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Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi’ne Başvuran 
Hastalarda Varisella Zoster Virüs Serolojik Test Sonuçlarının 
Değerlendirilmesi

ÖZ

Amaç: Herpesviridae ailesinin bir üyesi olan varisella zoster virüs 
(VZV) klinikleri farklı olan varisella (suçiçeği) ve zona (herpes 
zoster) hastalıklarının etiyolojisinden sorumlu bir virüstür. Doğru 
tanı ile tedavi edilebilir bir enfeksiyon etkeni olan VZV antiviral-
lere duyarlıdır. Serolojik tanıda VZV IgG testi özellikle kişinin 
etkenle karşılaşıp karşılaşmadığını göstermek açısından önemli-
dir. VZV IgG avidite testleri eski enfeksiyonu ayırt etmede yararlı-
dır, ancak henüz standart değildir. Bu çalışmanın amacı, rutin 
tanıda yeni kullanmaya başladığımız VZV IgM ve IgG enzim 
immunoassay (EIA) testlerinin ve VZV IgG avidite testinin değer-
lendirilmesi ve rutin laboratuvar tanı yaklaşımımızı belirlenmesi-
dir. 

Gereç ve Yöntem: Viroloji laboratuvarına VZV enfeksiyonu ön 
tanısı ya da viral tarama testleri istemi nedeniyle gelen 5884 VZV 
IgG ve 3570 VZV IgM testi, VZV IgG testi uygulandı. 

Bulgular: Üç bin beş yüz yetmiş örnekte uygulanan VZV IgM tes-
tinin %7.6’sı (273 örnek) pozitif, %3.4’ü (120 örnek) sınır değer ve 
%89 (3177) negatif olarak bulundu. VZV IgG testinde de pozitif, 
negatif ve sınır değer olarak saptanan hasta sayısı sırası ile 4251 
(%72.2), 1363 (%23.2) ve 270 (%4.6) idi. Klinik olarak suçiçeği 
düşünülmeyen ancak VZV IgM testi yinelendiğinde de pozitif çıkan 
15, suçiçeği kliniği olan ve VZV IgM testi pozitif saptanan iki ve 
VZV IgM testinin sınır değer çıkıp yinelendiğinde pozitif/sınır 
değer/negatif çıkan 7, toplam 24 örnekte VZV IgG avidite testi 
çalışıldı. Olguların hiçbirinde düşük avidite indeksi saptanmadı. 
Dört olguda avidite indeksi sınır değer olarak saptandı. Tüm diğer 
örneklerde avidite indeksi yüksek saptandı.

Sonuç: Klinik enfeksiyonun bulunmadığı durumlarda, akut 
enfeksiyon tanısının onaykanmasında, VZV IgM EIA testinin 
uygun bir test olmadığı düşünülmektedir. VZV IgM testlerinin 
beklenmedik pozitifliği, izotip antikorların saptanmasındaki 
standardizasyon eksikliği ile ilgilidir. VZV IgG avidite testi tanı-
da yardımcı değildir. Bu çalışmada, VZV IgM ve IgG avidite EIA 
testlerinin akut enfeksiyon tanısında yararının sınırlı olduğu 
sonucuna varılmıştır.

Anahtar kelimeler: VZV, seroloji, avidite

ABSTRACT

Evaluation of Varicella Zoster Virus Serologic Test Results in 
Patients Admitted to Ege University Faculty of Medicine

Objective: Varicella zoster virus (VZV) is a member of 
Herpesviridae family and is the responsible etiological agent in 
two clinical forms as varicella (chicken pox) and zona (herpes 
zoster). VZV which is the infectious agent of a treatable  infection 
based on accurate diagnosis is susceptible to antivirals. Serologic 
VZV IgG avidity test is important as  VZV Ig G test shows whether 
the patient has ever acquired this infectionVZV IgG avidity test 
helps to distinguish recent infection from the past; but is not 
standardized yet. The aim of this study is to evaluate the VZV IgM 
and IgG enzyme immunoassay (EIA) tests and VZV IgG avidity test 
which we have started to use routinely and to determine our 
routine laboratory diagnostic approach. 

Material and Methods: A total of 5884 VZV IgG and 3570 VZV 
IgM test and VZV IgG avidity test were performed  in the patients’ 
sera with the pre-diagnosis of VZV infection or request for viral 
screening tests.

Results: In this study, of the 3570 samples tested with VZV IgM; 
7.6% (273 samples) were positive, 3.4% (120 samples) were 
borderline and 89% (3177) were negative. The number of VZV IgG 
positive, negative, and borderline results were 4251 (72.2%), 1363 
(23.2%) and 270 (4.6%) respectively. VZV IgG avidity test was 
performed in a total of 24 samples including  15 samples clinically 
not thought to be associated with varicella yet repeated VZV IgM 
test result was positive for the disease, 2 samples of the patients 
with clinical manifestations of varicella, and 7 samples of the 
patients whose initial VZV IgM test gave borderline positivity, 
however when the test was repeated it yielded  positive/borderline/
negative result. Lower avidity indices were not detected in any 
case, In only 4 cases borderline avidity index value was detected., 
while the remaining samples had high avidity indices. 

Conclusion: In conclusion the VZV IgM enzyme immunoassay test 
is not considered  to be a suitable test in the confirmation of the 
diagnosis of  acute infection in the absence of clinical infection . 
Unexpected positivity in VZV IgM tests is related to the lack of 
standardization of EIA for the detection of these isotype antibodies. 
The VZV IgG avidity test has not helped for the diagnosis. The 
utility of VZV IgM and IgG avidity EIA tests were considered to be 
limited in diagnosing acute infection.

Keywords: VZV, serology, avidity
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GİRİş

Herpesviridae ailesinin bir üyesi olan varisella 
zoster virüs (VZV) klinikleri farklı olan vari-
sella (suçiçeği) ve zona (herpes zoster) hasta-
lıklarının etiyolojisinden sorumlu bir virüstür. 
VZV, primer enfeksiyonu suçiçeğinden sonra 
dorsal kök veya kraniyal sinir gangliyonlarında 
latent hâlde kalır ve hücresel bağışıklığın bas-
kılanması durumunda reaktivasyon görülebi-
lir(1,2). Doğru tanı ile tedavi edilebilir bir enfek-
siyon etkeni olan VZV antivirallere duyarlıdır. 
Bu nedenle VZV enfeksiyonlarında klinik ya 
da mikrobiyolojik tanı önemlidir. VZV primer 
enfeksiyonu olan suçiçeği olgularında klinisye-
nin tanı yaklaşımı genellikle tipik olan kliniğin 
değerlendirilmesi ile yapılmaktadır. Ancak ati-
pik enfeksiyonun izlendiği immunsuprese olgu-
larda, aşılanmış kişilerde görülen atipik enfek-
siyonlarda ve aşı suşunun neden olabileceği 
olgular gibi klinik tanının yetersiz kalabileceği 
durumlarda, VZV’nin mikrobiyolojik tanısı 
gereklidir(1,2).

Mikrobiyolojik tanı; suçiçeği salgınlarında etke-
ni belirlemek, fatal seyreden olgularda kesin 
tanıyı koymak ve özellikle üçüncü basamak sağ-
lık sisteminde, immünsuprese olguların VZV 
enfeksiyonuna duyarlılığını taramak için (Örn. 
transplantasyon alıcı/vericilerde vb.) önemlidir. 
İmmunkompetan hastada tanıda, viremi kısa 
süreli olduğundan, kanda VZV DNA’nın saptan-
ması sorunludur. VZV enfeksiyonu tanısında 
lezyonlardan dev hücrelerin gösterilmesi 
(Tzanck), Cowdry A inklüzyonlarının belirlen-
mesi yararlı olabilir. Lezyonda PCR ile geno-
mun saptanması, duyarlılık ve özgüllük açısın-
dan en yeğlenen yöntemdir. Serolojik tanıda 
VZV IgG testi özellikle kişinin etkenle karşıla-
şıp karşılaşmadığını göstermek açısından önem-
lidir. Ancak, enfekte tüm hücreyi kullanan rutin 
IgG testleri doğal geçirilmiş enfeksiyonu sapta-
mada başarılı olmakla birlikte, aşı sonrası anti-
korları saptamada duyarlılığı düşüktür. Antikor 

saptanmasında, saflaştırılmış glikoprotein (gpE-
LISA) ve membran antijenlerini floresan yön-
temle saptayan (FAMA) testleri de kullanılmak-
tadır. Aşılı ve aşısız olgulara yönelik IgG testleri 
ile ilgili standardizasyonlar sürmektedir. VZV 
IgG avidite testleri eski enfeksiyonu ayırt etme-
de yararlıdır, ancak henüz standart değildir. 
Suçiçeğinde VZV IgM testinin duyarlılığı, lez-
yon örneğinden VZV DNA’nın gösterilmesine 
göre düşüktür. Duyarlılığın, lezyonda VZV DNA 
saptanmasına göre düşük olması ve akut enfek-
siyonda klinisyenin klinik tablo ile karar verme 
eğilimi nedeniyle VZV IgM testi rutin kullanım-
da yerini alamamıştır. Yine, testin yalancı nega-
tifliği ve reenfeksiyon/reaktivasyon ile akut 
enfeksiyonu ayıramaması testin kullanımını 
sorunlu hâle getirmektedir. Ancak, döküntüsü 
olan olgularda VZV IgM pozitifliği varisella 
tanısı için laboratuvar tanıyı koydurur(1-3).

Bu çalışmanın amacı, rutin tanıda yeni kullan-
maya başladığımız VZV IgM ve IgG enzim 
immunoassay (EIA) testlerinin ve VZV IgG avi-
dite testinin değerlendirilmesi ve rutin laboratu-
var tanı yaklaşımımızı belirlenmesidir.

GEREÇ ve YÖNTEM

Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi, Tıbbi Mikrobi-
yoloji Anabilim Dalı Viroloji Laboratuvarı’na, 
VZV enfeksiyonu ön tanısı ya da viral tarama 
testleri istemi nedeniyle 16.9.2011-31.12.2015 
tarihlerinde gelen 5884 VZV IgG ve 3570 VZV 
IgM testi değerlendirmeye alındı. VZV IgG testi, 
3115 kadın ve 2769 erkek, VZV IgM testi ise 
1863 kadın ve 1707 erkek olguda uygulandı. 

Örneklerden Varisella IgG ve Varisella IgM, 
Diesse (Diagnostica Senese S.p.A, İtalya) kitleri 
ile Chorus Trio (Diagnostica Senese S.p.A, 
İtalya) platformunda kit üretici talimatına göre 
çalışıldı ve indeks değeri 1.1’in üzerindeki olgu-
lar pozitif, 0.9’un altındakiler negatif; 0.9-1.1 
arasındakiler sınır değer olarak yorumlandı. 
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VZV IgG avidite indeksi katı-faz immunanalitik 
bir test (ELISA-VIDITEST Anti-VZV IgG and 
IgG Avidity, Çek Cumhuriyeti) ile belirlendi. 
Örnekler kit talimatına göre çalışıldı ve “relative 
avidity index” (RAI) belirlendi. RAI %40’ın 
altında ise düşük aviditeli, %40-60 arasında ise 
sınır değer, %60’ın üzerinde ise yüksek aviditeli 
antikor olarak değerlendirildi. 

BULGULAR 

VZV IgG ve VZV IgM testinde yaşlar sırasıyla 
1-95 (ort 23.05 yaş) ve 1-95 (22.73 yaş) idi. Üç 
bin beş yüz yetmiş örnekte uygulanan VZV IgM 
testinin %7.6’sı (273 örnek) pozitif, %3.4’ü (120 
örnek) sınır değer ve %89 (3177) negatif olarak 
bulundu. VZV IgG testinde de pozitif, negatif ve 
sınır değer olarak saptanan hasta sayısı sırası ile 
4251 (%72.2), 1363 (%23.2) ve 270 (%4.6) idi. 

Klinik olarak suçiçeği düşünülmeyen ancak 
VZV IgM testi yinelendiğinde de pozitif çıkan 
15, suçiçeği kliniği olan ve VZV IgM testi pozi-
tif saptanan iki ve VZV IgM testinin sınır değer 
çıkıp yinelendiğinde pozitif/sınır değer/negatif 
çıkan 7, toplam 24 örnekte VZV IgG avidite 
testi çalışıldı. Olguların hiçbirinde düşük avidite 
indeksi saptanmadı. Dört olguda avidite indeksi 
sınır değer olarak saptandı. Tüm diğer örnekler-
de avidite indeksi yüksek saptandı. IgG avidite 
indeksi araştırılan örnekler tabloda gösterilmiş-
tir. 

VZV IgM pozitif olan olguların 18’inde HSV1+2 
IgM bakılmış ve 8’inde eşzamanlı pozitiflik sap-
tanmıştır. Yine, EBV VCA IgM bakılan 167 
örneğin 13’ünde ve CMV IgM testi yapılan 208 
örneğin 34’ünde VZV IgM ile birlikte pozitiflik 
saptanmıştır.

TARTIşMA

Ülkemizde suçiçeği seroprevalansı çalışmaları 
ve hastalık komplikasyonlarına bağlı hastane 
yatışların değerlendirildiği çok merkezli çalış-
malar yapılmıştır. Suçiçeği epidemiyolojisi ile 
ilgili kapsamlı bir çalışmada, dokuz ilde rando-
mize seçilen 4800 kişide, 30 yaş altı olanlarda 
seroprevalans %77.8 olarak saptanmıştır(4). 
İzmir’de aşı öncesi yapılan iki farklı çalışmada, 
VZV seroprevalans oranları %71.5 ve %94.3 
olarak belirlenmiştir(5,6). Erzurum’da yapılan bir 
diğer çalışmada, 30 yaş altı kişilerde seropreva-
lans %78, Manisa ilinde yapılan bir diğer çalış-
mada, 7-15 yaş arasında VZV IgG pozitiflik 
oranı %61.6, Ankara’da adolasanlarda yapılan 
çalışmada, %55.7 ve Adana’da ilk öğretim 
öğrencilerinde %78 olarak bulunmuştur(7-9). Yine 
rutin aşılama öncesi dönemde, 0-15 yaş arası 
çocuklarda varisella ile ilgili hospitalizasyon 
oranı 100.000’de 5.29-6.89 olarak bulunmuştur(10). 
Türkiye’de Şubat 2013’te çocuklara VZV aşısı 
uygulanmaya başlanmıştır. Çalışmamızda, yaş-
ları 1 ile 95 arasında değişen (ortalama değer 
23.05 yaş) hasta grubunda Varisella IgG olumlu-

Tablo. VZV IgG avidite testi ile indeks araştırılan 24 örneğin sonuçları.

VZV IgM

VZV IgM  
 Birinci çalışma (+)
 İkinci çalışma (+)

Suçiçeği kliniği olan ve VZV IgM (+)  

VZV IgM 
 Birinci çalışma SD
 İkinci çalışma (+)/SD/(-)

Toplam

Örnek sayısı

15

2

7

24

Yüksek AI

14

0

6

20

Sınır AI

1*

2

1**

4

Düşük AI

0

0

0

0

AI: avidite indeksi; SD: sınır değer; * Kawasaki sendrom tanısı alan bir olgu ** birinci çalışma SD, ikinci çalışma (-) bir olgu
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luğu oranı diğer çalışmalarla uyumlu olarak, 
%72.2 olarak bulunmuştur. 

VZV enfeksiyonu mikrobiyolojik tanısında fark-
lı laboratuvar yöntemleri kullanılmaktadır. 
Hastalığın erken döneminde veziküllerin PCR 
ile test edilmesinin tanıda duyarlı ve özgül oldu-
ğu gösterilmiştir(11,12). Yine oral sürüntü örnekle-
rinin de PCR ile test edilmesi oldukça duyarlı bir 
yöntem olarak bildirilmektedir(13). Tanıda hücre 
kültürü ile virüs izolasyonu zaman alıcı olması 
ve düşük duyarlılığı nedeni ile yaygın olarak 
kullanılmamaktadır(12). Diğer laboratuvar tanı 
yöntemlerinden lezyonun direkt floresan antikor 
yöntemi (DFA) ile incelenmesi hem deneyimli 
personel gerektirmesi, belirsiz sonuç elde edile-
bilmesi ve hem de duyarlılık ve özgüllüğünün 
düşük olması nedeni ile tanıda çok yararlı ola-
mamaktadır. Serolojik testler ile IgG saptanması 
kişideki immüniteyi belirlemek açısından kulla-
nılmaktadır. IgG titresinde artışı gözlemlemek 
açısından iki farklı örnek gerektiğinden akut 
hastalık tanısında rolü kısıtlıdır. Ek olarak aşı 
veya daha önce geçirilmiş enfeksiyon nedeni ile 
antikoru olan hastalarda IgG tiresindeki artışı 
göstermek zor olabilmektedir. Primer enfeksi-
yon sırasında kan alındığı sırada IgG henüz 
oluşmamış olabilir(13). VZV aktif enfeksiyonunu 
desteklemek için pratikte VZV IgM kullanıl-
makla beraber IgM antikorlarını saptayan pek 
çok ticari kitin duyarlılıklarının değişken olabil-
diği, diğer yandan başta HSV olmak üzere diğer 
herpesvirüslerle yalancı pozitiflik verebildiği 
belirtilmektedir(14). Bu çalışmada, VZV IgM 
olumluluğu olan bazı hastalarda eş zamanlı HSV 
1+2 IgM, EBV VCA IgM ve CMV IgM saptan-
ması bunun bir göstergesidir. Yine, VZV IgM 
varlığı, yakın dönem karşılaşmanın göstergesi 
olabildiği gibi reenfeksiyon ve reaktivasyona da 
bağlı olabilmektedir(15). IgG avidite testleri pri-
mer enfeksiyon (varisella) ve reküren enfeksi-
yon (zoster) ayrımında yardımcı olabilmekle 
beraber, deneyim sınırlıdır(16).

Leung ve ark. (13), Varisella enfeksiyonunun tanı-
sında kullanılan farklı laboratuvar testlerinin 
değerlendirildiği ve veziküllerden alınan örne-
ğin PCR ile saptanmasının altın standart olarak 
tanımlandığı çalışmada, vezikülden DFA ile 
antijen saptanmasının duyarlılığını % 75, kanda 
IgM saptanması duyarlılığını %25, kanda PCR 
duyarlılığını %42 olarak belirlemiştir. Aynı çalış-
mada, klinik tanının duyarlılığı aşısızlarda %100 
aşı ile modifiye olmuş olgularda %85 olarak 
saptanmıştır.

Bu çalışmada, 3570 örnekte uygulanan VZV 
IgM testinin %7.6’sı (273 örnek) pozitif, %3.4’ü 
(120 örnek) sınır değer olarak bulunmuştur. 
Pozitif olarak saptanan hastaların ön tanıları 
incelendiğinde 11 hastanın suçiçeği ve üç hasta-
nın zona zoster (pozitif çıkan 273 örneğin 
%5.1’i) ön tanısı ile yollandığı gözlenmiştir. 
Diğer yandan suçiçeği ön tanısı ile yollanan 25 
hastanın 14’ünde VZV IgM pozitif olarak sap-
tanmamıştır. VZV enfeksiyonu laboratuvar tanı-
sında, diğer çalışmalarda sözü edilen sorunlar bu 
çalışmada da gözlenmiş, VZV IgM sonuçlarının 
klinik hastalık tanısı ile uyum içinde olmadığı ve 
saptanan IgM olumluluklarının çoğunun primer 
enfeksiyonun göstergesi olmadığı sonucuna 
varılmıştır. 

Bu çalışmada, VZV IgG avidite testi uygulanan 
olgu sayısı sınırlıdır. Çalışılan 24 hasta örneği-
nin yalnızca 4’ünde sınır değer avidite elde edil-
miş, geriye kalan örneklerde yüksek avidite 
saptanmıştır. Sınır değer elde edilen 2 olgu suçi-
çeği kliniği olan olgulardır. Bu bulgular elde 
edilen pozitifliklerin çoğunun yakın dönem 
enfeksiyon olmadığını düşündürmektedir. Diğer 
yandan klinik bulgusu olan hastalarda yüksek 
avidite elde edilmesi beklenmeyen bir durum 
olmuştur. Sınırlı sayıda uygulanan avidite testi 
sonuçlarının tanıya yararı olmamıştır.

Sonuç olarak, bu çalışmada uygulanan VZV 
IgM enzim immunoassay testi laboratuvar tanı-
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da klinik hastalığın olmadığı durumlarda akut 
enfeksiyonu doğrulama için uygun bir test ola-
rak görülmemektedir(17). Gerekli olmadığı 
durumlarda istenen VZV IgM testlerinde bek-
lenmedik IgM pozitiflikleri, bu izotip antikorla-
rın saptanmasında enzim immunoassay testleri-
nin henüz standardize olmaması ile ilgilidir. 
VZV IgG avidite testi tanıyı netleştirme konu-
sunda yardımcı olmamıştır. Bu çalışmada, VZV 
IgM ve IgG avidite EIA testlerinin akut enfeksi-
yon tanısında yararının sınırlı olduğu sonucuna 
varılmıştır.
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