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Ozet

Orthoherpesviridae ailesi Uyesi bir alfaherpesvirus olan varicellovirus humanalpha3 (varicella-zoster
virus; VZV) dlinya genelinde yaygin ve onlarca yildir kullanilan koruyucu asisi bulunan bir insan patojenidir.
Primer enfeksiyon, iyilesme sonrasi VZV'nin gangliyonik néronlarda latent olarak kaldigi sugicedine neden olur.
Cocukluk doneminde genel olarak hafif seyirli enfeksiyonlarla iliskili olan primer VZV enfeksiyonu,
yenidoganlar, badisiklik sistemi baskilanmis kisiler veya yaslilarda siddetli ve potansiyel olarak yasami tehdit
eden komplikasyonlara yol agabilir. VZV'ye karsi hlicresel badisiklidin ilerleyen yagla birlikte azaldigi kisilerde
veya badisikligi baskilanmis bireylerde, VZV yeniden etkinleserek zoster'e (zona) neden olabilir. Canli virlisin
seri pasajlarla zayiflatilmis suglarindan gelistirilen VZV asilan dinyanin birgok tlkesinde tek veya ¢ift doz olarak
pediatrik yas grubu ulusal asi programlarina eklenmis olup, asilama sonrasi ddnemde diinya genelinde VZV
enfeksiyonlarinin ve komplikasyonlarinin 6nemli élglide azalmasina katkida bulunmustur. Pediyatrik asilardan
ayri olarak canli ve rekombinant herpes zoster asilar gelistirilmis olup, 50 yas ve Uzeri erigkinler igin kullanim
onayi almistir. On yillardir givenle kullanilan VZV asilari ile iliskili nadir komplikasyonlar da gorilebilmektedir.
Bu makalenin odaklandidi ana konu VZV asilari olup, bu asilar ile baglantih olarak VZV enfeksiyonlarinin
tarihgesi, siniflandiriimasi, epidemiyolojisi, klinigi, komplikasyonlari, tanisi ve tedavisine dair genel bir bakis
sunulmasi amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Sugigedi, Varisella, Zona, Zoster, Komplikasyon.

Abstract

Varicellovirus humanalpha3 (varicella-zoster virus; VZV), a member of the Orthoherpesviridae family,
is @ human pathogen that is widespread worldwide and has a preventive vaccine that has been used for
decades. Primary infection causes chickenpox, in which VZV remains latent in ganglionic neurons after
recovery. Primary VZV infection, which is generally associated with mild infections during childhood, can lead
to severe and potentially life-threatening complications in newborns, immunocompromised individuals, or the
elderly. In individuals whose cellular immunity against VZV decreases with advancing age or in
immunocompromised individuals, VZV may reactivate and cause zoster. VZV vaccines, developed from live
virus strains weakened by serial passages, have been added to national vaccination programs for the pediatric
age group as single or double doses in many countries of the world, and have contributed to a significant
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decrease in VZV infections and associated complications throughout the world in the post-vaccination period.
Apart from pediatric vaccines, live and recombinant herpes zoster vaccines have been developed and approved
for use in adults aged 50 and over. Rare complications associated with VZV vaccines, which have been used
safely for decades, may also occur. The main focus of this article is VZV vaccines, and in connection with these
vaccines, it is aimed to provide an overview of the history, classification, epidemiology, clinic, complications,

diagnosis, and treatment of VZV infections.

Keywords: Chickenpox, Varicella, Shingles, Zoster, Complications.

Giris

Varicella-zoster virus (VZV) enfeksiyonu tipik
olarak badisik olmayan cocuklarda gorilen primer
sucicegi enfeksiyonuna (chickenpox) ve yasamin
ilerleyen dénemlerinde virlisin reaktivasyonu ile
iliskili herpes zoster veya zona (shingles) olarak
tanimlanan klinik tabloya neden olmaktadir [1].
Sugicedi, tipik olarak cocuklari etkileyen dinya
genelinde yaygin ve oldukga bulasici bir hastaliktir
[2]. VZV genel olarak hafif seyirli enfeksiyonlara
neden olmasina ragmen gengler ve eriskinlerde,
konjenital enfeksiyonlarda veya immiin yetmezligi
olan kisilerde hastaneye yatmayi gerektiren ciddi
komplikasyonlarla da iliskilendirilmistir [2-4].
Esas olarak ileri yasli eriskinlerde gorilen herpes
zoster ise gunlik yasam aktivitelerinde azalmaya
neden olurken, yasam kalitesini etkiler ve kronik
agr (post herpetik nevralji, PHN) dahil olmak
Uzere ciddi klinik komplikasyonlara yol acabilir
[1].

Bu makalede VzV iligkili enfeksiyonlarin
epidemiyolojisi, klinigi, komplikasyonlari, tani
yontemleri ile sugicedi ve herpes-zoster asilari
basliklarindaki gliincel gelismelere yer verilmistir.

Tarihge

Antik dénemde giyilen kiyafetlerde bulunan
veya savascllarin giydigi ve vicudun belirli bir
bélgesini kapatan bir gesit zirh (savas kemeri) igin
kusak veya kemer anlamlarinda kullanilan zoster
terimi glinimUlzde, zona hastaliina neden olan
latent VZV reaktivasyonundan kaynaklanan ve
vlcudun belirli bir bélgesini dermatomal olarak
tutan herpes zoster tablosu ile iliskilendirilmistir
[5]. MS 48 civarinda, Romali doktor Scribonius
Largus, zonay! herpes ile iliskilendiren ve burada
zona ignea'nin (atesli kusak) kisaltmasi olan
zonaya tibbi bir anlam yukleyen ilk kisi olmustur
[5]. Herpes simpleks virus (HSV) ve VZV'nin
neden oldugunu vezikiiler dokintilere iliskin ilk
raporlar eski uygarlklara kadar uzanmaktadir.

Bununla beraber, James von Bokay’in sugicegi
gecirmemis gocuklarda, herpes zoster hastasi bir
kisiyle temas ettikten sonra sucicegi gelistigini
g6zlemledigi 1888 yilina kadar herpes zoster ile
sucicedi arasinda  bir iliski oldugu 6ne
strtlmemistir [6]. Bu badlantinin kurulmasindan
yetmis yil sonra (1958) Weller, sugicedi ve
zoster’e neden olan virlisl izole edip kultlrleyen
ilk kisi olmus ve her iki hastalia da ayni virlisiin
neden oldudgunu go6stermistir [7]. Virdsin tam
DNA dizisinin belirlenmesi ise ancak 1986 yilinda
tamamlanabilmistir [6-8]. VZV genom dizisinin ve
gen Uritnlerinin eksiksiz anlasiimasi, rekombinant
asilarin ve spesifik tedavilerin gelistiriimesinde
6nemli bir basamak olmustur [6].

Virlistin izole edildigi ilk donemlerden sonra,
1974'te canh zayiflatilmis asinin ve 1980'lerde
asiklovirin ortaya cikisi, sirasiyla enfeksiyondan
korunma ve tedavi Gzerinde 6nemli etkilere neden
olmustur [6]. Canli zayiflatiimis Oka asisi 1974
yilinda Japonya'da gelistirilmis [9] ve monovalan
sucicedi asisi olarak 1995 yilinda Amerika Birlesik
Devletleri'nde (ABD) rutin asilama igin ruhsat
almistir [2]. Dortli asi olarak bilinen kizamik-
kabakulak-kizamikgik-sugicedi (measles, mumps,
rubella, varicella; MMRV) asisi ise bundan yirmi yil
sonra 2005'te onaylanmistir [10]. Bu gelismeleri
daha yakin dénemlerde farkl yas gruplari igin
canh attente ve herpes-zoster
asilarinin onaylanma stregleri izlemistir.

rekombinant

Siniflandirma

Uluslararasi  Viris Taksonomi Komitesi
(International Committee on Taxonomy of
Viruses, ICTV) tarafindan 2022 yilinda yayinlanan
siniflandirma raporunda Orthoherpesviridae ailesi
Alphaherpesvirinae alt ailesinde Varicellovirus
cinsinde yer alan 20 farkl virls arasinda, insan
enfeksiyonlari ile iligkili tek tir olan varicellovirus
humanalpha3 literatiirde yaygin olarak varicella
zoster virus olarak yer almaktadir (Tablo 1) [11].
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Varicellovirus cinsinde VZV disinda baslica
memeli tlrlerinden izole edilen ¢ok sayida virils
tard yer alir. Bu virtslerden biri olan Varicellovirus
cercopithecinealpha9 (simian varisella virus, SVV)
ilk olarak 1967'de Clarkson ve ark. tarafindan
vervet maymunlarinda sucicedi benzeri hastalik
salgininda tanimlanmistir. Filogenetik analizler
SV ve VZV genomlarinin benzer &zellikler
tasidigini géstermektedir [7,11]. Cift sarmalli DNA
genomuna sahip VZV igin [12], viral genomdaki
ntkleotid polimorfizmlerine dayali olarak vyedi
farkh ana filogenetik dal (c/ade) (1-6, 9) ve bir

gecici dal (VIII) onerilmistir [13]. Klad 1 ve 3
suslari  esas olarak Avrupa, Amerika ve
Okyanusya'da yayginken, klad 2 suslari Asya'da
ve klad 5 suglan Afrika'da baskindir. Hem Oka
hem de MAV/06 tirevi asi suslan klad 2
virislerden tlretilmis olup, bu asi virlslerinin
diger kladlar ile capraz reaktivite gésterdigi ortaya
konmustur [13]. Oka ve MAV/06 suslari Japonya
ve Kore'deki sugicedi ile enfekte gocuklarin klinik
izolatlarindan elde edilen VZV izolatlarinin farkh
sicakliklarda birkag hiicre hattinda seri pasajlari
ile zayiflatilmistir [13].

Tablo 1. Tibbi 6nemi olan herpesvirus tirlerinin taksonomik siniflandirmasi (ICTV 2022) [11].

Duplodnaviria > Heunggongvirae > Peploviricota > Herviviricetes > Herpesvirales > Orthoherpesviridae >

Aile Alt-aile Cins

Orthoherpesviridae Alphaherpesvirinae

Varicellovirus

Betaherpesvirinae Cytomegalovirus
Roseolovirus
Gammaherpesvirinae | Lymphocryptovirus

Rhadinovirus

Simplexvirus

Tar

Simplexvirus humanalphal (HSV-1)
Simplexvirus humanalpha2 (HSV-2)
Simplexvirus macacinealphal (Herpes B virus)
Varicellovirus humanalpha3 (VZV)
Cytomegalovirus humanbeta5 (CMV)
Roseolovirus humanbetaba (HHV-6A)
Roseolovirus humanbeta6b (HHV-6B)
Roseolovirus humanbeta7 (HHV-7)
Lymphocryptovirus humangamma4 (EBV)

Rhadinovirus humangamma8 (HHV-8)

Kisaltmalar: CMV; Insan sitomegalovirus. EBV; Epstein-Barr virus. HHV; Human herpes virus. HSV; Herpes simpleks

virus. VZV; Varicella-zoster virus.

Viral proteinler ve immunojenisite

VZV zarfinda en az dokuz farkli glikoprotein
bulunur ve bunlar arasinda glikoprotein E (gE), gB
ve gH imminodominant proteinlerdir. Asilama

sonrasi adirlikli  olarak anti-gE ve anti-gB
antikorlarinin  olustugu go6zlenirken, en guglu
notralizan antikorlarin gH'ye 06zgl oldugu

gb6sterilmistir [13].

Konak ve Doku Tropizmi

Primatlardaki varicelloviruslar, prototip insan
virist VZV ve onun primatlardaki homolog virlsu
olan SVV'yi igerir. Her iki virls tdri de primer
enfeksiyon olarak konakgida sucicedine neden
olur, gangliyonik néronlarda latent olarak kalir ve
yasamin ilerleyen dénemlerinde ilgili konakgilarda
herpes zoster’e neden olacak sekilde reaktive
olabilirler [7]. Latent donemde viral partikil

Uretilmez ve belirgin bir néronal hasar meydana
gelmez [12].

Solunum yolu ile alinan VZV, higbir hayvan
dogal olarak sadece
insanlari enfekte eder ve ana hicresel hedefleri T
lenfositler, epitel hicreleri ve ganglionlardir [12].
Duyarli konakgilara bulasmanin ardindan VZV,
orofarinkste cogalir, T htcreleri enfekte eder ve
bu hicreler virisl cilde ve muhtemelen diger
organlara yayarlar [12]. Primer viremi, bulastan
dort ila alti gin sonra gelisir ve didger herpes
virlislere benzer sekilde virls karaciger, dalak ve
duyusal gangliyonlara vyayilabilir [14].
enfeksiyondan sonra virils, duyusal ganglionlarda
latent kalir, reaktive oldugunda agr, kasinti ve
karincalanma ile iliskili dermatomal dagilimda
doékuantli ve veziklller ile ortaya cikan herpes
zoster’e (zona) neden olur [14].

rezervuari olmaksizin

Primer
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Bulas ve Epidemiyoloji

Sucicegi, Okslirme ve hapsirma yoluyla
yayildigi dusindlen, dinya capinda yaygin hava
yoluyla bulasan bir hastaliktir [12,15]. Bununla
beraber bu tlr bulas yerine glinimuzde virldsin
cok sayida yodun enfeksiy6z partikll iceren cilt
veziklllerinin patlamasi sonrasi havaya sagiimasi
ve hilcreden serbestlesmis bu virlslerin hava
yoluyla tasinmasinin ana bulas kaynadi oldugu
didsunulmektedir [12]. Bulasma cilt lezyonlarinin
sayisiyla dodgru orantihdir ve deri lezyonlar
olmayan enfekte gocuklar bulastirici degildir [12].
Doéklntllerin ortaya cikmasindan bir ila iki glin
Once, tum lezyonlar kabuklanincaya kadar
yayillmaya baslayabilir. sekilde zona
hastalar da sucicedini bagisikligi olmayan kisilere
deri lezyonlar ile (veziklllerle) temas yoluyla
yayabilirler [15].

Benzer

VZV son derece bulasicidir ve ihman Ulkelerde
olagantstl ylksek iletim hiziyla hava yoluyla
yayilir [12]. Ilman ve tropik iklimler arasindaki
sucicedi epidemiyolojisindeki farkhliklarin, VZV
virionlarinin yapisal 6zellikleriyle (6rnedin, s
ve/veya nemle inaktivasyon) veya maruz kalma
riskini etkileyen faktérlerle iliskili olabilecegdi
diasunulmektedir [12,15]. Tropik bdlgelerde ileri
yaslarda goérilme edilimindedir ve daha ciddi
hastaliklara neden olabilmektedir [15].

VZV'nin son derece etkili bulasi, sugicedi
asisinin  kullanima sunulmasindan 6nce c¢ogu
cocugun 10 yasindan 6nce hastaliga yakalanacagi
anlamina geliyordu [12]. En ylksek prevalans 4-
10 yas grubunda olup, ikincil enfeksiyon orani
%90'dir [9,15]. Sonuc olarak, asI 6ncesi donemde
insanlarin  %90'Indan fazlasi ergenlik o6ncesi
dénemlerde enfekte olurken, yetiskinlerin yalnizca
kiglik bir kismi (<%5-10) duyarh kahyordu.
Varisella, kis ve ilkbaharda ya da serin ve kuru
mevsimlerde en yliksek gorilme sikhdiyla gugla
bir mevsimsel patern gésterir [12].
beraber, sugicedi enfeksiyonlari dinya genelinde
yil boyu bulasma zincirini siirdirecek sekilde
yeterli bUyuklikteki popilasyonlarda endemiktir;
salginlar her 2-3 yilda bir ve genellikle gocuk
bakim merkezleri ve okullar gibi cocuklarin bir
araya geldigi ortamlarda ortaya c¢ikar; ancak
hastaneler, bakimevleri, milteci kamplari, askeri
birlikler ve 1slahevleri gibi diger yas gruplarinda ve
ortamlarda da ortaya gikabilir [12].

Bununla

Cocukluk cadinda sucicedi asilamasinin rutin
olarak onerildigi Glkelerde sugicegi epidemiyolojisi
onemli Olglide dedismistir. 1995 yilinda tek doz,
2007 vyilinda ise iki doz asilama programinin
uygulamaya konuldugu ABD’de sugicedi gérilme
sikhdi, cocuklarda hastaneye vyatis ve o6limler
>%95 oraninda azalmigtir [12].

Zoster epidemiyolojisi neredeyse yalnizca
uzun yasam beklentisi olan gelismis Ulkelerde
tanimlanmigtir.  VZV'ye karsi hicre aracil
badisikhdin azalmasi nedeniyle zosterin gorilme
sikhdi ve siddeti yagsla birlikte artar. PHN, zosterin
en ciddi komplikasyonudur ve sugicedi vakalarinin
~%715'inde gorilur. Yas, PHN igin en énemli risk
faktortdir ve risk 50 yasindan sonra hizla
artmaktadir. VZV  asilan
yetiskinlerin yaklasik %30'unda zoster gelismekte
idi. Ancak son zamanlarda yash insanlarin,
badisikhik sistemi baskilanmis organ nakli
alicilarinin, kanser veya otoimmuin hastalik igin
kemoterapi alan hastalarin, HIV ile enfekte
kisilerin ve kronik hastaligi olan hastalarin artan
sayisi nedeniyle nifusun daha blylk béliminde
VZV'ye karsi zayiflamis bagisiklik nedeniyle zoster
gelismistir [12].

oncesi doénemde

Sucicedi asllamasinin zoster epidemiyolojisi
Gzerindeki etkisi ise dederlendiriimeye devam
etmektedir. Sugicedi asisi olan saglkli kisilerin
zoster riski, asillanmamis Kkisilere gore daha
dasuktir. Bununla beraber, gelismis ulkelerde
zosterin genel nlfus oranlarini inceleyen gogu
calisma, sucicedi asillama programlarina sahip
olup olmadiklarina bakilmaksizin bu (lkelerde
artan insidans egilimlerini gostermektedir [12].

Klinik Hastaliklar ve Komplikasyonlar

Sugicedi, kucuk, kasintili vezikiller olusturur
ve kabuk baglayan bir deri dokiintlisiine neden
olur [15]. Dokuntuler genellikle goguste, sirtta ve
ylizde baglar ve daha sonra diger bolgelere yayilir.
Genellikle bes ila yedi gun suren atese, yorgunluk,
farenjit ve bas adrisi eslik eder. Semptomlar
maruziyetten 10 ila 21 gin sonra baslar, ancak
ortalama kulucka stresi yaklasik iki haftadir [15].

Sucicedi klinigi yetiskinlerde gocuklara gore
daha siddetlidir [12,15]. Primer VZV enfeksiyonu,
yenidodanlar, bagisiklik sistemi baskilanmis kisiler
veya yashlar igin 6zellikle siddetli ve potansiyel
olarak yasami tehdit eden komplikasyonlara yol
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acabilmesi nedeni ile 6nemlidir [12,14]. Bu
komplikasyonlar arasinda pnémoni, bakteriyel cilt
enfeksiyonlari, ensefalit ve miyokardit yer alir
[14,15].

Gecmiste sucicedi gecirmis kisilerde virlistin
reaktivasyonu viral replikasyona ve herpes zoster
veya zona olarak bilinen agrili cilt vezikullerinin
olusumuna neden olur [12,14]. Herpes zosterde
ilgili néronlar tarafindan innerve edilen dokularda
gelisen viral replikasyon inflamasyona ve hicre
O6limlne neden olurken, zona gelisen erigkinlerin
yaklasik %15‘inde uzun sireli bir durum olan
post-herpetik nevraljiye neden olabilir [12,14].
Kalicl radikller agriya yol acgabilen bu slirecin
patogenezi ise tam olarak bilinmemektedir ve
tedavi slireci zordur [12]. VZV reaktive oldugunda
gangliyonlar nekrotik ve hemorajik hale gelir [12].
Reaktive enfeksiyonlarda ayrica; herpes zoster
oftalmikus, retinit ve Ulser, miyelit, kraniyal sinir
felci, menenjit, felg (vaskullopati; iskemik ve
hemorajik inme), pankreatit ve hepatit gibi
gastroenterolojik enfeksiyonlar dahil olmak lzere
baska zoster komplikasyonlari da gelisebilir [12].

VZV Asilari
Asllama, hastaliklarin  gortlme  siklidini
azaltmaya veya ortadan kaldirmaya, ciddi

hastaliklari 6nlemeye, ortalama yasam slresini
artirmaya yardimci olan, halk saghginin temel bir
bileseni olarak kabul edilmektedir [2]. Asllar,
bulasici hastaliklari 6nlemenin ve kontrol etmenin
en etkili yoludur ve asilarin genel olarak yilda 2 ila
3 milyon hayat kurtardigi tahmin edilmektedir
[16]. Hem gelistiriimekte olan yeni asilarin hem
de kullanim onay! almis asilarin gavenilirligi ulusal
ve uluslararasi saglik kurumlari igin temel bir
Onceliktir ve vyeni asilama programlarinin
uygulanmasina ve mevcut asli programlarinin
gbzden gegirilmesine iliskin politika kararlarinda
birincil endise kaynagidir [2,17]. ilk kullanim izni
icin klinik arastirmalarda siki testlerle kanitlanmis
bir gtvenilirlik gerekli iken, bir asi piyasaya
struldukten sonra da wuzun sdreli kullanim
sirasinda givenilirliginden emin olmak igin strekli
izlem gereklidir [2,18].

VZV, etkili asilarin mevcut oldugu tek insan
herpes virtistudir [12]. Sugicedi veya asilamadan
sonra hem vahsi tip hem de asi tipi VZV latentlik
kazanir ve sugicegine karsl uzun sireli bagisiklik

gelisir [12]. Ancak bu badisiklik, reaktivasyona
karsi tam bir koruma saglamaz. Bu nedenle VZV
enfeksiyonlari ve komplikasyonlarindan korunmak
icin iki farkli grup asi kullanihr (Tablo 2) [12].
Bunlardan biri sucicedini énlemek icin uygulanan
pediatrik asilar iken, dideri zosteri ve post-
herpetik nevraljiyi 6nlemek icin kullanilan ve
baslica eriskinlerde kullanilan zoster asilaridir
[12,19].

Sugicegi asilari

Ilk VzV asisi (Oka susu) Takahashi ve ark.
tarafindan sugicedi olan bir erkek cocuktan izole
edilen virtstn, bazi pasajlar disuk sicaklikta
(34°C) olmak Uzere, insan ve kobay (guinea pig)
fibroblastlarinda 33 seri pasaj ile zayiflatiimasi
yolu ile canli zayiflatilmis asi olarak 1974 yilinda
Japonya'da gelistirildi [12].

Baslangigta asi, latent vOka (wild-type VZV)
korkusu, virlstin onkojenik olma olasiligi ve asi
kaynakl  badisikhdin olmayacagi
olasilidi nedeniyle tartismaliydi. Asi, yaklasik 5 yil
boyunca Japonya'da test edildi ve 1979'a
gelindiginde ABD’de aslya bulyik ilgi oldu, ¢linki
I6semi nedeni ile tedavi edilen cok sayida gocuk
sucicedi enfeksiyonundan 0ldi. O dénemde
yapilan bir calismada, halen idame kemoterapisi
alan, remisyonda l6semili 500'den fazla cocuda
vOka asist  vyapildi. Asi, vahsi tip VzZV
enfeksiyonundan 6nemli dlglide daha glivenliydi
~%385'ini  sucicedinden
Saghkh cocuklarda yapilan diger calismalar da
asinin sucicedine karsi yuksek dlzeyde guvenlik
ve koruma sadladigini ortaya koydu. Boylece,
1995 yilinda bu zayiflatilmis sugicedi asisi ABD'de
lisans aldi ve 1 yasindaki saglikli cocuklara rutin
asilama onerildi. Sugicedi yukinu daha fazla
azaltmak ve salginlari énlemek icin 2007 yilinda
ABD sucicedi asl politikasi 12-15 ay ve 4-6

uzun sdureli

ve alicllarin korudu.

yaslarinda olmak Uzere iki dozluk asi programina
glincellendi. Bu dedisikligin nedeni iki doz sugicegi
asisinin %92-95 agi etkinligi ile daha fazla koruma
sadglamasi idi [20]. GUinumuzde, saglik galisanlari
da dahil olmak Uzere sugicedi badisikligi kaniti
olmayan daha bilylk c¢ocuklar,
yetiskinler icin de iki doz
Onerilmektedir [12].

ergenler ve
sucicedi  asisl

ABD'nin 1995 yilinda tek doz sugicedi asisini
evrensel bir program olarak benimseyen ilk ulke
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olmasindan sonraki 30 yilda cocuklar icin rutin
sugicegi asillama programi uygulayan (Ulkelerin
sayisl, istikrarh bir sekilde artti [2,9]. GUnimuzde
(2021 sonrasi) Turkiye'nin de dahil oldugu 40’dan
fazla Ulke tek veya cift doz asilamayi ulusal asi
programlarina eklemis durumdadir [9]. VZV asisi
Tlrkiye'’de 2013 vyilindan beri asi takvimine
eklenmis olup, 12. ay sonunda tek doz olarak
uygulanmaktadir [9]. Diinya Saglik Orgiiti (DSO),
sucicedinin 6nemli bir hastalik ylkl olusturdugu
Ulkelerde, %80'in Uzerinde ylUksek bir asi
kapsamina ulasmayi ve surdirmeyi
sadlayabilecek kosullar altinda evrensel sugicegdi
asillarinin  baglatiimasini  énermektedir [21].
Bununla beraber, hem Ulkeler arasinda hem de

bunu

bélgesel olarak asilama programlari, énerilen doz
sayisi (bir veya iki), 6nerilen sucicedi asisinin tir
(tek dederli, dort degerli MMRV veya her ikisi)
acisindan farkliliklar géstermektedir.

Canl zayiflatilmis sugicedi asisinin, vahsi tip
virise goére on kat daha az badisikiga neden
oldugu iyi bilinmektedir [13]. Bununla birlikte,
sucicedi 1995 vyilinda
baslanmasindan bu yana vaka sayillarinda ve

asisinin kullanilmaya
komplikasyonlarda énemli bir azalma saglanmis
olup, asinin enfeksiyonlarin yaklasik %70 ila
%90"'n1 ve ciddi hastaliklarin %95'ini 6nledigi
tahmin edilmektedir [15]. Ancak, baz ulkelerde
bebekler icin halen evrensel bir sugicedi asilama
bulunmamaktadir ve segici olarak
ylksek riskli gruplar saglik
calisanlar asilanmaktadir. Bunun nedeni, saglikli
cocuklarin sucicegine yakalandiklarinda siklikla
hafif semptomlar gelistirmeleridir, ki bu nedenle
sucicedi asisinin  onceligi diger yeni asilarin
gerisinde kaliyor [9]. Asllama programinin maliyet
etkinligi gibi diger faktorler de (lkelerin halk
saghdr onceliklerini etkilemektedir. Bir Ulkenin
ulusal sucicedi asilama programiyla ilgili olarak
secebilecedi 3 yol vardir; asiyl ulusal asilama
programina eklememe, hastaligin ciddiyetini
hafifletmek igin 1 dozluk asilama rejimi uygulama
veya VZV'yi nihai olarak ortadan kaldirmak igin 2
dozluk asilama rejimi uygulama [9].

programi

yalnizca veya

VZV asi programlarinin yayginlagsmasi ile
beraber bircok (ilkede dodgal enfeksiyonlar ve
iliskili komplikasyonlarin yerine zayiflatiimis asi
iliskili komplikasyonlar ve olgular
raporlanmakta ve asl suslarinin neden oldugu

suglarn ile

enfeksiyonlarin 6zellikleri ve olasi risk faktorleri
arastirilmakta ve surekli olarak izlenmektedir [4].
Sucicedi asisi glivenlidir ve genel olarak iyi tolere
edilir. Cocuklarda asilamanin ardindan vOka'nin
neden oldugu dokintl olagandisidir ve meydana
gelse bile asilanan gocuklarda genellikle az sayida
cilt lezyonu gelisir. Vahsi tip VZV asilanmis
cocuklari enfekte ettiginde ise nadiren yaygin bir
dékuantlt geligir. Asi tipi VZV'nin asilanmis
kisilerden baskalarina bulagmasi nadirdir. Asilama
sonrasinda zoster gelisme riski, vahsi tip VZV'nin
neden oldudgu sucicedi sonrasina goére daha
dusuktar [12].

Sucicegi asilarinin glvenligini degerlendiren
toplam 17 sistematik derlemenin incelendigi bir
arastirmada duinya genelindeki birgcok bdlge ve
Ulkeden gelen veriler analiz edilmis ve genel
olarak, bir ve iki doz tek dederli ve dort dederli
asilamadan sonra bazi lokal reaksiyonlarin (tipik
olarak hafif) gelisebildigine dikkat g¢ekilmistir [2].
Sunulan kanitlar genel olarak sugicedi asili gruplar
ile MMR asili gruplar veya plasebo gruplar
arasinda sistemik  yan etki
karsilastirilabilir oldugunu, ozellikle ates
oranlarinin MMR+V gruplari ve MMRV gruplarinda
MMR gruplarina kiyasla daha ylksek olabildigi
belirtilmektedir [2]. Ek olarak, sistemik yan etkiler
icin goreceli riskin, ilk doza kiyasla ikinci dozdan
sonra (hem tek dederli hem de doért dederli
asllarda) daha dusik olabilecegine dikkat
gekilmistir [2]. MMR ve MMRV asisi uygulanan
kisilerde asiyla iliskili febril ndbet insidansinda
istatistiksel olarak anlamh bir fark bulunmadigi
[2], ancak bir derlemede MMR ile uygulanan tek
dederli asinin hi¢g asi yapillmayanlara kiyasla
3.13'lik bir artmis risk orani bildirdigi (distk
kesinlikte kanit), bir veya iki dozlu tek dederli
asllama icin ise nobetlere iliskin veri bildirilmedigi
belirtilmistir [22]. Diger raporlanan yan etkiler
arasinda monovalan asi ile anafilaksi gelismesi,
Oka VZV asi susunun viral reaktivasyonu ve
ardindan menenjit veya ensefalit ile sonuglanan
dissemine enfeksiyon, artrit/artralji, Kawasaki
hastaligi, Stevens Johnson sendromu ve sugicedi
reaktivasyonu menenjitini igermektedir [2].

oranlarinin

Herpes zoster agilari

zoster ve
bir asinin

Sugicegi asisinin  gelistirilmesi,
komplikasyonlarini 6nleyecek farkl
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gelistirilmesinin 6nini acmistir [12]. Zoster asisi,
sugicedi ve kizamik gibi profilaktik asilarin aksine,
alicinin asilamadan 6nce zaten enfekte oldugu ve
alicinin  zaten o6nemli olglide badisiklida sahip
oldugu latent VZV'nin yeniden aktivasyonunu ve
replikasyonunu énlemeyi amaglayan terapdtik bir
asidir [12].

Hope-Simpson, primer VZV enfeksiyonunun,
duyusal ganglionlarda VZV'nin yasam boyu
latentligini olusturdugunu ve latent VZV'nin ve
dolayisiyla yeniden aktivasyonunu,
replikasyonunu ve yayilmasini d6nleyen VZV'ye
karsi badisikhdr indlkledigini 6ne sirdd. Bu
bagisikhdin kademeli olarak azaldigini ve sonunda
latent VZV'nin reaktivasyonuna, ¢odalmasina ve
zoster olarak yeniden ortaya c¢lkmasina izin
verdigini 6ne surdid. Ayrica VZV'ye hem eksojen
hem de endojen konadin
badisikhigini uyardidini éne siirdii. ikinci zoster
ataklarinin nadir olduguna dikkat cekerek, bir
zamanda VZV'ye Kkarsi
badisikhdr uyardigini, boylece konada baska bir
zoster atadina karsi badisiklik kazandirdigini 6ne
surdld. Sonraki arastirmalar ise Hope-Simpson'in
bu hipotezini dogrulamistir [12].

zosterin

maruz kalmanin

zoster atadinin ayni

Tablo 2. VZV asilar ve asi takvimi.

GlnUmuzde herpes zosteri 6nlemek igin canl
zayiflatilmis zoster asisi ve rekombinant zoster
asisi olmak Uzere iki asi bulunmaktadir [1]. Tek
doz olarak uygulanan canh zayiflatilmis zoster
asisi (Zostavax, Merck, ABD) 2006 yilinda 60 yas
ve Ustl yetiskinlerde zosterin 6nlenmesi igin
ruhsat almis ve bu onay 2011'de 50 yas ve Ustl
yetiskinleri kapsayacak sekilde revize edilmistir
[19,23]. Bu asI, cocukluk caginda uygulanan VzV
asisinin daha gugli bir versiyonudur ve doz basina
yaklasik 15 kat daha fazla zayiflatiimis virls plak
olusturucu birimi igerir, ¢unkl zayiflatiimis Oka
susundan gelistirilen pediatrik asilar, ileri yash
erigkinlerde T hicre yanitlarini artirmak igin yeterli
olmamistir [1,12,24]. Rekombinant zoster asisi
(RZV) (Shingrix, GlaxoSmithKline) olarak bilinen
ikinci as1 2017 yilinda ruhsatlandiriimistir. Canli
zoster asisindan farkli olarak bu asi, badisiklik
tepkisini artirmak igin bir adjuvan (ASO01B) ile
CD4* T hicrelerin ana hedefi olan rekombinant
gE'yi iceren bir sublnit asidir. Asi, 2-6 ay arayla
intramuskduler uygulanan iki dozluk bir seri olarak
onaylanmistir. RZV'nin badisiklidi yeterli 50 yas
Ustl yetiskinlerde kullanilmasi hedeflenmektedir
[1,12,25].

Asi tird Uretici R
Pediatrik Oka asilari (monovalan)
Oka/Merck MRC-5 Merck (ABD) Varivax [9,13]
Oka GlaxoSmithKline (Belgika) Varilrix [9,13]
Oka/Biken Sanofi Pasteur (France) Okavax [9]
Oka/Biken Biken (Japan) Biken [13]
MAV/06 Green Cross Biopharma (Giliney Kore) SuduVax [9]
MAV/06 MRC-5 Green Cross Biopharma (Gliney Kore) Barycela [9,13]
MAV/06 MRC-5 Green Cross Biopharma (Gliney Kore) MG1111 [13]
Oka ChangChun (Cin) Vari-L [9,13]
Oka/SK MRC-5 SK Bioscience (Gliney Kore) SKYvaricella [9,13]
Pediatrik Oka + MMR asilari
Oka Merck (ABD) ProQuad [9]
Oka GlaxoSmithKline (Belgika) Priorix-Tetra [9]
Herpes zoster asilari
Canli zayiflatiimis (Oka) Merck (ABD) Zostavax [1,19,23]
Oka/SK SK Bioscience (Gliney Kore) SKYzoster [13,26]
Rekombinant asi GlaxoSmithKline (Belgika) Shingrix [1,25,26]

VZV; Varicella-zoster virus.
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Ruhsat 6ncesi klinik calismalar, canh zoster
asisi etkinliginin %50 ila %70 arasinda oldugunu,
rekombinant asinin etkinliginin ise %90 ila %97
arasinda olmak (zere daha vyiksek oldugunu
gostermistir [1]. Kanada’da yurutilen yakin tarihli
bir galismada [1], bu iki asinin yaklasik 10 yillik
takip slresine sahip saha calismalari gbzden
gecirilmis ve canli ve rekombinant asilar igin
sirasiyla %46 ve %85 asi etkililigi belirlenmistir.
Ayrica, etkinlik calismalarindan elde edilen
glivenlik verileri, rekombinant asida daha ylksek
oranlarda olmakla birlikte, her iki asida da
gorilen, codunlukla lokal enjeksiyon bolgesi
reaksiyonlari ve hafif sistemik reaksiyonlarla klinik
calismalara benzer istenmeyen etki sonuglarini
gbstermektedir.  izlem olgularin
%1'inden daha azinda meydana gelen nadir yan
etkiler, her iki asi tipinde de gérilmus olup, bu

sliresinde

yan etkiler canli zoster asisi ile yaygin (dissemine)
herpes zoster enfeksiyonunu ve rekombinant asi
ile Guillain-Barré sendromunu icermektedir [1].

Tani

Varisella ve zoster tanisi gogunlukla klinik
olarak sirasiyla karakteristik jeneralize veya tek
tarafli dermatomal vezikller doéklintlilere dayali
yapihr [12]. Akut sucicedi enfeksiyonunun
laboratuvar tanisi ise serolojik testler ve polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) ile konur. Gergek zamanli
PCR testleri yaygin olarak kullanilmaktadir ve
mevcut en duyarl ve spesifik testlerdir [14].
Serum oOrneklerinde VZV'ye 6zgl antikorlarin
Olgilmesiyle yapilan tani da anlamhdir, ancak
hastalarin antikor gelistirmesi igcin gereken sire
nedeniyle klinik olarak faydali olacak kadar hizli
sonuglar vermez. Serum antikorlari, anti-VzZV IgM
tespit edilmedikge genellikle ise yaramaz ve
varlidi bile spesifik olmayabilir [12].

VZV enfeksiyonunun laboratuvar tanisi igin su
anda en yararl yaklasimlar deri vezikillerinden
(suruntt, sivi veya kabuk olarak sunulan),
tiklrik o6rnedginden ve norolojik semptomlar
mevcutsa beyin omurilik sivisindan alinan
materyalde PCR ile viral DNA'nin saptanmasini
icerir. VZV antijenlerinin vezikillerden direkt
immunfloresan antikor (DFA) vydéntemi ile
saptanmasi da hizli ve spesifiktir, ancak PCR'den
daha az duyarhdir [12].

VZV DNA, doklntinin ortaya gikmasindan 10
glin once bile T hicrelerinde tespit edilebilir
(viremi) ve sonrasinda bu pozitiflik bir hafta daha
devam edebilir [12]. Asillanmis kisilerde dokunti
veya menenjit (dokintli olmasa bile) gibi VzZV
enfeksiyonunu disitndiren klinik semptomlar
gelistiginde, VZV'nin PCR ile tanimlanmasi
6nemlidir ve virtsun vahsi tip VZV veya vOka
oldugunu belirlemek faydal olabilir [12].

VZV DNA'si ayrica, spesifik semptomlarin
yoklugunda ciddi stres altindaki yetiskinlerin ve
cocuklarin tuaklrtk orneklerinde, gegici olarak
tespit edilebilir ve bu durum virlisin subklinik
reaktivasyonunu gosterir. Bununla beraber, VZV
DNA'nin varligi mutlaka bulasicl virisian varligina
delalet etmez. Zoster sirasinda, enfekte olmus tek
bir hiicre binlerce kopya VZV DNA'sI igerebilir ve
bu DNA, bulasici VZV temizlendikten sonra uzun
stire varhdini strdurebilir. Ayrica, VZV DNA'sInin
asemptomatik sacilimina iliskin kanitlara ragmen,
asemptomatik bireylerin VZV enfeksiyonunu
bulastirdigini goésteren gok az epidemiyolojik kanit
bulunmaktadir. Buna karsin, HSV enfeksiyonlari
cogunlukla asemptomatik sagilmadan kaynaklanir
ve duyarl kisilere yayilir [12]. Tim bu durumlarla
beraber, semptomlari olan
sistemi yeterli bireylerde tukurik veya kanda VZV
DNA'sinin saptanmasi, dokintd baslangicindan
6nce erken zoster tanisal siphesine ve PHN'den
hasar gelmeden 6nce
gangliyonik enfeksiyonu durdurmak igin antiviral
tedavinin yeterince erken bagslatiimasina izin
verebilir [12].

minimal immun

sorumlu meydana

Seroepidemiyolojik c¢alismalar veya VZV'ye
duyarli kisilerin belirlenmesi igin tarama testi
olarak enzime bagh immiuinosorbent analizler
(ELISA) tercih edilmektedir [14]. Kemiliminesan
immiinoassay (CLIA), immin floresan antikor
(IFA), membran antijenine karsi floresan antikor
(FAMA) testi, antikomplement immunofloresans
(ACIF) testi ve lateks aglitinasyon testi, lateral
flow immuinokromatografik testler ise antikor
(IgG) varhgini saptamada kullanilabilen diger tani
yontemleridir [14,27,28]. Bu testler arasinda
ELISA ve FAMA en yaygin kullanilanlardir [28].

Vezikiler sivi, BOS ve biyopsi materyalinin
hicre kulturd sistemleri (shell vial hicre kulturi
de dahil olmak Uzere) tani ve arastirma amagli
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virisin codaltilmasi ve nétralizasyon testleri igin
kullanilabilmektedir [28,29].

Klinik endikasyon varliginda veya arastirma
amagh olarak VZV'nin asiklovire direngli olup
olmadidini  belirlemek igin PCR
restriksiyon enzimi ile kesilmesi (PCR-RFLP) veya
viral genomun spesifik bélimlerinin dizi analizi
gibi ileri ydntemler de kullanilabilmektedir [12].

urtnlerinin

Antiviral Tedavi

Sucicedi enfeksiyonunda tedavi temel olarak
semptomlarin  giderilmesine yoneliktir [15].
Koruyucu bir onlem olarak, enfekte kisilerin
bulasici olduklari stre boyunca genellikle evde
kalmalari gerekmektedir. Topikal kalamin losyonu
kasintiyr hafifletebilir. Ik suyla glnlik temizlik,
sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin édnlenmesine
yardimci olur. Atesi distrmek icin asetaminofen
kullanilabilir, ancak Reye sendromuna neden
olabilecedi icin aspirin kullanimindan kaciniimasi
gerekir [15].

Hem sugcicedi hem de zoster'e karsi antiviral
ilaglar ve asilar mevcuttur ve VZV'nin neden
oldugu hastaligin tedavisinde ve 6nlenmesinde
etkilidirler [12]. Maruz kaldiktan sonraki g gin
icinde asilamanin da c¢ocuklarda sonuglari
iyilestirebilecegi bildirilmistir [15]. Sucicedi asisi
bulunmayan lkelerde, birkag hafta boyunca
gegici koruma sadlayan pasif immunizasyonun
(VZV'ye 6zgl antikorlarin enjeksiyonu) hastaligi
onlemede kullanilabilecegi de dederlendirilmistir
[12]. Pasif imminizasyonun asil kullanim alani
ise, badisikhgi  baskilanmis hastalar gibi
komplikasyon gelisme riski tasiyan ve ciddi
dizeyde maruziyet yasayan Kkisilere, hastalidin
Onlenmesine yardimci olmak igin, VZV'ye karsi
yuksek titrede antikorlar iceren bir preparat olan
intramuskdiler varicella-zoster immuin globulin
verilmesidir [15].

Doékintinin baglamasindan sonraki 24 saat
icinde cocuklara asiklovir verilmesi semptomlari
sadece bir giin azaltmakta, ancak komplikasyon
oranlarina bir etkisi olmamaktadir, bu nedenle
bagisiklik fonksiyonu gocuklara
antiviral tedavi Onerilmemektedir [15]. Buna
karsin yetiskinlerde enfeksiyon daha siddetli olma
egilimindedir, bu nedenle 13 yas Ustl bireylerde
saglikli olsalar bile oral antiviral tedavi almalari
Onerilmektedir [12]. Bu yas grubunda yer alan

normal olan

kisilere doktntilerin baslamasindan sonraki 24 ila
48 saat iginde antiviral ilaglarla (asiklovir,
famsiklovir veya valasiklovir) tedaviye baslanmasi
tavsiye edilir [12,15]. Sivi aliminin arttiriimasi,
ates dustrlcl ve antihistaminiklerin kullanimi gibi
destekleyici bakim da tedavinin 6nemli bir
parcasidir. Antiviraller genellikle hamile kadinlar
dahil vyetiskinlerde endikedir ¢linkli bu grup
komplikasyonlara daha vyatkindir [15]. Tercih
edilen tedavi genellikle oral tedavidir, ancak
badisiklik sistemi baskilanmis hastalar igin
intravendz antiviraller endikedir, hamilelikte de
intravendz antiviral tedavi tercih edilebilir
[12,15]. Hamilelik annede ciddi hastalik riskini
artinir ve VZV fetlise zarar verebilir ve konjenital
anormalliklere (konjenital sucicedi sendromu) yol
acabilir. Bu nedenle, sugicedi olan
kadinlar, kategori B bir ilagc olmasina ragmen
genellikle intraventz asiklovir ile tedavi edilir
[12]. Antiviral tedavi, badisikligi baskilanmis
hastalarda varisella ve zosterin énlenmesi igin de
kullanilmistir, ancak yararh oldugu genel bir kabul
gérmemistir [12].

hamile

Bakteriyel siiperenfeksiyon sucicedinin en sik
goritlen ciddi komplikasyonudur
invaziv grup A streptokok hastalidi icin 6nemli bir
risk faktoridir. SUperenfeksiyon, lokalize selilit
(deri ve deri alti yag dokusu enfeksiyonu), kemik
ve eklem enfeksiyonu veya pnoémoni belirtileri
olsun veya olmasin atesin tekrarlamasi ile kendini
gosterir. Siddetli agr, yorgunluk ve sistemik
belirtilerin eslik ettigi selllitik 6zellikler, ates
olmasa bile nekrotizan fasiitin bir g&stergesi
olabilir ve resusitatif onlemler, analjezi ve acil
cerrahi debridman ile birlikte acil antibakteriyel
tedaviyi gerektirir [12].

ve varisella

Sonug

insan herpesvirus enfeksiyonlari arasinda
etkin koruyucu asisi bulunan tek etken olan VZV
cocukluk cadinda genellikle hafif bir enfeksiyon
olarak gecirilmekle beraber, ileri yasta, immin
yetmezlikli kisilerde ve gebelik doneminde daha
ciddi komplikasyonlara neden olabilmektedir. VZV
enfeksiyonlari latent enfeksiyon modeli, asilara ve
primer enfeksiyona badli badisikhdin zaman
icerisinde azalmasi ile iliskili
(zoster), dénemsel reaktivasyonlarin (intrensek)
ve enfekte Kkisilerle temaslarin

reaktivasyonlar

yeniden
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(ekstrensek) asi veya dodal enfeksiyon ile
edinilmis badisikliga katkisi, bir enfeksiyona karsi
zaten badisik olan kisilerin yiksek viral partikil
iceren agsilarla ileri yasta yeniden asilanmasi, farkl
genotipler arasinda capraz koruma, asilama
sonrasi VZV enfeksiyonlari ve komplikasyonlarinin
epidemiyolojisindeki dedisiklikler, canh asilar ile
ilgili riskler, temas sonrasi badisiklama (IVIG ve

asl) gibi virts-konakgi etkilesimlerinin cok cesitli
Orneklerini sunan 6zel bir enfeksiyon modelidir.
Bu nedenle, VZV asilarinin kullanimi igin saglik
politikalari  belirlenirken, her Ulkenin kendi
karakteristiklerine gore risk analizlerini yapmasi,
maliyet etkinlik dederlendirmeleri ile asilama
yasini, dozunu, kapsamini belirlemesi énem arz
etmektedir.

Cikar beyani: Yazar cikar catismasi bildirmemistir. Makalenin iceriginden ve yazilmasindan tek basina yazar
sorumludur. Finansal destek: Bu galismaya finansal destek verilmemistir.

Kaynaklar

1. Marra Y, Lalji F. Prevention of Herpes Zoster: A Focus on
the Effectiveness and Safety of Herpes Zoster Vaccines.
Viruses 2022; 14(12): 2667. [Crossref] [PubMed]

2. Ahern S, Walsh KA, Paone S, Browne J, Carrigan M,
Harrington P, et al. Safety of varicella vaccination
strategies: An overview of reviews. Rev Med Virol 2022;
e2416. [Crossref] [PubMed]

3. Singh S, Sharma A, Rahman MM, Kasniya G, Maheshwari
A, Boppana SB. Congenital and Perinatal Varicella
Infections. Newborn (Clarksville) 2022; 1(3): 278-86.
[Crossref] [PubMed]

4. Li-Kim-Moy J, Phillips A, Morgan A, Glover C, Jayasinghe
S, Hull BP, et al. Disseminated varicella zoster virus
infection following live attenuated herpes zoster vaccine:
descriptive analysis of reports to Australia's spontaneous
vaccine pharmacovigilance system, 2016-2020. BMJ Open
2023; 13(1): e067287. [Crossref] [PubMed]

5. Schott GD. Whence 'zoster'? The convoluted classical
origins of a sometimes illogical term. Med Humanit 2017;
43(1): 15-18. [Crossref] [PubMed]

6. Wood MJ. History of Varicella Zoster Virus. Herpes 2000;
7(3): 60-5. [PubMed]

7. Ouwendijk WJ, Verjans GM. Pathogenesis of
varicelloviruses in primates. J Pathol 2015; 235(2): 298-
311. [Crossref] [PubMed]

8. Cvjetkovi¢ D, Jovanovic¢ J, Hrnjakovi¢-Cvjetkovic I, Brkic¢
S, Bogdanovic¢ M. Reactivation of herpes zoster infection by
varicella-zoster virus. Med Pregl 1999; 52(3-5): 125-8.
[PubMed]

9. Lee YH, Choe Y], Lee ], Kim E, Lee JY, Hong K, et al.
Global varicella vaccination programs. Clin Exp Pediatr
2022; 65(12): 555-62. [Crossref] [PubMed]

10. Marin M, Broder KR, Temte JL, Snider DE, Seward JF;
Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Use of
combination measles, mumps, rubella, and varicella
vaccine: recommendations of the Advisory Committee on
Immunization Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep;
59(RR-3): 1-12. [PubMed]

11. International Committee on Taxonomy of Viruses,
Washington, DC. Virus Taxonomy. Available at:
https://ictv.global/taxonomy [Accessed; November 16,
2023].

12. Gershon AA, Breuer ], Cohen JI, Cohrs R], Gershon MD,
Gilden D, et al. Varicella zoster virus infection. Nat Rev Dis
Primers 2015; 1: 15016. [Crossref] [PubMed]

13. Hwang JY, Kim Y, Lee KM, Shin OS, Gim JA, Shin Y, et
al. Cross-reactive humoral immunity of clade 2 Oka and
MAV/06 strain-based varicella vaccines against different
clades of varicella-zoster virus. Hum Vaccin Immunother
2023; 19(1): 2210961. [Crossref] [PubMed]

14. Cherukuri ASS, Belay NF, Nasereldin DS, Mohammed
DO, Mohamed S, Elkhazeen A, et al. Varicella-Zoster Virus
Myocarditis: Early Clinical Diagnosis and Outcome. Cureus
2023; 15(4): e38015. [Crossref] [PubMed]

15. Ayoade F, Kumar S. Varicella-Zoster Virus
(Chickenpox) [Updated 2022 Oct 15]. In: StatPearls
[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing;
2023. [PubMed]

16. World Health Organization. Vaccines and
Immunization: Vaccine Safety. WHO; 2020. Available at:
https://www.who.int/news-room/questions-and-
answers/item/vaccines-and-immunization-vaccine-safety
[Accessed November 16, 2023].

17. Hosbul T, Yilmaz Ui, Aydogan CN, Sahiner F. mRNA
Based SARS-CoV-2 Vaccines and Ongoing Researches. J
Mol Virol Immunol 2020; 1(4): 19-29. [Crossref]

18. San O, Tekin K. An Overview of the Safety Profile,
Advantages and Disadvantages of mMRNA Based Vaccines in
the SARS-CoV-2 Pandemic. J Mol Virol Immunol 2020;
1(4): 30-40. [Crossref]

19. Harpaz R, Ortega-Sanchez IR, Seward JF; Advisory
Committee on Immunization Practices (ACIP) Centers for
Disease Control and Prevention (CDC). Prevention of
herpes zoster: recommendations of the Advisory
Committee on Immunization Practices (ACIP). MMWR
Recomm Rep 2008; 57(RR-5): 1-30; quiz CE2-4. [PubMed]
20. Leung J, Lopez AS, Marin M. Changing Epidemiology of
Varicella Outbreaks in the United States During the
Varicella Vaccination Program, 1995-2019. ] Infect Dis
2022; 226(Suppl 4): S400-S406. [Crossref] [PubMed]

21. Varicella and herpes zoster vaccines: WHO position
paper, June 2014. Wkly Epidemiol Rec 2014; 89(25): 265-
87. [PubMed]

22, Di Pietrantonj C, Rivetti A, Marchione P, Debalini MG,
Demicheli V. Vaccines for measles, mumps, rubella, and
varicella in children. Cochrane Database Syst Rev 2020;
4(4): CD004407. [Crossref] [PubMed]

23. Centers for Disease Control and Prevention (CDC).
Update on herpes zoster vaccine: licensure for persons

14


https://doi.org/10.3390/v14122667
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36560671/
https://doi.org/10.1002/rmv.2416
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36484085/
https://doi.org/10.5005/jp-journals-11002-0040
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36540194/
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2022-067287
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36707120/
https://doi.org/10.1136/medhum-2016-010926
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27521291/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11867004/
https://doi.org/10.1002/path.4451
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25255989/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10518396/
https://doi.org/10.3345/cep.2021.01564
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36457198/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20448530/
https://doi.org/10.1038/nrdp.2015.16
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27188665/
https://doi.org/10.1080/21645515.2023.2210961
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37218543/
https://doi.org/10.7759/cureus.38015
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37223180/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK448191/
https://doi.org/10.46683/jmvi.2020.20
https://doi.org/10.46683/jmvi.2020.21
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18528318/
https://doi.org/10.1093/infdis/jiac214
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36265851/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24983077/
https://doi.org/10.1002/14651858.CD004407.pub4
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32309885/

Atilan K. Life Med Sci 2024; 3(1): 5-15.

aged 50 through 59 years. MMWR Morb Mortal Wkly Rep
2011; 60(44): 1528. [PubMed]

24. Arvin A. Aging, immunity, and the varicella-zoster
virus. N Engl J Med 2005; 352(22): 2266-7. [Crossref]
[PubMed]

25. Food and Drug Administration. Shingrix [Package
Insert] US Department of Health and Human Services, Food
and Drug Administration; Silver Spring, MD, USA: 2017.
Available at:
https://www.fda.gov/media/108597/download. [Accessed;
22 October 2022].

26. Lee SJ, Park H], Ko HL, Lee JE, Lee HJ], Kim H, et al.
Evaluation of glycoprotein E subunit and live attenuated
varicella-zoster virus vaccines formulated with a single-

strand RNA-based adjuvant. Immun Inflamm Dis 2020;
8(2): 216-27. [Crossref] [PubMed]

27. Park R, Hwang JY, Lee KI, Namkoong S, Choi SK, Park
S, et al. Measurement of antibodies to varicella-zoster virus
using a virus-free fluorescent-antibody-to-membrane-
antigen (FAMA) test. J Microbiol Biotechnol 2015; 25(2):
268-73. [Crossref] [PubMed]

28. Pan D, Wang W, Cheng T. Current Methods for the
Detection of Antibodies of Varicella-Zoster Virus: A Review.
Microorganisms 2023; 11(2): 519. [Crossref] [PubMed]
29. Espy MJ, Teo R, Ross TK, Svien KA, Wold AD, Uhl JR,
et al. Diagnosis of varicella-zoster virus infections in the
clinical laboratory by LightCycler PCR. J Clin Microbiol 2000;
38(9): 3187-9. [Crossref] [PubMed]

15


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22071592/
https://doi.org/10.1056/NEJMp058091
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/15930416/
https://doi.org/10.1002/iid3.297
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32167678/
https://doi.org/10.4014/jmb.1408.08048
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25248983/
https://doi.org/10.3390/microorganisms11020519
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36838484/
https://doi.org/10.1128/JCM.38.9.3187-3189.2000
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10970354/

