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KEM‹K ‹L‹⁄‹ NAKL‹NDE CMV ‹NFEKS‹YONU: ÖNEM‹ VE
V‹ROLOJ‹K TANI

Selim Badur

‹lk kez 19. yüzy›l›n sonlar›nda, ölü yenido¤anlar›n çeflitli dokular›nda ink-
lüzyon içeren hücrelerin gözlenmesi ile start alan Cytomegalovirus (CMV)
infeksiyonlar›n›n öyküsü, bir yandan t›pdaki geliflmelere paralel olarak im-
münosüpresif tedavi alt›nda yaflam süreleri uzat›lan hastalarda, öte yandan
yine son 15 y›l›n önemli sa¤l›k sorunu olarak karfl›m›za ç›kan AIDS olgula-
r›nda, yüksek oranda mortalite ve morbiditeye yol açarak, çok daha çarp›c›
boyutlar kazanm›flt›r. Bu durum CMV’nin özellikle bir “bafl belas›” olarak
de¤erlendirildi¤i transplantasyon ünitelerinde, süratli ve güvenilir tan›
yöntemlerinin gere¤ini gündeme getirmifl; konu üzerinde uzmanlaflm›fl kli-
nik mikrobiyoloji laboratuarlar›n›n kurulmas› gere¤i do¤mufltur.

Günümüzde gittikçe yayg›nlaflan otolog kemik ili¤i nakillerini (K‹N) taki-
ben ortaya ç›kan CMV infeksiyonlar›n›n, baz› özellikleri bulunmaktad›r; ör-
ne¤in: 

a. Bu virus esas olarak K‹N’lerini izleyen posttransplantasyon sürecin özel-
likle geç dönemlerinde (> 100 gün) sorun yaratmaktad›r. 

b. Di¤er “transplantasyon” aç›s›ndan önemli mikroorganizmalarda gözlene-
nin aksine, K‹N yap›lan al›c›n›n seropozitif olmas›, infeksiyon riskini art-
t›rmaktad›r; nitekim bu olgularda endojen CMV sufllar›n›n transplantasyo-
nu takiben reaktive olmalar›, al›c›da gözlenen CMV infeksiyonlar›n›n ana
kayna¤›n› oluflturmaktad›r. 

c. K‹N yap›lan al›c›larda, CMV infeksiyonu riskini belirleyen bir di¤er
önemli faktör, uygulanan immünosüpresif tedavinin türüdür; örne¤in, an-
ti-timositler veya OKT3 gibi mono veya poliklonat antilenfosit antikorlar›-
n›n kullan›m›, siklosporin gibi di¤er baz› immünosüpresiflere oranla CMV
reaktivasyonuna daha yüksek oranda yol açmaktad›r.

d. Ve nihayet CMV’nin, ba¤›fl›kl›¤› bask›lar yönde immünomodülatör etki
gösterme özelli¤i, hastalar›n süperinfeksiyonlara duyarl› k›l›nmas›nda
önemli bir di¤er özelliktir. 

Belirtilen bu “ayk›r›” nitelikleri göz önüne al›narak CMV infeksiyonlar›n›n
özellikle transplantasyon hastalar›nda “k›sa” sürede ve “do¤ru” biçimde
saptanmas› büyük önem tafl›r; bu amaçla klasik hücre kültürü tekniklerin-
den, kantitatif-PCR’a dek uzanan bir dizi yöntemden yararlan›l›r. MRC-5 gi-

53



bi insan diploid fibroblast hücrelerinde virusun üretilmesi ve sitopatik et-
kinin araflt›r›lmas›, 14-28 gün gibi uzun bir süre gerektirmesi nedeniyle yu-
kar›da de¤inilen beklentilere yan›t verir nitelikte de¤ildir; buna karfl›l›k,
her ne kadar duyarl›¤› konusunda baz› k›s›tlamalar varsa da Shell-vial tek-
ni¤i olarak tan›mlanan ve k›sa süreli (24-72 saat) inkübasyonu takiben ifla-
retli monoklonal antikorlar› ile “erken” beliren antijenlerin gösterilmesi,
vireminin ortaya konmas› için uygun bir yöntemdir. Alt matriks proteini
olan pp65’e karfl› oluflturulan monoklonal antikorlar kullan›larak gerçek-
lefltirilen “antijenemi testi” ise yüksek duyarl›¤› nedeniyle, birçok ülkede
tercih edilen bir test olarak karfl›m›za ç›kmaktad›r. Viral genomun gösteril-
mesinde ise dot-blot veya insitu hibridizasyona oranla, PCR uygulamalar›
daha uygun sonuçlar vermektedir. Prodüktif infeksiyona özgü olmayan
PCR, özellikle ba¤›fl›kl›k sistemi bask›lanm›fl hastalarda aktif infeksiyon ris-
kini belirleyip, erken antiviral tedaviyi sa¤lamada; hastal›¤›n gidiflini, ilaç
etkinli¤i ve direncini takip etmede önemli bir teknik olarak ele al›nmal›d›r.
Ancak “pozitif” PCR sonucunun klinikdeki karfl›l›¤›n›n ne oldu¤u; ya da
“pozitif” bulgunun nas›l yorumlanmas› gerekti¤i konusunda çeliflkili gö-
rüfller öne sürülmektedir. Bu durumda CMV-DNA miktar›n›n (viral yük) be-
lirlenmesi, bir yandan en duyarl› tan› yöntemi olmas› aç›s›ndan, öte yan-
dan tedavinin hem seçiminde, hem takibinde uygunlu¤u aç›s›ndan, son y›l-
larda üzerinde önemle durulan yöntem olarak karfl›m›za ç›kmaktad›r. Ayr›-
ca, K‹N’lerinde uygulanacak profilaktik antiviral tedavinin CMV infeksiyo-
nunun morbidite ve mortalitesini azaltaca¤› kabul edilse de; gansiklovir,
foskarnet ve sidofovir gibi antivirallerin önemli oranda toksisite gösterme-
leri nedeniyle bu ilaçlar›n gereksiz kullan›m›n› önlemek amac›yla, virusun
varl›¤›n›n yan›s›ra miktar›n› da belirlemek önemlidir. Belirtilen bu kulla-
n›m alanlar›, yak›n gelecekte, standardizasyon sorunlar› halledilmifl “kan-
titatif CMV-DNA” testlerinin gündemi belirleyeceklerinin göstergesidir.
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