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erpes zoster, varisella zoster virüsünün dorsal sensöriyel ya da kra-
niyal sinir gangliyonlarındaki reaktivasyonuyla ortaya çıkan latent
bir enfeksiyondur.1 Yaşlı ve immün sistemi baskılanmış hastalarda

daha sık görülür. Asiklovirin akut atak sırasında ağrıyı önlemede de etkili
olduğu bilinmektedir.1,2

Asiklovir kullanımına bağlı en sık görülen yan etkiler bulantı, kusma,
baş ağrısı ve diyaredir.3 İntravenöz (iv) yoldan uygulanması enjeksiyon ye-
rinde inflamasyona ve flebit gelişimine yol açabilir. Renal yetmezlik gelişimi,
interstisiyel nefrit ve nörotoksisite birçok olgu sunumunda bildirilmiştir.3,4

Geriatrik Bir Olguda Yüksek Doz
Asiklovir İlişkili Nöropsikoz Yönetimi

ÖÖZZEETT  Asiklovir, klinik pratikte sıklıkla karşılaşılan herpes virüs enfeksiyonlarında  yaygın olarak
kullanılan bir ilaçtır. Kullanımında en sık görülen yan etkiler bulantı, kusma, baş ağrısı ve diyare-
dir. Renal tübüllerde asiklovir kristallerinin depolanmasına bağlı renal yetmezlik ve nörotoksisite
gelişimi rapor edilmiştir. Seksen dört yaşındaki kadın hasta genel durum bozukluğu ve uykuya me-
yilli olarak, yoğun bakım ünitesine kabul edildi. Hastanın sözel uyaranlara yanıtı yoktu ve istem-
siz vücut hareketleri vardı. Hastanın hikâyesinden, zona zoster nedeni ile günde 4 g, yüksek doz
asiklovir tedavisi aldığı, diyaliz tedavisi gerektirmeyen kompanse renal yetmezliği ve kronik 
obstrüktif akciğer hastalığı olduğu öğrenildi. Hastanın fizik muayenesinde fokal nörolojik defisit
saptanmadı. Kraniyal bilgisayarlı tomografi ve difüzyon manyetik rezonans görüntülemeleri de nor-
mal bulundu. Gelişen nöropsikoz tablosunun ayırıcı tanısında enfeksiyon ve metabolik nedenler
dikkate alındı. Hemodiyalize alınan ve sonrasında tüm şikâyetleri düzelen hasta, sorunsuz olarak ta-
burcu edildi.
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AABBSSTTRRAACCTT  Acyclovir is a drug which is commonly used in the  treatment of herpes virus infections,
encountered frequently in clinical practice. Nausea, vomiting, headache and diarrhea are the most
common adverse effects. The development of renal failure associated with occlusion of renal tubules
with acyclovir and neurotoxicity have also been reported. Eighty four years old female patient who
was sleepy and confused, was admitted to intensive care unit. The patient has no response to verbal
stimuli and has involuntary movements. It was learned that she was taking (4 g) high dose acyclovir
treatment a day, because of zona zoster. She had a history of  compansated renal failure not treated
by hemodialysis, and chronic obstructive  lung disease. Focal neurologic deficit was absent in her
physical examination. Her cranial computer tomography and diffusion magnetic resonance imaging
were also normal. In differential diagnosis of this neuro-psychosis, infection and metabolic causes
were taken under consideration. After hemodialysis, the patient was discharged from the hospital
without any complication.
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Bu olgu sunumunda, herpes zoster nedeni ile
asiklovir tedavisi altında olan 84 yaşındaki, diyaliz
tedavisi gerektirmeyen kompanse renal yetmezliği
olan bir kadın hastada gelişen nöropsikoz tablosu
ve yoğun bakım yönetimi ele alınmıştır.

OLGU SUNUMU

Seksen dört yaşındaki kadın hasta genel durum bo-
zukluğu ve bilinç bulanıklığı şikâyeti ile acil ser-
vise getirildi. Hastanın kabulünde, oral alımının
azaldığı ve uykuya eğiliminin giderek arttığı ya-
kınları tarafından ifade edildi. Bir iki haftadır gi-
derek artan, görsel halüsinasyonları, hastaneye
getirildiği tarihten bir hafta kadar önce yine
ağızda ve dilde peltekleşme şikâyetinin ve konuşma
bozukluğunun olduğu öğrenildi. Nonsteroidal an-
tiinflamatuar ilaç kullanımına bağlı geliştiği düşü-
nülen kompanse böbrek yetmezliği ve kronik
obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) olan hastanın
renal yetmezliğine yönelik dış bir merkezde iz-
lemde olduğu ve bugüne kadar hiç diyaliz ihtiyacı-
nın olmadığı öğrenildi. Hastaneye getirilmeden bir
gece önce dilde peltekleşmesi giderek artan hasta,
görsel halüsinasyonlarının da artması ve destekle
dahi yürüyememesi üzerine acil servise getirildi.
Hasta 1,5 aydır sol torakal dermatomlarını tutan
zona zoster nedeni ile asiklovir tedavisi almaktaydı.
Asiklovir tedavisine üç hafta boyunca 2 x 100 mg
dozda devam edilen hastanın sonraki iki hafta ila-
cını almayarak tedavisini yarım bıraktığı öğrenildi.
Ağrılarının şiddetlenmesi üzerine yüksek doz asik-
lovir tedavisine tekrar başlanan ve hastaneye gel-
meden önceki gün toplam 4 g asiklovir alan hasta
yoğun bakıma kabul edildi.

Yoğun bakım ünitesine kabulünde, hastanın
genel durumu orta, oryantasyonu ve kooperasyonu
bozuktu. Sözel uyaranlara yanıt alınamıyordu ve is-
temsiz  hareketleri mevcuttu. Solunum sesleri bila-
teral azalmıştı. Nörolojik muayenesinde fokal
nörolojik defisiti yoktu. Işık refleksi bilateral pozitif
olan ve ağrılı uyarana her iki ekstremitede spontan
hareketliliği olan hastanın, kan basıncı 99/64 mmHg
ve nabzı 108 idi. Hastanın elektrokardiyografisi
sinüs ritminde idi. Tam kan sayımında, beyaz küresi:
9700 Hb: 8,2, Plt: 231,000 idi. Biyokimyasında glu:
142, üre: 168, kreatinin 5,67, sodyum: 135, potas-

yum: 3,4 idi. Kanama parametreleri normal sınır-
larda idi. Hastanın saatlik idrar çıkışı yoğun bakıma
kabulünden itibaren normaldi. Oral alımının azal-
dığı ifade edilen hasta hidrate edildi. PA-Ac grafi-
sinde infiltrasyon görülmedi. İdrar tetkiki normaldi.
Beyin tomografisi (BT)’nde bilateral internal karo-
tid arter (İKA)’ların kalsifikasyona sekonder, sklero-
tik hiperdens görünümde olduğu izlendi. Her iki
ventrikülün atrofiye sekonder genişlediği görüldü.
Belirgin bir kanama ve infarkt alanı saptanmadı.
Kompanse renal yetmezliği olduğundan hasta meta-
bolik (üremik ensefalopati) açıdan nefroloji bölümü
ile konsülte edildi. Hastanın difüzyon manyetik re-
zonans görüntülemesi (MRG)’nde yoğun atrofi ile
uyumlu görünümün mevcut olduğu, akut infarktla
uyumlu bir difüzyon kısıtlaması olmadığı rapor
edildi. Hastanın kraniyal BT ve difüzyon MRG’sinde
nörolojik bulgularını açıklayacak bir patoloji sap-
tanmadı. Nörolojik bulguların ani başlangıçlı olması,
ateş, baş ağrısı gibi semptomların ve fokal nörolojik
bulguların yokluğu nedeni ile, herpes zoster ensefa-
liti tanısından uzaklaşıldı. Gelişen tablonun yüksek
doz asiklovir alımına bağlı olduğu düşünülerek, has-
taya hemodiyaliz kateteri yerleştirildi ve hemodiya-
lize alındı. Diyaliz sonrasında, biyokimyasında
kreatinin 3,3 mg.dL-1, üre: 96 mg.dL-1, ALT: 7 U.L-1,
AST: 16 U.L-1, potasyum: 3,4 mmol.L-1, Na: 142
mmol.L-1 idi. Arteriyel kan gazında pH: 7,33, PCO2:
29,4 mmHg, PO2: 98,1 mmHg, HCO3: 15,4 mmol.L-

1, BE: -9 mmol.L-1 idi. Diyaliz sonrasında tüm şikâ-
yetleri düzelen hasta sorunsuz bir şekilde taburcu
edildi.

TARTIŞMA

Kutanöz herpes zoster enfeksiyonu klinik pratikte
sık karşılaşılan bir enfeksiyondur. Yüksek doz  oral
asiklovir (800 mg günde beş kez) ile 10 gün tedavi-
nin, yeni veziküllerin oluşumunu, postherpetik nö-
ralji gelişimini azalttığı belirtilmektedir.1,2 Hasta-
mızda asiklovir tedavisi, kompanse renal yetmez-
liği olduğundan önce düşük doz başlanmış, ancak
hastanın tedaviyi bırakması sonrasında ağrılarının
şiddetlenmesi üzerine yüksek doz tedaviye geçil-
miştir.

Asiklovir böbrekler yoluyla atılmaktadır ve
son dönem renal yetmezliği olan hastalarda atılımı,
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2,9 saatten 19,5 saate uzamaktadır.3 Asiklovire bağlı
gelişen nörotoksisitenin bulguları ve gelişme sık-
lığı konfüzyon %30-42, ajitasyon (%26), halüsinas-
yonlar (%20-25), stupor-koma (%11,4), tremor
(%14-30), miyoklonus (%30), dizartri ve asterisk
(%6) şeklindedir.3 Asiklovir ilişkili nörotoksisite,
akut ve kronik böbrek yetmezliği olan hastalarda,
parenteral asiklovir tedavisi alanlarda ve yüksek
doz oral asiklovir tedavisi alan hastalarda daha fazla
görülmektedir. Asiklovir vücuttan hemodiyalizle
temizlenir, periton diyalizinin hemodiyaliz kadar
etkin olmadığı düşünülmektedir.3

Asiklovir ilişkili ensefalopati ise asiklovir alı-
mını takiben 72 saat içinde gelişir ve klinik dü-
zelme ilacın kesilmesinden birkaç gün sonra
görülür. elektroensefalografide tipik olarak, yaygın
yavaş dalga aktivitesi görülür. Radyolojik bulgular
arasında ise serebellum, pons ve periventriküler
alanda, beyaz cevherde lokalize sinyal anormallik-
leri gözlenir.5 Bizim olgumuzda radyolojik olarak
bu bulgular gözlenmedi. MRG bulgularının pos-
terior lökoensefalopati ile uyumlu olduğunu gös-
teren olgu sunumları mevcuttur. Asiklovirin
kesilmesini takiben bulguların normale döndüğü
belirtilmektedir. Ancak bizim olgumuzda MRG
bulguları da normaldi.

Asiklovir, böbrekte toplayıcı tübüllerde kris-
talleşmeye yol açarak obstrüktif renal yetmezliğe
neden olabilir.6 Bu olguda da, hastanın oral alımı-
nın azalması zaten var olan kompanse renal yet-
mezliği artırmış olabilir. Asiklovirin böbrek fonksi-
yonu normal olan hastalarda da akut böbrek yet-
mezliğine sebep olabileceği unutulmamalıdır.6,7

Hellden ve ark. tarafından yapılan gözlemsel
bir çalışmada, 9-karboksimetoksimetilguanin

(CMMG) düzeyinin asiklovir ilişkili nöropsiki-
yatrik semptomların teşhisinde yararlı olabileceği
gösterilmiştir.8 Bu çalışmada, nöropsikiyatrik
semptomları pozitif olan 49 hastadan 35’inde
CMMG düzeyi yüksek iken, nöropsikiyatrik semp-
tomları negatif olan 44 hastadan sadece 3’ünde
CMMG düzeyi yüksek bulunmuştur.8 

Asiklovirin yanı sıra, valasiklovir kullanımına
bağlı gelişen psikotik yan etkiler de bildirilmiştir.
Valasiklovir de ince bağırsaklarda ve karaciğerde
tamamen asiklovire metabolize olan benzer bir
ilaçtır.9 Asiklovir kullanımıyla ortaya çıkan bu nö-
ropsikiyatrik semptomların ve nörotoksisitenin
mekanizması netlik kazanmamıştır.8 Nörotoksisi-
tenin yüksek asiklovir kan düzeyi ile ilişkili olduğu
düşünülmektedir.3 Ancak serum ilaç düzeyi ile,
semptomlar arasında korelasyon olmadığını belir-
ten olgu sunumları da mevcuttur.10 Biz bu olguda
asiklovir ve 9-CMMG düzeyi göremedik. Ancak,
nöropsikiyatrik semptomların ani başlangıçlı oluşu
ve diyaliz sonrasında hemen düzelmesi, hastanın
nörolojik muayenesinde fokal bulguların yokluğu
ve kraniyal görüntülemelerinin normal oluşu, bize
bu olguda gelişen nöropsikotik tablonun asiklovir
kullanımına bağlı oluştuğunu düşündürdü.

Sonuç olarak, immün sistemi baskılanmış ya
da geriatrik hastalarda görülme sıklığı artan herpes
simpleks ve herpes zoster tedavisinde yaygın ola-
rak kullanılan asiklovirin ciddi, ancak geri dön-
dürülebilir nörotoksik potansiyelinin farkında
olunmalıdır.11 Özellikle renal yetmezliği olan ge-
riatrik yaş grubundaki hastalarda doz ayarlaması
dikkatle yapılmalıdır. Doz aşımı olduğu düşünülen
hastalarda hemodiyaliz tercih edilecek tedavi yön-
temidir.12-14
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