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Human Herpes Viriisleri 6, 7 ve 8 ile
Iligkili Deri Hastaliklar

Dermatological Skin Diseases Associated
with Human Herpes Viruses 6, 7 and 8:
Review

OZET Herpes viriisleri ailesi 100’den fazla iiyesi olan ve DNA igeren biiyiik bir viriis ailesidir. insan-
larda hastalik yapan sekiz herpes viriis tipi tanimlanmistir. Human herpes viriis HHV-6, HHV-7 ve
HHV-8 bu grubun son tanimlanan iiyeleri olup, diger herpes viriislerine benzer ézellikler tagirmak-
tadir; primer enfeksiyona neden olabilmekte, konak hiicrelerinde latent olarak kalabilmekte ve immiin
durum degisikliklerinde yeniden aktive olabilmektedirler. HHV-6 enfeksiyonu tiim diinyada yaygin-
dir, bulas yolu tam olarak bilinmemektedir. Tikiiriikle bulagtigim diisiindiiren bulgular vardir. Sag-
likl1 erigkinlerin %90’1nda tiikiiriikte polimeraz zincir reaksiyonu yontemiyle HHV-6 DNA’s1
gosterilmistir. Altinci hastalik olarak da adlandirilan roseola infantum HHV-6’ya bagh gelisen primer
bir enfeksiyondur. HHV-7, biyolojik 6zellikleri bakimindan HHV-6 ile yakin iligkilidir. HHV-7 sadece
T-hiicreleri ve kord kan1 mononiikleer hiicrelerini enfekte etmektedir, bu 6zelligi nedeni ile HHV-6
ile kiyaslandiginda konakta enfekte ettigi hiicreler bakimindan daha sinirh bir hiicre profili ¢izmek-
tedir. Tiikiiritk bezi viriisin ¢ogalma yeridir. Virtisin biiyiik bir ihtimalle tiikiiriik vasitasiyla bulag-
tg1 distiniilmektedir. HHV-7"nin primer olarak rol oynadig: bir hastalik bulunmamaktadir, pitriyazis
rosea ile iligkisi tizerinde durulmaktadir. HHV-8, ilk kez Kaposi sarkomu olan HIV’li hastalarda sap-
tanmasi nedeni ile “Kaposi sarkomuyla iligkili herpes viriis” olarak da adlandirilmaktadir. Diger her-
pes viriislerinden farkli olarak diinya genelinde yaygin olarak bulunmakta ve seroprevalans: cografi
bolgelere gore degismektedir. Saglikli kisilerde tiikiirtikteki viral yiik, vajinal ve seminal sekresyon-
lardan daha yiiksek olmasina karsin, cinsel yol en sik ve en 6nemli bulas yoludur. HHV-8’in primer
olarak Kaposi sarkomu gelisimiyle iligkili oldugu bilinmektedir. Bu ¢alismada HHV-6, HHV-7 ve
HHV-8 ile iligkili klinik tablolar tizerinde durulmustur.

Anahtar Kelimeler: Herpesviriis 8, insan; herpesviridae enfeksiyonlari; deri hastaliklari, infeksiy6z

ABSTRACT Herpes virus family is a great DNA containing virus family that constitute more than 100
members. Eight types of herpes virus have been reported to cause disease in humans. Human herpes
virus HHV-6, HHV-7 and HHV-8 have been lately defined members of this family, and have similar
features of other herpes viruses: they may cause primary infection, may cause latent infection in the
host, and have ability to reactivate in conditions of immune alteration. HHV-6 infection is common
all over the world. Its transmission is not known exactly. There are evidents that suggest it is trans-
mitted by saliva. In 90% of healthy adults HHV-6 DNA is shown by polymerase chain reaction in
saliva. Roseola infantum which is also called as sixth disease, is primary infection caused by HHV-6.
HHV-7 is closely related to HHV-6 due to its biological properties. HHV-7 infects only T-cells and
cord blood mononuclear cells. Virus replicates in the salivary glands. It is thought that the virus prob-
ably transmitted by saliva. HHV-7 does not have primary role on a disease, it is suggested that HHV-
7 is associated with pityriasis rosea. HHV-8 is first detected in HIV positive patients with Kaposi
syndrome. Because of that it is also called ‘Herpes virus associated with Kaposi sarcoma’. This virus is
not common worldwide, and its seroprevalence varies according to the geographical region. Although
viral load in the saliva of healthy people is higher than vaginal and seminal secretions, sexual trans-
mission is the most common transmission way. It is known that HHV-8 is primarily related with oc-
currence of Kaposi sarcoma. In this article, we aimed to focus on clinical manifestation of HHV-6,
HHV-7 and HHV-8.

Key Words: Herpesvirus 8, human; herpesviridae infections; skin diseases, infectious
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erpes viriisleri ailesi 100’den fazla iiyesi
Holan bir DNA viriisii ailesidir. insanlarda

hastalik yapan sekiz herpes viriis tipi ta-
nimlanmigtir. Human herpes viris (HHV)-6,
HHV-7 ve HHV-8 bu grubun son tanimlanan {iye-
leri olup, diger herpes viriislerine benzer 6zellikler
tasimaktadirlar; primer enfeksiyona neden olabil-
mekte, konak hiicrelerinde latent olarak kalabil-
mekte ve immiin durum degisikliklerinde yeniden
aktive olabilmektedirler."? Etiyolojisinde HHV’le-
rin baslatic1 ya da tetikleyici rolii oldugu diistiniilen
pek cok hastalik bulunmaktadir (Tablo 1).

Bu ¢alismada, giincel literatiir bilgileri dogrul-
tusunda HHV-6, HHV-7 ve HHV-8 ile iligkili kli-
nik tablolar tizerinde durulmustur.

I HUMAN HERPES VIRUS-6

HHV-6 ilk kez 1986 yilinda Salahuddin ve ark.lan
tarafindan AIDS ve diger lenfoproliferatif bozuk-
luklar1 bulunan hastalarin periferik kanlarindan izole
edilmigtir.? Sitomegaloviriise (CMV) genomik ben-
zerlikleri nedeni ile HHV-6 betaherpes viriisler
icinde siniflandirilmaktadir.! HHV-6 ikozahedral
niikleokapsidi ve 162 kapsomeri bulunan zarfh bir
viriistiir. 160 kb cift sarmal DNA’s1 vardir. HHV-
6'nin genetik, immiinolojik ve biyolojik 6zellikleri
farkli olan iki varyanti (varyant 6A ve 6B) tanimlan-
maktadir. HHV-6 esas olarak T-hiicre tropik bir viriis
olmasina karsin, aralarinda epitelyal hiicreler, endo-
tel hiicreleri, fibroblastlar ve noral hiicrelerin bulun-
dugu pek ¢ok hiicreyi de enfekte edmektedir.®
HHV-6 i¢in seliiler reseptér CD46’dir.> Viriisiin la-
tent olarak kalabilmesi ve replikasyonunun sinirlan-
masinda U94 geninin rol aldig diisiiniilmektedir.®

In vitro caligmalar, HHV-6'nin immiinmodii-
latuar 6zelliklerinin bulundugunu goéstermektedir.
Viriis enfekte T-hiicrelerde immiin aracili trans-
membran iletiminde rol alan CD3 ekspresyonunu
azaltmaktadir. Virisiin, periferik kan mononiikleer
hiicrelerinde Interlokin (IL)-2 sentezi ve hiicre ¢o-
galmasi gibi T-hiicre fonksiyonlarini azaltabildigi
de bilinmektedir. Viriis in vitro olarak proinflama-
tuar sitokinler olan interferon (IFN)-y, timor nek-
rozis faktor-alfa (TNF-a), ve IL-1b ekspresyonlarim
uyarmakta, monosit ve makrofajlardan IL-10 ve IL-
12 ekspresyonunu artirabilmektedir. Immiin sistem
sitokinleri tizerine bu etkilerin viriisiin olusturdugu
enfeksiyon tablolarinin patogenezinde 6énemli ol-
dugu distnilmektedir.*

Viriis primer enfeksiyondan sonra uzun siire
konakta latent olarak kalabilmektedir. Monositler
ve kemik iliginin progenitér hiicrelerinde latent
olarak kalabilen virts, tiikiiriik bezlerinde kronik
enfeksiyona neden olabilmektedir.** Immiin siip-
resyon durumlar viriisiin reaktivasyonuna yol acan
en 6nemli uyaranlardir.*” Ozellikle solid organ
transplantasyonlarindan sonra HHV-6 enfeksiyonu
riski artmaktadir. Bu enfeksiyonlarin siiperenfek-
siyon yoluyla mi, yoksa latent viriislerin reaktivas-
yonu ile mi gelistigi bilinmemektedir.®

HHV-6 enfeksiyonu tiim diinyada yaygindir.
Bulas yolu tam olarak bilinmese de tiikiiriikle bu-
lagtigim1 diistindtiren bulgular vardir. Saghkl eris-
kinlerin %90’1nda tiikiirtikte polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) yéntemiyle HHV-6 DNA’s1 gos-
terilmistir.>’ Viriis anneden bebege gecebilmekte ve
enfeksiyon in utero veya perinatal periyotta ortaya
cikabilmektedir. Anneden alinan servikal siiriinti

Rozeola infantum, infantil febril hastalik, graft-versus-host hastali, eldiven ¢orap sendromu, lenfoma, histiyositoz
X, Kikuchi hastali§, pitriyazis rosea, liken planus, skleroderma, Gianotti-Crosti sendromu, DRESS,
Stevens-Johnson sendromu, trombositopenik purpura, purpura fulminans, postransplant hastalarda deri dékuntiileri
Rozeola infantum, infantil febril hastalik, pitriyazis rosea, liken planus, DRESS, graft-versus-host hastaligi

TABLO 1: HHV-6, HHV-7 ve HHV-8 ile iliskili hastaliklar.
Etken Hastalik
HHV-6
HHV-7
HHV-8 Kaposi sarkomu, pemfigus vulgaris, billéz pemfigoid, Castleman hastaligi, kikuchi hastaligi

:DRES"Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms: (sistemik semptomlar ve eozinofili ile seyreden ilag reaksiyonu).HHv-6: HUMAN herpesviriis-6,HHV-7: human herpes

viris-7,HHV-8: human herpes viriis-8
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orneklerinde HHV-6 izole edilmis ve anti-HHV-6
Immiinglobulin (Ig)M antikoru ve HHV-6 DNA’s1
kord kaninda saptanmistir.” Konjenital HHV-6 en-
feksiyonu viriisiin kromozomlarla biitiinlesmesi ile
ortaya ¢ikmaktadir. Kromozomal biitiinlesmenin
kemik iligi progenitor hiicreleri gibi farklilagsma 6zel-
ligi bulunan hiicrelerin enfeksiyonu sonucu gelistigi
distiniilmektedir. Bu progenitér hiicreler aym
HHV-6 viral sekanslarini tagtyan hiicrelerin olugsma-
sin1 ve ¢ogalmasini saglamaktadir.” Morris ve ark.,
1999 yilinda HHV-6'nin 17p13,3’e yerlestigini flo-
resan in situ hibridizasyon yontemi ile gostermisler-
dir.® Daibata ve ark., once Burkitt lenfomali bir
hastada virlistin 22q13’te yerlestigini gostermis,
sonra hastanin esinde kromozom 1q44’te yerlestigi
gosterilen viriisiin hastanin kizinda her iki kromo-
zomal lokalizasyonda da bulundugunu gostermisler
ve boylelikle HHV-6'nin kromozomlara yerlegebil-
digini ispatlamiglardir.”!° Viriisiin bu kromozomal
etkilesiminin nasil kontrol edildigi bilinmemekte-
dir.2° Anne siitiiniin bulasa etkisi ise tartigmalidir.

HHV-6 ile primer enfeksiyon siklikla hayatin
ilk iki yihnda ortaya ¢ikmaktadir. Enfeksiyon i¢in en
riskli dénem 6-12 aylik dsnemdir. 1k aylarda anne-
den gecen IgG antikorlar yiiksek seviyelerde iken
altinci aydan itibaren bu antikorlar azalmakta ve ¢o-
cuklar enfeksiyonlara agik hale gelmektedirler.*

HHV-6 primer enfeksiyonu yenidoganda ategli
hastaliga neden olmaktadir. Alt1 ay-iki yas arasin-
daki infantlarin sebebi bilinmeyen febril hastalik
tablosundan %?20-40 oraninda HHV-6 ve HHV-7
sorumludur.!! Bu tabloya hemen her zaman HHV-
6 varyant B neden olmaktadir. Yenidoganin ategli
hastaligina deri dokiintiisii her zaman eglik etmek-
tedir.>!!

Altinc: hastalik olarak adlandirilan rozeola in-
fantum (ekzantem subitum), HHV-6 primer en-
feksiyonunda ortaya ¢ikan klinik tablolardan
biridir. Yamanishi ve ark. rozeola infantumlu has-
talarin periferik kan l6kositlerinden viriisii izole
ederek, kord kan lenfositlerinde kiiltiire etmigve bu
viriisiin antijenik olarak HHV-6 ile iligkili oldu-
gunu gostermiglerdir. Konvalasans faz serum 6r-
neklerinde serokonversiyonun gosterilmesiyle de
HHV-6'nin etyolojideki rolii kanitlanmigtir.'

Hastaligin inkiibasyon dénemi 5-15 giindiir. Bu
slirenin sonunda ateg aniden 40°C’ye yiikselmekte-
dir. Atege, iist solunum yolu enfeksiyonlarina ben-
zeyen bulgular ve servikal lenfadenopati eslik
edebilmektedir. Ates iig, bes giin sonra diismekte ve
24-48 saat icinde makiilopapiiler yaygin bir eriipsi-
yon gelismektedir. Lezyonlar beyaz halo ile ¢evrili,
her biri 2-3 mm boyutunda olan makiil ve papiiller
seklindedir. Ilk olarak govdede baglamakta zamanla
boyun ve yiize yayilmaktadir. Palpebral ve perior-
bital 6dem (Berliner bulgusu) eslik edebilmekte-
dir.’*!* Roseola infantumun karakteristik 6zelligi,
aniden ortaya ¢ikan yiiksek ates ve atesin diismesiyle
birlikte deride makiilopapiiler bir eriipsiyon gelis-
mesidir.*>13 Siklikla sekelsiz olarak iyilegir. Bununla
birlikte yiiksek ates nedeni ile nobetler gelisebil-
mektedir. Bu nobetlerin yiiksek atesten mi yoksa
HHV-6'nin etkisi ile mi gelistigi bilinmemektedir.
Santral sinir sistemi (SSS) komplikasyonlar ve virii-
slin serebrospinal sividan izole edilebilmesi, norot-
ropik bir viriis olan HHV-6'min SSS’de replike

oldugunu distindirmektedir.>'®

Eslik eden diger
6nemli komplikasyonlar menenjit, ensefalit, diyare,

artralji, artrit ve hepatit tablolaridir.*>’

Altinci hastalik, kendi kendine diizelen iyi se-
yirli bir hastaliktir. Antiviral tedaviye gerek yok-
tur. Eslik eden yiiksek ates nedeni ile ndbet
gelistirme egilimi olan ¢ocuklarda antikonviilsan-

larla profilaksi 6nerilmektedir."**

Erigkinlerde ise primer enfeksiyon enfeksiy6z
mononiikleozi benzeri tabloya neden olabilmekte-
dir. Hepatit, kronik yorgunluk sendromu, kronik
kemik iligi siipresyonu, hemofagositik sendrom
diger bildirilen hastaliklardir.!

HHV-6’nin pitriyazis rosea ile iligkili olabile-
cegini diisiindiiren yayinlar vardir. Yapilan calis-
malarda, lezyonlu deri, periferik kan ve dokuda
HHV-6 aragtirilmis ve geligkili sonuglar alinmais-
tir.1>! Watanabe ve ark. pitriyazis roseal1 hasta-
larin lezyonlu deri, saglam deri, tiikiiriik ve kan
Orneklerinde virlisi aragtirmis, sistemik aktif
HHV-6 enfeksiyonunun pitriyazis rosea etiyolo-
jisinde rol oynayabilecegini 6ne siirmiglerdir."
Canpolat ve ark.nin yaptig1 calismada ise pitriazis
rozeali hastalarda kan ve doku oOrneklerinde
HHV-6 ve HHV-7 DNA’lar1 saptanmigtir.”’ Diger
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yayinlarda bu bulgu desteklenmemistir.'*!® Bu
veriler nedeni ile de HHV-6'nin pitriazis rozea
etiyolojisindeki fonksiyonu net olarak anlagila-
mamigtir.

Eldiven ¢orap sendromu benign, akral yerle-
simli, paptiler ve purpurik lezyonlarla seyreden bir
hastaliktir. Sebebi bilinmemekle birlikte, kisa hasta-
Lik siiresi ve spontan olarak hizla iyilesme gibi 6zel-
likleriyle viral hastaliklara benzemektedir. En sik
neden olan ajan parvoviriis B19 iken, Ruzicka ve
ark.lar eldiven ¢orap sendromu olan 35 yasindaki
bir hastada HHV-6 IgM ve IgG antikorlarini pozitif
bulmus ve hastaliga neden olan viriislerden birinin,
ozellikle de erigkinlerde HHV-6 olabilecegini 6ne
stirmiiglerdir.?!

Gianotti Crosti sendromu ile HHV-6 iligkisini
destekleyen bir ¢caligma bulunmaktadir.?2

Literatiirde siilfasalazin ve fenobarbital ile te-
tiklenen ila¢ hipersensitivite sendromlu hastalarda
anti-HHV-6 antikor titrelerinin yiikseldigi veya de-
ride HHV-6'nin bulundugu bildirilmis ve ilagla te-
tiklenen siddetli deri reaksiyonlarinin etiyolojisinde
HHV-6'min rol alabilecegi 6ne siiriilmisgtir.”

Diger HHV’lerde oldugu gibi HHV-6 da immiin
stipresyon durumlarinda, transplant alicilarinda ve
“human immuno deficiency viriis (HIV)” lilerde en-
feksiyon yapmaya egilimlidir. Bu kisilerde pnomoni,
ensefalit ve kemik iligi stipresyonu gibi bozukluklara
neden olmaktadir.* Literatiirde, HIV’li bir hastada
posterior iiveite neden oldugu bildirilmistir.”* Solid
organ transplantasyonlarindan sonra HHV-6 enfek-
siyonu gelisme siklig1 %31-55 arasindadir.** HHV-6
enfeksiyonlarinin kemik iligi ve solid organ transp-
lant hastalarinda graft-versus-host hastaliginin ge-
lisimine neden oldugu belirlenmistir.*

HHV-6'nin onkojenik potansiyeli konusunda
bilgiler sinirhdir. HHV-6 6zellikle lenfoid maligni-
teler ve lenfoproliferatif bozukluklarda doku bi-
yopsilerinde gosterilmistir. Viriisiin oral ve servikal
kanserler, B hiicreli Non Hodgkin lenfoma, Hodg-
kin lenfoma, Langerhans hiicreli histiyositoz ve
kronik lenfoproliferatif hastaliklarla iliskili oldugu
bildirilmektedir.*’

HHV-6nin multipl skleroz ile iligkisi net degil-
dir. Immiinfloresan ile analizlerde multipl sklerozlu

hastalarin serumlarinda HHV-6 antikorlar1 saglikli
bireylerden daha yiiksek titrelerde bulunmustur.’
HHV-6'nin latent enfeksiyon yapabilme ve reakti-
vasyon yeteneklerinin, multipl sklerozlu bazi hasta-
lardaki atak ve remisyon donemlerini yansittigi
diisiintilmektedir. HHV-6'nin nérotropik bir viriis
olmasi nedeni ile son yillarda 6zellikle bu konu tize-
rinde durulmaktadar.*

HHV-6'min HIV’li hastalarda, hastaligin sey-
rinde kofaktor ya da opportunistik ajan olarak etkili
oldugu diisiiniilmektedir. CD4 T-hiicrelerine afini-
tesi olan HHV-6'nin CD4 ekspresyonunu artirdig-
nin gosterilmesi, viriisiin HIV enfeksiyonunda
kofaktor rolde oldugunu ve hastaligin yayilmasina
neden oldugunu distindiirmektedir.> HHV-6 tagi-
yan organlarda HIV viral yiikiiniin, HHV-6 tasi-
mayan organlardan daha fazla oldugu ve HHV-6
enfeksiyonunun HIV-1 enfeksiyonunun daha hizh
seyretmesine neden olabilecegi 6ne siiriilmektedir.*

HHV-6'n1in akut apandisit ve aortta kronik ar-

terite yol a¢tiina dair yayinlar da bildirilmigtir.¢%

Ayrica, HHV-6 reaktivasyonu ile skleroderma
arasinda giigli bir iligki oldugu 6ne siiriilmekte-
dir.”®

HHV-6 i¢in tanisal testler seroloji, kiiltiir, im-
miinohistokimya ve niikleik asit incelemelerinden
ibarettir. Tanida en Onemli zorluk, hastaligin
yaygin bulunmasi ve aktif enfeksiyon ile latent ve
reaktivasyon durumlarinin ayrimindaki zorluklar-
dir. Ayrica doku kiiltiirleri zaman alic1 oldugun-
dan, pratikte onerilmemektedir. Hastaligin akut
fazinda toplanan serumlar da siklikla seronegatif-
tir. Anti-HHV-6 antikorlar1 laboratuvarlarda rutin
olarak kullanilmakta, hemen sadece ¢alisma ama-
ciyla kullanilmaktadir. Genel populasyonda IgG
antikorlarinin pozitiflik orani yiiksek oldugu i¢in,
titrenin en az dort kat arttig1 durumlarin pozitif
olarak degerlendirilmesi 6nerilmektedir. Plazma
PZR’nin spesifisite ve sensitivitesi yiiksektir.** Eg-
zamanh olarak kan ve tiikiiriik 6rneklerinde PZR
analizi tanida kullanilabilmektediri.* HHV-6 sero-
lojisi asil olarak primer enfeksiyon ile reaktivasyon
durumunun ayirt edilmesinde faydali olmaktadur,
ancak seroloji viral aktiviteyi tam olarak yansit-
maktadir. Saglikli ¢cocuklarda HHV-6 reaktivasyon
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orani diisiiktiir ve serolojide degisiklikler yapma-
maktadir.?’

HHV-6 enfeksiyonlarinin antiviral tedavisi ge-
rekli degildir, bununla birlikte gansiklovir, sidofo-
vir ve foskarnet denenebilmektedir.>?** Virisiin
viral timidin kinaz1 olmadig: i¢in asiklovir ilk sira-
daki tedavi segenekleri arasinda yer almaktadir.>*

Viriis pensiklovire direnglidir.?4%

I HUMAN HERPES VIRUS-7

Viriis, 1990 yilinda saglikli bir bireyde periferik kan
T hiicrelerinde, 1992 yilinda ise kronik yorgunluk
sendromunda tanimlanmstir.>* HHV-7, biyolojik
ozellikleri bakimindan HHV-6 ile yakin iligkilidir.
Betaherpes viriis ailesindendir. Genomu 145 kb’dir.
HHV-7 sadece T-hiicreleri ve kord kan1 mononiik-
leer hiicrelerini enfekte etmektedir, bu 6zelligi ne-
deni ile HHV-6 ile kiyaslandiginda konakta enfekte
ettigi hiicreler bakimindan daha sinirh bir hiicre pro-
fili cizmektedir. HHV-7, CD4’ii reseptor olarak kul-
lanmakta, ancak T-hiicrelerinde bir enfeksiyon
olusturamamaktadir. HHV-7, CD4 ekspresyonunu
inhibe etmekte, bu 6zelligi nedeni ile de HIV-1 rep-
likasyonunu bozabilmektedir.!” CD4’tin antikorlarla
blokajt HHV-7 enfeksiyonunu 6nlemektedir.” Bu ne-
denle de HIV-1 ile HHV-7 arasindaki etkilegsim daha
6nemli olmaktadir. Bu 6zelligi nedeni ile HHV-7'nin
gelecekte HIV tedavisinde “arac1” olarak kullanilmasi
tizerinde durulmaktadir.'” Tiikiiriik bezi viriisiin ¢o-
galma yeridir. Viriisiin biiyiik bir ihtimalle titkiiriik
vasitasiyla bulastig1 diigtiniilmektedir. HHV-7 titkii-
ritkte HHV-6’dan daha kolay izole edilebilmekte-
dir.! Viriisiin servikal stiriintillerde de saptanmasi
perinatal veya konjenital enfeksiyon olasiligini or-
taya ¢ikarmaktadir.” HHV-7’nin latent enfeksiyonu
periferik kan mononiikleer hiicrelerindedir.!

HHV-7nin etiyolojisinde, primer rolde
oldugu bir hastalik tanimlanmamigtir. Cocuklarin
%80’inden fazlasi infant dénemde HHV-7 ile
enfekte olmaktadir, ancak primer enfeksiyon
HHV-6’dan daha ileri yasta ortaya ¢ikmaktadir.!
Cocuklarda primer enfeksiyon siklikla iki yas civa-
rindadir, prevalans 6-10 yaglar1 arasinda %90’larin
tzerine ¢ikmaktadir.> HHV-7 reaktivasyon orani

ise %46’dir.>*

Rozeola infantumun ilk ya da ikinci ataginda
HHV-7’nin rolii oldugu distiinilmektedir.” HHV-7
ile enfekte olan hiicrelerde latent fazda bulunan
HHV-6'nin aktive oldugu ve HHV-7'nin ortadan
kalktig1 gosterilmigtir.! HHV-7, HHV-6'nin reakti-
vasyonuna yol acarak rozeola infantum gelisimine
neden olabilmektedir. Bu ajanlardan birine karsi
olusan antikorlar digerine ¢apraz reaksiyon vere-
bilmektedirler. HHV-6’ya karg: aktiflesen sitotok-
sik T-hiicrelerinin HHV-7’ye kars1 da aktif oldugu
gosterilmis ve HHV-6’ya kars1 olusturulan bagisik-
Iigin kisiyi HHV-7 enfeksiyonuna karsi korudugu
kabul edilmistir.’

HHV-6 gibi HHV-7’nin de pitriyazis rosea ile
iligkisi iizerinde durulmaktadir. Akut pitriyazis ro-
seal1 hastalarda PZR ile deri, periferik kan mono-
niikleer hiicreleri ve plazmada HHV-7 DNA’s1
belirlenmis, ancak iyilesmis hastalarda ve saglikli
kontrollerde saptanmamustir.” Bir bagka ¢aligmada,
akut ve konvalesans hastalikta plazmada HHV-7
DNA’s1 saptanmis, kontrollerde ise rastlanmamis-
tir.3® Bu bulgular ge¢ primer enfeksiyonu destekle-
mekte ise de HHV-7'nin genel populasyondaki
yayginligi, insandan insana bulagin diisitk oranda
olmasi, relapslarin nadir olmasi, immiin yetmezlik
durumlarinda olusmasi, pitriyazis roseanin viriisiin
yeniden aktive olmas ile gelistigini destekleyen
bulgulardir. Bu nedenle HHV-7"nin pitriyazis rosea
ile iligkisi hala gizemini korumaktadar.!

HHV-7'nin liken planus etyolojisinde rol oy-
nadig1 da distiniilmektedir. Otuz ¢ hastanin bi-
yopsi 6rneklerinin degerlendirildigi bir ¢caligmada,
liken planus lezyonlarinda lezyonsuz deriye gore
anlamli derecede fazla HHV-7 ile enfekte hiicreler
izlenmigtir.3

Ayrica, norosarkoidozlu bir hastada serebros-
pinal sivida HHV-7 saptandig: bildirilmistir.®

HHV-7 tanisinda kullanilan testler ve testlerin
degerlendirilmesindeki zorluklar HHV-6’ya benze-
mektedir.*> HHV-7 in vitro kosullarda tedaviye
HHV-6’dan daha direnglidir. Viriistin viral timidin
kinaz1 olmadigindan HHV-7 enfeksiyonlarinda asik-
lovir etkili degildir. Ancak gansiklovir, foskarnet ve
sidofovirin kullanilabilmektedir.’ Viriis pensiklovire
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de direnglidir.
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I HUMAN HERPES VIRUS-8

[k kez 1994 y1linda Chang ve ark. tarafindan ilk ola-
rak ilk olarak Kaposi sarkomu olan HIV’li hastalarda
saptanmasi nedeni ile “Kaposi sarkomuyla iligkili her-
pes viriis” olarak da adlandirilmaktadir. HHV-8 ga-
maherpes viriistidiir. [kozahedral bir kapsidi olan
virtisiin 162 kapsomeri vardir.3%*” Diger herpes vi-
riisler gibi latent kalabilen viriisiin rezervuar1 CD19+
B-hiicreleridir.® Viris CD19+ B-hiicrelere ek olarak
Kaposi sarkomunun igsi hiicrelerinde de bulunur.?
Diger herpes viriislerinden farkli olarak diinya gene-
linde yaygin olarak bulunmakta ve seroprevalansi
cografi bolgelere gore degismektedir.* HHV-8 epi-
demiyolojisi Kaposi sarkomunun diinya genelindeki
dagilimina paralellik gostermektedir. Afrika’da se-
roprevalansi %30-60 oraninda olan viriis, Orta Dogu
ve Akdeniz iilkelerinde %20'nin {izerindedir. Kuzey
ve Orta Avrupa’da, Kuzey Amerika ve Asya’nin
biiytik kisminda bu oran %5’in altindadir.®

Saglikh kisilerde tiikiiriikteki viral yiik, vajinal
ve seminal sekresyonlardan daha yiiksek olmasina
karsin, cinsel yol en sik ve en 6nemli bulas sekli-
dir.¥ HIV pozitif homoseksiiellerde seroprevalans,
HIV pozitifila¢ kullanicilar: ve hemofili hastalarin-
dan daha yiiksektir. Cinsel yolla bulagan hastaliklar
poliklinigine basvuran hastalarda seroprevalans
diger insanlardan daha fazladir.! Virtisiin endemik
olmadig iilkelerde cocuklarda HHV-8 enfeksiyon
orani diisiiktiir (<%3). Endemik bolgelerde ise eris-
kine yakin seroprevalans degerlerine ulasilabil-
mekte, bu nedenle de viriisiin ¢ocuklarda cinsel
temas disinda bir yolla da bulasabilecegi tizerinde
durulmaktadir. Bu bolgelerde tiikiiriik yoluyla bulag
daha 6nemlidir.®®* Kan triinleri ve vertikal yol ile
bulas daha az tanimlanmaktadir.*® HHV-8 ile pri-
mer enfeksiyon, endemik bolgelerde ¢ocuklarda
ates, makiilopapiiler dokiintli ve {ist solunum yolu
enfeksiyonu bulgular ile ortaya ¢ikarmaktadir. HIV
negatif erigkin homoseksiiel erkeklerde primer en-
feksiyon diyare, lokalize eriipsiyon, halsizlik, lenfa-
denopati seklinde bulgu vermektedir.*® Transplant
hastalarinda HHV-8, ates ve kemik iligi baskilan-
masina neden olmaktadir.*

Kaposi sarkomu, vaskiiler endotelyal hiicreler-
den orijin alan multifokal, anjiyojenik inflamatuar

neoplazmdir. HHV-8’in uyardig1 CD8 hiicreler, Tip
1 yardime1 T-hiicrelerinin sitokin ekspresyonlari ile
onkojen ve onkostipresér genlerin bozulmus eks-
presyonlarinin Kaposi sarkomu gelisiminde rolii ol-
dugu disinilmektedir.®

[k tanimindan sonra, HHV-8’in hastaligin en-
demik ve HIV iligkili formlarinin gelisiminde roli
oldugu anlagilmigtir.¥* Kaposi Sarkomlu hastalarin
periferik kan mononiikleer hiicrelerinde %50 ora-
ninda bu virtise rastlanmaktadir. Bu oran CD4 sa-
yis1 ve Kaposi sarkomunun evresi ile iligkilidir.! HIV
negatif klasik ve Afrikan endemik Kaposi sarkomlu
hastalarda da HHV-8 DNA’s1 %70-100 oraninda bu-
lunmaktadir.*!

HHV-8 enfeksiyonuna kars1 olusturulan im-
miinolojik yanit konagin immiin durumu ile iligki-
lidir** Organ transplantlarinda HHV-8 iligkili
Kaposi sarkomu gelisme riski 500 kat artmigtir.3®
HIV pozitif hastalarda Kaposi sarkomu olanlarda,
olmayanlara gére daha yiiksek oranda HHV-8 bu-
lundugu PZR ile gosterilmistir.*! Bu nedenle de HIV
pozitif homosekstiellerin periferik kan mononiik-
leer hiicrelerinde HHV-8 saptanmasinin bu kisi-
lerde Kaposi sarkomu gelisimine isaret ettigi kabul
edilmektedir.*!

Kaposi sarkomlu hastalarda HHV-8 spesifik
T -hiicreleri, asemptomatik HHV-8 tasiyicilarin-
dan daha azdir. Bu ise HHV-8 ile enfekte olan
hiicrelerin kontrolsiiz ¢ogalmalarini ve tiimor olu-
sumundaki rollerini agiklayabilmektedir. HHV-8
litik antijenlerine T-hiicre yanitinin olmayis1 Ka-
posi sarkomunun onkojenezinde 6nemli olan bir
durumdur.®

Pemfigus vulgaris ve biill6z pemfigid ile HHV-
8 enfeksiyonlarinin iligkisini destekleyen ¢aligma-
lar mevcuttur. Viicut boglugu orijinli lenfomalar,
multipl miyelom ve Castleman hastaligin da etiyo-

lojisinde rolii oldugu disiiniilmektedir. 424

HHV-8’in laboratuvar tanisi serolojik yontem-
lerle yapilmaktadir. Standart bir tanisal test bulun-
mamaktadir. ELISA, Western Blot, immiinfloresan
gibi yontemlerin sensitivitesi %80’in {izerindedir.
Bu testler ozellikle transplant hastalarinda ve
immiin yetmezlik durumlarinda Kaposi sarkomu
riski olan hastalarda 6nerilmektedir.®
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enfeksiyonundan kisa bir siire sonra ya da immiin
stipresyon durumlarinda HHV-8 proliferasyonunun
baskilanmasidir. HIV’li hastalar i¢inde, diger viral
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