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OZET

Caligma Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Tip Fakiiltesi I¢ Nastaliklar: Anabiim daly Hemodializ
tnitesi ve Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart Anabilim dalr Nefroloji Unitesinde te-
davi géren bébrek transplantasyonu yapilan 57 hasta ve hemodialis uygulanan 57 kronik bébrek has-
last dzerinde yapiwustir. Hastalara ait kan orneklerinde Cytomegalovirus (CMV) Immunglobulin M |
(Ig M) ve [mmiinglobulin G (Ig G) antikorlarin Enzyme-Linked fmmunosorbent Assay (ELISA) meio-
du ile Selcuk Universitesi Ty Fakiltesi Mikrobiyoloji LLISA laboratuvarinda layin edildi. Bulunan

sonuglar saghkl 50 kigiden olugan kontrol grubunun sonuclary ile kargiaguridmignr.

Bobrek transplantasyonlu hastalarin %56.14"linde CMV-[gM, %100"iinde CM V-IgG seropozitifligi
bulundu. Hemodializ uyguianan kronik bébrek hastalarinda CMV-IgM 24 .56, CMV-igG %9123
oramnda seropozitif bulundular, Konirol grubunda ise CMV-IgM G2, CMV-IgG %50 oraninda seropo-
zilif olarak bulunmustur.

Bebrek Iransplantasyon hastalart ve hemodializ uygulanan kronik bobrek hastalarinda bulunan
CMV-IgM ve IgG seropozilifligi kontrol grubuna &dre anlaml olarak yiiksekti (p<0.01). o

SUMMARY e N B

The Investigation of Cylomegalovirus (CMY) Antibodies in Renal Transplant
Recipients and Hemodialysis Patients wiih Chronic Renal Failure.

This study is performed in 57 renal fransplant recipients and 57 hemodialysis patients with
chronic renal failure in the Nephrology Division of the Department of Iniernal Medicine, University
of Hacettepe School of Medicine and Hemodialysis Unit of the Department of Internal Medicine,
University of Selcuk School of Medicine. Cytomegalovirus (CMV) IgM and IgG antibodies were
determined in blood samples by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) method in the
Microbiology Laboratory of Selcuk University. We compared the results with control including 50 |
healty individuals. |

We found CMV-IgM seroposuivity 56.14%, CMV- [¢G seropositivity 100% in the renal
transplant recipients and CMV-IgM seropositivity 24.56%, CMV-1gG seropotisivity 91.23% in the I
hemodialysis patients. In control group, CMV-IgM seropositivity was 2% and CMV-1gG
seropositivity 50%.

The rates of CMV-IgM and Ig G seropositivity in the renal lransplant recipients and
hemodialysis patients with chronic renal Jailure were high and significant according 10 the control
group (p<0.01). |
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GIRIS

Cytomegalovirus (CMV) infeksiyonu hemen her yasla goérilir ve genellikle
asemptomatik seyreder. CMYV ile ilk kez Karsilagan kigilerde viremi ile karakterize primer
infeksiyon olusur; infeksiyondan sonra virus latent hale gecer. Immiin sistemin cesitli
nedenlerle baskilandigi durumlarda (6rn: organ transplantasyonu yapilanlar, maligniteli
hastalar, immiinostipresif ilac alanlar) latent viruslar reaktive olabilirler. Konakta humoral
immiin cevabin varlifina ragmen virus reaktive olabilmektedir {1, 2,5, 4555629, % 9,
10, 11).

Bébrek transplantasyonu giintimiizde cesitli dlkelerde vaygin olarak yapilan bir
uygulamadir. iilkemizdede son yillarda bibrek taransplantasyonu yapilan kisi say1si
artmaktadir. Ancak rejeksiyonu énlemek icin transplanlasyon sonras immiinosiipressif
tedavi bu hastalarda kagcimilmazdir. Immiinosiipressif tedaviye bagh olarak alicida gelisen
CMV reaktivasyonu pnémonitis, hepatit, pankreatit, interstisyel nelrit, lransplant
bobregin rejeksiyonu gibi komplikasyonlara ve asikar olarak mortalite arlisina scbep
olmaktadir (3, 6, 7, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20). Bobrek ahicisindaki endojen
CMV'un reaktivasyonu yaninda, transplante bébrekicki viriisiin reaktivasyonu, kan
transflizyonu ve hemodiyaliz yoluyla da infeksiyon meydana gelmektedir (2, 7, 12,03
21, 29, 23),

CMV infeksiyonunun teshisi viicut sivi ve dokularindan viriis izolasyonu veya
spesifik CMV antikorlarimin gésterilmesi ile konmaktadir, Antikor tayininde kompleman
fiksasyon, immunofloresans ve radioimmunoassay metodlart kullamilmaktadir. Son
zamanlarda solid-faz enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) da kullanilmaktadir,
ELISA metodu antikor tayininde duyarh, spesifik ve giivenilir bir testtir (1,13} 2425,
26, 27, 28, 29, 30).

Bu caligmada bobrek lransplantasyonu yapilan ve hemodiyaliz uygulanan kronik
bobrek hastalarindan clde edilen kan &mmeklerinde CMV'e karst 1gM ve IgG antikoru
sepopozitifligi arastinildi. Her iki gruba ait hastalardaki seropozitiflik birbirleri ile ve
saglikli kontrol grubu ile karsilastinlarak anlamli bir fark olup olmadig1 arastirildi.

MATERYEL ve METOD

Aragtirma Seleuk Universitesi Tip Fakifiesi I¢ Hastaliklan Anabilim Dak Hemodiyaliz
Unitesi ve Hacettepe  Universitesi I¢ Hastaliklarn Anabilim daly Nefroloji tinitesinde tedavi
goren 57 bébrek transplantasyonlu ve 57 hemodiyaliz uygulanan kronik bébrek hastas:
Uzerinde yapildi. Hastalarin yasgi, cinsiyeli, protokol nosu, kan trans(iizyonu yapilip
yapilmadigi, transfiizyon siklig, immiinostipresif tedavi uygulamip uygulanmadig,
hemodiyaliz uygulanip uygulanmadigr ve hemodiyaliz sikhigr kaydedildi. Hastalardan
alinan kan o6rneklerinin tetkik ve degerlendirilmesi Seleuk Universitesi Tip Fakiiltesi
Mikrobiyoloji ELISA laboratuvarinda yapildi. Kan 6rneklerinin serumlar aynildiklan sonra
-20°C de dondurulup calisilincaya kadar deeplreczde saklandi. Her iki hasta grubuna ait kan
orneklernide CMV-IgM ve IgG antikor diizeyleri ELISA yéntemiyle tayin edildi (29, 30).
Calisma Labsystem Uniskan II spektrofotometrisinde (405 nm), Labsystems
Cytomegalovirus IgM ve IgG cnzyme immuno assay (EIA) test kiti ile vapildi. Romatoid
Faktér (RF) e bagh olarak ELISA yontemiyle Ig M tayininde capraz rcaksiyona bagh
olarak yalanci pozitiflik olup olmadigim kontrol icin tim hasta ve kontrol vakalarma ait
kan &rneklerinde RF tayini yapildi RF tavininde latex aglutinasyon melodu
(Cromatest-Laboratorios knickerbocker, Espana) test kiti kullanild,
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Kontrol grubu olarak saghkl 50 kisi sceilerck bunlara ait kan 8meklerinde CMV-Ig M
ve Ig G antikorlan tayin edildi. Hasta gruplara ait sonuclar birbirleri ile ve kontrol grubu
ile karsilasurildi. Istatistiki olarak Chi-Square metodu ile test edildi.

BULGULAR

Incelenen 114 hastamin 57'si hemodivaliz uygulanan kronik bétrek hastasi, 57'si
bobrek transplantasyonu yapilmis hasta idi. Hastalarin 82'si erkek, 32'si kadindi. Genel
yas ortalamast 35.8, bobrek transplantasyonlu hasta yas ortalamasi 33.5, hemodiyaliz
uygulanan hasta yag ortalamasi 38.1 idi.

Hemodiyaliz hastalarmin 6's1 disindaki 51 hasta ve bobrek transplantasyonu yapilan
hastalanin tamamina mikerrer kan transfiizyonu yapilmisti. Cogunda belli arahiklarla
devam edilmekte idi. Ayrica tim bébrek transplantasyon hastalarina Prednisolon,
Siklosporin-A, Azathiopyrine gibi immunosiipresif ilaglarin bir veya bir kag
verilmekteydi.

Incelenen 57 bébrek transplantasyonlu olguya ait kan érneklerinin ELISA yontemiyle
tetkikinde 32 hastada (%56.14) CMV-IgM, 57'sinde (%100) CMV-IgG antikoru pozitif
bulundu.

57 hemodiyaliz uygulanan kronik bobrek hastasma ait kan érneklerinde ise 14 hastada
(%24.56) CMV-IgM, 52 hastada (%91.23) CMV-IgG antikoru pozitif bulundu. Sonuglar
tablo 1 de toplu olarak gOsterilmisur.

TABLO-I
Bdbrek transplantasyonlu ve hemodiyaliz uygulanan kronik bébrek hastalarinda CMV-IgM ve
CMV-1gG seropozitiflik durumlar: '

Hastalik Olgu CMV Seropozitifligi Serone-
Sayisi IgM % IgG Y gatif

Transplant. 57 32 56.14 57 100 -

hastalan

Hemodiyaliz 57 14 24.56 52 91.23 5

hastalan

Toplam 114 46 40.35 109 95.61 5

Calismaya alinan tiim hasta kan orncklerinde RF arasumldi. 12 hastada RF pozitif
bulundu. Bunlanin 5'inde CMV-IgM pozitifti. 5 6rnck ickrar dofrulama test kit ile
caligildiginda bunlardan 2'sinde CMV-IgM negatif bulunarak pozitif gruptan cikanldi.

Kontrol amaci ile herhangi bir infcksiyon belirtisi olmayan saghkli 50 kisiden kan
ornekleri alinarak ELISA yéntemiyle CMV-IgM ve IgG antikorlarn arasurildi. Kontrol
grubunun 25' erkek, 25 kadindi. Yag ortalamalani 34'idi. Kontrol grubunda 1 vakada (%2)
CMV-IgM pozitif bulundu. CMV-IgG scroporitifligi ise %50 oramnda bulundu. CMV-IgM
pozitf olan kontrol olgusunda RF negatifdi. Kontrol grubuna ait sonuclar lablo 2'de
goriilmektedir.
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TABLO-2
Kontrol grubunda CMV seropozitiflik durumu.

Hastahk (G\YAY Seropozitiflik

Seronegatif
[g M 1eG -
50 1 25 25
%o 2 50 50

Not: CMV-IgM pozitifl olguda aym zamanda IgG antikoruda pozitifdi.

Bobrek transplantasyon hastalan ve hemodiyaliz hastalan beraber degerlendirildiginde
toplam 114 hastanin 46'sinda  (%40.35) CMV-IgM pozitil bulundu. CMV-IgG
seropozitifligi ise 109 hastada (%95.61) bulundu. Hasta gruba ait sonuclarin, Kontrol
grupla karsilastirmali istatistiki analizinde; hasta grupta hem CMV-1gM hemde CMV-IgG
seropozitifligi anlaml olarak yiiksekti (p<0.01).

Bobrek transplantasyonlu hastalarin ve hemodivaliz hastalarmim ayri ayn Kontrol
grubu ile karsilasunilmasinda da CMV-IgM ve CMV-IgG bakimindan fark anlamhyd:
(p<0.01).

Bobrek transplantasyonlu hastalarla  hemodiyaliz  uygulanan hastalar
karsilastinldiginda transplantasyon yapilan hastalarda CMV-IgM scropozitifligi anlamh
olarak yiiksek idi (p<0.01). CMV-Ig G bakimmdan isc sonu¢ anlamh degildi (p>0.05).

TARTISMA ve SONUC

Cytomegalovirus renal transplantasyondan sonra infcksiyona sebep olan ve dnemli
komplikasyonlar olusturan en yaygin ajan patojenlerden biridir (3, 5, 7, 8, 19).
Infeksiyonun olusmasinda kan transfiizyonu ve transplante bobrek vasitasi ile virusun
cksojen olarak alinmas1 yaminda (2, 13, 19, 21, 23, 27, 31), rcjeksiyonu énlemek amaci
ile verilen immunosiipresif ilaclann etkisi ile endojen latent virusun recaktivasyonunda
onemli rolii vardir (5, 6, 7, 9, 10, 11, 12, 13, 32). Reakuvasyon scklindeki infcksiyon
immiinosiipresif ilac alan organ transplantasyonlu hastalarda bariz olarak yiiksek
bulunmustur. Ozellikle kortikosteroidlerin inlcksiyonu olumsuz ydnde etkiledigi birgok
calismada gosterilmistir (3, 4, 5, 6, 12).

Yapilan ¢ahismalarda normal populasyonda gecirilmis CMV infeksiyonunu gésteren
CMV- IgG scropozitifligi sosyo ckonomik duruma gore degismek iizere %40-80 (33),
%40-90 (2), %50 (34), %82.7 (1) oranlarinda bulunmustur. Akl ve veni infeksiyonu
gosteren CMV-IgM seropozitifligi normal populasyonda %1.3 (23), %2.7 (35), %4 (36)
oranlarinda bulunmustur.

Bébrek transplantasvonu yapilan hastalarda CMV-1gM  seropozitiflhigi bir cok
arasturicilar  taralindan  ¢ofu sckonder enleksivon olmak {izere sirast  ile
scronegatif-seropozitifl bdbrek aheirlannda: %52-91 (19), %26-55 (25), %48-75 (5),
%28-46 (6), %42-45 (16) oranlarmda bulunmustur. Scroncgaul aheilarla seropoziuf
alicilar Kiyaslandiginda: transplantasyon sonrasinda scropozitif bébrek ahicilaninda daha
yiiksck oranda CMYV inlcksiyonu goriildiagii bildirtlmistir (5. 6. 16, 19, 25).

Hemodivaliz uygulanan hastalarda yapilan  cahsmalarda CMV-IgM  scropozitifligi
olgiim metodlarina bagh olarak %5-25 arasinda degisikhk gostermistr (25).
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Bizim yapufimiz ¢ahsmada bobrek transplantasyonlu hastalarda CMV-IgG
seropozitiflifini %100 (57/57) olarak bulduk. CMV-IgM seropozitiflifi ise %56.14
(32/57) oraninda bulundu. Hemodiyaliz hastzlannda CMV-1gG scropozitiflifini %91.23
(52/57), CMV-IgM scropozitifligini ise %24.56 (14/57) oraminda bulduk. Kontrol
grubunda CMV-IgG seropozitifligini %50 (25/50), CMV-IgM scropozitiflifini %2(1/50)
olarak bulduk.

Bobrek transplantasyonu yapilmis hastalarla hemodiyaliz uygulanan hastalardaki
CMV-IgM ve IgG seropozitifligi kontrol gruba gére anlamhi olarak yiiksckti (p<0.01).
Bébrek transplantasyonu yapilan ve hemodiyaliz uygulanan hastalarda buldugumuz
sonuclar daha onceki arasuncilarm sonuglan ile uyumluluk gostermistir.

Hemodiyaliz hastalarina gére bobrek transplantasyonlu hastalarda CMV-IgM in daha
yiiksek bulunmasi (p<0.01); immiinosiipresil ila¢ kullamminin ve transplante bébregin
infeksiyonu olumsuz yoénde ectkiledigini gosterebilir. Trarsplantasyon hastalarn ve
hemodiyaliz hastalanimin tamamna yakimna miikerrer kan transflizyonu yapilmis olmasi,
transplantasyon hastalarina prednisolon, siklosporin-A, Azothiopyrine gibi
immiinosiipresif ilaglarin verilmesi bu hastalardaki yiksck CMV scropozitifligini izah
edebilir.

Organ transplantasyon ve hemodiyaliz hastalarina CMV scroncgalifl kan verildiginde
transfiizyon ile bulasgan CMV infeksiyonunun onlencbildigi bildirilmekiedir. Ayrica
bobrek alicilarna seronegatifl bsbrek transplante edilmesiyle de ckzojen inleksiyonlarin
énemli Slgiide azaldiga bildirilmekiedir (3, 6, 10, 13, 19, 37, 38).

Cahsmamizda iilkemizdeki bobrek transplantasyon hastalan ve hemodiyaliz uygulanan
kronik bobrek hastalarinda CMV  infeksiyonu insidansinm olduk¢a yiiksek oldugu
gorilmistir. Temennimiz c¢alismamizin  sonuclarimin bu  tir hastalarda CMV
infeksiyonunun azalulmas: i¢in gercken oénlemlerin alinmasma katkida bulunmasidir,
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