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Sistemik Idame Asiklovir Dozuna Bagimh
Tekrarlayan Herpetik Stromal Keratit

Systemic Acyclovir Therapy Dependent Recurrent Herpetic
Stromal Keratitis
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Herpes simplex viriis keratiti, korneal enfeksiyon nedenli gorme kayiplarina sebep olan bir hastaliktir. Viriis duyusal
ganliyonlarda yerlesen ve tekrarlayan bir enfeksiyon olusturur. Hastaligin tedavisinde oral ve topikal yolla uygulanan
bir antiviral ajan olan Asiklovir kullanimi olumlu sonuglar vermektedir. Baz1 hastalarda hastaligin ataklarla seyrediyor
olmasi, hekimleri hastaligin aktif oldugu dénemlerin diginda profilaktik amach tedavi uygulamalarina yénlendirmistir. Bu
dogrultuda proflaktik olarak verilen diigiik doz oral Asiklovir tedavisi yiiz giildiriict sonucglar vermektedir. Bu calismada,
tekrarlayan herpetik keratit ataklariyla karakterize olan 30 yasinda bir erkek hasta sunulmustur. Hastanin atak sikligi ve
korneal dentritik yayilim paterni nedeniyle, proflaktik Asiklovir tedavisi giinlitk 800 mg belirlenmistir. Dokuz yillik takip
stiresi boyunca, proflaktik asiklovir tedavisi ile hastanin keratit ataklarinda belirgin azalma gézlemlenmis, ve olasi1 gérme
kayb1 onlenebilmigtir.
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ABSTRACT

Herpes simplex virus keratitis is a disease which is related to vision loss secondary to infection. Virus infection is settled on
sensory ganglions and causes recurrent infections. Oral and topical administration of acyclovir as an antiviral agent may
give positive results. Periods of active relapsing of the disease have directed the physicians outside the prophylactic treat-
ment applications. Therefore, low-dose oral acyclovir maintenance therapy provides positive outcomes results. In this study,
a thirty years old male patient who is characterized with recurrent herpetic keratitis is reported. The patient’s pattern of
attack frequency and corneal dendritic propagation taken into consideration of a maintance dose of 800 mg daily oral acyclo-
vir. In a follow-up period of 9 years, we have observed a significant reduction in the exabercations of keratitis and potential
visual loss was avoided by the use of prophylactic acyclovir therapy.
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GIRIS

Herpes Simpleks Viriis (HSV) keratiti enfeksiyon nedenli korneal opasifikasyonlara ve bunun sonucunda gor-
me kayiplarina sebep olan bir hastaliktir.! Ilk kez maruz kalma veya asemptomatik gecirilen donem sonrasinda
HSV trigeminal veya baska bir duyusal gangliyonda uyku déneminde bir enfeksiyon olusturur. Burada uzun
yillar kalan HSV, tekrarlayan enfeksiyonlarda ilk olustugu gozde veya her iki gozde enfeksiyon olusturabilir.
HSV, yerlestigi gangliyonun yiizdeki dagilimina bagli olarak goz kapaklarini (blefarit), konjonktivay: (konjonk-
tivit), daha ciddi bir form olarak kornea yiizeyini (dendritik veya epitelyal keratit), derin korneay: (stromal
keratit) ve anterior uveay (iritis) tutup gérme kaybina neden olabilir.?*

Herpetik enfeksiyonlarinin tekrarlamasinin 6nlenmesi i¢in gosterilmis bir tedavi hentiz yoktur. Mevcut teda-
viler hastaligin akut déoneminden sonra rutin olarak recete edilen antiviral ilaclardan ibarettir.5 Asiklovir goz
dis1 HSV enfeksiyonuna karsi tedavi ve profilakside etkili giiglii ve spesifik antiviral ajandir. Kontrolli c¢alis-
malar oral asiklovirin 6nemli 6l¢iide tekrarlayan genital®? ve oral®® HSV enfeksiyon sikligini azalttigini goster-
migtir.!%! Literatiirde hayvanlarda sistemik asiklovirin okiiler HSV hastaliginin reaktivasyonunu onledigini
gosteren ornekler oldugu gibi,'? bir yararinin olmadigini gésterenler de vardir.!® Sistemik asiklovir kullanimi
insanlarda okiiler HSV hastaligini 6nlemeye yardime: olabilir.> 1416 Bu calismada amacimiz ancak idame asik-
lovir tedavisi ile kontrol altinda tutulabilen bir HSV keratiti olgusunun sunulmasidir.
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Otuz yasinda erkek hasta Eyliil 2003’te poliklinigimi-
ze sol gozinde yanma, batma, kizariklik ve bulanik
gorme sikayetleri ile bagvurdu. Hastanin hikayesin-
den 1.5 yildir dig merkezde ‘g6z ugugu’ tanisi takip ve
tedavi edilmekte oldugu 6grenildi. Hasta tedavi ola-
rak, son 1 aydir asiklovir tablet 400 mg 2x2 (1600 mg/
giin) kullanmaktaydi. Hastanin 6z ve soy gecmisinde
belirgin bir 6zellik yoktu. Sag gozde en iyi diizeltilmis
gorme keskinligi 1.0, sol gozde ise 0.6 dizeyindeydi.

Biomikroskopik muayenede, sag goz dogaldi, sol goz-
de ise yaygin konjonktival injeksiyon, korneada punk-
tat epitelyopati, dentritik boya tutulumu, alt yarida
endotelde cizgisel keratik birikimler ve 6n kamarada
2+ hiicre izlenmekteydi. Arka segment muayenesin-
de; her iki gozde de vitreus ve retina normaldi. Her
iki gozde goz ici basinci (GIB) normal diizeydeydi.
Hastaya herpetik stromal keratit tanis1 kondu ve te-
davisi asiklovir tablet 800mg 5x1/giin (4000 mg/giin),
prednisolon asetat damlas1 %1 5x1/giin (sol goze) ve
prezervansiz suni goz yast damla 6x1 /giin (sol goze)
olacak sekilde diizenlendi.

Yapilan takiplerde tedaviye hizla cevap alindi ve 7.
giinde sol goz gorme keskinligi 1.0 diizeyine ¢ikti,
on segment muayenesinde konjonktival enjeksiyon,
punktat epitelyopati ve keratik birikimler tamamaiy-
la geriledi. On kamarada eser hiicre gozlenmekteydi.
Bu bulgularla hasta takibe alindi. Takip siiresince
asiklovir dozu ve prednisolon asetat goz damlasi si-
rasi ile; 14. giinde 3200 mg/giin ve 4x1 damla/giin, 20.
ginde 2000 mg/giin ve 3x1 damla/giin, 1. ayda 1200
mg/giin ve 2x1 damla/giin, 2. ayda da 800mg/giin ve
1x1 damla/giin seklinde azaltildi. Bu donem igerisin-
de hastanin herhangi bir gikayeti yoktu, klinik bul-
gulardaki gerileme devam etmekteydi ve herhangi
bir niiks bulgusu izlenmemekteydi. Bu nedenle, 3. ay
kontroliinde asiklovir dozu 400mg/giin olacak sekilde
azaltildi, topikal steroid tedavisine ise 1x1 damla/giin
olacak sekilde devam edildi.

Uc ay kontroliinden 6 giin sonra, hasta yine sol goz-
de kizariklik ve batma sikayeti ile klinigimize bas-
vurdu, yapilan muayenesinde sol gozde yine HSK
bulgular izlenmekteydi. Hastanin tedavisi asiklovir
tablet 2000 mg/giin, prednisolon asetat géz damlasi
5x1 damla/giin olacak sekilde yeniden arttirildi. Ta-
kip doneminde verilen tedaviye yine hizli bir cevap
gorildd, 8. giin itibari ile tiim bulgularda gerileme ol-
dugu izlendi. Sonraki 5 yillik takip siiresi icerisinde,
farkli zamanlarda hastanin sistemik asiklovir teda-
visi azaltilip kesilmeye calisildikca, ozellikle toplam
ginliikk doz olarak 800 mg'in altina inildiginde hizla
tekrarlayan ataklar gorildi (5 yi1lda 6 atak). Ataklar
esnasinda gormede hafif-orta azalma ve HSK bulgu-
lar tespit edildi. Atak tedavilerinde Asiklovir dozu,
atagin siddetine gore 1600-4000 mg/giin arasinda ve
topikal steroid tedavisi 4-8x1 damla/giin olacak sekil-
de diizenlendi. Ataklar esnasinda doz artirimina ya-
nmt yeterli ve iyi diizeyde oldugundan diger antiviral
preparatlarin kullanimi diiginiilmedi. 5 yillik takip
stiresinin ardindan hasta son 4 yildir asiklovir tablet
800 mg/gin 1x1, prednisolon asetat %1 1x1 damla/
giin, ve suni g6z yas1 damla 4x1 damla/giin tedavisi
ile takip edilmektedir (Resim). Asiklovir toksisitesine
yonelik 3 ayda bir periyodik olarak yapilan karaciger,
bobrek fonksiyon testleri halen normal degerlerdedir.

TARTISMA

Asiklovir HSV enfeksiyonu tedavisinde ve profilaksi-
sinde kullanilan gticlii ve etkili bir tedavi secenegidir.
Guanozin tirevlerinin ilk 6rnegi olup, 1977 yilinda
Welcome grubu tarafindan gelistirilmis, giicli ve se-
cici anti-herpes etkisi ve diisiuk toksisitesi ile onemli
bir yere sahip olmustur.

Bilesigin seciciligi, ilk basamakta viral timidin kinaz-
lar (HSV-1 TK) tarafindan fosforillenmesine dayan-
maktadir. Asiklovir viral DNA polimerazlarla etkile-
serek DNA zincir sonlandiricis: olarak rol oynar.

Resim: Herpetik stromal keratit olgusunun giincel biyomikroskopik fotograflari.
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Asiklovir, HSV-1, Herpes labialis, H.genitalis Vari-
cella zoster ve Eppstein-Barr viriislerine karsi etkili-
dir.'” Kronik HSV enfeksiyonu mevcut bulunan has-
talarda oral asiklovir tedavisi tercih edilen bir teda-
vidir. Immiinkompetan hastalarda HSV gangliyonda
uyku halinde oldugu i¢in viral replikasyonun olmadi-
g1 nekahat doneminde kullanmilan asiklovir minimal
hiicresel fonksiyonlar1 kontrol altinda tutmakta ve
profilaksi saglamakta, aktif dénemde ise viriisiin ¢o-
galmasini ve yine hiicresel fonksiyonlarini engelleye-
rek gorev yapmaktadir.!®

Chin ve ark.,”? HSV enfeksiyonu bulunan 703 vaka
ile yapmig oldugu c¢alismada kronik okiiler HSV ol-
gularinda idame oral asiklovir kullanimi ile plasebo
verilen grup kiyaslandiginda %45 oraninda niiksler-
de azalma oldugu gorilmiistiir. Unutulmamalidir ki;
HSV keratiti tekrarlamasi siklig1 bir 6nceki episodla-
rin ¢oklugu ile iligkilidir, iste bu noktada hastalarin
idame bir antiviral semsiyesi altinda olmasi, kornea-
nin yuzeysel ve stromal etkilenmesini azaltip hasta-
nin gorme kaybini engelleme adina 6nemli bir tedavi
secenegidir.? Aktif HSV enfeksiyonu olan bir hastada
uygulanan oral Asiklovir hizli epitel iyilesmesini sag-
lamakta, epitel bozukluklarinin onarilmasini hizlan-
dirmakta, nekrotizan keratit gelisimini ve buna baglh
korneal incelme oranini azaltmaktadir.’

Asiklovir uygulama dozu hastaligin aktif dénemi ile
nekahat donemleri arasi farklilik gostermekle bir-
likte literatiirde farkli tedavi protokollerini gérmek
mimkiindir. Olgumuzun daila¢ dozu degerlerinin bu
farkl tedavi protokollerinin uygulanmasi halinde sik
niiks gelisimi ile kargimiza ¢itkmasi, ilgimizi ¢ekmis-
tir. Hastamiza bircok yayinla da desteklenmig olan,
hastaligin aktif doneminde 2000mg, nekahat done-
minde 800 mg oral Asiklovir protokolii uygulanmas,
ve hastalik kontrol altina alinmigtir.1%?° Hastamizda
olas1 niiks nedeni olarak topikal steroid bagimlilig:
ve disiik doz steroid tedavisi uygulanmasi da disii-
niilebilir, fakat, nikslerin topikal steroid azaltma do-
neminde degil de, sistemik asiklovir dozu azaltilma
donemlerinde olmasi bu olasilig diglamaktadir.

Sonuc¢ olarak HSV keratiti olgularinda ve nitiksle-
rinde, ozellikle 6ncesinde sik atak gecirme hikayesi
olan, immunite problemi olan hastalarda sistemik
Asiklovir kullanimi gerekmektedir. Fakat olgumuz-
da ki gibi Asiklovir idame dozu énem tasimaktadir.
HSV hastalarinda devamli bir esik doz kullanim1 ge-
rekebilecegi goz oniinde bulundurulmalidir. Su anda
Asiklovir tedavisi altinda 6 yilin1 dolduran hastamai-
zin takibi devam etmektedir.
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