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ÖZET 

Bu çalışmada, Hodgkin hastalığı ve non-hodgkin lenfoma ile lösemili bir grup has
tada Elisa yöntemiyle CMV-lgM antikorları araştırılmış ve immüosuprese olan bu 
hastalarda cytomegalovirus (CMV) infeksiyonlarının etkinliği gözden geçirilmiştir. 

Hodgkin hastalığı olan 21 olgu, non-hodgkin lenfomalı 14 olgu, lösemili 24 olgu 
çalışmaya alınmışve aplastik anemili bir olguda CMV-lgM araştırılmıştır. Çalışma 
grubumuzda 15/60 (%25) oranında CMV lgM pozitifliği tespit edilmiş ve bu anti

korların cinsiyet ve yaş grubu dağılımlarında anlamlı bir farklılık olmadığı gözlen

miştir. 

SUMMARY 

Presence of CMV lgM Antibodies by Elisa in Hodgkin and non-Hodgkin 
Patients Groups. 

in this study, we looked tor CMV lgM antibodies by Elisa in with Hodgkin, non
Hodgkin lymphoma and leukemia patients and importance of CMV infections in 

this immunosuppressed patients was discussed. CMV lgM antibodies were positi
ve in 15 of 60 patients (21 in Hodgkin, 14 in non-Hodgkin, 24 in leukemia and 1 

in aplastic anemia). The Presence of these antibodies have no significant correla
tion with age and sex groups. 

GİRİŞ 

Dünyanın her yöresinde görülen CMV infeksiyonları ekonomik ve hijyenik koşulla

rı yetersiz toplumlarda, daha yaygın olarak ortaya çıkmaktadır (1,2). ısı, düşük pH 
ve etere dayanıksız olan, yappı ve büyüklük bakımından Herpes Simplex virüsuna 

benzeyen CMV, tükürük bezlerine ilgisi ile Herpes simplex ve Varicella zoster vi-
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ruslarından ayrıcalık göstermektedir. (3,4,5,6, 7). Bu DNA virus infeksiyonuna im
mün sistemi bozukluğu olanlarda, Hodgkin, lösemi ve lenfoma gibi neoplastik has
talıklarda, immünosupressif tedavi görenlerde ve kan transfüzyonu yapılan olgu
larda daha çok rastlanmaktadır. (8,9, 1 O, 11, 12, 13, 14). İmmün sistem defekti olan
larda kronik tipte latent veya subklinik gidişli olan CMV infeksiyonu, değişik ne
denlerle yeniden aktive olabilmektedir. (15, 16, 17). Hodgkin ve Hodgkin dışı len
fomalar, lösemiler ve diğer neoplasik hastalarda immün sistemin ve genel vücut 
direncinin azalması veya bu ha8talarda ve organ transplantasyonu yapılanlarda 
uygulanan immün sistemi baskılayıcı ilaç tedavisi, gizli CMV infeksiyonunu belirli 
bir süre sonra aktive edebilmektedir. (18, 19, 16,20). 

Bu infeksiyonlar CMV özgül lgM antikorları veya idrar-boğaz çalkantı suyunda vi
rus izolasyonu ile gösterilmektedir. Bizim bu çalışmamızda enzymelinked immu
nosorbent assay (Elisa) yöntemi ile lenfomalı bir grup hastada CMV lgM antikorla
rı araştırılmış ve bulgularımız değerlendirilmiştir. 

GEREÇ VE YÖNTEM: 

Çalışmamızda, A.Ü. Tıp Fakültesi Hematoloji Bilim Dalı'nda yatarak tedavi gören 
veya ayaktan kontrol için başvuran Hodgkin hastalığı, non-hodgkin lenfoma, löse
mi veya aplastik anemi tanısı ile incelenen hastalarda Elisa yöntemi ile CMV lgM 
antikorları aranmıştır. Bu hastalarımız 10-60 ve üstü yaş grubunda, kadın-erkek 
60 olgudan oluşmaktadır. Hodgkinli 21, non-hodgkin lenfomalı 14, akut lenfoblas
tik lösemi (ALL) ve kronik lenfositik lösemili (KLL) 13, akut myelositik lösemi (AML) 
ve kronik myelositik lösemili (KML) 11 ve aplastik anemili 1 olgudan oluşmaktadır. 

Elisa Yöntemi: Bu yöntem uygulaması için hastalardan 8-10 cc. venöz kan alın
mış ve steril şartlarda, serumlar ayrılarak, -20 C'de dipfrizde çalışma anına kadar 
saklanmıştır. Anabil im dalımızda bulunan EL 9 microplate reader ve model EL 402 
automated microplate washer'den oluşan Elisa cihazında CMV lgM antikorları aran
mıştır. Bunun için Virgo cytomegalovirus Elisa test kitları kullanılarak, test kitinde
ki önerilere göre, deneyler yapılmıştır. Bu yöntemin değerlendirimi microplate oku
yucuda 490 nm. dalga boyunda yapılmış ve lmmun Status Ratıo (ISR) değerlerine 
göre 1.1 O R ise pozitif, 3.5 < R ise yüksek pozitif olarak sonuçlar not edilmiştir. 
(21,22,23,24,25). 

BULGULAR: 

Çalışmamızda hasta gruplarının klinik tanıya göre dağılımı ve yaş-cinsiyet ile ilgili 
veriler Tablo l'de gösterilmiştir. 
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Tablo L Çalışma grubundaki olguların hastalık, yaş ve cinsiyete göre dağılımı 
----·- �-----

H A s T A L I K ; ::;,: 

. -YAŞ Hodgkin Non-hodgkin A.L.L. K.L.L. A.M.L. K.M.L.Aplastik 
�� 

Anemi ·H Lenf'oma Lenf'oma 
E-< 

0-9 K - - - - - - - -

E - - - - - - -

10-19 K 1 - - - - - -

4 
- - 3 - - - -

1 

20-29 K 1 - - - 3 - -

10 
E 2 - 3 - 1 - -

30-39 K 1 2 - - 1 2 1 
17 

1 4 2 1 - 2 -

40-49 K 2 - 1 - - 1 -

18 
E 9 3 1 1 - - -

50-59 K 1 1 - - - - -

5 
E 1 1 - - 1 - -

K 1 1 - - - - -

60- 6 
E 1 2 - 1 - - -

TOPLAM 21 14 10· 3 6 5 1 60 

Çalışma grubunda 20 kız-kadın ve 40 erkek olgu incelenmiş ve 20 kız-kadından 
5'inde (%25) CMV lgM pozitif ve 15'inde (%75) CMV lgM negatif bulunmuştur. 
Erkek grubunda ise 1 O olguda (%25) pozitif, 30 olguda (% 75) negatif sonuç ver
miştir. Yaş grubu dağılımı ise 40-49 arası 18, 30-39 arası 17 ve 20-29 arası 1 O olgu 
ile ilk sıraları almış ve bu yaş gruplarında CMV lgM pozitifliği 20-29 yaş grubunda 
2/7, 30-39 yaş grubunda 2/7, 40-49 yaş grubunda 6/14, 50-59 yaş grubunda 2/4, 
60 ve üstünde 3/8 oranlarında bulunmuştur. 

Hodgkin hastalığı ve Hodgkin dışı lenfoma ile, lösemili ve aplastik anemili olgula
rın serum CMV lgM değerleri için, Tablo 2 düzenlenmiştir. 

Tablo il. Çalışma grubumuzda CMV lgM bulguları. 

C M V I g M 
TOPLAM 

HASTALIK Pozitif Negatif 

Hodgkin Lenfonıa 6 15 21 

Hodgkin dışı Lenfoma 5 9 14 

Akut Lenfoblastik Lösemi l 9 10 

Kronik Lenfoblastlk l.fü;em1 l 2 3 

Akut M_yr.1ı,hlnıe,ttk l.ö�erni 1 5 6 

Kronik Myeloblastlk Ltinr.:ml - � 5 

AplastJ k Anemi 

T O P L A M 15 45 GO 
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CMV lgM, Hodgkinli olgularda 6/21, Hodgkin dışı lenfomalarda 5/24, akut lenfob

lastik lösemilerde 1/10, akut myeloblastik lösemilerde 1/6, kronik lenfoblastik lö
semilerde 1 /3 ve aplastik anemide 1 olmak üzere 15/60 (%25) oranında pozitif bu
lunmuştur. 

TARTIŞMA: 

Kortikostedoid, radyasyon veya kemoterapi gibi uygulamalarla immünosupresyon 
içinde bulunan olgularda CMV infeksiyonunun varlığı araştırılmıştır. Bir çalışma

da, kalp ve böbrek transplantasyonu yapılmış 9, lenfomalı 4, lösemili 2, solid tü
mörlü 1 olmak üzere öksürük, dispne, 38.5 C ve üstünde beden ısısı bulguları bu

lunan, immünosupresyonlu 16 olgudan 11 'inde akciğer aspirasyon biopsisi ve 
5'inde postmortem akciğer biopsisi ile CMV izolasyonuna gidilmiştir. Bu olgular
dan radyolojik incelemeler sonucu 13/16 hastada diffüz intertitiel veya alveolar in
filtrasyon ve 3/16'sında nodül veya kavite bulguları alınmıştır. Bu çalışma grubun
da 4/16 (%25) granülositopeni (1500'ün altında mm3/lökosit), 1 /16'sında hepatitis 
tespit edilmiştir. Hastaların 7/12 sinde CMV antikorları 1 /16 titrede pozitif bulun
muş ve burun-boğaz kültüründen 1, idrar kültüründen 2, kan kültüründen 2 CMV 

izolasyonu yapılmıştır (26). Virus kültürü ve serolojik incelemelerle bu çalışmada 

gösterildiği üzere lösemik hastalarda ve doku transplantasyonu yapılanlar CMV 
infeksiyon insidansı %80-90 oranlarına ulaşmaktadır. CMV infeksiyonlarının post
mortem bulgularını değerlendirimde %50 oranında akciğerlerle ilgili patolojiler be

lirlenmiştir (26,6). CMV infeksiyonuna diğer infeksiyonlarında eşlik ettiği gözlen
miş ve Abdallah ve arkadaşlarının (26) çalışmasında, 6 olguda pneumocystic cari

nii, 2 olguda gram negatifbakteriler, 1 olguda Mycobacterium tuberculosis, 1 ol
guda Herpes zoster tanısına gidilmiştir. CMV infeksiyonları, malign proçeslerde, 

immünosupressif tedavi gören veya genel durumu bozan kronik hastalıkları olan
larda sekonder bir fenomen olarak gelişmekte ve sıklıkla hepatit, pnömoni ve has
talığın genelleşmesi tabloları ortaya çıkmaktadır. Bu hastalarda virus kaynağı ola
rak daha önce varolan latent infeksiyon sorumlu tutulmaktadır. CMV seronegatif
lerde bu tür infeksiyon görülme oranı %30 olmasına karşılık, seropozitiflerde %83 

oranlarına kadar yükselmektedir. (27,28,29). Hasçelik ve Günalp (30), lenfomalı 
100 olgudan bakteriyel infeksiyon görülen 50 olgu içinde, Hodgkin hastalığında 

%28.9 ve Hodgkin dışı lenfomada %48.5 bakteriyel infeksiyon oranlarını vermiş
lerdir. Bütün olgularda ise bakteriyel infeksiyon oranı %41.6 olarak açıklanmıştır. 
Hodgkin hastalığında sepsis (%21.4), pnömoni (%35.7), üriner sistem infeksiyo

nu (535.7) klinik bulguları alınmış ve nonhodgkin lenfomada bu oranlar %17.9, 
% 12.8 ve %38.5 olarak rapor edilmiştir. Bu çalışmada kemoterapi radyoterapi, sple

nektomi ve nötropeni ile bakteriyle infeksiyon ilişkisi üzerinde de durulmuştur. Bu 
faktörlerin infeksiyon riskini artırıcı özellikleri bulunmaktadır. Bu olgularda posttran
füzyon CMV infeksiyonu yönünde transfüzyon faktörünün ve CMV seronegatif kan 

kullanımının önemi de vurgulanmıştır (31). 

CMV lgM seropozitif donörlerin CMV infeksiyon yönünden incelenmesinde CMV 

spesifik lgM ölçümleri değerli bilgileri verebilmektedir (32,33,34,35,36). Çünkü pri-
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mer ve sekonder CMV infeksiyonlarında ortala çıkan viremi durumlarında CMV lgM 
antikor pozitifliğine de rastlanmaktadır (37). Virus izolasyonu ve iFA ve diğer sero
lojik yöntemlerle CMV infeksiyonlarında tanıya ulaşabilmektedir (38). CMV infek
siyonlarının akut dönemi humoral yanıtında, lgM tipi antikorlar ortaya çıkmaktadır. 
CMV lgM, bebeklerde, küçük çocuklarda, konjetinal CMV infeksiyonlarında, özel
likle klinik bulguları belirgin olgularda yükselmektedir. Yeni doğan kordon kanın
da CMV lgM varlığı, intrauterin infeksiyona işaret etmektedir (39,40,24,41). CMV 
primer infeksiyonlu hastalarda ilk önce lgM genellikle 16 hafta süreyle tespit edi
lebilmekte, primer infeksiyonu, re-infeksiyonu veya latent infekisyonun reaktivas
yonunu göstermektedir (42,43,21). 

Bizim bu çalışmamızda Hodgkin, non-hodgkin lenfoma ve lösemili olgularla, ap
lastik anemide 15/60 (%25) oranında CMV lgM pozitifliği gösterilmiştir. Bu olgu
muz CMV primer infeksiyonuna veya immünosupresyon altındaki olgularımızın la
tent CMV infeksiyonlarının, aktivasyonuna işaret etmektedir. CMV lgM, kadınlar
da 5/20 (%25) pozitif, 15/20 (% 75) negatif bulunmuştur. Erkek grupta ise 10/40 
(%25) pozitiflik, 30/40 (%75) negatiflik göstermiş ve kadın-erkek arasında CMV 
infeksiyonu için, anlamlı bir farklılık olmadığı belinlenmiştir. CMV lgM antikorları
nın yaş grubu dağılımında da önemli bir farklılık görülmemiş, 20-39 yaş grubunda 
4/7, 40-49 yaş grubunda 6/14 oranlarında CMV lgM pozitifliği gösterilmiştir. 
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