Varicella-zoster virusinfekciok HIV fertozotteknél
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Infectii cu virusul varicelo-zosterian la pacientii seropozitivi HIV

Material si metodd: Am efectuat un studiu retrospectiv folosind datele
pacientilor seropozitivi HIV cu variceld sau herpes zoster internati in
perioada 2000-2008 in Clinica de Boli Infectioase I. Tg. Mures. Rezultate:
Formele severe de boala au apédrut frecvent la pacientii seropozitivi HIV
cu varicela sau herpes zoster. Complicatiile au fost frecvente, cum ar fi
cheratouveita, cheratoconjunctivita, suprainfectia, hepatita, pneumo-
nia. Herpesul zoster a apdrut mai frecvent la pacientii cu infectie HIV
in stadiu mai avansat. In majoritatea cazurilor, evolutia a fost citre vin-
decare, intr-un caz s-a inregistrat cecitatea, respectiv decesul. Concluzii:
Infectia cu VVZ la pacientii seropozitivi HIV se poate manifesta prin
forme clinice severe, complicate, evolutia poate fi citre deces, sau vinde-
care cu sechele. Datoritd potentialului de severitate al infectiei cu VVZla
seropozitivii HIV, este necesara vaccinarea acelor pacienti al caror status
imunologic o permite.
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A varicella-zoster virus (VZV) két killonb6z6 megbetege-
dés kivaltoja, ezek a varicella (holyagoshimlé) és a herpes
zoster (6vsOmor). A varicella a VZV primoinfekcié gene-
ralizalt kititéssel, lazzal jaré megnyilvanulasi formdja. A
herpes zoster a gerincveld érzé idegducaiban latens médon
jelen levé virus reaktivalédasa folytan alakul ki, a kititések
egy érz6 ideg dermatomérjének megfelel$ teriileten jonnek
létre. A varicella altaldban mint jéindulatd gyermekkori
kititéses megbetegedés jelentkezik. A herpes zoster dltala-
ban az id8seknél, vagy immunhianyosoknal (HIV fertd-
z6ttek, daganatos betegek, immunszuppressziv kezelés alatt
all6 egyének) 1ép fel [5].

HIV fert6zotteknél a VZV fert6zés jellege kiillonbozik
attol amit mas betegkategéridkndl észlelhetiink. A varicella
stlyosabb formakat 6lt ezeknél a betegeknél, és az antivirdlis
(Aciclovir) kezelés alkalmazasa sziikséges [3]. A herpes
zoster is stlyosabb formakat o6lt HIV fertzottek esetén,
a lefolydsa hosszabb lehet, tobb dermatomért is érinthet,
szemérintettséggel jarhat, sulyos sz6védmények maradhat-
nak vissza a betegséget kdvetéen [10].

Anyag és modszer

Egy retrospektiv tanulmanyt végeztiink, a Marosvasarhelyi
1. sz. Fert6z6 Klinikara 2000-2008 kozott beutalt azon HIV
fert6z6tt betegek adatait felhasznalva, akiknél varicella vagy
herpes zoster alakult ki. 36 herpes zosteres, és 13 varicellds
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Varicella-zoster infections in HIV positive patients

Material and method: A retrospective chart review was performed using
the data of the HIV positive patients admitted with varicella or herpes
zoster into the 1st Clinic of Infectious Diseases of Tg. Mures during
2000-2008. Results: Severe forms of the disease, complications such as
cheratouveitis, cheratoconjunctivits, superinfections, pneumonia, hepa-
titis were registered in the HIV positive patients with varicella or herpes
zoster. Herpes zoster appeared more frequently in patients with more
advanced HIV disease. Most of the cases had a favorable outcome, except
one death and blindness following the VZV infection. Conclusions: VZV
infection can be severe, with important complications in the HIV posi-
tive patients, with evolution towards death or permanent sequelae. Due
to the severity of the disease the vaccination of the HIV infected patients
is recommended if their immunological status is appropriate.
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HIV fertézott beteget taldltunk ebben az idészakban. A
varicella és herpes zoster diagnozisat a klinikai kép alapjan
allitottak fel. Feljegyeztiik a betegek életkorat,immunoldgiai
stdtusat (a T CD4+ limfocitdk szdmat, amit flowcitometrids
modszerrel hatdroztak meg), HIV  viruskopiaszamat
(polimerdz lancreakcié - PCR - segitségével hatdroztuk
meg klinikdnk molekuldris bioldgiai laboratériumaban), a
HIV fert6zés stadiumat (a CDC 1993-1994-es osztalyoza-
sanak megfeleléen), a HIV fertézés elleni antiretroviralis
(HAART - highly active antiretroviral therapy) kezelés
jelenlétét vagy hianyat, a korhdzban fekvés idétartamat, a
fellépé szovédményeket, a megbetegedések klinikai formait,
és kimenetelét. A statisztikai szdmitdsokat a paratlan t-teszt
segitségével végeztiik el.

Eredmények

A betegek atlagéletkora 16,66+5,96 SD év volt a herpes
zosteres HIV fertdzottek esetén, és 14,92+1,8 SD év volt
a varicellas HIV fert6zottek esetén. Nem volt szignifikans
kiilonbség a két csoportban észlelt atlagéletkor kozott (p =
0,307).

A herpes zoster az esetek 70,58%-aban el6rehaladott
(C3-as) stadiumban levd HIV fert6zotteknél fordult eld, a
varicella gyakori volt a kevésbé el6rehaladott stadiumokban
is (1. 4bra).

A TCD4+ lymphocytak atlagértéke 205,46+194,98 SD/
mm?® volt a herpes zosteres HIV fert6zéttek csoportjaban,
és 252,85+223,57 SD /mm? a varicellds HIV fert6zotteknél.
Jollehet az atlagérték alacsonyabb volt a herpes zosteres cso-
portban, a kiilonbség nem volt szignifikans (p = 0,47).

A HIV virusképiaszam 100000/ml fol6tti volt a herpes
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1. abra. A HIV fertdzés stédiuma a herpes zoster vagy varicella
kialakuldsakor

zosteres betegek 70%-aban, és a varicellas betegek 88,88%-
dban, 400/ml és 100000/ml kozotti volt a herpes zosteres
betegek 16,66%-dban és a varicellds betegek 11,11%-dban,
400/ml alatti (nem kimutathatd) csak a herpes zosteres
betegek 13,33%-dban volt.

Antiretrovirdlis (HAART) kezelésben részesiilt a herpes
zosteres betegek 50%-a, és a varicellas betegek 52,87%-a.

Akérhazban fekvésidétartamahosszasvolt mindkét meg-
betegedés esetén, a herpes zosteres csoportban 18,41+14,08
SD nap volt, a varicellds csoportban 35,15+31,76 SD nap
volt.

A herpes zoster esetén a leggyakoribb lokalizci6 a mell-
kasi volt (39,53%), ezt kovette a brachialis, lombosacralis,
cervicalis, ophtalmicus, alsé végtagi, maxillaris és occipitalis
lokalizacid (1. tablazat).

A herpes zosteres HIV fert6zottek korében a kovetkezd
stlyos klinikai formakat talaltuk: tobb dermatomérre kiter-
jedd (30,55%), disseminalt (13,88%), recidivalo (11,11%),
haemorrhagids (5,55%), ulceronecroticus forma (2,77%).

A herpes zosteres csoportban szévédményként a
teltilfert6z6dés (5,55%), keratoconjunctivitis (5,55%) és
keratouveitis (2,77%) volt megtigyelhet6.

A varicellas estek 15,38%-aban irtak le sulyos klinikai
format, 7,69% volt haemorrhagias, 7,69% pedig recurrens.

A varicella szovédményeként el6fordult a tiidégyulladds
(15,38%), feliilfert6z6dés (7,69%), hepatitis (7,69%) és halél
(7,69%).

1. tablazat. A herpes zosteres esetek megoszldsa lokalizaci szerint

A herpes zoster lokalizdciéi Szdzalékos megoszlds (%)

Thoracalis 39,53%
Brachialis 13,59%
Lombosacralis 13,59%
Cervicalis 11,62%
Ophtalmicus 9,30%
Als6 végtagi 6,97%
Maxillaris 2,32%
Occipitalis 2,32%

Az dltalunk tanulmanyozott esetek nagy része meggyogy-
ult, egy esetben regisztraltunk vaksagot mint maradvdanytii-
netet a herpes zostert kovetGen, és egy varicellas betegnél
bekovetkezett a halal.

Megbeszélés

A varicella altalaban gyerek- vagy fiatalkorban alakul ki,
viszont a herpes zoster az idések megbetegedése. HIV fer-
t6z6tteknél gyakori a herpes zoster eléforduldsa gyerek-,
vagy fiatalkorban. Ezt tiikrozik beteganyagunk adatai is,
a varicella és a herpes zoster is gyerekeknél és fiataloknal
jelent meg [3, 5].

A varicella kialakulasa HIV fert6zotteknél nem mutat
Osszefuggést a HIV fert6zés stadiumaval. Fogékonyaknal
barmilyen stadiumban kialakulhat a megbetegedés.
Tanulmdnyunk soran megfigyelhettiik, hogy a herpes zoster
inkabb az elérehaladott stadiumban levé HIV fert8zottek-
nél alakult ki. A herpes zoster késébbi kialakuldsat el8se-
giti az, ha a varicella egy elérehaladott stadiumd, stlyosan
immunhidnyos HIV fert6zottnél alakul ki [3].

A herpes zoster kialakulasat, illetve a szovédmé-
nyek, sulyos formak kialakulasat elésegiti a TCD4+
lymphocytaszam alacsony volta. Beteganyagunkban az atlag
TCD4+ szam alacsony voltdnak megfeleléen gyakoriak vol-
tak a sulyos, illetve sz6védménnyel jaré formak [7, 11].

A betegek nagy része, akiknél a VZV fert8zés kialakult,
a HIV fert8zés szempontjabol ,terapids cs6d” dllapotaban
volt, kimutathaté viruskdpiaszammal. Egy néhdny esetben a
herpes zoster kialakult nagyon alacsony (nem kimutathato)
viruskopiaszam mellett is.

A herpes zoster és a varicella kialakuldsat nem befolya-
solta az antiretroviralis kezelés jelenléte. A kezelés alkalma-
zasa mégis igen hasznos a VZV fertézések szempontjabol,
mert csokkenti a szovédmények kialakuldsanak rizikéjat [2,
9,12].

HIV fertézotteknél a herpes zoster és a varicella lefolyasa
elhuz6do, ennek megfelelden a korhazi tartézkodas ideje is
hosszu, amint tanulmdnyunkban is megfigyelhet6 [4, 8].

A herpes zoster lokaliziciéja szempontjabol kiilonosen
az ophtalmicus érintettségnek van jelentdsége, ami beteg-
anyagunk 9,3%-dban fordult el6, a szemérintettséggel jard
szovédmények kialakuldsa miatt [11].

A recidivald herpes zoster, vagy mas stlyos klinikai forma
megjelenése felhivja a figyelmet a HIV fertézés jelenlétére,
amennyiben az még nem ismeretes. Beteganyagunkban a
leggyakoribb a multidermatomadlis érintettség volt, de vol-
tak disseminalt, haemorrhagids formék is. A sz6v6dmények
megjelenése Osszefiiggésbe hozhat6 az immunhianyos élla-
pot fokaval [4, 11].

HIV fert8zotteknél a varicella sulyos format olthet, illetve
szovédményekkel jarhat, melyek kozil els6 helyen a tids-
gyulladds all, ami esetenként akut 1égzési elégtelenséghez,
halélhoz vezethet[4].

HIV fert6zotteknél fontos a VZV fertdzések Aciclovirral
valo mielébbi kezelése (30 mg/kg/nap adagban), nem
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komplikalt illetve nem trigeminalis herpes zoster esetén per
oralisan, a tobbi esetben pedig parenteralisan adva. Ezaltal a
betegség idétartama lerovidiil, és a szovédmények kialaku-
lasanak rizikdja is csokken [3, 9, 10].

A VZV-ra fogékony HIV pozitiv egyének amennyiben
VZV-1 fert6z6dnek, megelézésképpen passziv immuni-
zalast alkalmazhatunk, azaz az elsé 96 6rdban beadhat6 a
varicella-zoster immunglobulin (VZIG). Aktiv immuniza-
ciot is lehet alkalmazni, azaz beadhat6 a VZV ellenes oltas
is, ez megel6zheti, vagy mddosithatja a betegség kialakula-
sat (enyhébb lesz a lefolydsa). Nem javallt az Aciclovirral
vald megel6z6 kezelés. Aciclovirt profilaktikus célbol csu-
pan azoknal a betegeknél alkalmazhatunk, akiknél nagyon
gyakran fordul el6 a herpes zoster [1, 6, 10].

Javallt a fertdzésen még at nem esett és VZV-ra fogé-
kony HIV fertézottek VZV elleni oltdsa, ha a CD4
lymphocytaszdmuk normélis (500/mm? f616tti), azaz az 1-es
immunolégiai kategéridba sorolhatok (gyerekeknél a CD4+
lymphocytaszdm meghaladja az Gsszlymphocytaszam
25%-at). Mivel az oltdanyag él6, gyengitett virust tar-
talmaz, ellenjavallt az immunhidnyos, azaz alacsony
CD4 lymphocytaszammal rendelkezé egyének beoltdsa.
Gyerekeknél 12-16 hénapos kortdl lehet alkalmazni az
oltdst, a hatékonysag novelése érdekében két adagban kell adni
[1, 3, 6]. Ujabb tanulmanyok kimutattdk, hogy a fertézésen
mar atesett idds (60 év f6l6tti) egyének VZV ellenes oltasa
esetén megel6zhetd a herpes zoster, vagy szovédményeinek
- f6leg a postzosteres neuralgidnak - a kialakuldsa. Az ebben
az esetben hasznalatos oltdanyag kiilonbozik attél, amit a
gyerekek oltdsara hasznalnak, hatékonysdga joval nagyobb,
és még kisérleti stddiumban van [4].

Kovetkeztetések

A herpes zoster dltaldban az iddsek megbetegedése, HIV
fert6zés jelenlétében viszont barmely korosztalyt érinthet.
A varicella féleg a fiatal korosztaly megbetegedése, barkinél
kialakulhat, aki fogékony a fertézés irant.

A herpes zoster elérehaladottabb stddiumban levé HIV
fertdzotteknél jelenik meg, a varicella kialakuldsa nem fiigg
a betegség stadiumatol.

Beteganyagunkban a VZV fert8zés alacsony TCD4+
lymphocytaszamt, magas viruskopiaszdimmal rendel-
kez6 HIV fertézotteknél alakult ki. Az alacsony TCD4+
lymphocytaszam el8segiti a szovédmények, sulyos formdk
kialakuldsat.

Az antiretroviralis kezelés (HAART) nem akaddlyozza
meg a VZV fertézés kialakulasat, de alkalmazdsa esetén
elkeriilhet6k a szovédmények, stlyos formdk.

A koérhdzban fekvés ideje, és a betegség lefolydsa hosszas
a herpes zosteres és varicellds HIV fertézotteknél.
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Gyakoriak a sulyos klinikai formak és a szovédmények
ugy a herpes zoster, mint a varicella esetén HIV fertzot-
teknél.

HIV pozitiv egyéneknél a VZV fertézések kimenetele
lehet haldlos (kiilonosen a varicella esetén), vagy marad-
vanytiinetekkel (pl. vaksag) gyogyulhat.

A megbetegedések stilyossdgara vald tekintettel fontos
HIV fert6zotteknél a VZV fert6zéseket Aciclovirral kezelni.
VZV elleni oltas csak azoknak a HIV fertézotteknek adhato,
akiknek a CD4 lymphocytaszamuk normalis. Fert6z6 kon-
taktus esetén varicella-zoster specifikus immunglobulint
ill. j6 immunitdsu egyéneknél oltdst is lehet alkalmazni. A
megfeleld immunitdssal rendelkezé HIV fert6zott gyereke-
ket be lehet oltani VZV ellen.
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