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Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu, solid organ transplant alicilarinda sik karsilasilan 6nemli viral
enfeksiyonlardan biridir. Bu grup hastada, CMV replikasyonunu saptayan tani testlerinin yaygin kullani-
mina karsin, sonugclarin yorumlanmasinda, 6zellikle diistik viral yikdn klinik anlami konusunda fikir birligi
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada, Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Merkez Laboratuvarinda, 2011-2013
yillari arasinda karaciger ve bobrek alicilarinda CMV pp65 antijenemi testi ve plazmada kantitatif CMV-
DNA gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (kPCR) yontemiyle elde edilen sonuglar karsilastirilmis
ve iki ydntem arasindaki korelasyon degerlendirilerek, antijenemi pozitifligine denk gelen viral yiik diizeyi
belirlenmistir. Calismada, pp65 antijenemi ve CMV-DNA kPCR test sonucu olan 6rnekler retrospektif
olarak incelenmistir. Ayni hastaya ait antijenemi ile CMV-DNA kPCR testi arasinda 48 saate kadar siire
olan 6rnekler calismaya dahil edilmistir. Korelasyon, regresyon ve ROC analizleri icin SPSS yazilimi v15.0
kullanilmistir. Calismamizda, 36’si karaciger, 64'U bobrek transplantasyonu yapilan 100 hastaya (59
erkek, 41 kadin; yas araligi: 16-71, ortalama yas: 46 £ 13 yil) ait 217 6rnegin sonuglari degerlendirilmistir.
Hastalarin %80i CMV IgM negatif, IgG pozitif; %1’i CMV 1gG ve IgM pozitif; %2'si CMV IgM ve 1gG
negatif olup, 17 hastanin seroloji sonuglarina ulasilamamistir. Orneklerin 102’sinde (%47) CMV pp65
antijenemi ve CMV-DNA negatif; 37 (%17)'sinde ise her iki test sonucu da pozitif bulunmustur. CMV IgM
ve 1gG antikorlari pozitif olan tek olgunun degerlendirilen tek 6rneginde antijenemi ve CMV-DNA test-
leri negatiftir. Antijenemi negatif/ CMV-DNA kPCR pozitif 6rnek sayisi 78 iken, antijenemi pozitif/kPCR
negatif saptanan ornek yoktur. Her iki test sonucu pozitif olan ve kantite edilebilen 6rneklerde (n= 35),
antijenemi ve kPCR ortalama degerleri sirasiyla; 23 pozitif hiicre/200.000 I6kosit (aralik: 1-230 pozitif
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hiicre) ve 12.595 kopya/ml (aralik: 180-106.311 kopya/ml) olarak saptanmustir. Her iki test ile pozitif sap-
tanan ornekler arasindaki korelasyon anlamli bulunmustur (r= 0.785). ROC analizi, plazmada 205 kopya/
ml CMV viral ylkinin > 1 antijen pozitif hiicre/200.000 I6kosite karsilik geldigini gostermistir (duyar-
hlik: %91.7, 6zgillik: %90.3). CMV-DNA PCR pozitif, pp65 antijenemi negatif bulunan 6rnekler, kPCR
yoénteminin analitik acidan antijenemiye gore daha duyarli olmasi ile aciklanabilir. Antijenemi pozitif/
PCR negatif 6rnegin olmamasi bu durumu desteklemektedir. ROC analizi, CMV-DNA kPCR sonucu 205
kopya/ml altindaki bir 6rnegin, pp65 antijeni negatif olarak kabul edilebilecegini gostermistir. Belirlenen
bu deger, calismada incelenen hasta grubu ve kullanilan testler icin gecerli olup, grup ve testlere bagl
olarak degisiklik gosterebilir.

Anahtar sozciikler: CMV; DNA; antijenemi testi; polimeraz zincir reaksiyonu; organ transplantasyonu.

ABSTRACT

Cytomegalovirus (CMV) infection is among the most common important viral infections in solid
organ transplant (SOT) recipients. Diagnostic tests for detecting CMV replication are widely used for this
group of patients, however there is no clear agreement on the cut-off levels for interpretation of clinical
decisions especially when the low level of viral load is detected. In this study, CMV pp65 antigenemia
test results were compared with plasma CMV-DNA levels detected by quantitative real-time polymerase
chain reaction (qQPCR) in samples of kidney and liver transplant recipients in the Central Laboratory of
Dokuz Eylul University Hospital between 2011 and 2013, and the correlation between these two tests
and viral load equivalent to antigenemia positivity were determined. In the study, pp65 antigenemia
and CMV-DNA qPCR results were evaluated retrospectively. The samples from the same patients were
included if the time between antigenemia and CMV-DNA gPCR tests were less than 48 hours. SPSS
v15.0 was used for correlation, regression and ROC curve analysis. The results of the 217 samples
collected from 100 patients (59 male, 41 female; age range: 16-71, mean age: 46 + 13 years), 36 liver
and 64 kidney recipients were evaluated in the study. Of the patients 80% were CMV IgM negative,
IgG positive; 1% was CMV IgG and IgM positive; 2% were CMV IgM and IgG negative, while for 17
patients serological results could not be reached. CMV pp65 antigenemia and CMV-DNA were both
negative in 102 (47%) samples, while both were positive in 37 (17%) samples. The single sample from
a case with CMV IgM and IgG positivity yielded negative results for both antigenemia and CMV-DNA
tests. In 78 samples antigenemia were negative and CMV-DNA qPCR were positive, while there were
no samples with antigenemia positive and qPCR negative. Mean values of antigenemia and qPCR tests
were 23 positive cells/200.000 leukocytes (range: 1 to 230 positive cells) and 12.595 copies/ml (range:
180 to 106.311 copies/ml), respectively. There was a significant correlation between antigenemia and
gPCR results among the samples that were positive by both assays (r= 0.785). ROC curve analysis
showed that CMV viral load of 205 copies/ml in plasma corresponds to > 1 pp65 antigen positive cells
per 200.000 leukocytes (sensitivity: 91.7%, specificity: 90.3%). Higher analytical sensitivity of qPCR test
can be explained by the results of CMV-DNA PCR positive and antigenemia negative samples. Non-
existence of samples with antigen positive and PCR negative results supported this finding. ROC analysis
showed that any sample with CMV-DNA gPCR result less than 205 copies/ml, could be accepted as
pp65 antigenemia negative. This viral load value is valid only for the studied patient group and assays,
therefore could be changed according to study population and tests.

Keywords: CMV; DNA; antigenemia test, polymerase chain reaction; organ transplantation.

GiRis
Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu, solid organ nakli alicilarinda mortalite ve mor-

biditeye yol acan viral enfeksiyonlar arasinda en sik karsilasilanidir. Bu hastalarda CMV
replikasyonunun etkisi, 6zgiil organ tutulumundan (akciger, gastrointestinal sistem, ka-
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raciger, bobrek ve merkezi sinir sistemi) yaygin CMV hastaligina kadar degiskenlik goste-
rebilmekte, nakledilen organin kaybina yol acabilmektedir. Hastalarin klinik yonetiminde,
aktif CMV enfeksiyonunun onlenmesi ve tedavisi Snemli bir yer tutmaktadir. Transplant
alicilaninda CMV viremisi, nadir gorilen belirli bir organla sinirli enfeksiyonlar disinda,
genellikle CMV hastaligindan 6nce saptanir ve gerek enfeksiyon tanisi gerekse preemptif
tedavi kararinin alinmasinda 6nemli bir parametredir. Preemptif tedavinin etkinligi, CMV
replikasyonunun erken asamalarini saptayabilen uygun tanisal testlerin (pp65 antijene-
mi, CMV-DNA PCR) kullanimina baglidir'. CMV enfeksiyonunu saptayan testlerin yaygin
kullaniimasina karsin, sonuglarin yorumlanmasinda, 6zellikle diisiik CMV viral yukinin
klinik anlami konusunda sikintilar vardir?. Tedaviye baslamak icin esik degeri diisiik tut-
mak gereksiz tedavilere, yiiksek tutmak ise tedavinin gecikmesi ve dolayisiyla CMV has-
taliginin gelismesine yol acabilir.

Periferik kan lokositlerinde CMV pp65 (UL83) proteininin saptanmasi (pp65 antije-
nemisi), CMV enfeksiyonunun izlenmesinde popliler bir yontem olmakla birlikte, yogun
is guict gerektirmesi, sonuclarin degerlendirilmesinin deneyim gerektirmesi ve subjektif
olmasi, cok sayida 6rnegin calisilmasina imkan saglamamasi gibi dezavantajlari vardir.
Hicreler 6rnek alimindan sonra alti saat icinde ayrilmig, sayilmig, lama aktarilmis ve fikse
edilmis olmaldir. Hastadan elde edilen mutlak notrofil sayisi 2 x 106 /ml’nin altinda ol-
dugunda test giivenilir degildir'->#.

Tani ve izlemde kullanilabilecek diger test, kanda viral ylkiin kantitatif nikleik asit test-
leri ile belirlenmesidir. CMV-DNA kantitatif gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu
(kPCR) yoéntemi son yillarda yaygin olarak kullaniimaktadir'-2. Bu yéntem genis dinamik
aralikta kantitasyon yapabilir ve standardizasyon icin uygundur. Otomatize nukleik asit
ekstraksiyon yontemlerinin teste eklenmesi, sonuclarin daha guivenilir ve tekrarlanabilir
olmasini saglamis, test siiresini kisaltarak rutin uygulamada testin kullanimini yayginlas-
tirmistir. PCR esash testler, antijenemi testinden daha duyarhdir; ancak yiiksek duyarllk,
klinik anlami tartismal diistk viral repikasyonlarin da saptanmasina yol agmaktadir. Ulus-
lararasi CMV-DNA standardi gelistirilmis olmasina ragmen, kullanilan kPCR testleri ara-
sindaki farkhliklar, laboratuvarlar arasi standardizasyonun saglanmasini gliclestirmekte ve
klinik anlami belirlenmis esik degerler konusunda karar verilmesini zorlagtirmaktadir™®.
Bu calismada, Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Merkez Laboratuvarinda 2011-2013
yillar arasinda solid organ nakli alicilarinda vireminin saptanmasi icin |6kositlerde pp65
antijenemi testi ve plazmada CMV-DNA kPCR yontemiyle elde edilen sonuclar karsilasti-
rilmis ve iki yontem arasindaki korelasyon degerlendirilerek, antijenemi pozitifligine denk
gelen viral ylk dlzeyi belirlenmistir.

GEREC ve YONTEM

Calismamizda; Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Merkez Laboratuvarinda 2011-2013
yillari arasinda solid organ nakli alicilarinda (karaciger ve bobrek transplantasyonu) pp65
antijenemi ve CMV-DNA kPCR testi birlikte caligilmig 6rnekler retrospektif olarak deger-
lendi. Ayni hastaya ait antijenemi ile CMV-DNA kPCR testi arasinda maksimum 48 saate
kadar sure olan 6rnekler calismaya dahil edildi. Alicilarin CMV enfeksiyonu acisindan risk-
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lerini belirlemek amaciyla, transplantasyon oncesi CMV antikor test sonuclari retrospektif
olarak incelendi. Calisma icin Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar
Etik Kurulu’'ndan onay alind.

CMV pp65 (UL83) antijenemi testi, indirekt immunofloresans yontemi ile periferik
kan I6kositlerinde viral matriks fosfoproteinini (pp65) saptamak icin, treticinin (CINAKit,
Argene®, Fransa) talimatlarina uygun olarak yapildi. Talimatlarda belirtildigi gibi her
érnekte l6kosit sayimi yapildi ve 2x10%/ml hiicre sayisi saglanarak lama aktarim (sitospin)
basamagina gecildi. Istenen hiicre sayisina ulagilamayan 6rnekler calismaya alinmadi.
Preparatlar, floresans mikroskobunda degerlendirildi ve sonuclar 200.000 periferik kan
Iokositi basina pozitif hiicre sayisi olarak verildi.

Plazmada CMV viral yiik testi, gercek zamanli PCR yéntemiyle (Artus® CMV QS-RGQ
Kit, QIAGEN, Almanya) Ureticinin talimatlarina uygun olarak gergeklestirildi. internal
kontrol her 6rnege ekstraksiyondan once eklendi. Kitin analitik duyarliigi 43 kopya/ml
(70 1U/ml), kantitasyon araligi 80-1 x 108 kopya/ml olup, kit icinde, yalanci negatifliklerin
saptanabilmesi icin internal kontrol bulunmaktadir.

iki ydntemin test sonuglarinin uyumu, korelasyon analizi ile degerlendirildi, antijene-
mi pozitifligine karsilik gelen viral ylk diizeyi ise ROC analizi ile belirlendi. Korelasyon
analizi icin, pozitif sonug elde edilen antijenemi ve CMV-DNA (log10) verileri kullanildi
ve CMV-DNA testinde kantitasyon alt sininndan daha dustik degerler (< 80 kopya/ml)
degerlendirmeye alinmadi. Korelasyon analizinden sonra lineer regresyon analizi yapildi.
Alici isletim karakteristik egrisi (ROC) analizinde antijenemi yonteminin pozitifligi esas
alinarak (= 1 pozitif hiicre/200.000 hiicre), buna karsilik gelen plazma CMV-DNA yiuiki
hesaplandi ve antijenemi testinin pozitifligi esas alinarak, CMV-DNA kPCR testinin duyar-
ik, 6zgdlliik, pozitif (PPD) ve negatif (NPD) prediktif degerleri belirlendi. Bu degerlen-
dirmelerde tim CMV-DNA porzitiflikleri (80 kopya/ml degerinin altindaki ve Gstiindeki
sonuclar) PCR pozitif olarak gruplandirildi. Analizler icin SPSS yazilimi (versiyon 15; SPSS
Inc., ABD) kullanildi.

BULGULAR

Calismamizda; kriterlere uygun 100 solid organ nakli alicisinin 217 6rnegine ait so-
nuglar retrospektif olarak incelenmistir. Olgularin 59 (%59)'u erkek (22 karaciger, 37
bobrek transplantasyonu), 41 (%41)’i kadin (14 karaciger, 27 bobrek transplantasyonu)
olup, yaslar 16-71 (ortalama yas: 46 £ 13) yil arasinda degismektedir.

Hastalarin transplantasyon oncesi CMV serolojileri degerlendirildiginde; 80 (%80)
hastada CMV IgM negatif, CMV IgG pozitif; bir (%1) hastada CMV I1gG ve CMV IgM
pozitif; iki (%2) hastada CMV IgM ve IgG negatif saptanmis, 17 (%17) hastanin seroloji
sonuglarina ulasilamamugtir. Bu sonuglara gore transplantasyon alicilarinin en az %80’i
disuk riskli gruptadir.

CMV antijenemi ve CMV-DNA PCR testleri karsilastirilarak elde edilen sonuglar Tablo I'de
gosterilmistir. Orneklerin %64 (139/217)'tinde sonuclar uyumludur; her iki test sonucu 67
hastaya ait 102 (%47) ornekte negatif, 23 hastaya ait 37 (%17) ornekte pozitif saptan-
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Tablo I. Orneklerin pp65 Antijenemi ve CMV-DNA kPCR Sonuglarinin Dagilimi

pp65 pozitif pp65 negatif Toplam
n (%) n (%) n (%)
CMV-DNA pozitif ~ CMV-DNA > 80 kopya/ml 35 (16.1) 27 (12.5) 62 (28.6)
CMV-DNA < 80 kopya/ml 2(0.9) 51 (23.5) 53 (24.4)
CMV-DNA negatif 0 102 (47.0) 102 (47.0)
Toplam 37(17.0) 180 (83.0) 217 (100.0)

* Bes hastada birden fazla hastalik vardir.

migtir. Her iki test sonucu pozitif olan ve kantite edilebilen orneklerde (n=35), antijenemi
ve kPCR ortalama degerleri sirasiyla; 23 pozitif hiicre/200.000 hiicre (aralk: 1-230 pozitif
hiicre/200.000) ve 12.595 kopya/ml (aralik: 180-106.311 kopya/ml) olarak bulunmustur.
Antijenemi yontemiyle pozitiflik saptanan 2 hastaya ait 2 ornekte CMV-DNA degeri kanti-
tasyon alt sinirinin altindadir (< 80 kopya/ml).

Her iki test sonucu kantite edilebilen 35 6rnek ciftinden, 29’unda antijenemi ve PCR
testleri ayni glin, 6’sinda farkli giinlerde calisilmistir. Testlerin ayni glin veya farkli giin-
lerde calisiimasina gore elde edilen sonuclar Tablo 1l’'de 6zetlenmistir. Buna gore gruplar
arasinda her iki testin kantitatif degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktur
(p= 0.05).

pp65 anijenemi testi negatif 43 hastaya ait 78 6rnekte (%36), CMV-DNA pozitif bu-
lunmustur. Bunlardan 32 hastaya ait 51 6rnekte viral yiik kantitasyon alt sinirndan daha
disuktir. On sekiz hastaya ait 27 (%12.5) ornekte viral ylk ortalama 802 kopya/ml
(aralik: 80-8369 kopya/ml) olarak belirlenmistir. Antijenemi pozitif olup PCR ile negatif
bulunan 6rnek yoktur.

Her iki test ile pozitif saptanan 6rnekler degerlendirildiginde; plazma CMV-DNA kop-
ya/ml sayisi ile pp65 pozitif hiicre sayisi arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur (r= 0.785). Lineer regresyon analizi Sekil 1'de gosterilmistir.

CMV antijenemi ve CMV PCR testleri farkli giinlerde caligilan 31 o6rnek cifti bulun-
maktadir. Bunlardan besi, hasta tedavi almakta iken caligilmistir. Bu olgulardan birinde

Tablo II. Her Iki Test Sonucu Pozitif Olan ve Kantite Edilebilen Orneklerde Test Sonuglar
Ayni giin Farkh giinlerde P
cahsilan 6rnekler  caligilan 6rnekler*  degeri**
Test (n: 29) (n: 6)
CMV pp65 antijenemi Ortanca deger (aralik) 3 (1-230) 8 (1-54) p=0.33
(Pozitif hiicre/200.000
hiicre) Ortalama deger 25 20
CMV-DNA PCR (kopya/ml) Ortanca deger (aralik) 1178 (80-106311) 443 (214-14090) p=0.74
Ortalama deger 14544 3193
* Testler arasi 24-48 saat fark olan 6rnekler;
** Mann-Whitney U testi.
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her iki test negatif, birinde her iki
test pozitif, Gclinde ise antijenemi
negatif ancak CMV-DNA PCR pozi-

tif bulunmustur. Antijenemi ve PCR 3007 :
testlerindeki viral kinetikler tedavi €
altinda farkli olabildigi icin, s6z ko- :"é
nusu bes ornek cifti ROC analizine 2 o
dahil edilmemistir. %, o
| o

Antijenemi pozitifligine karsilik g - 5
gelen CMV-DNA degerini belirle- S a4
mek amaciyla, pp65 antijenemi po- 3

zitifligi (= 1 pozitif hiicre/200.000
hiicre) esas alinarak ROC analizi
yapilmustir (Sekil 2). Antijenemi po- 200
zitifligine karsilik gelen CMV-DNA
d[]zeyi, %91.7 duyarllllk ve %90.3 Pp65 antijenemi (logl0 pozitif hiicre/200.000 hicre)
6zgullik ile 205 kopya/ml olarak Sekil 1. pp65 antijenemi ve CMV-DNA kPCR ile pozitif
belirlenmis; ROC analizine iliskin  bulunan érneklerin lineer regresyon analizi.

sonuglar Tablo Ill'te gosterilmistir.

Antijenemi negatif ancak viral yuki

205 kopya/ml’nin Gzerinde olan 17 ornek cifti bulunmustur. Bu 6rnekler antijenemi ne-
gatif/PCR pozitif toplam 75 6rnegdin %22.6'sini olusturmaktadir.

L&}
[ B B 5
g o B r=0.785

T L
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Antijenemi testinin pozitifligi esas alindiginda, CMV-DNA kPCR testinin duyarliligi
%100, 6zgiilligi %56.6, PPD %32.2 ve NPD %100 olarak saptanmuistir.

TARTISMA

Gerek testler arasi degiskenler,
gerekse hastalarda kullanilan tani, ROC Egrisi
izlem ve tedavi farkhliklari, solid
organ transplant (SOT) alicilarinda 104 =
CMV enfeksiyonu icin klinik karar-
larda kullanilacak viral esik degerler 0.8 A
konusunda fikir birligi olugmasini
gliclestirmektedir. Diinya Saglik Or-
gltu tarafindan 2010’da CMV-DNA
uluslararasi standardinin (IS) gelisti-
rilmesi, testler arasi degiskenliklerin
azaltilmasi icin 6nemli bir basamak 2
olmustur. Ancak halen her merkezin ’
kendi kosullarina uygun esik deger- 0.0 . )
leri belirlemesi ve hasta izleminde 0.0 0.2 04 0.6 08 10
test degisikligi yapilmamasi éneril- 1- Ozgalluk

0.6 4

Duyarhihk
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Sekil 2. ROC analizi egrisi.
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Tablo Ill. ROC Analizi Sonuglari

CMV-DNA PCR Duyarhhk Ozgiilliik
(kopya/ml) (%) (%)
161 94.4 89.2
181 91.7 89.2
189 91.7 89.8
205 91.7 90.3
218 88.9 90.3
230 86.1 90.3
240 86.1 90.9

mektedir. Merkezimizde SOT alicilarinda, CMV pp65 antijenemi ve plazmada CMV-DNA
kPCR sonuglari karsilastirilarak, iki test arasindaki korelasyon ile dustk viral yik diizeyle-
rinin antijenemi testindeki karsiligr arastinlmistir. Caismamizda viremiyi saptamada plaz-
ma CMV-DNA PCR ile antijenemi arasindaki uyum %264 olarak bulunmustur. Uyumsuz
orneklerin tumu (n= 78) PCR pozitif, antijenemi negatiftir. Bu durum, PCR yonteminin
pp65 antijenemi testine gore daha duyarli olmasina baghdir'. Antijenemi negatif o6r-
neklerin yarisindan fazlasinda (%65) viral yiik disuk olup, kantitasyon alt siniri olan 80
kopya/ml’nin altindadir.

Calismamizda, her iki testle pozitiflik saptanan 6rneklerin kantitatif sonuclari arasinda
iyi bir korelasyon saptanmistir (r= 0.785). italya’dan bildirilen 45 SOT (kalp ve bébrek)
aliasinin degerlendirildigi bir calismada, pozitif antijenemi ve pozitif CMV-DNA viral yiik
degerleri arasindaki korelasyon benzer (r= 0.718) olarak saptanmustir'. Calismamizda
53 ornekte (%24.4) viral yik, testin kantitasyon alt sinirinin altinda sonuclanmistir, bu
degerleri klinik agidan yorumlamak zordur. CMV-DNA kPCR testinin duyarllk, 6zgllik
ve prediktif degerleri incelendiginde; enfeksiyonu ekarte etmede basarili oldugu (%100
NPD), ancak pozitif saptandiginda antijenemi pozitifligine kanit olamayacagi gorilmek-
tedir (%32.2 PPD).

Calismamizda pp65 antijenemi pozitifligi (=1 pozitif hiicre/200.000 hiicre) esas alina-
rak uygulanan ROC analizinde; SOT alicilarinda antijenemi pozitifligine denk gelen CMV-
DNA esik degeri, 205 kopya/ml (duyarlilik: %91.7, 6zgllik: %90.3) olarak bulunmus-
tur. Bu sonug, merkezimizde kullanilan testler ve calismanin yapildigi hasta poptlasyonu
icin, kPCR yontemiyle pozitiflik saptandiginda, hangi diizeylerin daha anlamli olabilecegi
konusunda klinisyenlere yol gostermektedir. Buna gore, 205 kopya/ml altindaki viral yik
sonuclarinda belirlenen giiven araliginda, antijenemi testinin negatif olacagi 6ngorilerek
karar verilebilir. Benzer bir calisma, Tirkiye’de kok hiicre transplantasyonu alicilarinda
yapilmis, CMV pp65 antijenemi testi ile iki farkli kPCR testi sonuclar karsilagtiriimistir’.
Bu calismada, antijenemi pozitifligine (= 1 pozitif hiicre/ 200.000 hiicre) karsilik gelen
viremi degeri testlerden birinde 1543.5 kopya/ml, digerinde 423 kopya/ml olarak belir-
lenmistir’.
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Sunulan bu calisma, hasta izlem sonuclarini ve klinik verileri kapsamamaktadir. Bu
nedenle SOT alicilarinda CMV ile iliskili hastaliklarin preemptif tedavi ile 6nlenmesi ve
tanisi icin klinik acidan anlamli esik degerlere duyulan gereksinime tam olarak yanit ver-
memektedir. Genel olarak, antijenemi testi CMV hastaliindan 5-14 giin 6nce, PCR ise
antijenemiden yaklasik bir hafta 6nce pozitiflesmektedir. Yapilan bir calismada, bobrek
transplantasyonunda seropozitif alici ve verici ¢ifti icin preemptif tedavi baslama sinir
degeri olarak antijenemi testinde 4 pozitif hiicre/1.000.000 hticre, laboratuvar yapimi
kPCR testinde 2.000 kopya/ml sinirinin kullanilmasi éngériilmiistir®. SOT alicilarinda
gerek antijenemi gerekse CMV-DNA PCR sonuclari; alici ve vericinin CMV agisindan sero-
pozitifligi, alicinin immudin siipresyonu, uygulanan tedavi, antiviral profilaksi verilip veril-
memesi, kullanilan testlerin 6zellikleri gibi bircok parametreden etkilenmektedir®. Kemik
iligi transplant alicilarinda ise, viral dinamiklerin daha hizli oldugu ve disuk viral yikin
bile klinik agidan anlamli oldugu gésterilmistir?*.

CMV pp65 antijenemi ile CMV-DNA PCR testleri arasinda genel bir uyum olmakla
birlikte, testlerin farkh parametreleri degerlendirdigi g6z 6niine alinmalidir. Uyumsuz test
sonuglari degerlendirilirken, PCR'nin genellikle antijenemiden 6nce pozitiflestigi, tedavi
alan hastalarda ilk glinlerde PCR testinde viral yiikte bir artis saptanabilecegi, ileri I6kope-
ni durumlarinda antijenemi testinin negatif olabilecedi hatirlanmaldir®'°.

CMV seroloji sonuclari ile viremi arasinda dogrudan bir iliski bulunmamaktadir. Bu
nedenle, SOT alicilarinda CMV enfeksiyonunu degerlendirmede serolojik gostergelerin
yeri sinirli olup, transplantasyon 6ncesi alici ve vericide seropozitifligin belirlenmesine yo6-
neliktir. CMV IgM ve IgG birlikte pozitif bulunan tek olgumuzda, viremi degerlendirmesi
tek ornekte yapilmis, antijenemi ve CMV-DNA testleri negatif bulunmustur.

Sonug olarak bu calismada, karaciger ve bobrek transplant alicilarindan olusan bir
grupta pp65 antijenemi testinde 1 pozitif hiicre/200.000 hiicreye karsilik gelen CMV-
DNA PCR testi degeri 205 kopya/ml olarak belirlenmistir. Bu sonug, hasta izleminde
testler arasinda gecis yapildiginda ve disuk viral ylik sonuclarinin klinik acidan yorum-
lanmasinda yardimci olacaktir.
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