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Olgu Sunumu/Case Report

Bobrek Nakli Sonrasi1 Valgansiklovir Profilaksisi Altinda Gelisen

Varisella Zoster Enfeksiyonu

Varicella Zoster Infection Under Valganciclovir Prophylaxis After

Renal Transplantation

oz

Bobrek nakilli hastalara uygulanan yogun immiinsiipresif tedavi bir ¢cok enfeksiyon hastaligi riskinde
artisa neden olmaktadir. Bu enfeksiyonlar arasinda yer alan varisella viriis enfeksiyonu (VZV)
primer veya reaktivasyona ikincil olarak yaygin deri tutulumu veya spesifik doku ya da organ
tutulumu ile seyredebilmektedir. Yaygin VZV enfeksiyonuna bagli mortalite %30’a varabilmektedir.
Sitomegaloviriis (CMV) profilaksisi amaciyla kullanilabilen ve genis spektrumlu antiherpetik bir ajan
olan valasiklovir ve valgansiklovir CMV’ye ek olarak herpes simpleks viriis (HSV), VZV gibi diger
herpesviriis enfeksiyonlaria karst da koruyucu oldugu diisiiniilmektedir. Burada, cocukluk ¢aginda
VZV enfeksiyonu gecirmemis olan ve bobrek naklinden 5% ay sonra, valgansiklovir profilaksisi altinda
gelisen ve yaygn deri, karaciger ve sol goz tutulumu gosteren VZV enfeksiyonlu hasta ve yonetimi
sunulmustur.
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ABSTRACT

Intensive immunosuppressive therapy in renal transplant patients increases the risk for infectious
diseases. Varicella zoster virus (VZV) infection is one of these infectious diseases and can occur either
primarily or with reactivation of latent disease with disseminated skin lesions or visceral involvement.
Mortality rate due to disseminated VZV infection is as high as 30%. Valacyclovir and valganciclovir,
which are wide spectrum antiherpetic agents used for cytomegalovirus (CMV) prophylaxis, act against
not only CMV but also herpes simplex virus (HSV) and VZV. We describe a patient who did not have a
VZV infection history in childhood and suffered from disseminated VZV infection with skin, liver and
left eye involvement 5% months after renal transplantation under valgancyclovir prophilaxis for CMV,
and discuss the management of primary VZV infection.
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GIRIS
Bobrek nakilli hastalarda, gerek klasik
gerekse firsatct mikroorganizmalarla gelisen
enfeksiyon riski artmigtir. Bu 6zel hasta
grubunda enfeksiyonlar, kardiyovaskiiler
nedenlerden sonra 2. siklikta izlenen 6lim

veya latent enfeksiyonun reaktivasyonu ile
gelisebilmektedir (1).

Bobrek nakli olan hastalarda primer veya
reaktivasyona ikincil gelisen VZV enfeksi-
yonu yaygin deri tutulumu veya spesifik
doku ya da organ tutulumu ile seyredebil-

nedenidir. Bobrek nakli sonrasinda 6zellikle
1-6.aylararasindayogunimmiinsiipresyonun
katkistyla sitomegaloviriis (CMV), herpes
simpleks virlis (HSV), varisella zoster viriis
(VZV), epstein-barr viriis (EBV), hepatit B
ve C gibi viral enfeksiyonlar primer olarak

mektedir. Bu hasta grubunda yaygin VZV
enfeksiyonuna bagli mortalite orant %30’a
ulagabilmektedir (2). CMV enfeksiyon ris-
kini azaltmak amaciyla uygulanabilen bazi
profilaktik yaklagimlarin VZV’ye kars1 da
koruyucu olabilecegi bilinmektedir (3).
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Burada, cocukluk ¢aginda VZV enfeksiyonu gecirmemis
olan ve bobrek nakli sonrasinda 5%. ayda saptanan, yaygin
deri, oral mukoza, karaciger ve sol goz tutulumu gosteren VZV
enfeksiyonlu hasta ve yonetimi sunulmustur.

OLGU

54 yasinda kadin hasta, 1 haftadir agiz i¢indeki yaralar ve
3 giindiir olan ates sikayetiyle acil servise bagvurdu. Sekonder
amiloidoza bagli kronik bobrek yetmezligi olan hastaya 5'% ay
once bir dis merkezde canli vericiden bobrek nakli yapilmis.
Nakil sonrasi donemde serum kreatinin degeri 1,9 mg/dl ile
taburcu edilmis. O donemde biyopsi yapilmamis. Rejeksiyon
konusunda hastanin bilgisi yoktu. Klinigimize acil sartlarda
bagvuru yaptigindan post-op izleme ait objektif veri elde
edilemedi. Viicut agirligi 58 kg olan ve prednizolon 2x5 mg
+ mikofenolat mofetil 2x1000 mg + takrolimus sabah 2 mg
aksam 1 mg alan hasta CMV profilaksisi icin valgansiklovir
450 mg/giin kullanmaktaydi. Ates sikayetinin baglangicindan
2 giin sonra ayak sirtindan baslayan, karn, sit ve yiiz
bolgesine yayilan kasintili dokiintiiler gelismis. Hastanin fizik
muayenesinde; sag goziinde, list damak mukozasinda ve viicutta
yaygin ve farkli yaslarda kasintili, vezikiiler ve vezikiilopiistiiler
lezyonlar goriildii (Sekil 1-3). Hastada; anemi, lenfopeni
(890/mm?), karaciger enzim yiiksekligi (transaminazlar 3 kat,
alkalen fosfataz ve gama glutamil transferaz 10 kat artmus),
serum kreatinin yiiksekligi (2.57 mg/dL) saptandi. Serum
takrolimus diizeyi 11 ng/ml idi. Anti-varisella immiinglobulin
M ve immiinglobulin G (-) idi. Hepatit B, hepatit C, Ebstein-
Barr viriis serolojik testleri, CMV PCR, CMV-IgM, kan ve idrar
orneklerinde BK-viriis testleri negatif sonuglandi. Rejeksiyon
diistiniilmedi. Dermatoloji ve Enfeksiyon Hastaliklart klinik
konsiiltasyonlar1 ile hastanin dokiintiileri varisella zoster
enfeksiyonu lehine olarak degerlendirildi. Valgansiklovir kesildi.
Asiklovir 3x250 mg intravendz (iv) olarak baglandi. Tedavinin
10. giiniinde de cilt bulgularinda ve goz yakinmalarinda tama
yakin diizelme izlendi. Serum kreatinin degeri 1,4 md/dL’ye
gerileyen, karaciger enzimleri diizelen hasta taburcu edildi.
Ik 6 aymi tamamladigi gozoniinde bulundurularak antiviral
profilaksiye devam edilmedi.

TARTISMA

Bobrek nakilli hastalara uygulanan yogun immiinsiipre-
sif tedavinin bir ¢ok enfeksiyon hastaligi riskinde artisa neden
oldugu gosterilmistir. (4) VZV enfeksiyonu nakil sonrasi genel-
likle ilk 5 yilda goriilmektedir. Primer enfeksiyonu deri lezyonu
ile direkt temasla veya damlacik yolu ile bulagsmakta, primer en-
feksiyon sonrasi ise VZV dorsal gangliyonlarda latent olarak ka-
labilmekte ve yillar sonra reaktive olabilmektedir (2). Toplumda
VZV ile karsilagsma orani, eriskin cagda %95’e ¢ikmaktadir (5).
Organ nakilli hastalarda primer VZV enfeksiyonu nadirken,
herpes zoster bu hasta grubunda daha siklikla izlenmektedir.
Immiin sistemi baskilanmis olan bu hastalarda VZV reaktivas-
yon riski normal popiilasyona gore artmistir (6).

Sekil 1: Ayak sirtindan baglayan lezyonlar.

Sekil 3: Yiize yayilan lezyonlar.
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Primer varisella, tipik olarak; ates, konstitiisyonel semp-
tomlar, ylizii ve govdeyi kapsayan yaygin, kasintili vezikiiler
dokiintii ile karsimiza gelir (7). Papiil, vezikiil ve kabuklanmis
lezyonlar ayni anda bulunabilir. Mukozal tutulum da eslik
edebilir (8). VZV enfeksiyonu i¢ organ tutulumuna (hepatit,
pankreatit, pnomoni, ensefalit), ciddi deri hastaligina ve
dissemine intravaskiiler koagiilasyona yol acabilmesi nedeniyle
hayat1 tehdit edebilir (9). Hastamizin VZV enfeksiyonu gecirme
Oykiisti yoktu. Bobrek nakli sonras1 6. ayda deri, goz, karaciger
tutulumu ile seyreden VZV enfeksiyonu ile bagvurmustu. VZV
tanis1 icin kullanilabilecek serolojik testler immiin sistemi
baskilanmig hastalarda ve enfeksiyonun erken doneminde
yanlig negatif, kan transfiizyonu sonrasinda ise yanlig pozitif
sonug verebildiginden giivenilir degildir. Bu nedenle, nakil
hastalarinda VZV enfeksiyon tanisinda 6nerilmez (8). Nitekim
bizim hastamizin da klinigi VZV enfeksiyonu ile son derece
uyumluyken serolojik testleri negatifti.

Primer varisella ve dissemine zoster tedavisinde iv asiklovir
kullanilmaktadir. Immiin sistemi baskilanmis bu hastalarda
asiklovir dozu 10 mg/kg 8 saatte bir olarak Onerilmektedir
(8). Tedavinin zamaninda baglanmas: komplikasyon riskini
engelleyebilir.  Posttransplant  yiiksek dozda kullanilan
mikofenolat mofetilin VZV enfeksiyonu riskini artirdigi
bildirilmistir. Bu nedenle yiiksek doz asiklovir tedavisi ile
birlikte immiinsiipresif ilaclarin dozunun diigiiriilmesi VZV
enfeksiyonu tedavisinin kose tasimni olusturmaktadir (10).
Hastamiz ise asiklovir tedavisine dramatik olarak cevap vermis,
kullandigr immiinsiipresif dozlarin azaltilmasina da gerek
kalmamisti.

Varisella zoster posttransplant 6liimeiil komplikasyonlara
neden olabildi8i icin, nakil Oncesinde seronegatif hastalara,
etkinligi sinirhi olsa da agilama yapilmas: Onerilebilir (9,10).
VZV’ye maruziyet sonrasinda ise pasif immiinprofilaksi ve/
veya antiviral tedavi verilebilir (8). Aslinda nakil sonrasi erken
donemde CMYV icin verilen profilaktik rejimler VZV’ye karsi
da koruyuculuk saglayabilir. Valasiklovir, asiklovirin Onilag
formudur. Valasiklovir genis spektrumlu antiherpetik bir ajan
olmas: nedeniyle profilaktik olarak verildiginde CMV’ye ek
olarak HSV, VZV gibi diger herpesviriis enfeksiyonlarma
karg1 da koruyucudur. (3) Valasiklovir alan hastalarin takibinde
VZV gozlenmedigi rapor edilmigtir. Dolayisiyle VZV igin
yiiksek riskli transplant alicilarinda CMV profilaksisi amaciyla
valasiklovir kullanilmas: maliyet etkin bir uygulamadir (11).
Profilaksi amaciyla kullanilacak valasiklovir dozu 2x500 mg
peroral olarak Onerilmektedir (8). Ayrica, CMV profilaksisi
etkinligi acisindan degerlendirildiginde nakil sonrasi ilk 6
ayda, valgansiklovir ve valasiklovir arasinda herhangi bir
fark bulunmadigimi rapor edilmistir (12). Bizim olgumuz da
CMYV profilaksisi i¢in valgansiklovir kullanimi altinda VZV
enfeksiyonu gecirmigti. Bu bilgiler 1518inda VZV icin yiiksek
riskli transplant alicilarinda CMV  profilaksisi amaciyla
VZV’ye kars1 koruyuculugu da g6z 6niinde bulunduruldugunda
valasiklovir kullanilim1 6n plana ¢ikabilir.

SONUC

Bobrek nakli planlanan olgularda klasik viral infeksiyon
Oykiisii sorgulanmalidir. Su ¢igegi enfeksiyonu gecirmemis alici
adaylarinin serolojik testleri yapilmali ve donorleri de bu agidan
degerlendirilmelidir. Yiiksek riskli hastalara hem CMV hem de
varisellaya kars1 koruyuculugu valgansiklovirden daha iyi olan
valasiklovir profilaksisi Onerilebilir. Ayrica, bobrek nakilli su
cicegi olgulari iv asiklovir ile basarili sekilde tedavi edilebilirler.
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