik bulgulari ates, halsizlik, bodaz agrisi,
eksudatif tonsillit ve lenfadenopatidir. Tonsiller
virstun ilk tutulum vyeri ve ayni zamanda
kaynagi durumundadir. Viristn hicreye girisi
ile konak hlcre cekirdeginde EBV nulkleer
antijenleri saptanir. Epstein Barr virlisi nUkleer
antijenlerinin olusturdugu bir dizi uyari sonucu
basta latent membran proteinleri 1 ve 2 (LMP-1
ve 2) olmak Uzere gesitli proteinler sentezlenir.
Bu proteinlerin karmasik iligkileri sonucu
hiicre DNA'sina birlesik halde pek c¢ok EBV
gen kopyasl iceren hucreler olusur. Boylece
viris buradaki B lenfositlerinde gizli olarak
kalir ve immln sistemi baskilanmis kisilerde
reaktive olabilir [2-5]. Sitomegalovirls rubella,
toksoplazma gondii enfeksiyonlari ve bazi
hematolojik maligniteler EBV enfeksiyonlarina
benzer klinik bulgular olusturabilir. Ayrica EBV
enfeksiyonuna bagh dalak i¢i kanama veya
riptdr, lenf bezi buyukligine bagli solunum
yolu obstriksiyonu, myokardit, pndmoni,
parotit, pankreatit, orsit, noérolojik (basagrisi,
ataksi, konvilziyon ensefalit, Guillain-Barre
sendromu) ve hematolojik (hemolitik anemi,
aplastik anemi, trombositopeni, ndtropeni)
komplikasyonlar gelisebilmektedir. Bu nedenle
EBV enfeksiyonunun tanisi ¢ok o6nemlidir.
Bu arastirmada, Kklinigimizde enfeksiy6z
mononukleoz tanisi  almig olan olgularin
klinik ve laboratuvar bulgularinin incelenmesi
amaglandi.

Gereg ve Yontem

Haziran 2010-Subat 2013 tarihlerinde
Pamukkale Universitesi Cocuk Hematoloji
Poliklinigine basvuran, 1-18 yas arasi, EBV VCA
IgM pozitifolan, en az 6 ay diizenli olarak kontrole
gelmis olan 45 hastanin dosyalari retrospektif
olarak incelendi. Hastalar demografik 6zellikleri,
klinik ve laboratuvar bulgulari, bagvuru
sikayetleri ve komplikasyonlar bakimindan
degerlendirildi. Fizik muayene bulgularinda
servikal lenfadenopati ve hepatosplenomegali
tespit edilen hastalar ayrica ultrasonografi ile
dogrulandi. Hastalarin tamaminin periferik
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yayma oOrnekleri degerlendirildi. Lokopeni
ve trombositopenisi olan dort hastaya
kemik iligi aspirasyonu yapildi. EBV tanisi,
laboratuar da indirekt immunofluoresans
antikor (IFA) yéntemi (EUROPLUS:BIOCHIP
Sequence EBV plus gp125/p19, Euroimmun
Medizinische Labordiagnostika AG.
Luebeck, Germany) ile calisiimistir.
Veriler bilgisayar ortaminda SPSS 12.00 ile
student’'s t ve ki-kare yontemleri kullanilarak
analiz edildi.

Bulgular

Haziran 2010-Subat 2013 tarihlerinde EBV
VCA IgM antikoru pozitif saptanan 45 hasta
[26's1(%57,7)kiz, 19'u (%42.3) erkek] galismaya
alindi. Olgularin yas ortalamasi 96+34 ay
(8 ay-16 yas) idi. Hastalar ortalama 13.1+4.6 ay
(6-24 ay) takip edildi. En az 6 ay takip edilmis
olan hastalar ¢alismaya alindi. Olgularin Klinik,
demografik Ozellikleri ve laboratuvar bulgulari
Tablo 1’de gosterilmistir.

Hastalarin % 75.5'i ates, halsizlik, % 48.8’i
boyunda sislik, % 44.4'inde bogaz agrisi,
%17.7’si vicutta dokintl, % 4.4’ diz agrisi ile
basvurmustu.

Olgularin 34’lGinde (%75.5) 38 °C ve Uzeri
ates, halsizlik, miyalji 22’sinde (%48.8) servikal
lenfadenopati, 20’sinde (%44.4) eksudatif
tonsillit ve farenjit, 16’sinda (%35.5) dalak
blyukligu, 5’inde (%11.1) karaciger biyukligu,
8’inde (%17.7) makulopapuler dokuntl, 4’Unde
(%8.8) anemi ve trombositopeni, 5’'inde (% 11.1)
transaminaz yuksekligi, 2’'sinde (%4.4) artralji
saptandi.

Hastalarin tamamindan hemogram,
karaciger fonksiyon testleri, bdbrek fonksiyon
testleri, C-Reaktif Protein (CRP), viral seroloji
testleri ve bogaz kultird  gonderilmisti.
Laboratuvar bulgularinda ortalama hemoglobin
10.242.3 g/dL, ortalama Iokosit sayisi 11.4+3.6
10%/uL, ortalama trombosit sayisi 238187 103/
pL, CRP degerleri 4.842.5 mg/L bulundu.
Lenfositoz 20 (%44.4) olguda vardi. Lokopeni 4
(%8.8) olguda belirlendi. Transaminaz ytksekligi
ile bagvuran 5 (%11.1) olguda ortalama alanin
aminotransferaz  296.5+45.2 U/L, ortalama
aspartat aminotransferaz 46.5+46.4 U/L idi.
Lokopenisi, trombositopenisi ve organomegalisi
olan dort hastaya kemik iligi aspirasyonu yapildi.
Hicbir hastada blast saptanmadi ve Klinik
takibinde malignite tespit edilmedi. Olgularin
laboratuvar sonuglari tablo 2°de gosterilmistir.
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Tablo 1.0lgularin klinik, demografik 6zellikleri ve laboratuar bulgulari

Ozellikler n (%)
Yas 96 + 34 ay
Cinsiyet

Kiz 26 (57.7)

Erkek 19 (42.3)
Basvuru bulgular
Ates, halsizlik, miyalji 34 (75.5)
Boyunda sislik 22 (48.8)
Bogaz agrisi 20 (44.4)
Viicutta dokunti 8(17.7)
Eklem agrisi 2(4.4)
Fizik muayene ve Laboratuvar bulgulari
Ates, halsizlik, miyalji 34 (75.5)
Servikal lenfadenopati 22 (48.8)
Eksudatif tonsillit, farenjit 20 (44 .4)
Dalak blyuklagu 16 (35.5)
Makulopapuler dokunti 8 (17.7)
Karaciger buyUkligu 5(11.1)
ALT ve AST ylksekligi 5(11.1)
Anemi, trombositopeni 4 (8.8)
Artralji 2(4.4)

Tablo 2. Olgularin laboratuvar sonuglari

Laboratuvar parametreleri Ortalama * SD
Hemoglobin (g/dL) 102+23
Beyazkiire (x1000/mm?) 11.4+36
Trombosit (x1000/mm?3) 238 + 87
CRP (mg/dL) * 48+25
AST (U/L) ** 346.5 + 46.4
ALT (U/L)*** 296.5+45.2

* C-Reaktif Protein (CRP)
** Aspartat aminotransferaz (AST)
*** Alanin aminotransferaz (ALT)

Tartisma

Enfeksiydz mononukleozis hastalarinda en
sik bagvuru bulgusunun bogdaz agrisi, eksudatif
tonsillit ve 5 gunden uzun siren ates oldugu
belirtimektedir [4]. Hastalarin cogunda daha ¢ok
O0gleden sonra ylkselen 38-39°C hatta bazen
40°C’ye ¢ikan ates vardir ve genellikle 5-14 gln
kadar devam etmektedir [4].

Calismamizda hastaligin en énemli belirtileri
olan ates olgularin %75.5’inde, bogaz agrisi ve
eksudatif tonsillit ise olgularin %44’inde tespit
edildi. Ates sikayeti ile bagvuran hastalari ates
siresi 5.8 £1.5 giin (4-10 guin) tespit edildi.

Uzun slren atese eslik eden lenfadenopati
ve dalak blyUkligu olgularin yaklasik yarisinda
bulunabilmektedir [5]. Calismamizda hastalarin
%48.8’'inde servikal lenfadenopati, %35.5'inde
dalak biyuklugu tespit edildi.

Makulopapuler dokintl ¢ok sik rastlanan bir
bulgu olmamakla beraber bazi yayinlarda %3—
19 oraninda gorule bildigi, antibiyok kullanimi
sonrasinda ise %3-60 oraninda dokinti
olabilecegi  belirtiimigtir  [5]. Calismamizda
olgularin %17.7’sinde makulopaptiler dokuinti
tespit edildi. Doékuntl ile bagvuran hastalarin
%38'inde 6ncesinde antibiyotik kullanimi oldugu
saptanmistir. Yayinlarda makulopapuler dékuntu
%3—19 oraninda bildirilmistir [6].

Laboratuvar bulgularindan lenfositoz en
stk gorilen bulgusudur. Lenfositoz, yaninda
atipik lenfositler enfeksiyonun ikinci haftasindan
itibaren gelisirler. Virosit ya da Downey hicresi
gibi isimler de verilen atipik lenfositler olgun
lenfositlerden daha blylk, cekirdekleri lobule
veya centikli, sitoplazmasi daha genis, bazofilik
hucrelerdir  [7,8]. Calismamizda ortalama
I6kosit sayisi 11.4+3.6 10%uL olmasina karsin,
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olgularin %44.4’Gnde lenfositoz mevcuttu. Bu
nedenle I6kosit sayisi normal olmasina ragmen
klinik bulgularla birlikte lenfositoz ve atipik
lenfosit tespit edilen olgularda EBV enfeksiyonu
disinulmelidir. Yayinlarda EBV enfeksiyonu ile
iligkili Idsemi immun yetersizliklerle birlikte sinirh
sayida olguda bildirilmistir. A tipik lenfositle birlikte
anemi ve trombositopeninin eslik ettigi olgular
malignite yonunden arastiriimalidir [9-11].

Calismamizda anemi, trombositopeni ve
organomegalinin eslik ettigi 4 olguya kemik iligi
yapildi. Atipik hicre veya blast saptanmadi.
Atipik lenfosit ile birlikte lenfositozu, bisitopenisi
olan olgular yakindan izlendi. Atipik lenfosit ile
birlikte lenfositozu, bisitopenisi olan olgular tani
sonrasi ilk ay, haftada bir kez, ilk alti ay, ayda
bir kez kontrollere cagrilarak hemogram ve
periferik yayma sonuglari malignite agisindan
degerlendirilmistir.

Yapilan bazi c¢alismalarda c¢ocuklarda
Epstein-Barr virls enfeksiyonlarinin
%10-20’sinde karaciger bayuklagu

gorulebilecegi aminotransferaz duzeylerinde
yukselmenin ise hastalarin %80’inde tespit
edilebilecegi belirtilmistir [12,13]. Arslan ve ark.
[14] yaptiklari calismada nadir de olsa karaciger
yetersizligi  gelisebilecegini  belirtmislerdir.
Calismamizda transaminaz yuksekligi %11.1
oraninda karaciger buyukligu, 8'inde (%17.7)
gorulmustir. Sarihk ve karaciger yetersizligi
bulgularina ise rastlaniimamistir.

Tanida en sik kullanilan EBV VCA IgM ve
EBV VCA IgG antikor pozitifligidir. Tani igin
EBV VCA IgM pozitifligi degerlidir. Capraz
reaksiyonlari ve yalanci pozitifligi dislamak
icin 1gG’nin pozitiflesmesi 6nemlidir [15,16].
Calismamizda EBV VCA IgM ile IgG antikorlari
olgularin  %62’'sinde  baslangicta  birlikte
pozitiftken, %38’inde yalniz EBV VCA IgM
antikoru pozitifti. Bu olgularda EBV VCA IgG
antikorlari 2-3 hafta sonra pozitiflesti. Tim
olgularda EBV enfeksiyonu tanisi klinik ve
hematolojik bulgularin yani sira, serolojik olarak
da konulmus oldu.

Enfeksiyoz mononukleoz organomegali,
makulopapuler dékintd, bisitopeni gibi gok farkl
klinik bulgularla karsimiza ¢ikabilmektedir. Klinik
bulgular bir ¢ok viral enfeksiyon ve malignite ile
karisabilmektedir. Bu nedenle EBV VCA IgM
antikoru pozitifligi ile birlikte hastalarin periferik
yaymalari malignite acgisindan incelenmeli,
normal saptansa bile EBV enfeksiyonuna
sekonder gelisebilecek olan akut lenfoblastik
[6semi, Hodgkin lenfoma, hemofagositik
sendrom, nazofarinks  karsinomu, kronik
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aktif EBV enfeksiyonu gibi komplikasyonlar
acisindan yakindan takip edilmelidir.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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