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OZET

Hematolojik ve solid organ malignensili toplam 144 hasta serumunda Herpes simpleks
virus tip-2 (HSV-2), Cytomegalovirus (CMV) ve Adenovirus’lara karsi olusan IgG
antikorlar aragtiriimigtir.

HSV tip-2 antikorlar1 EIA metodu ile arastirilmisg ve 34 (% 48.5)’i hematolojik, 56
(% 75.6)’s1 solid organ malignensili toplam 90(% 62.5) 6rnekte bu antikorlar tespit
edilmigtir.

Aym serum ornekleri anti-CMV IgG tiirii antikorlarin gosterilmesi igin kompleman
birlesmesi deneyine (CF) tabi tutulmustur. 43(% 6) hematolojik, 39(% 52.7)’u solid
organ malignensili toplam 82(% 56.9) serum 6rneginde anti-CMV IgG antikorlarinin
varlig1 gosterilmigtir.

Adenovirus antikorlarinin arastirilmasinda CF deneyi kullanilmis ve 51(% 72.8)°i
hematolojk, 33(% 44.5)’ii solid organ malignensili toplam 84(% 58.3) serum 6rneginde
rezidiiel antikorlar tespit edilmistir.

SUMMARY

Detection of HSV Type-2, CMV and Adenovirus IgG Antibodies in Patients with
Hematologic and Solid Organ Malignancies

The presence of Herpes Simplex Virus-type 2 (HSV type 2), Cytomegalovirus(CMV)
and Adenovirus IgG antibodies was determined in sera from a total of 144 patients with
hematologic and solid organ malignancies. HSV type-2 antibodies were detected using
the EIA method and antibody levels were detected in 34(48.5 %) of the hematologic and
in 56(75.6 %) of the solid organ malignancies with a total of 90 (62.5 %).

Anti-CMV IgG antibodies were detected in the same serum samples using the
complement fixation test. Residual anti-CMV antibody levels were detected in 43(61.4)
of hematologic and 39 (52.7 %) of solid organ malignancies with a total of 82 (56.9 %)
serum samples.
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Adenovirus antibodies were detected using the complement fixation test. Residual
antibodies were found in 51(72.8 %) of hematologic and in 33(44.5 %) of solid organ
malignancies cut of a total of 84(58.3 %).

GIRiS
Kanserli hastalar, malignensinin yanisira antikanser ilaglarla tedavi sonucu ortaya gikan

notropeni ve temel savunma mekanizmalarinin eksikligi veya fonksiyon bozuklugu gibi
sebeplerle enfeksiyon riskinin arttig1 hastalardir(1-7).

Viral enfeksiyonlarin gelismesinde selliiler ve hiimoral bagisiklikta gériilen fonksiyon
bozuklugu son derece 6nemlidir. Bu tip bir fonksiyon bozuklugu malignensili hastalarda
stk olmakla beraber uygulanan tedaviye bagli(6zellikle immunosupressif tedavi) olarak
da karsimiza gikabilmektedir(5,6,8).

Selliiller immiinitenin defektif olmasi, 6zellikle viral olmak iizere fungal ve bakteriyel
enfeksiyonlara kargi predispozisyonu arttirmaktadir(3,4,7). Bunlara ilave olarak bu tip
hastalarda sik kargilagilan istahsizhk ve malniitrisyon gibi durumlarda, GIS
lenfomalarinda gorillen  malabsorbsiyon gibi durumlar sekonder olarak selliiler
immiinitenin inhibisyonuna yol agmaktadir.

Hiimoral immiinitedeki defekt ise 6zellikle kapsiillii bakterilerle olusan enfeksiyonlara
kars1 organizmamin direncini baskilamaktadir. Ayrica, ¢esitli viral enfeksiyonlarda
ozellikle akut viremik safhada hiimoral immiinite 6nemli rol oynamaktadir. Selliiler
immiinitede oldugu gibi hiimoral immiinitede de malnutrisyon yapimim baski altina
almak suretiyle defektlere yol agabilmektedir(6,7).

Bunlarin diginda nétropeni veya agraniilositoz, deri veya mukozadaki bazi lezyonlar,
timoriin  olugturdugu bir obstrilksiyon, ayrica, MSS disfonksiyonu sekonder
enfeksiyonlara sebep olmaktadir(3,4,6,7,9).

Bu durumlarda HSV, CMV, Epstein-Barr virus (EBV), Adenovirus ve Varicella-zoster
virus enfeksiyonlar1 basta gelmektedir CMV ile enfekte kisilerde bakteriyel
siiperenfeksiyon insidanst daha yilksek bulunmakta, ozellikle kemik iligi
transplantasyonu sonrasinda CMV fatal bir problem olabilmektedir(10-13).

GEREG VE YONTEM

70°1 hematolojik ve 74’ii solid organ malignensili 144 hastadan alinan serum
orneklerinden HSV tip 2 ve CMV ile Adenoviruslarin grup spesifik antijenlerine kars:
olusan antikorlar aragtirilmigtir.

HSV tip-2, enfeksiyonunun serolojik tanisinda ELISA, CMV enfeksiyonu ile Adenovirus
enfeksiyonlarinin serolojik tanisinda ise OF deneyinden faydalanilmigtir. Bu testler igin
gerekli antijen ve konjugatlar HSV tip-2 Eurogenetics(Herpes 2 1gG-ELISA), CMV
antijeni Behring (OREA 04/05),Adenovirus antijeni Behring (OSGH 04/05)
firmalarindan saglanimstir.
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BULGULAR

Laboratuar sartlannmizda virus izolasyonu miimkiin olmadigindan gegiriimig bir viral
enfeksiyona delil teskil etmek iizere hasta serumlarinda antiviral antikor seviyeleri
aragtirilmigtir. Bu maksatla 70’i hematolojik (AML, ALL, KML, KMML, Hodgkin,
NHL, M.myelom), 74’1 solid(Meme Ca, Akciger Ca, Mide Ca, Metastatik Ca, Farinks-
Nazofarinks Ca, Sarkoma, Kolon Ca, Prostat Ca, Rektum Ca, Over Ca, Beyin tiimorii,
Testis tiimorii, Malign melanom, mezotelyoma) organ malignensili toplam 144 hastaya
ait serum Ornegi degerlendirmeye alinmigtir. HSV tip-2 antikorlari EIA metodu ile
aragtinlmig ve 34(% 48.5)’ii hematolojik 56(% 75.6)’s1 solid organ malignensili 90
(% 62.5) omekte antikor(IgG yiizdesi) tespit edilmigstir. Aynca, asemptomatik kan
donorlerine ait 89 serum 6rnegi de kontrol amaciyla HSV tip-2 antikorlan yoniinden
EIA metodu ile degerlendirildi. Bu 6rneklerin ise 27(% 30.3)’sinde antikor (IgG) tespit
edildi. (X*=22.76). Yapilan istatistiki degerlendirmede gegmiste HSV tip-2 enfeksiyonu
gegirenlerde kansere yakalanma riski 3.83 kat daha fazla olarak bulundu )P<0.0005).

HSV tip-2’ye karg: olusan antikor yiizdesi solid organ malignensili erkek hastalarda
kadinlara gore gok yiiksek bulunmasina kargilik hematolojik malignensili hastalarda ise
birbirine ¢ok yakin bulunmugtur.(Tablo-1)

Tablo 1:HSV-2’ye kargi seropozitiflik insidansinin ¢aligma gruplanna ve cinsiyete gore
dagilimi

Orneklerin Hemato Tiimérler Solid Tiimérler TOPLAM
Dagilimi

Say1 | + % Say1 + % Say1 + %
Kadin 21 10 476 | 38 22 578 |59 32 54.2 .
Erkek 49 24 | 489 |36 34 944 |85 58 68.2°
Toplam 70 34 485 | 74 56 75.6 144 90 62.5

Aym serum Ornekleri anti-CMV IgG tiirii antikorlarin gosterilebilmeleri igin CF
deneyine tabi tutulmus, antikor seviyesi 1/16 ve iizerinde bulunan serumlar seropozitif
kabul edilmigtir. 43(% 61.4)’i hematolojik, 39(% 52.7)’u solid organ malignensili
toplam 82 (% 56.9) serum Orneginde anti-CMV rezidiiel antikor seviyeleri tespit
edilmigtir. Rezidiiel antikor insidansimin hematolojik malignensili kadinlarda oldukga
yiiksek oldugu (% 76.1) goériilmiigtiir (Tablo-2).

Adenovirus antikorlan yoniinden CF metodu ile degerlendirilen serum 6rneklerinin 84
(% 58.3)’iinde rezidiiel antikorlar tespit edilmigtir. Hematolojik malignensili hastalarin
51 (% 72.8)’inde antikor tespit edilirken, bu gruptaki erkek hastalarda seropozitiflik
oram (% 75.5) olarak bulunmugtur(Tablo-3).
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Tablo 2:CMV’ye kars: seropozitiflik insidansinin ¢aligma gruplarina ve cinsiyete gore

dagilimi.
Orneklerin Hemato Tiimérler Solid Tiimérler TOPLAM
Dagilimi

Say1 + % Say1 + % Say1 + %
Kadin 21 16 76.1 38 18 473 59 34 57.6
Erkek 49 27 5541 36 21 58 85 48 56.4
Toplam 70 43 61.4 74 39 52:7 144 82 56.9

Tablo 3:Adenoviruslara karg: seropozitiflik insidansinin ¢aligma gruplarina ve cinsiyete

gore daglima.
Orneklerin Hemato Tiimérler Solid Tiimérler TOPLAM
Dagilim

Say1 + % Say1 + % Say1 + %
Kadin 21 14 66.6 38 11 28.9 59 25 42.3
Erkek 49 37 75.5 36 212 61.1 85 59 69.4
Toplam 70 51 72.8 74 33 44.5 144 84 58.3

Serum 6rnegi degerlendirilen toplam 144 vakanin 113(% 78.47)’tinde en az bir virusa
kars1 antikor varligi gosterilmigtir. Seropozitif olgulardan 14(12.38)@ hematolojik,
15(% 13.27)’1 solid organ malignensili toplam 29(% 25.66) vakada tek bir virusa kargi
antikor tespit edildigi 15(% 13.27)’i hematolojik, 10(% 8.84)’u solid organ malignensili
toplam 25(% 22.12) vakada 2 farkli virusa karsi, 28(% 24.78)’i hematolojik, 31
(% 27.43) i solid organ malignensili olmak iizere 59(% 52.21) vakada ise 3 virusa karst
rezidiiel antikor seviyelerinin oldugu gozlenmistir. Hematolojik malignensilerde tek bir
virusa karst en yiiksek antikor 9 (% 15.79) vaka ile adenovirus’a karist tespit edilmis, 10
vakada ise adenovirus ve CMV’ye karg1 antikor seviyeleri gosterilmigtir. Solid organ
malignensilerde ise tek bir virusa kars1 en yiiksek antikor 15(% 13.27) vaka ile HSV tip-
2’ye karst bulunmus, 8 vakada ise HSV tip 2+CMV’ye karg1 antikor seviyeleri tespit
edilmigtir(Tablo-4).

Tablo 4:CMV, HSV ve Adenovirus’un birlikte goriilme insidansi ve yiizdeleri.

Hematolojik Solid Toplam

Say1 % Say1 % Say1 %
CMV 4 3.55 - - 4 355
HSV tip-2 1 0.88 15 13.27 16 14.15
Adenovirus 9 7.96 - - 9 7.96
AdenovirustCMV 10 8.84 - - 10 8.84
HSV+CMV 1 0.88 8 7.08 9 7.96
HSV+Adenovirus 4 3.55 2 1.78 6 5.33
HSV+CMV+ 28 . 24.78 31 27.43 59 52.21
Adenovirus
TOPLAM 57 50,44 56 49.56 113 100
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TARTISMA

Viruslanin normal laboratuvar sartlarinda iiretilebilmeleri ve gosterilmesi oldukga giig
oldugundan enfeksiyonun gosterilmesinde daha g¢ok serolojik yontemler yardimci
olmaktadir. Malignensili hastalarda genellikle Herpes simplex tip 1 ve 2, Adenovirus,
CMV, Varicella-zoster viruslan gibi bir takim viruslarin sebep oldugu enfeksiyonlara
sik rastlanmaktadir (14-16).

CMV’nin prevalansi ile sosyo-ekonomik durumun yakin bir iligkisi vardir(2). Wong,
sosyo-ekonomik durumu yiiksek olanlarda % 30-50, diisiik olanlarda % 80-100 arasinda
antikor seviyeleri tespit etmis ve hematolojik malignensilerle solid malignensileri
kargilagtirdigimizda bu oramin hematolojik malignensilerde daha yiiksek oran
oldugunu tespit etmistir(15).

Whitley genel populasyonda Adenovirus antikor oraminin % 38 civarinda oldugunu
bulmustur(17).

Biz ¢alismamizda toplam 144 hastanin serum orneginde HSV tip-2, CMV ve
Adenovirus’lara kargi rezidiiel antikor seviyelerini arastirdik. HSV tip-2’ye kars1 olusan
antikor diizeyini EIA metoduyla % 62.5, CMV’ye karg1 olusan antikor diizeyini CF
deneyi ile % 56.9, Adenoviruslara karst olusan antikor diizeyini gene CF deneyi ile
% 58.3 olarak bulduk.

Diger bir ifade ile 144 hastanin 113 (% 78.47)’iiniin en az bir virusa karg1 antikorlara
sahip oldugunu tespit ettik. Bunlarin 90 (% 62.5)’iin serumunda HSV tip-2’ye, 84
(% 58.3)’tiniin serumunda Adenovirus’a, 82(56.9)’sinin serumunda CMV’ye Kkarsi
antikor tespit edilmigtir. Seropozitif hastalarin 29(% 25.66)’unda yalmz bir virusa, 25
(% 22.13)’inde farkh iki virusa, 59(% 52.21)’unda ise her ii¢ virusa karst da antikor
varligl tespit edilinigtir. Ayrica, hematolojik malignensili Adenoviruslara kars:
seropozitiflik oraninin yiikksek olmasina karsilik bu oran solid organ malignensilerde
HSV tip-2’ye kars1 daha yiiksek bulunmustur.
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