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Amag: Sitomegaloviriis CMV enfeksiyonu en sik goriilen konjenital enfeksiyondur. Tiim yas grup-
larinda goriilmekle birlikte, intrauterin olarak maruz kalindiginda fetus iizerine ciddi olumsuz
etkileri olmaktadir. Calismamizda, semptomatik CMV enfeksiyonlu olgularimizi degerlendirdik.
Yontem: Dr. Beh¢et Uz Cocuk Sagh@ ve Hastahiklar: ve Cerrahisi Egitim Arastirma Hastanesi
Kliniklerine Aralik 2004- Aralik 2009 tarihleri arasinda gesitli nedenlerle yatirilan klinik, labo-
ratuvar ve serolojik incelemeler sonucunda semptomatik CMV enfeksiyonu tanisi almg hastala-
rin yatig dosyalar: geriye doniik olarak incelendi. Olgularmn verilerine arsiv dosyalar: incelene-
rek ulagildi. Tan; klinik ve laboratuvar olarak CMV enfeksiyonu diisiiniilen olgularin CMV IGM
pozitifligi yam sira bakilabilen hastalardan CMV DNA PZR ve antijenemi testi pozitifligi ile
konuldu.

Bulgular: Toplam 40 olguda semptomatik CMV enfeksiyonu belirlendi. Tamlarma gore simfla-
digmmizda, %40°1 konjenital CMV, %60°1 edinsel CMV enfeksiyonlu olgulardi. 2004-2009 yillar:
arasinda hastanemizde konjenital semptomatik CMV enfeksiyonu sikhig %0,1 idi. En sik sapta-
nan muayene bulgular: hepatosplenomegali (40%) ve sarihkii(30%).

Konjenital CMV’li olgularin prognozlarma baktgmmzda, % 37,5 oranminda motor mental retar-
dasyon, %25 oraminda igitme bozuklugu, %12,5 oraminda epilepsi, %12,5 oranmmnda biiyiime
gelisme geriligi saptandi. Edinsel CMV enfeksiyonlu olgularimizdan pnémoni ve hepatit nedeni
ile tedavi alan grupta iyilesme oranlar: sirasiyla %70 ve %100 idi.

Sonu¢: CMV enfeksiyonu sikhgimz gelismekte olan iilkelerle benzer sonuglar gosteriyordu.
Primer ve sekonder immiin yetmezlikler ve yenidoganlara CMV enfeksiyonu agismdan daha dik-
katli yaklagsmaliyiz. Gansiklovir tedavisinin ise se¢ilmis olgularda uygulanmasim énermekteyiz.

Anahtar kelimeler: Semptomatik, konjenital, sitomegaloviriis, infeksiyon
ABSTRACT

Objective: Cytomegalovirus (CMV) infection is the most frequently seen congenital infection.
While it is seen in all age groups, it may have some severe negative impacts on the fetus when
exposed during intrauterine life. In our study, we evaluated the patients with symptomatic cyto-
megalovirus infection.

Methods: Admission files of 40 patients admitted at Dr. Behcet Uz Children’s Hospital between
December 2004 and December 2009 for a variety of reasons and diagnosed as CMV infection as a
result of clinical and laboratory analyses were investigated retrospectively. Diagnosis of the pati-
ents thought to be CMV infection was made based on CMV IGM positivities, and if facilities per-
mitted diagnosis of CMV infection was established with CV DNA-PCR and antigenemia tests.
Results: Symptomatic CMV infection was diagnosed in a total of 40 patients. When diagnostic
classification was performed, 40% of them had congenital CMV and 60% of them acquired CMV.
The frequency of symptomatic congenital CMV infection at our hospital between 2004 -2009 was
identified as 0.1 percent. The most frequently detected physical findings were hepatosplenome-
galy (40%) and jaundice (30%).

When we investigated prognosis of cases with congenital CMV we found motor mental retardati-
on in 37.5% hearing impairment in 25%, epilepsy in 12.5% and growth retardation 12.5% of
the patients. In cases with acquired CMV improvement rates in patients treated for hepatitis and
pneumonia were 70% and 100% respectively.

Conclusion: The frequency of CMV infection in our study shows similarity with other developing
countries. Patients with primary and secondary immunodeficiencies and newborns must be
carefully approached. We recommend ganciclovir treatment for the selected cases.
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GIRIS

Sitomegaloviriis (CMV) herpesviriis ailesinin
tiyesidir. Hiicre icinde latent olarak yasamini siirdii-
riip reaktivasyonlar ile seyreder (. Toplumun sosyo-
ekonomik diizeyi orta ve yiiksek olanlarin %40-60’1,
diisiik olanlarin %60-80’i CMV ile enfektedir .
Primer veya sekonder immun yetersizligi olan veya
malign hastalik, kemik iligi-organ nakli, prematiire-
lik nedeni ile immun sistemi bozuk hastalarda en sik
rastlanan firsat¢1 patojendir. Ender olarak normal
konakta da hastalik olusturabilir 34,

Ayrica CMV en sik goriilen konjenital enfeksiyon
etkenidir. Enfekte yenidoganlarda %10’u semptoma-
tik, %90°1 ise asemptomatik seyreder. Semptomatik
oldugunda, intrauterin biiylime gelisme geriligi, sari-
lik, pnomoni, hepatomegali, petesi tarzinda dokiintii-
ler ve sagirlik yapabilir. Asemptomatik enfeksiyon
ise ilerleyen donemlerde sinirsel igitme kaybi, sereb-
ral paralizi, mental-motor gerilik ve optik atrofi gibi
bulgularla ortaya cikabilir ©. Daha biiyiik ¢cocuklar,
adolesanlar ve erigkinlerde ise CMV enfeksiyonu
giicsiizliik, halsizlik, miyalji, bas agrisi, hepatosple-
nomegali, karaciger enzimlerinde ylikselme ve atipik
lenfositoz ile seyredebilir ¢7. Tan1 dykii, fizik mua-
yene, tam kan sayimi, biyokimya incelemeleri ve
CMV spesifik testler ile konulur. Siklikla kullanilan
spesifik testler; serolojik yontemler (en stk ELISA
yontemi) CMV IGG, CMV IGM antikorlarin saptan-
masi, viral kiiltiirler, periferik kan polimorfoniikler
lokositlerinde yapisal ge¢ bir protein olan pp65 anti-
jenini saptamaya yonelik testler ve CMV DNA’y1
polimeraz zincir reaksiyonu yontemi(PZR) ile goste-
ren testlerdir ®.

Sitomegaloviriis enfeksiyonlar1 transplantasyon
sayisindaki artiga ve primer-sekonder immun yet-
mezlikli hastalarin yasam siiresindeki uzamaya bagl
olarak artmaktadir. Halen tam, tedavi, izlem, ciddi
komplikasyonlar agisindan ¢oziim aranmaktadir ve
onemli bir saglik sorunu olmaya devam etmektedir.
Ozellikle gebelikte tarama amacli CMV serolojisi
bakilmasi ve agt1 ile ilgili onemli caligmalar yiiriitiil-
mektedir ¢,

Calismamizda, CMV enfeksiyonlu olgularin yag
araligina gore dagilimlari, klinik 6zellikleri, sistemik
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tutulumlari, gérme, isitme ve ndromotor gelisim iize-
rine olan etkileri, laboratuvar testlerinin tan1 koyma-
daki yeri, baglanan tedavi protokolleri ve tedavinin
etkinligini degerlendirmeyi amacladik.

GEREC ve YONTEM

Dr. Behget Uz Cocuk Sagligi ve Hastaliklart ve
Cerrahisi Egitim Arastirma Hastanesinde Aralik
2004-Aralik 2009 tarihleri arasinda klinik, laboratu-
var ve serolojik incelemeler sonucunda semptomatik
CMV enfeksiyonu tanisi konulan hastalarin yatig
dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi. Calisma
oncesi Etik Kurul onayr alindi. Sitomegaloviriis
enfeksiyonu tanisi icin CMV IGM (+) olan ve belli
hasta gruplarinda CMV DNA PZR, antijenemi testi
pozitifligi ile kesin tan1 konulan hastalar calismaya
dahil edildi. Intrauterin tan1 alan veya ii¢ haftaliktan
kiiciik olgular konjenital, {i¢ haftadan biiyiik olgular
edinsel CMV enfeksiyonu olarak degerlendirildi.

Hastalarin verilerine dosya kayitlart incelenerek
ulagildi. Dosyasinda eksik veri bulunan olgular ¢alis-
maya dahil edilmedi. Laboratuvar parametreleri
hemogram (hg), periferik yayma, l6kosit, trombosit
(PIt), karaciger fonksiyon testleri (KCFT),
(Protrombin zamani) PZ, aPTZ (aktive parsiyel trom-
boplastin zamani), GGT (Gamma Glutamil
Transpeptidaz), T. Bil. (Total billirubin), D.C. (Direkt
Coombs) tetkikleri hastalarin yaglarina gore deger-
lendirildi (Nelson 20007) V. Konjenital CMV enfek-
siyonlu olgularin isitme testi, gorme, goz dibi, koryo-
retinit, kranial USG, kranial BT ve akciger grafisi
sonuclar: degerlendirildi.

CMV IGG ve IGM sonuglart tiim hastalarda mev-
cut iken CMV IGM’i negatif olan hastalarda CMV
DNA PZR veya antijenemi testleri mevcuttu. CMV
IGM ile birlikte antijenemi ve CMV DNA PZR baki-
lan hastalarin sonuglari da not edildi.

Tim veriler SPSS 15.0 for Windows programu ile
degerlendirildi. Iki grubun oranlarinin Kkargilastiril-
masinda, ki-kare analizi (Pearson Chi-kare), grup
ortalamalarinin kiyaslanmasinda Anova testi kulla-
nildi.
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BULGULAR

Hastalarin 16’s1 (%40) 21 giinden kiiciik, 22’si
(%55) 21-365 giin arasinda, 2’si (%5) 365 giinden
biiyiiktii. Cinsiyetlerine gore dagilimlart 24’1 erkek,
16’s1 kiz idi. Olgularin 16°s1 (%40) konjenital CMV,
24’1 (%60) edinsel CMV enfeksiyonu idi.

Konjenital CMV’li olgularin muayene bulgulari
icersinde en sik hepatosplenomegali (%50) ve SGA
(%50) saptandi. Diger bulgular ise petesi (%31),
biliyiime geriligi (%31) ve sarilikt1 (%31) (Tablo 1).
Laboratuvar sonuclarinda karaciger fonksiyon testle-
rinde yiikseklik (%68,7), total billirubin yiiksekligi
(%66,7) ve trombositopeni (%50) goriildii.

Konjenital CMV’li 16 olgunun %75’ inde CMV
IGG(+) ve CMV IGM(+) , %18’inde CMV IG (+) ve
CMV IGM(-), %7’sinde CMVIGG(-) ve CMVIGM
(+) idi. Toplam CMV IGM pozitifligi %81,25 idi.
Gonderilenler icerisinde, CMV DNA PZR pozitifligi
%60, antijenemi %66 ve avidite %50 oraninda sap-

Tablo 1. Konjenital CMV’li olgularimizin muayene bulgulari.

Muayene bulgusu Say1 (n) Yiizde (%)

HSMG 8 50
DDA 8 50
Petesi 5 31
Sarilik 5 31
Mikrosefali 3 18,7
Akciger dinleme bulgulari 2 12,5
Gobekten s1zint1 seklinde kanama 1 6,25
HMG 1 6,25
Spasite 1 6,25
Solukluk 1 6,25

CMV (Sitomegaloviriis), HSMG (hepatosplenomegali), DDA
(diisiik dogum agwrlig)

Tablo 2. Konjenital CMV’li olgularimizin prognozu.

Konjenital CMV'li olgularimizin prognozu

m takipsiz
= MMR

%56;Takipsiz

m Isitme kaybi
Epilepsi

%37,5;MMR BGG
u

tandi. Annelerden %62,5’ine CMV IGG ve CMV
IGM bakilmisti, %30’unda CMVIGM pozitif,
%70’inde negatifti. CMV IGM pozitif annelerin
bebeklerinin %20’sinde CMV IGM pozitif, CMV
IGM negatif annelerin bebeklerinin %70’inde CMV
IGM pozitifti.

Olgularin 14’{ine igitme testi yapilmist1 ve isitme
kaybi1 orant %50 idi. On alt1 hastanin 13’iine kranial
BT cekilmis olup, %53,8’inde intrakranial kalsifikas-
yon mevcuttu. Konjenital CMV’li 16 hastanin 14’°{ine
gansiklovir tedavisi uygulanmis ve tedavisi ile trom-
bositopeni ve karaciger fonksiyon testlerinde diizel-
me goriilmiigti. Konjenital CMV’li 16 olgunun
%44°1 takipliydi. Takipli hastalarda motor mental
retardasyon (%37.5), isitme kayb1 (%25), epilepsi
(%12.5) ve biiylime gelisme geriligi (%12,5) oranin-
da idi (Tablo 2).

Edinsel CMV enfeksiyonlu 24 olgunun 9’unun ek
hastalig1 mevcuttu. En sik gelis yakinmalar1 sarilik
(%37.,5), ates yiiksekligi (%25) idi (Tablo 3). En sik
goriilen laboratuvar patolojileri karaciger fonksiyon
testlerinde yiikseklik (%70), total billirubin yiiksekli-
8i (%50) ve anemi (%50) idi. Edinsel CMV’li 24
olgudan 23’{iniin CMVIGG ve CMV IGM’i pozitif,
1 olgunun ise CMV IGG negatif, CMV IGM’i pozitif
saptanmisti. CMV IGM pozitifligi edinsel CMV’de
%100 idi. Edinsel CMV’li 24 olgudan 16’sina gan-
siklovir uygulanmisti. Hepatit nedeni ile tedavi veri-
len olgularin %70’inde, pndmoni nedeni ile tedavi
alan olgularin %100’tinde ve diger nedenlerle tedavi
alan olgularin %66,6’sinda diizelme goriilmiigtii.
Gansiklovir komplikasyonu, hepatit nedeni ile tedavi
alan grupta %20 oraninda, pnémoni ve diger neden-

Tablo 3. Edinsel CMV’li olgularimizin gelis yakinmalar1.

Gelis yakinmasi Say1 (n) Yiizde (%)

Sarilik 9 37,5
Ates yiiksekligi 6 25
Biiyiime gelisme geriligi 6 25
Kusma-ishal 3 12,5
Oksiiriik 2 8.3
Ates yiiksekligi, nobet gecirme 1 4
Ates yiiksekligi, kilo kayb1 1 4
Solukluk 1 4
Kusma dokiintii, halsizlik 1 4

MMR (Motor mental retardasyon), BGG (Biiyiime gelisme geriligi)

CMV: Sitomegaloviriis
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lerle tedavi alan grupta %33 oraninda idi.

Tedavi alan olgularin (edinsel ve konjenital CMV)
%75’inde diizelme goriilmiis olup, 40 hastadan 3’
kaybedilmisgti.

TARTISMA

CMV enfeksiyonu toplumun tiim kesiminde yay-
gin olarak goriilen, herpes viriis ailesinden hiicre ici
bir patojendir '». Saglikli erigkinde genellikle
asemptomatik seyrederken, gebelik doneminde gegi-
rildiginde fetiiste ciddi sekellere yol agabilmektedir.
Ayni zamanda immun sistemi herhangi bir nedenle
zayiflamig kisilerde ciddi enfeksiyona neden olabil-
mektedir. Tiim toplumlarda gériilme siklig1, sosyo-
ekonomik durum, yas, multiparite ve seksiiel partner
sayisinin fazla olmasi ile artmakta iken, cinsiyet farki
gozetmez. Amerika’da CMV IGG porzitifligi %504
13 jken, tilkemizde %70-95 olarak saptanmugtir 419,
Hastanemizde yenidogan ve prematiire servislerine 5
yilda toplam 14700 hasta yatig1 yapilmis olup, bu
hastalardan 16’s1 (%0,1) semptomatik konjenital
CMV enfeksiyonu idi. Benzer sekilde yapilan bir
caligmada, bu oran %0,21 olarak bulunmustu 97,
Postnatal ilk ii¢ haftada CMV enfeksiyonu belirlen-
mesi konjenital enfeksiyon iken tiglincii haftadan
sonra belirlenmesi perinatal enfeksiyon olarak deger-
lendirilmektedir “®. Konjenital CMV’li olgulardan
biri gelis aninda 30 giiniin iizerinde idi fakat intraute-
rin tan1 almig olmasi nedeni ile konjenital enfeksiyon
olarak diisiiniildii. Olgularimizdan birisi ikiz esiydi
ve olgunun ikiz esi normaldi. Bu olgunun enfeksiyo-
nu perinatal olarak almig olabilecegi diisiiniildii fakat
tan1 yasi li¢ haftanin altinda olmasi nedeniyle konje-
nital enfeksiyon olarak degerlendirildi. Konjenital
CMV siklikla santral sinir sistemi ve retikiiloendote-
liyal sistemi tutmaktadir. Santral sinir sistemi tutulu-
mu oldugunda mikrosefali, koryoretinit, duyma
kaybi, intrakraniyal kalsifikasyon ve motor mental
retardasyon goriilmektedir 1. Bir ¢aligmada, semp-
tomatik konjenital CMV’li 6 olgunun %66’sinda
motor mental retardasyon, %16’sinda duyma kaybi,
%33’tinde strabismus ve %16’sinda astim belirlen-
migtir @, Bir diger ¢calismada, 33 konjenital CMV’li
olgunun %33’ilinde nérolojik sekel (8 serebral parali-
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zi, 5 epilepsi, 5 duyma kaybi) ve %18’inde eksitus
saptamigtir “Y. Konjenital CMV’li olgularimizdan
eksitus olan olmamugtir, diger oranlar benzer bulun-
mustur. Bir calismada ise, nérolojik bulgusu olan ve
serebral kortikal malformasyonu olan 26 ¢cocuk CMV
PZR ile taranmis, bu hastalardan 4’inde CMV enfek-
siyonu belirlenmis @?. Olgularimizdan birisi motor
mental retardasyon biriside mikrosefali nedeni ile
tetkik edilirken, CMV enfeksiyonu saptanmig olup,
bu sonuglar mikrosefali, serebral kortikal malformas-
yon gibi baska bir nedenle aciklanmayan, serebral
patolojisi olan bebeklerde CMV bakilmas: gereklili-
gini ortaya koymaktadir.

Konjenital CMV’li olgularimizda CMV IGM
pozitifligi %81 idi. CMV IGM negatif olan olgular-
dan birisinde CMV antijenemi, bir digerinde CMV
PZR yiiksek saptanmisti. Bir olguda ise hem CMV
IGM hem de CMV PZR negatifti fakat bu olgu intra-
uterin CMV tanis1 almig, annenin aviditesi yiiksek
saptanmig reaktivasyon olan olgumuzdu. Bir calis-
mada, CMV enfeksiyonundan giiphelenilen 250
bebekte CMV antijenemisi ve idrarda CMV PZR
bakilmig, idrarda CMV PZR pozitif saptananlarin
6’sinda CMV antijenemisi de pozitif saptanmistir. Bu
caligmalar ve calismamiz gostermektedir ki, CMV
IGM’in duyarlilif1 yetersiz oldugu i¢in tek basina
konjenital CMV tanis1 koydurmaz, antijenemi veya
CMV PZR ile desteklenmesi gerekmektedir 329,
Konjenital CMV’de gansiklovir tedavisi ile anemi,
trombositopeni, KCFT yiiksekliginde ve koryoreti-
nitte diizelme goriilebilmektedir . Konjenital
CMV’li olgularimizin %75’ine gansiklovir tedavisi
uygulanmis olup, gansiklovirin dzellikle retikiiloen-
doteliyal sistem {lizerine iyilestirici etkisi gdzlenmig-
tir.

Edinsel CMV enfeksiyonlu 24 hastanin dokuzun-
da ek hastalik mevcuttu. Iki olguda primer immun
yetmezlik, birer olguda Down sendromu, galaktoze-
mi, kistik fibrozis, biilloz hastalik, son donem karaci-
ger hastaligi, kisa barsak sendromu ve motor mental
retardasyon vardi. Edinsel enfeksiyon cogunlukla
asemptomatik seyrederken, literatiirlerde nadiren
pnomoni, hepatit, CMV mononiikleoz, santral sinir
tutulumuna neden oldugu belirtilmistir ?%*”. Yapilan
calismalarda, CMV enfeksiyonunun kisiden kisiye
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direkt temas, anne siitii, annenin vajinal sekresyonla-
rinin dogum kanalindan gecerken aspire edilmesiyle,
seksiiel yolla, kan transfiizyonu ve organ transplan-
tasyonu yoluyla bulasabildigi gosterilmigtir @),
Calismamizda, olgularimizdan 13 yasindaki CMV
mononiikleozlu olgunun enfeksiyonu okuldan, diger
olgularin yaglar1 60-210 giin arasinda oldugu i¢in
anne siitli, annenin vajinal sekresyonlari, ebeveynleri
veya kardesleri yoluyla almis olabilecegi diistiniildii.
Edinsel CMV’de CMV IGM pozitifligi %100 idi.
Saglikli cocuk ve erigkinlerde CMV IGM duyarliligi
yliksek oldugu icin tant koymada siklikla yeterli
olmaktadir "®, Fakat primer-sekonder immun yet-
mezlik ve organ transplantasyonu olan olgularda
taninin antijenemi, CMV-PZR ve viral kiiltiir yon-
temleri ile dogrulanmasi gerekmektedir ®. Primer
immun yetmezlikli iki olgumuzun tanist CMV-PZR
pozitifligi ile konuldu. Edinsel CMV enfeksiyonlu
olgularin %66°sina gansiklovir tedavisi uygulanmisti
ve bunlar ek hastalig1 olanlardi. Gansiklovir verilme
nedenleri %62.5’inde hepatit, %18,5’inde pnomoni
ve %18.,5’inde diger nedenlerdi. Tim CMV enfeksi-
yonlu olgular icerisinde mortalite oran1 %7,5 olmasi-
na ragmen, bu hastalardan yalnizca biri (Down send-
romlu olgu) olasi CMV sepsisinden kaybedilmig
diger iki olgu ise CMV enfeksiyonu dis1 nedenlerle
(anemiye bagl kardiyak yetersizlik ve bakteriyemi)
kaybedilmisti. CMV enfeksiyonuna bagli gercek
mortalite oram1 %2 ,5’tir.

Sonug olarak, CMV enfeksiyonu iilkemiz ve tiim
diinyada halen 6nemli bir mortalite ve morbidite
nedenidir. Primer ve sekonder immun yetmezlikli
hastalar ve yenidoganlarda CMV IGM yeterli duyar-
liliga sahip olmayip diger testlerle desteklenmesi
gerekmektedir. Bu hastalara erken tedavi baglanmasi
komplikasyonlarin ©Onlenmesi acgisindan Onemli
olmaktadir.
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