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CYTOMEGALOVIRUS ANTIJENININ VARICELLA - ZOSTER VIRUS iLE
HERPES SIMPLEX VIRUS TiP | ANTIJENLERI iLE ILISKISi

RELATIONSHIP BETWEEN CYTOMEGALOVIRUS ANTIGEN AND
VARICELLA - ZOSTER, HERPES SIMPLEX VIRUS TYPE | ANTIGENS
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Ozet : Cytomegalovirus hepatitli 21, sugicekli 4, herpes simplexli 7 hastanin
toplam 64 serumuna, Cytomegalovirus, Varicella-Zoster virus, Herpes simplex virus
tip | antijenleri ile kompleman fiksasyon testi uygulandi. Cytomegalovirus hepatitli
hastalarin serumiarnnda cytomegalovirus kompleman fikse eden antikorlarin titre-
sinde belirli bir artma oldugu halde, varicella-zoster virus ve herpes simplex virus
antikor titrelerinde bir artma ve capraz reaksiyon vermedigi, cytomegalovirus in-
feksiyonunun taniminda kompleman fiksasyon testinin giivenilir ve 6zgiil bir test
olarak kullanilabilecegi kanisi belirtildi.

Summary : 64 sera from 21 patients with cytomegalovirus hepatitis, 4 pati-
ents with varicella and 7 patients with herpes simplex infections were examined
for antibodies against cytomegalovirus, varicella-zoster virus and herpes simplex
virus tip | antigens by complement fixation test. In conclusion, it is clear that
there is no cross reaction between cytomegalovirus antigen and varicella-zoster and
herpes simlex virus tip | antigens. Complement fixation test is a sensitive and
Inexpensive test and is potentially of great use in the diagnosis of cytomegalovirus
infection.

Giris

Cytomegalovirus (CMV) diinyanin her yerinde yaygin olarak bu-
lunmaktadir. Virus 150 - 190 nm gapinda, DNA's1 80 - 90 x 10° molekii-
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ler agirhiginda olup, % 58 oraninda Guanin - Cytosin kapsamaktadir.
CMV ozellikle insan embriyonu fibroblast hiicrelerinden yapilan doku

kilturlerinde Uretilmistir (8, 12, 18). CMV ile infekte olan kigilerin

dokularinin epitel ve mezansim. hiicrelerinde 30-40 mikron capinda
biyilkk hiicreler olusmaktadir. Sitomegalik hiicreler, 9 mikron ¢apinda,
eozinofil, intraniikleer ve 0.5 - 3 mikron c¢apinda, bazofil, intrasitoplaz-
mik inkilizyon cisimciklerini icerirler (4,5, 15).

CMV infeksiyonunun tanimina, virus izolasyonu, presipitasyon
gel, indirekt hemaglitinasyon, indirekt fluoresan antikor, notralizas-
yon, kompleman fiksasyon gibi serolojik testlerle veya intraniikleer
I-rﬂhl‘ﬂmq oisimcikli sitomegalik hicrelerin saptanmasi yolu ile gi-
dilmektedir (2,3,6,7,8,10, 14, 19).

CMV infeksiyonunun taniminda ve sero-epidemiyolojik arastirma-
larda kompleman fiksasyon (CF) testi, cabuk sonuc veren, giivenilir,
d2giil bir test olarak genis 6lglide uygulanmaktadir (1,2, 5,9, 11,12, 13,
14, 16, 17, 18, 20).

Gerec ve Yontem

Bu calisma, Ankara Univ. Tip Fak. Infeksiyon Hastaliklari Klinigin-
de yapilmistir. Viral hepatit tanisiyla yatan ve sonradan serolojik ola-
rak CMV hepatit kanisina varilan 21, poliklinige miiracaat eden 4 su-
gicek'li ve 7 herpes simplex’li hastanin steril kosullarda aralikh 2 kez
alinan kanlarmin serumlari ayrilarak —20°C'de saklandi. Toplam 64
seruma ayni kosullarda, CMV, Varicella - Zoster Virus (VZV), Herpes
Simplex virus tip | (HVH) antijenleri ile CF testi uygulandi. '

Antijenler, pozitif serumlar, negatif antijenler, kompleman, he-
molizin, Almanya'nin Behringwerke Laboratuvarindan saglanmistir.
Behringwerke'den sagladigimiz (AD 169 - K - /Batch, No: 132 B) liyo-
filize CMV antijeni kullanilincaya kadar + 4°C'de buzdolabinda sak-
lanmistir. Reaksiyona baslarken 6nce 1 ml. ari suda eritildi. Sapta-
nan 2 idinitelik titreye gore Veronal Buffer (V.B.) ile sulandirildi.

Herpes simplex virus tip | antijeni (K- /Batch No: 201 U), Vari-
cella-Zoster virus antijeni (K- /Batch No: 301 M) once distile suda
eritildi; saptanan 2 tnitelik titrelerde aym tarzda V.B. ile sulandiril-
di. Pozitif serumlar testten once 56°C'de 30 dakika inaktive edildi;
sonraki kullanmalarda ise 56°C'de 10 dakika benmaride tutuldu.

 Kompleman (Merrschweinchen komplement K / Batch No: 126 B)
kobaylardan elde edilip liyofilize edilmigtir. Kullanilmadan once ozel
soliisyonunda eritilip, yeter sayida steril tiiplere boliinerek —20°C'de
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saklandi. Testte saptanan 2 {nitelik titre V.B. ile yapildi ve iginde
buz olan kapta tutularak kullanildi. Hemolizin (Ambozeptor K-/
Batch No: 8102 A) koyun eritrositleri ile immiinize olmus tavsanlar-
dan elde edilmistir. Teste sokulmadan 6nce (1 ml hemolizin + 1 ml
glycerin + 4 ml % 5'lik phenol + 94 ml V.B.) % 1 lik soliisyon ha-
zirlandi. Bu stok soliisyon, saptanmis olan 2 iinitelik titre V.B. ile su-
landirildi. Kompleman fiksasyon mikrotiter yontemiyle uygulandi. 1:4
dilisyonda pozitiflik, antikor varligi; 1:4 diliisyonda negatiflik, antikor
yoklugu olarak degerlendirilmistir.

Bulgular

Serolojik olarak CMV hepatiti tanisiyla yatan 21, sucicek'li 4,
Herpes simpleks'li 7 hastada arastirma yapilmistir. Hastalardan 2 kez
alinan toplam 64 seruma CMV, VZV, HVH antijenleri ile CF testi
uygulanmistir. Tablo I'de gériildiigu gibi, 21 CMV hepatitli hasta se-
rumlarinin CMV  CF antikorlarinda 4. veya daha sonraki haftalar-
da 4 kat veya daha fazla titre yiikselmesi olmustur. ZVZ CF ve HVH
CF antikorlarinda 4 kat veya daha fazla titre yiikselmesi olmamistir.
Tablo II'de gorildigia gibi, 4 sucicek’li hastanin 2 kez serumlar alin-
mis; VZV CF antikor titresinde ilkine gore 5 kat artma olmustur. CMV
CF ve HVH CF antikorlarinda 2 kattan fazla titre artmas: bulunma-
migtir. Tablo IlI'de goriildigii Gzere, 7 Herpes simpleks'li hastadan
2 kez serum saglanmis; antikor titresinde ilkine gore 4-5 kat artma
saptanmisgtir. CMV CF ve VZV CF antikorlarinda ilkine gdre 2. serum-
larinda titre 2 kattan fazla artmamistir.

TABLO | — 21 HEPATITLININ SERUMLARINDA CMV, HVH, VZV ANTIKOR
TITRELERI.
Hasta Protokol Hastalik Antikor Titreleri
No: No: Yas Cins Gunleri cMmv HVH vzZv
a2 4 32 16
1 206 38 K :
53 256 4 4
22 8 18 <4
2 312 26 K
30 258 8 <4
22 8 4 <4
3 372 70 E
42 256 4 <4
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30 64 16 <8
4 715 32 E
50 2048 ‘8 4
| 2 32 32 <4
5 815 24 K
15 512 16 <4
15 4 g 8
6 878 22 E
42 512 4 <4
25 R 16 4
7 879 50 K
32 258 4 4
10 8 8 <4
8 904 26 K
38 256 8 <4
15 16 32 64
9 905 30 K
96 512 32 4
16 8 16 8
10 913 22 E
44 256 4 <4
7 32 64 4
11 934 30 3
30 512 32 4
23 4 4 4
12 953 23 K
38 256 16 4
30 4 16 4
13 1134 55 K
37 256 8 4
26 4 16 <4
14 ~ 1290 28 E
33 256 16 <4
20 16 32 32
15 1525 31 E

35 256 32 64
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11 4 4 4
16 1765 21 K
46 256 4 <4
20 4 32 4
17 . 1948 25 K
=) 256 16 4
15 32 16 16
18 2012 44 E
47 1024 8 4
y
7 4 16 8
19 2048 12 E
25 256 32 16
32 16 8 4
20 2212 50 K
60 512 8 E
10 8 32 <4
21 2457 29 K
38 256 256 16
TABLO | — 4 SUCICEKLI'NIN SERUMLARINDA VZV, CMV, HVH ANTIKOR
TITRELERI
Antikor Titreleri
Hasta : ) Hastalik -~ e
No: Yas Cins Ginleri VZV MV HVH
4 <4 4 32
1 7 K
35 128 4 32
10 8 16 64
2 9 K
40 256 32 32
5 <4 16 32
3 5 E :
35 128 8 16
15 4 32 32
i 4 10 E
45 128 32 64
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TABLO Il — 7 HERPES SIMPLEKS'LININ SERUMLARINDA HVH, CMV, VZV
ANTIKOR TITRELERI
Hasta _ Hastalik Antikor Titreleri
No: Yas Cins Ginler HVH CMV vzv
4 16 16 8
1 25 E ~
35 256 16 8
3 16 32 18
2 38 K
38 ' 256 128 8
5 8 An 8
3 10 E
35 128 <4 16
2 8 32 16
4 16 E
32 128 64 32
3 32 32 &1
5 15 E
35 512 . 8 8
8 16 <4 4
6 7 K
40 256 <4 4
10 8 <4 16
7 12 K :
40 256 <4 8
Tartisma

CMV CF testinde AD 169 susu kullaniimakta ve 6zgiil sonug
verdigi saptanmaktadir (8, 12, 13, 15). CMV linfeksiyonunun sero-epi-
demiyolojik arastirmalanda ve ftaniminda CF testi, cabuk sonug ve-
ren, 6zgiil bir test olarak genis 6lgiide uygulanmaktadir. CMV'un her-
pes grubundan varicella-zoster, herpes simplex, Epstein-Barr virusla- .
riyla benzer antijen o6zellikleri bulundugu halde, uygulanan CF tes-
tinde capraz reaksiyon vermedigi, arastiricilar tarafindan bildirilmis-
tir (14, 15,17, 18). CF testinde CMV antijeninin kizamik, toxoplas-
ma, linfluenza, parainfluenza, adenoviruslar, kabakulak antijenleri ve
HB Ag arasinda capraz reaksiyon bulunmadigi bildirilmistir (14, 18).
Serolojik olarak CMV hepatit tanili 21 hastanin serumlarinda uygula-
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nan CF testinde CMV antijenl, VZV ve HVH antijenleri ile capraz re-
aksiyon wvermemistir. 4 sucicekli hastanin serumlarinda uygulanan
CF testinde VZV antijeni CMV ve HVH antijenleri file, 7 herpes
simpleks’li hasta serumlarinda uygulanan CF testinde HVH antijeni-
nin CMV ve VZV antijenleri lile capraz reaksiyon vermedigi saptan-
mistir. Sonug olarak; CF testinde CMV antijeninin VZV ve HVH anti-
jenleri ile capraz reaksiyon vermedigi, CMV CF testinin serolojik ta-
nimda guvenilir bir test olarak kullanilabilecegi kanisina varildi.
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