
İmmünitesi Baskılanmış Çocuklarda Herpes zoster 
Virüs Enfeksiyonun Tedavisinde Asiklovirin Yeri

Özet
Amaç: Su çiçeği ve zona varicella zoster virüsünün 
(VZV) sebep olduğu, sağlıklı bireylerde sıklıkla selim 
seyreden enfeksiyon hastalıklarıdır. Bununla beraber 
kanser kemoterapisi alan, immün yetersizliği, HIV 
enfeksiyonu olan veya immüniteyi baskılayan ilaç kul-
lanan hastalar bozulmuş hücresel immünitelerinden 
dolayı VZV enfeksiyonlarına yatkındırlar, hastalığı 
daha ağır ve komplikasyonlarla geçirebilirler. Tedavide 
asiklovir tercih edilen ajandır. Bu çalışmada VZV 
enfeksiyonu geçiren immünitesi baskılanmış hastalar-
da hastalığın klinik seyri ve tedavide asiklovirin yeri 
tartışılmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Çalışmaya Ocak 2012 ve 
Haziran 2015 tarihleri arasında Marmara Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Hastanesi pediatri servislerine su çiçeği 
ve zona tanıları ile yatırılarak izlenen, primer veya 
kazanılmış immün yetersizliği olan 18 yaş altı 33 hasta 
alındı. Su çiçeği veya zona tanıları döküntülerin karak-
teri ve hastalığın klinik seyri ile konuldu. Hastaların 
kayıtlarından hastalığın seyri, tedavisi ve prognozu ile 
ilgili veriler retrospektif olarak toplandı.  
Bulgular: Çalışmaya alınan 33 hastanın yaşları 6 ay 
ile 16 yaş arası, ortalama 96±52 ay idi. İmmunitelerini 
baskılayan durumlar; 15 hastada solid tümör, yedisin-
de ALL, beşinde primer immün yetmezlik, üçünde 
immün baskılayıcı ilaç kullanımı, birinde karaciğer 
nakli, birinde böbrek nakli, birinde HIV enfeksiyonu idi. 
Otuz üç hastanın 17’si suçiçeği, 16’sı zona tanısı ile 
tedavi aldı. Asiklovir 1500 mg/m2/gün’den 3 doza bölü-
nerek hastalığın ilk 72 saatinde başlandı, ortalama 
yedi gün (3-11 gün) intravenöz olarak verildi. Veziküler 
lezyonların kabuklanması ortalama 3. günde başlayıp, 
5. günde tamamlandı. Hastalarımızın immüniteleri 
baskılanmış olmasına karşın enfeksiyon veya tedavi 
ile ilişkili herhangi bir komplikasyon gözlenmedi.

Abstract
Objective: Varicella and herpes zoster are infectious 
diseases caused by varicella-zoster virus (VZV) and are 
generally not serious diseases in immunocompetent 
patients. However, patients with impaired cellular immu-
nity because of chemotherapy, immune suppressive 
agent, HIV infection, and primary immune deficiency 
syndromes have tendency toward causing infections 
with VZV; also, VZV infections may be more severe with 
complications in these patient groups. Acyclovir is the 
drug of choice for treatment of both illnesses. Herein, we 
aim to describe the characteristics of VZV infections and 
the role of acyclovir in the treatment of immunocompro-
mised children for these infections. 
Materials and Methods: Thirty-three children with 
primary or secondary immune deficiency syndromes 
aged less than 18 years who were admitted to the 
Pediatrics clinic of Marmara University Medical Faculty 
Hospital for varicella or herpes zoster infections between 
January 2012 and June 2015 were enrolled in this study. 
Data about clinical manifestations, treatment, and prog-
nosis of VZV infections are collected by performing a 
chart review of these patients.
Results: Thirty-three patients enrolled into the study 
were aged between 6 months and 16 years with the 
mean age of 96±52 months. The reasons for causing 
immune suppression were solid tumor in 15 patients, 
ALL in 7, primary immune deficiency in 5, immune 
suppressive drug usage in 3, HIV in 1, organ trans-
plantation in 2 patients. Seven patients were treated 
for herpes zoster and 16 for varicella. Acyclovir was 
administered with a dosage of 1500 mg/m2/day divid-
ed in three intravenous doses in the first 72 hours of 
disease manifestations, and the mean duration of 
treatment was 7 days (range 3–11). Vesicular rash 
begun to be crusted at 3. Day of treatment and com-
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Sonuç: Çalışmamızda asiklovirin VZV enfeksiyonlarında hala 
etkin ve güvenli bir tedavi ajanı olduğu, bu sebeple immünitesi 
baskılanmış hastalarda enfeksiyonun yaygın ve komplikasyon-
larla seyretmesinin engellemesi için asiklovir tedavisinin vakit 
kaybetmeden başlanmasının gerektiği sonucuna varılmıştır. (J 
Pediatr Inf 2015; 9: 142-6)
Anahtar kelimeler: Su çiçeği, zona, immün yetersizlik, asiklovir

pletely crusted at 5th day in all patients. No complications of 
infection or drug-related adverse effects were observed.
Conclusion: This study showed that acyclovir is still safe and is 
an effective agent for VZV infections; particularly, to prevent 
complications and dissemination of infection in immunocompro-
mised children, acyclovir administration should be initiated 
immediately. (J Pediatr Inf 2015; 9: 142-6)
Keywords: Varicella, herpes zoster, immune deficiency, acyclovir

Giriş

Varisella Zoster Virus (VZV) herpes virüs ailesinden olup, 
iki farklı klinik tabloya sebep olan bir enfeksiyon etkenidir. 
Varisella veya diğer adıyla su çiçeği bağışıklığı olmayan kişinin 
virüs ile ilk defa karşılaşması sonrası gelişen yaygın ekza-
matöz deri döküntüleri ile karakterize primer hastalık tablosu-
dur. Herpes zoster veya zona ise primer enfeksiyon sonrası 
latent kalmış virusun reaktivasyonu sonucu gelişen tablodur, 
tek taraflı dermatom boyunca veziküler lezyonlar ile karakter-
izedir. Su çiçeği ve zona sağlıklı bireylerde sıklıkla hafif seyre-
der, ancak primer veya kazanılmış immün yetersizliği olanlar-
da, özellikle de hücresel immünite etkilenmiş ise ciddi morbi-
dite ve mortaliteye neden olabilir (1). Su çiçeğinde sekonder 
bakteriyel deri enfeksiyonu en sık görülen komplikasyon iken 
akut serebellar ataksi, ensefalit, menenjit serebellit ve Reye 
sendromu daha az karşılaşılan diğer komplikasyonlardır. Zona 
kliniğinden sonra da virus medulla spinalis ve beyin dokusuna 
yayılarak myelit, ensefalit veya menejit komplikasyonlarına 
sebep olabilir. Tedavide erken dönemde başlanan antiviral 
tedavinin virus yayılımını azalttığı mortalite ve morbiditeyi 
azalttığı kontrollü çalışmalarla gösterilmiştir (2, 3), asiklovir ter-
cih edilen ajandır. Biz bu çalışmamızda immünitesi baskılanmış 
hastalarda VZV enfeksiyonunun klinik seyrini ve tedavisinde 
asiklovirin yerini tartıştık.

Gereç ve Yöntemler

Haziran 2012 ve Haziran 2015 tarihleri arasında 
Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi pediatri ser-
vislerimizde su çiçeği ve zona tanıları ile yatırılarak izlenen 
hastaların kayıtları retrospektif olarak tarandı; hastaların 
yaşı, cinsiyeti, immün durumlarını etkileyen hastalıkları, 
aldıkları tedavi şekli ve süresi, tedaviye cevapları ve 
komplikasyonları ile ilgili veriler incelendi. Çalışmaya primer 
veya kazanılmış immün yetersizliği olan, su çiçeği veya 
zona tanıları döküntülerin karakteri ve hastalığın klinik seyri 
ile konulmuş 18 yaş altı hastaları aldık (Resim 1). 

İstatistiksel analiz
İstatistiksel analiz için hastaların tüm bilgileri; yaşı, altta 

yatan hastalıkları, tedavi süreleri, lezyonların kabuklanma 
süreleri, komplikasyon gelişip gelişmediği ve ilaç yan 
etkileri Microsoft Excel’e giriş yapıldı. Yaş için ortalama-

ortanca bilgileri için Statistical Package for the Social 
Sciences 16.0 software (SPSS Inc.; Chicago, IL, USA) 
istatistiksel analiz kullanıldı.

Bulgular 

Çalışmaya 33 hasta dahil edildi, bunların 17’si (%51,5) 
suçiçeği, 16’sı (%48,5) zona tanılı, 17’si (%51,5) erkek, 

Resim 1. Zona (a) ve suçiçeğinin (b) tipik döküntüleri

b
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16’sı (%48,5) kız idi, yaşları 6 ay ile 16 yaş arası olup ortalama 
96±52 aydı. İmmünitelerini baskılayan durumlar incelendiğinde; 
15’inde (%45,5) solid tümör, yedisinde (%21,2) ALL, beşinde 
(%15,2) primer immün yetmezlik, üçünde (%9) immün 
baskılayıcı ilaç kullanımı, ikisinde (%6) biri karaciğer ve diğeri 
böbrek olmak üzere organ nakli, birinde (%3) HIV enfeksiyonu 
saptandı (Tablo 1). Hastaların tümüne 1500 mg/m2/günden 3 
dozda intravenöz asiklovir ortalama yedi gün (3-11 gün) ver-
ildi. Veziküler lezyonların kabuklanması tedavinin 3. gününde 
başladı, ortalama 5. günde ise tüm lezyonlar kabuklanmıştı. 
Hastalarda izlemleri sırasında ensefalit, menenjit, serebellit, 
ataksi veya Reye sendromu gibi VZV enfeksiyonuna bağlı 
olabilecek komplikasyonlar gözlenmedi. Tüm hastalara asik-
lovir infüzyonu en az 1 saatte yapıldı, hastalar asiklovir 
kullanımına dair yan etkiler açısından klinik olarak gözlem-
lendi. Ayrıca altta yatan böbrek rahatsızlığı, nefrotoksik ilaç 
kullanımı, nörolojik hastalığı veya karaciğer yetersizliği olan-
larda karaciğer fonksiyon testleri, böbrek fonksiyon testleri ve 
electrolitler yakın takip edildi, ancak bir bozulma görülmedi. 

 
Tartışma

Viral aktivasyon ve disseminasyonun engellenmesi 
veya kontrol altına alınmasında virüse özgü hücresel 
bağışıklık çok önemlidir. Primer veya kazanılmış immün 
yetersizliği olan bireylerde VZV enfeksiyonlarının daha ağır 
seyretmesi ve komplikasyonlarının daha sık görülmesi 
onlardaki hücresel immünitenin yetersizliği ile ilgilidir (1). 
Farklı çalışmalarda organ nakli yapılan veya hematolojik 
malignitesi nedeni ile kemoterapi alan hastalarda VZV’ye 

bağlı dissemine enfeksiyon bildirilmiş, buna acil bir durum 
olan ve hayatı tehdit eden yaygın viseral tutulumun da 
eşlik edebileceği vurgulanmıştır (4-7). Bununla birlikte 
tarafımıza üç buçuk yıllık süre zarfında getirilen immüni-
tesi baskılanmış 33 hastamızın hiçbirinde yaygın VZV 
enfeksiyonu veya viseral yayılımı düşündürecek bulgu 
saptamadık, ancak hepsinde intravenöz asiklovir tedavisi 
kullanılmıştı. Primer VZV enfeksiyonuna (suçiçeğine) 
bağlı mortalitenin immün yetersizliği olan hastalarda 
%7-14 arasında olduğu (8-10) göz önüne alındığında 
immünitesi baskılanmış hastalarda mortalite ve morbidit-
eyi azalttığı bilinen antiviral tedavinin erken başlanması 
oldukça önem kazanmaktadır. 

Çalışmamız ile VZV enfeksiyonlarının ağır seyrettiği 
immün baskılanması olan hasta grubunda antiviral tedavi 
yaklaşımını gözden geçirdik, bu hasta grubunda etkinliği 
gösterilmiş ilk ilaç vidarabindir. 1982’de Whitley ve ark. (11) 
yaptığı çalışmada vidarabin (10 mg/kg/gün) placebo ile 
karşılaştırılmış, vidarabin alan hastalarda yeni lezyon 
oluşumu durmuş, ateş de plasebo grubuna göre daha 
erken kaybolmuştur. Yine vidarabin alan grupta hayatı 
tehdit eden komplikasyonların sıklığı ciddi şekilde daha az 
gözlenmiş, tedavi 72 saat içinde başlanmış ise klinik seyir 
oldukça olumlu etkilenmiştir (11). Ancak kısa yarı ömrü, 
düşük aktivitesi, düşük suda çözünürlüğü nedeniyle vidara-
bin günümüzde VZV enfeksiyonlarında kullanılmamaktadır. 
Aynı yıl Prober ve ark. (12) asiklovir ile benzer bir çalışma 
yapmışlar, asiklovirin ateş ve cilt lezyonlarının seyri üzerin-
de etkili olmadığını ve pnömoni gelişimini de önlemediği 
gözlemlemişlerdir. Diğer taraftan Nyerges ve ark. (13) 
çalışmalarında immün yetmezlikli çocuklarda asiklovir 
kullanımının varicella enfeksiyonunun klinik seyrini olumlu 
etkilediği göstermişlerdir. Literatürde asiklovire ek olarak 
interferon-α ve vidarabin kullanımının hastalık semptomlarını 
düzelttiği belirtilmiştir. İnterferon-α (IFN-α) kanserli pediatrik 
bir grupta varisella enfeksiyonunu tedavi etmek için 
kullanılmış, IFN-α’nın 0,4-3,5 x 105 I U/kg/gün dozunda 
intramüsküler 5 gün kullanılmasının lezyonların süresini ve 
visseral dağılımı azalttığı gösterilmiştir (14, 15). Meszer ve 
ark. (16) yaptığı çalışmada ise varicella enfeksiyon tanılı 25 
immün yetersizlikli hastada 7 gün 5 x 800 mg/doz oral asik-
lovir kullanılmış, sadece 2 çocukta oral asiklovirin intra-
venöz forma değiştirilmesi gerekmiş, tüm çocuklarda VZV 
enfeksiyonu başarı ile tedavi edilmiştir (16). Günümüzde 
asiklovir tedavisi etkin olmakla beraber günlük beş doz 
uygulanması pratik görülmediğinden, alternatif tedavi 
arayışları da olmuştur; 2013’de Gopal ve ark. (17) asiklovir 
ve famsiklovir tedavilerini karşılaştırmış, iki ajan için etkinliği 
aynı bulup famsiklovir kullanımının daha pratik ve ucuz 
olduğu sonucuna varmışlardır. Yine asiklovirin VZV 
hastalığındaki etkinliği gözönüne alınarak günümüzde oto-
log hematopoetik kök hücre nakli sonraki ilk yılda profilaktik 
kullanımı önerilmektedir (18).

Tablo 1. Varicella zoster virüs enfeksiyonu olan hastaların demografik 
özellikleri 

	 Zona	 Su çiçeği

Hasta sayısı (n)	 16	 14

Yaş (ortalama ay)	 26±25	  69±43

İmmun yetmezlik durumu		

ALL (n)	 2	 5

Solid tümör (n)	 11	 4

Konjenital immun yetmezlik (n)	 1	 4

İmmün supressif ilaç kullanan (n)	 2	 1

HIV enfeksiyonu (n)	 0	 1

Solid organ transplantasyonu (n)	 0	 2

Tedavi süresi (ortalama gün)	 7±1	 7±3

Lezyonların kabuklanma süresi 	 5±1	 5±2

(ortalama gün)	

Komplikasyon (n)	 0	 0

Asiklovir yan etki (n)	 0	 0

ALL: akut lenfoblastik lösemi;  VZV: varicella zoster virüsü; HIV: insan 

bağışıklık yetmezlik virüsü
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Retrospektif olarak yaptığımız bu çalışmamızda solid 
tümör, ALL, konjenital immün yetmezlik, immün baskılayıcı 
ilaç kullanımı, organ nakli ve HIV enfeksiyonu nedeni ile 
immün yetersizliği olan 33 olgumuzda asiklovir kullandık. 
Hastalarımızın büyük çoğunluğu altta yatan hastalıklarından 
dolayı ilgili bölümlerimizde yakın takipte olduklarından 
lezyonların görüldüğü ilk 24 saatte hastaneye başvurmuşlardı, 
hepsinde asiklovir tedavisi ilk 72 saatte 1500 mg/m2/gün’den 
3 doza bölünerek başlandı, ortalama 7±0,7 gün intravenöz 
olarak kullanıldı. Her iki hastalık grubunda veziküler lezyon-
lar ortalama 3. günde kabuklanmaya başlamış, lezyonların 
tümü ise zonada ortalama 4-6 günde, suçiçeğinde ortalama 
5 günde kabuklandı. Antiviral ilaç kullanımı olmadığında 
sağlıklı kişilerde dahi yeni lezyonların yedinci güne kadar 
devam ettiği düşünüldüğünde, çalışmamızda asiklovirin 
lezyonların iyileşme süresini kısalttığı söylenebilir (19, 20).  
Bu çıkarımımızı destekleyen, suçiçeği geçiren 815 sağlıklı 
çocuğun alındığı çok-merkezli, çift-kör, plasebo kontrollü 
çalışmada; semptomların başladığı ilk 24 saatte asiklovir 
(20 mg/kg günde 4 doz oral) başlanmış, 5 gün devam 
edilmiş, asiklovir kullanan grupta 3. günden sonra yeni 
lezyonlar görülmez ve ateş 3-4 gün sürerken, kontrol grubu-
nun %20’sinde 6. günden sonra hala yeni lezyon çıkmaya 
devam etmiş, ateş de 4 günden uzun sürmüştür (21). 
Asiklovir kullanan grupta lezyon sayısı az olmakla beraber 
antikor düzeyi plasebo grubu ile aynı bulunmuştur. Diğer 
bir nokta, yapılan çalışmalarda immünitesi baskılanmış 
hastalarda haftalar süren veziküller, büyük ve kanamalı 
cilt lezyonları, pnömoni, veya dissemine intravasküler 
koagulapatinin (DIC)’in komplikasyon olarak görülebileceği 
bildirilmesine karşın, hastalarımızın hiçbirinde herhangi 
bir komplikasyon gözlenmedi (22). Bu durum daha önceki 
çalışmaların da desteklediği gibi erken dönemde başlanan 
intravenöz asiklovir tedavisinin VZV enfeksiyonunun 
viseral yayılımını ve ağır komplikasyon gelişimini 
engellediği şeklinde yorumlandı (12, 13). Bu sebeple her 
ne kadar su çiçeği ve zonada asiklovir tedavisinin 
semptomların başladığı ilk 24 saat içinde başlanması 
önerilse de, immün yetersizliği olan hasta grubunda ilk 24 
saat aşılmış olsa dahi asiklovir tedavisinin başlanması 
önerilmesi uygundur. Asiklovir, yan etkileri arasında gatro-
intestinal hassasiyet, baş ağrısı ve dehidratasyonlu has-
tada veya hızlı intravenöz infüzyonda geri dönüşlü böbrek 
yetmezliğinin olduğu genelde iyi tolere edilen antiviral 
ajandır (23). Takip ettiğimiz hastalarda asiklovire bağlı 
klinik veya laboratuar ciddi herhangi bir yan etki gözlen-
medi, bununla beraber çalışma retrospektif olduğundan 
hafif bulguların gözden kaçmış olup, not edilmemiş 
olabileceği de hatırda tutulmalıdır.

Çalışmanın önemli dezavantajları retrospektif olması 
ve hasta sayısının az olmasıdır. Ayrıca immün yetersiz-
likli hastalara asiklovir tedavisi kullanılmaması etik 
olmadığından, hasta grubumuzla karşılaştırabileceğimiz 

immün yetersizlikli ama asiklovir tedavisi kullanılmayan bir 
kontrol grubu olmaması çalışmamızı sınırlandıran bir 
diğer etkendir. 

Çalışmamızın da gösterdiği gibi asiklovir VZV 
enfeksiyonlarında hastalığın erken döneminde 
kullanıldığında etkin, ciddi yan etkileri olmayan bir tedavi 
ajanıdır, VZV enfeksiyonun disseminasyonunu ve 
komplikasyonlarını önemli ölçüde engellemektedir, bu 
sebeple özellikle immün yetersizlikli hastalarda 
kullanımının hayati önemi vardır. 
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