Hepatit A Viriisiine Bagh Gelisen
Heterofil Negatif infeksiy6z Mononiikleoz
Benzeri Sendrom
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OZET

Klinigimize, 20 yasindaki erkek hasta ates, bogaz agrisi, lenfadenopati (LAP) ve sarilik bulgulariyla basvurdu. Kli-
nik bulgular agisindan infeksiyéz mononiikleoz (IM) 6n tanisiyla izlenen hastanin yapilan tetkiklerinde Hepatit A
IgM pozitif olarak saptandi. Bu olgu nedeniyle, heterofil negatif infeksiy6z mononiikleoz benzeri sendromu
(IMBS)’na yol acan cesitli nedenler gézden gegirildi.

Anahtar Kelimeler: Infeksiyéz mononiikleoz, heterofil negatif mononiikleoz benzeri sendrom, hepatit A.

SUMMARY
Heterophile Negative Infectious Mononucleosis Like Syndrome Due To Hepatitis A Virus

Twenty years old male patient with symptoms of fever, sore throat, lymphadenopathy and jaundice addmitted to our
clinic. Hepatit A IgM determined positive in laboratory tests of the patient although he was followed as infectious
mononucleosis. In this report, causes of heterophile negative infectious mononucleosis like syndrome is reviewed.
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GIRIS

Hepatit A, gelismekte olan iilkeler basta olmak
tizere tiim diinyada yaygin bir infeksiyondur (1).
Veriler Tiirkiye’de hepatit A viriis (HAV) infeksi-
yonunun ¢ok yaygin oldugunu ortaya koymakta-
dir (2). Akut A hepatiti asemptomatik infeksiyon-
dan fulminan hastaliga kadar degisen genis bir
yelpazede farkl klinik seyir izleyebilir. Hepatit A
seyrinde ekstrahepatik bulgular nadiren goriliir;
urtiker, ensefalit, interstisyel nefrit, hemolitik
anemi tanimlanan klinik tablolardir (1).

Klasik infeksiydz mononiikleoz (IM) tablosu kli-
nik olarak bogaz agrisi, ates, lenfadenopati (LAP),
serolojik olarak heterofil antikorlarin varhigi ve
hematolojik olarak atipik lenfositleri iceren mo-
noniikleoz ile karakterize bir tablodur (3). Bu tab-
lo en sik olarak Epstein-Barr viriis (EBV) tarafin-
dan olusturulmaktadir. Ancak EBV disinda mono-
niikleoz benzeri tabloya neden olabilecek bircok
viral infeksiyon mevcuttur (3-6).

Bu yazida, IM’ye benzer tabloya neden olan HAV
infeksiyonu olgusu sunulmustur. Infeksiyéz mo-
noniikleoz benzeri sendrom (IMBS)’a neden ola-
bilecek etyolojiler ve hepatit Anin ekstrahepatik
manifestasyonlar1 gézden gecirilmistir.

MATERYAL ve METOD

Yirmi yasinda erkek hasta iki haftadir siiren hal-
sizlik, bogaz agrisi, 6ksiiriik, ates ve karin agrisi
yakinmalariyla bagvurdu. Bu semptomlara ek ola-
rak, hastaneye basvurmadan bir giin 6nce sklera-
larinda sararma oldugu Oykiisiinden Ogrenildi.
Klinige kabuliinde genel durumu orta, atesi 38°C,
nabz1 104/dakika, kan basinct 110/70 mmHg ola-
rak saptandi. Skleralar ikterik goriiniimdeydi.
Orofarenks hiperemik, tonsiller hipertrofikti, sol
on servikal ve submandibiiler olmak {izere dort
adet, 10-15 mm capinda hassas, hareketli LAP
mevcuttu. Hastanin karin muayenesinde sag iist
kadran hassasiyeti saptandi1 ve karaciger kosta
altinda 4 cm palpe edildi. Laboratuvar inceleme-
de; beyaz kiire sayis1 22.000/mm?® idi. Periferik
yaymasinda noétrofiller %28, lenfositler %52, mo-
nositler %2 ve atipik lenfositler %8 oraninda sap-
tandi. Biyokimyasal incelemede, aspartat aminot-
ransferaz (AST): 1660 U/L, alanin aminotransfe-
raz (ALT): 2647 U/L, alkalen fosfataz (ALP): 200
U/L, gama glutamil transferaz (GGT): 435 U/L, to-
tal bilirubin: 11.2 mg/dL, direkt bilirubin: 8.7
mg/dL olarak saptandi. Bogaz, idrar ve kan kiiltii-
riinde patojen mikroorganizma saptanmadi. Sero-
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lojik incelemede toksoplazma IgM, rubella IgM ve
sitomegaloviriis (CMV) IgM degerleri negatifti.
Heterofil antikor testi negatifti ve EBV viral kap-
sid antijen (VKA) IgM ve diger EBV spesifik test-
ler negatif bulundu. HBsAg negatif, anti-HCV ne-
gatif, anti-HAV IgM pozitif idi. Wright ve Gruber
Widal aglutinasyon testleri negatifti. Batin ultra-
sonografi (USG)’sinde portal hilus diizeyinde 19 x
12 mm ve daha kiiciik boyutlu birkac¢ adet hipo-
ekoik LAP tespit edildi ve bunlarin koledok prok-
simal kesisine basi yaptig1 gozlendi.

TARTISMA

Klasik IM tablosu klinik olarak bogaz agrisi, ates,
LAP, serolojik olarak heterofil antikorlarin varligi
ve hematolojik olarak atipik lenfositleri iceren
mononiikleoz ile karakterize bir tablodur (1). Ti-
pik IM tablosunun yaklasik %90'mdan EBV so-
rumludur. Genellikle geng eriskinlerde, 15-35 yas-
larinda gorilar. Heterofil antikorlar EBV’ye bagh
IM tablosunda baslangicta veya hastalik siiresin-
ce %90 olguda saptanir. Monospot testi genellikle
heterofil antikorlarin gosterilmesinde duyarl ve
ozgiindiir (7,8). Heterofil antikorlar klinik belirti-
ler baslamadan genellikle birka¢ hafta 6nce pozi-
tif olur ve yaklasik i¢ ay boyunca pozitif kalir (7).
Tani icin en degerli serolojik bulgu, VKA'ya karsi
gelisen IgM saptanmasidir (8).

Heterofil antikorlar negatif oldugunda ve viral an-
tikor IgM negatif ise IMBS nedeni olabilecek has-
taliklar ayiric1 tanida diisiiniiliir (Tablo 1) (9). in-
feksiydz nedenler arasinda CMV, heterofil negatif
non-EBV mononiikleozun en sik nedenidir (7).

Tablo 1. Heterofil negatif mononiikleoz sendro-
munun ayirict tanist (9).

Sitomegalovirtis*

“Human immunodeficiency virus”*
Epstein-Barr virlis*

Toksoplazma

“Human herpes virus 6”*

Kizamik*

Kizamikgik*

Viral hepatitler (hepatit A, B, C)*
Bakteriyel farenjit

ilag reaksiyonu*

*Atipik lenfositoz gortlebilir.
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Heterofil Negatif infeksiydz Mononiikleoz Benzeri Sendrom

Hepatit A Viriisiine Bagh Gelisen

Toksoplazma, hepatit A, B, C, “human herpes vi-
rus type 6 (HHV-6)”, “human immunodeficiency
virus (HIV)” ve kizamik¢ik da benzeri bir tabloya
neden olabilir (3-6). CD4 hiicreler tarafindan salgi-
lanan sitokinlerin ve major “histocompatibility
complex (MHC) 2” tarafindan CD8 hiicrelere sunu-
lan bir viral siiper antijenin IMBS’nin patogenezin-
de rol aldig1 diisiiniilmektedir (10). IMBS nin fark-
l1 etyolojilerini ortaya koymada klinik anamnez, fi-
zik muayene ve laboratuvar testleri yardimcidir.

EBV infeksiyonu sirasinda da heterofil antikorlar
negatif saptanabilir. Hastaligin erken doneminde,
cocuklarda ve genc¢ yas grubunda EBV’ye bagh
heterofil antikor negatif mononiikleoz tablosu go-
riilebilir. Cocukluk caginda daha fazla olmak tize-
re ve geng pediatrik yas grubundaki heterofil an-
tikor negatif olgular siklikla daha hafif seyreder.
Reaktif veya persistan infeksiyonlar da heterofil
antikor negatif IM'ye neden olabilir (3,7).

Sunulan olguda hastanin sarilik olusmadan énce
iki haftadir olan iist solunum yolu infeksiyonu
benzeri yakinmalari, daha sonra bizim saptadigi-
miz ates, multipl LAP, hepatomegali ve lenfomo-
nositoz tablosuyla tipik bir IM tablosu goriini-
miindeydi. HAV infeksiyonunun prodromal done-
minde bu bulgulara rastlanabilecegi gibi, EBV in-
feksiyonu seyri sirasinda da akut hepatit ve sari-
lik bulgulari goériilebilir (%20-50) (11).

Hepatit A nadir de olsa heterofil antikor negatif
mononiikleoz nedenlerinden biridir. Ayirici tani-
da distiniilmesi gerekir (Tablo 2) (12).

Bu hastada EBV’ye bagli IM, heterofil antikor ne-
gatifligi ve spesifik serolojik testlerle dislandi ve
serolojik olarak akut hepatit A tanisi kondu. Has-
tanin takibinde verilen destek tedavisiyle karaci-
ger enzimleri ile korele olarak LAP’lerinin gerile-
digi gorildi ve daha sonra hasta hepatit A tanisi
ile izlenerek taburcu edildi.

Tablo 2. IM ve viral hepatitin klinik ve laboratuvar bulgularinin Rarsilastiriimast (12).

Klinik parametreler iM Viral hepatit
Semptomlar
Yorgunluk +
Keyifsizlik +
Bogaz agrisi + +/-
Erken makilopaptiler dokiintu + +/-
Bulgular
Erken bilateral goz kapagi 6demi + -
Tek tarafli LAP - .
Bilateral posterior servikal LAP + +/-
Agrili hepatomegali +/- +
Splenomegali + -
Laboratuvar
bulgulari
Beyaz kire N*/1 N
Yiiksek AST /ALT™ ++ P
Atipik lenfosit (= %10) + _
Trombositopeni +/- +/-
Yiiksek IgM EBV VKA™ ™ titresi + -
Hepatit ( A, B, D) IgM pozitifligi - +
* Normal,
1 Yiksek,

*¥ .

Aspartat aminotransferaz,
- . .

Alanin aminotransferaz,
Viral kapsid antijen.

sk
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LAP, viral infeksiyonlarin seyri sirasinda sik rast-
lanan bir bulgudur. EBV, rubella, adenoviriis, HIV,
kizamik vb. gibi. LAP’In muhtemel mekanizmasi
viral infeksiyona karsi immiin hiperplazi cevabi-
dir (13,14). Sunulan olguda goriilen LAP gibi ekst-
rahepatik manifestasyonlarin HAV infeksiyonu
seyrinde saptanmasi oldukca nadir gorilir. Lenf
nodu bitylimesi HAV infeksiyonu olan ¢ocuklarda
hepatik hilum, pankreas ve omentumda ultrason
bulgusu olarak saptanmistir. Yetiskinlerde ise
uzamis kolestatik HAV infeksiyonu ile iligkili ola-
rak jeneralize LAP saptanmis ve transaminaz se-
viyelerinde diismeye paralel olarak kiiciilme tes-
pit edilmistir (14).

Lokal perihepatik LAP kolestatik hepatit A, akut
ve kronik hepatit B ve C vakalarinda da rapor
edilmistir. Immiin klerens mekanizmasinin bozul-
masini yansitir ve devam eden viral infeksiyon ve
inflamasyonun sonucudur (15). Transaminazla-
rin diismesine paralel olarak lenf nodunun kay-
bolmasi da bu diisiinceyi desteklemektedir.

Sonuc olarak, akut hepatit A iMBS’ye neden olabi-
lir. Bu nedenle {ilkemiz gibi hepatit A'nin yaygin
oldugu {ilkelerde IM klinigi ile bagvuran hastalar-
da diistiniilmesi gerekir.
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