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ÖZET 

Böbrek nakli son dönem böbrek yetmezliğinin en seçkin tedavisidir. Kullanılan immunsupresif tedavinin en önemli yan etkilerinden biri 
fırsatçı enfeksiyon riskinde artıştır. CMV, böbrek nakli alıcılarında en sık görülen viral enfeksiyon etkenidir. Çalışmamızda 2014 yılı içinde 
CMV enfeksiyonu tedavisi uygulanmış böbrek nakli alıcılarının özelliklerini araştırdık. Bu çalışmaya, 2014 yılı içerisinde merkezimizde 
PCR yöntemi ile CMV-DNA pozitifliği saptanmış ve hastaneye yatırılarak gansiklovir tedavisi uygulanmış 21 (yaş ortalaması 44.4±13.9 yıl, 
8 kadın, 13 erkek,14 canlı, 7 kadaverik vericili) böbrek nakli alıcısı dahil edildi. Hastaların tıbbi bilgileri retrospektif olarak incelendi. Hasta-
ların CMV-DNA kopya sayıları ortalama 26255,19±55501,75 kopya/mL’ydi ve ortalama nakil süreleri 34,1±53,7 aydı. CMV hastalığı oranı 
daha yüksekti (%66.7’ye karşılık %33.3). Halsizlik, ateş, öksürük-balgam, pnömoni, ishal, transaminaz yüksekliği görülen şikayet ve klinik 
bulgulardı. Ortalama gansiklovir kullanım süresi 20.24±6.2 gündü. Tedavi ile hastaların %76’sında CMV-DNA negatifleşti. Hastaların 5’i 
eks oldu, 5’inde graft kaybı gelişerek hemodiyaiz tedavisine geri döndü.  
Sonuçta, proflaksi ve preemptif (önceden) tedavi yaklaşımları ile CMV enfeksiyonu sıklığı azalsa da halen böbrek nakli alıcılarında önemli 
bir morbidite ve mortalite nedenidir. Proflaksi uygulanan alıcılarda geç dönemde CMV enfeksiyonu riski devam ettiğinden takiplerde dikkat 
edilmelidir. 
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One Year Experience of CMV Infection in Kidney Transplant Recipients 
 
ABSTRACT 

Kidney transplantation is the most exclusive treatment of end stage kidney disease. Immunosuppressive treatment reveals opportunistic 
infections. Cytomegalovirus (CMV) is the most common viral pathogen isolated in kidney transplant recipients. In our study we investigated 
renal transplant recipients who received ganciclovir treatment for CMV infection in 2014. A total 21 kidney transplant recipients who re-
ceived ganciclovir treatment for CMV-DNAemia by PCR in 2014. CMV infection was evaluated with CMV-DNA positivity measured by 
Abbott Real Time PCR technique. Retrospectively medical data were evaluated. Mean CMV-DNAemia was 26255,19±55501,75 copy/mL 
and mean transplantation duration  was 34,1±53,7 months. CMV disease ratio was higher (66.7% vs 33.3%). The most common symptoms 
were weakness, fever, cough, pneumonitis, diarrhea, hepatitis. Mean duration of ganciclovir use was 20.24±6.2 days. In 76% recipient CMV-
DNA was negative at the end of the treatment.  Five recipients died, 5 continued with hemodialysis because of graft lost. Although incidence 
of CMV infection decreased with prophylaxis and pre-emptive treatments, it is still an important cause of morbidity and mortality in kidney 
transplant recipients. Recipients who used prophylaxis have late onset CMV infection risk, they should be follow-up carefully.  
Key Words: Kidney transplantation. CMV infection. Ganciclovir. 
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Böbrek nakli, son dönem böbrek yetmezliği olan has-
talar için yaşam süresini ve kalitesini arttıran, diyaliz 
tedavilerine göre mortaliteyi azaltan ve uzun dönemde 
maliyeti de azaltan tedavi seçeneğidir. Nakil hastala-
rında immunsupresif tedavi ile graft sağ kalımını art-
tırmak ve rejeksiyon riskini azaltmak amaçlanmakta-
dır. Ancak aynı zamanda fırsatçı enfeksiyon, malignite, 
kardiyovasküler hastalık riskinde de artış görülmekte-
dir. Böbrek nakli alıcılarında Sitomegalo virüs (CMV), 
en önemli enfeksiyon etkenlerindendir1-5. Ayrıca 
önemli bir motalite ve morbidite nedenidir6,7.  
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Böbrek nakli donör ve alıcılarında CMV seropozitifli-
ği sıktır. Hasta ve graft sağ kalımını olumsuz etkileyen 
CMV enfeksiyonuna karşı böbrek nakli alıcılarında 
proflaksi ve preemptif (önceden) tedavi seçenekleri ile 
koruyucu yaklaşımlar geliştirilmiştir. Merkezimizde 
de donör negatif, alıcı negatif durumlar dışındaki tüm 
alıcılara CMV proflaksisi oral valgansiklovir ile uygu-
lanmaktadır.  
CMV böbrek nakli alıcılarında asemptomatik viremi 
(CMV enfeksiyonu), viral sendrom ya da CMV hasta-
lığı şeklinde karşımıza çıkabilir. Genellikle proflaksi 
kesildikten sonra ya da yoğun immunsupresyonun 
uygulandığı akut rejeksiyon tedavilerinden sonra geli-
şebilir.   
CMV hastalığının standart tedavisi 2-3 hafta süre ile 
intravenöz gansiklovir tedavisidir. Ciddi hastalık var-
lığında immunsupresif tedavinin de mümkünse azal-
tılması önerilmektedir. Tedavi sırasında klinik ve 
laboratuvar takip yapılmalıdır. CMV viremisi düzele-
ne kadar tedaviye devam edilmelidir8.  
Çalışmamızda, merkezimizde nakil olan ve 2014 yılı 
içinde intravenöz gansiklovir tedavisi uygulanan böb-
rek nakli alıcıları incelenmiştir.  

Gereç ve Yöntem 

Bu çalışmaya, 2014 yılı içerisinde merkezimizde PCR 
yöntemi ile CMV-DNA pozitifliği saptanmış ve has-
taneye yatırılarak gansiklovir tedavisi uygulanmış 21 
(yaş ortalaması 44.4±13.9 yıl, 8 kadın, 13 erkek,14 
canlı, 7 kadaverik vericili) böbrek nakli alıcısı dahil 
edildi. Hastaların tıbbi bilgileri geriye dönük olarak 
incelendi.  
Tüm hastalara merkezimizde uyguladığımız immun-
supresif tedavi protokolü uygulandı. Peroperatif intra-
venöz 500 mg metilprednisolon yapıldı. Postoperatif 
immunsupresif tedavileri; prednisolon, kalsinörin inhi-
bitörü (siklosporin veya takrolimus), antiproliferatif 
ilaç (mikofenolat mofetil veya mikofenolat sodyum) 
ile basiliximab kombinasyonundan oluştu. Akut rejek-
siyon geliştiğinde 3 gün 1 g/gün metil prednisolon 
pulse tedavisi yapıldı. Yanıt alınamadığında anti-
timosit globulin (ATG Fresenius) tedavisi 5-7 gün 
uygulandı. Hastaların tümüne nakil sonrası valgansik-
lovir proflaksisi uygulandı. Nakilden sonraki 10 gün 
içinde başlayıp 100. güne kadar, günde bir kez oral 
900 mg valgansiklovir verildi. Kreatinin klerensi 60 
mL/dak altındaki hastalarda ilaç idame dozu böbrek 
fonksiyonlarına göre (günde bir kez 450 mg, 2 günde 
bir 450 mg veya haftada iki kez 450 mg) ayarlandı. 
CMV ile ilgili klinik tablolar aşağıdaki tanımlamalara 
göre değerlendirildi.  
CMV enfeksiyonu; semptomlar olmaksızın CMV rep-
likasyonunun gösterilmesi9.  
CMV hastalığı; CMV replikasyonu ile birlikte tipik 
klinik ve semptomların (ateş, artralji, halsizlik, iştah-

sızlık, lökopeni, trombositopeni, hepatit, pnömoni, 
kolit, gastrit, koryoretinit, meningoensefalit) bulunma-
sı9. 
CMV enfeksiyonu Abbott Real Time polimeraz zin-
cirleme tepkimesi (polymerase chain reaction - PCR) 
tekniğiyle gösterilen CMV-DNA pozitifliği ile değer-
lendirildi. Negatif CMV-DNA değeri 43 kop-
ya/mL’nin altı olarak kabul edildi. 
CMV enfeksiyonu ve hastalığı tanısı konulan hastalar 
tedavi edildi. Gansiklovir tedavisi günde iki doz 5 
mg/kg olarak intravenöz uygulandı. eGFR değerlerine 
göre gansiklovir dozu ayarlandı. Gansiklovir tedavisi 
CMV-DNA negatif olana kadar devam edildi.  
Hastaların demografik bilgileri, yatış süreleri, klinik 
bulguları, tedavi süreleri, tedavi öncesi ve sonrası 
laboratuvar değerleri incelendi.  
Verilerin istatistiksel analizinde, SPSS 13.0 (Statisti-
cal Package for the Social Sciences, SPSS Inc., Chi-
cago, IL, USA) istatistiksel paket programı kullanıldı. 
Değişkenler ortalama ve standart sapma, kategorik 
veriler ise yüzde (%) olarak sunuldu.   

Bulgular 

Çalışmaya dahil edilen hastaların CMV-DNA kopya 
sayıları ortalama 26255,19±55501,75 kopya/mL’ydi. 
Hastaların ortalama nakil süreleri 34,1±53,7 aydı.  
Klinik olarak hastalar CMV enfeksiyonu (asemptoma-
tik viremi) veya CMV hastalığı (tipik semptomların 
eşlik ettiği viremi) olarak değerlendirildi. CMV hasta-
lığı oranı daha yüksekti (%66.7’ye karşılık %33.3). 
Başvuru ve takip sırasındaki klinik bulgular değerlen-
dirildi. Halsizlik (n=14, %66.7), ateş (n=10, %47.6), 
öksürük-balgam (n=8, %38.1), pnömoni (n=8, %38.1), 
ishal (n=6, %28.6), transaminaz yüksekliği 
(n=3, %14.3) görülen şikayet ve klinik bulgulardı. 
Takiplerinde rejeksiyon nedeni ile ATG almış olan 6 
(%28.6) hasta vardı. Dört (%19) hasta daha önce 
CMV enfeksiyonu nedeni ile gansiklovir tedavisi 
almıştı.   
Valgansiklovir proflaksisi 17 hastaya uygulanabilmişti, 
4 hastada ise nakil sonrası 1. ayda gansiklovir tedavisi 
uygulandığından proflaksi tamamlanamamıştı.   
Tüm alıcılar immunsupresif tedavi olarak prednisolon 
ve mikofenolat ile birlikte siklosporin ya da takroli-
mus alıyordu. Sadece bir hasta ciddi hepatotoksisite 
nedeni ile tek başına prednisolon ile takip edilmektey-
di. Hastalar arasında takrolimus kullanım oranı daha 
yüksekti (%76.2’ye karşılık %19). Gansiklovir tedavi-
sine ek olarak 10 (%47.6) hastada immunsupresif 
tedavi azaltıldı. Tedavi değişikliği mikofenolat dozu-
nun azaltılması veya kesilmesi şeklindeydi.  
Ortalama gansiklovir kullanım süresi 20.24±6.2 gündü. 
Tedavi ile hastaların %76’sında (n:16) CMV-DNA 
negatifleşti. Üç hasta tedavi tamamlanamadan eks 
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oldu, 2 hastada ise yan etkiler nedeni ile gansiklovir 
tedavisi CMV-DNA negatifleşmeden sonlandırılmak 
zorunda kalındı. Her iki hastada gansiklovir tedavisine 
devam edilememesinin nedeni ciddi lökopeniydi.  
Gansiklovir tedavisi tamamlanamayan hastalarda da 
CMV DNA gerilemişti.   
Hastaların 5’i (%23.8) eks oldu, 5’i (%23.8) graft 
kaybı nedeni ile hemodiyaiz tedavisine geri döndü. 
Hastaların ölüm nedeni akciğer enfeksiyonu ve solu-
num yetmezliği olarak tespit edildi. On bir hastanın 
takiplerine polikliniğimizden halen devam edilmekte-
dir.   

Tartışma 

Proflaksi ve preemtif (önceden) tedavi yaklaşımlarına 
rağmen böbrek nakli alıcılarında CMV önemli bir 
morbidite ve mortalite nedeni olmaya devam etmekte-
dir. CMV insidansı %8-32 olarak bildirilmektedir8. 
Daha önce yaptığımız bir çalışmada merkezimizde 
böbrek nakli alıcılarında CMV enfeksiyon sıklığı-
nı %27.7 olarak tespit ettik10.  
Toplumda virüs ile karşılaşma yaşla birlikte artar ve 
CMV’ye karşı gelişmiş Ig G yapısında antikorların 
analizi ile tespit edilebilir. Böbrek nakli alıcı ve verici-
lerinin de büyük kısmında CMV ile hayatlarının bir 
döneminde karşılaşmışladır ve 2/3’de CMV Ig G 
pozitifliği vardır1. Günümüzde CMV proflaksisi ve 
preemptif (önceden) tedavi yaklaşımları uygulanmak-
tadır. Bu yaklaşımlardan önce böbrek nakli alıcıların-
da CMV enfeksiyon sıklığı %40-100, CMV hastalığı 
ise %67 oranında görülmekteydi. CMV proflaksisi ve 
preemptif (önceden) tedavi ile bu oranlar sırası 
ile %17-97, %0-37’ye gerilemiştir9.  
Alıcı ve verici adayları merkezimizde de olduğu üzere 
nakilden önce CMV serolojisi için tetkik edilmektedir. 
Nakil sonrası CMV enfeksiyonu riskini azaltmak için 
riskli alıcılara (CMV IgG vericide negatif /alıcıda 
pozitif, vericide pozitif/alıcıda pozitif, vericide pozitif 
/alıcıda negatif) proflaksi ya da preemptif tedavi uygu-
lanmaktadır. Bu amaçla oral valgansiklovir ya da 
intravenöz gansiklovir kullanılmaktadır. CMV prof-
laksisi, nakilden sonra 100 ya da 200 gün süre ile 
valgansiklovir uygulaması; preemptif tedavi ise PCR 
yöntemi ile belli aralıkla CMV viremisinin monitorize 
edilmesi ve enfeksiyon tespit edildiğinde valgansiklo-
vir ya da intravenöz gansiklovir ile tedavi edilmesidir.  
Böbrek nakil alıcılarında olduğu gibi bağışıklık siste-
mi baskılanmış kişilerde primer enfeksiyon, latent 
enfeksiyonunun reaktivasyonu ya da donor kaynaklı 
farklı bir suş ile re-enfeksiyon CMV hastalığına neden 
olur11. CMV asemptomatik enfeksiyon, organ yetmez-
liklerine neden olan ciddi hastalık gibi çeşitli klinikler 
ile karşımıza çıkabilir. Semptomatik CMV enfeksiyo-
nu proflaksi uygulanmıyorsa nakilden 1-3 ay sonra ya 
da uygulanıyorsa proflaksi kesildikten 1-3 ay sonra 

görülebilir. Hastalık ise genellikle rejeksiyon nedeni 
ile yoğun immunsupresyon yapıldıktan sonra ortaya 
çıkar. Seropozitif hastalarda lenfosit azaltıcı tedaviden 
sonra reaktivasyon riski vardır8. Çalışmamızda da 
hastalarda çok farklı klinik bulgular tespit edildi. 
Semptomatik olan hastalarda halsizlik ve ateş en sık 
görülen bulgulardı.  
CMV proflaksisi uygulanan alıcılarda geç dönem 
enfeksiyon riski vardır12. Çalışma dahilindeki hasta-
larda CMV enfeksiyonu görülme ortalama süresi nakil 
sonrası 34.1 ay olarak tespit edildi. Hastalarımı-
zın %76’sında CMV enfeksiyonu proflaksi kesildikten 
sonra ortaya çıktı. Proflaksi uygulanmış olsa da sürek-
li immunsupresif tedavi altında olan böbrek nakli 
alıcılarında geç dönem CMV enfeksiyonu ve hastalığı 
açısından dikkatli olunmalıdır.  
CMV hastalığı ve enfeksiyonunun graft kaybını arttır-
dığı bildirilmiştir13,14. Sagedal ve arkadaşları tarafın-
dan CMV hastalığı ve hatta asemptomatik CMV en-
feksiyonunun nakil sonrası 100 günlük mortalite ve 
graft kaybının bağımsız risk faktörleri olduğu göste-
rilmiştir7. Bir yıl içinde gansiklovir tedavisi alan has-
taların incelendiği çalışmamızda hasta sayısı az olma-
sına rağmen hasta ve graft kaybı yüksek orandaydı. 
Tüm hastalara bakıldığında graft kaybı 
nı %47.6’ydı. Vefat eden hastaların tümünde ciddi 
enfeksiyon kliniği vardı ve hastalar pnömoni olarak 
değerlendirilmişlerdi.  
Böbrek nakli alıcılarında CMV enfeksiyonu için risk 
faktörleri yoğun immusupresyon, yaşlı donor (> 60 
yaş), simultane pankreas-böbrek nakli, akut rejeksiyon 
atakları ve graft fonksiyon bozukluğu olarak bildiril-
miştir9,15,16. OKT3, anti lenfosit antikorları ve ATG 
kullanımı CMV enfeksiyonu riskini arttırmaktadır17. 
Hastalarımızda rejeksiyon nedeni ile ATG kullanım 
oranını %28.6 olarak tespit ettik. Merkezimizde yapı-
lan bir diğer çalışmada da CMV enfeksiyonu gelişen 
alıcılarda ATG kullanım oranı enfeksiyon gelişmeyen-
lere göre anlamlı olarak yüksek (%22.8’e karşı-
lık %8.7) bulunmuştu10. 
Kullanılan immunsupresif ajan da CMV enfeksiyon 
riskini etkilemektedir. Siklosporin kullanımı riski 
arttırırken sirolimus kullanımının koruyucu etkisi 
olduğu bildirilmektedir15. Ancak çalışmamızda CMV 
enfeksiyonu olan hastaların büyük çoğunluğu (%76.2) 
takrolimus kullanmaktaydı. CMV-DNA negatif hasta 
grubumuz olmadığından CMV riski ile immunsupresif 
ajan ilişkisini değerlendirmedik. Hastalarımızda CMV 
enfeksiyonu ile yüksek takrolimus kullanım oranının 
ilişkili olduğunu düşünmemekteyiz. Daha önceki 
çalışmamızda siklosporin ve takrolimus kullanan 
hastalar arasında CMV-DNA pozitifliği oranları ara-
sında anlamlı fark tespit edilmemişti10.  
CMV tedavisi intravenöz gansiklovir ve ciddi vaka-
larda mümküne immunsupresyonun azaltılması şek-
linde yürütülmektedir. Ciddi CMV hastalığı olan has-
talarımızda da immunsupresif tedaviyi azaltma ora-
nı %47.6’ydı. 
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Sonuç olarak koruyucu yaklaşımlara rağmen CMV 
graft fonksiyon bozukluğu, rejeksiyon, diyabetes mel-
litus, malignite, diğer fırsatçı enfeksiyonlar ve kardi-
yovasküler hastalık riskini arttıran önemli bir etkendir. 
CMV proflaksisi seropozitif tüm hastalara uygulanma-
lıdır. Ancak proflaksi uygulanan hastalarda geç dö-
nemde CMV enfeksiyon riskinin olduğu unutulmama-
lıdır. Rejeksiyon nedeni ile immunsupresyonu arttırı-
lan ya da ATG kullanan, daha önce CMV enfeksiyonu 
öyküsü olan seropozitif hastalar, proflaksi almış olsa-
lar da CMV enfeksiyonu açısından takip edilmelidir 
ve uygun şekilde tedavi edilmelidirler.  
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