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Zanamivir, Enfluenza Tedavisinde Yeni Bir İlaç 

Özdemir Gülesen • 

ÖZET. Enjluenza insanlar için en önemli hastalıklardan birisidir. Enfluenza enfeksiyonu her yıl tüm dünyada 
anlamlı derecede mortalite ve morbidite nedenidir. Enfluenzanın özel tedavisi yoktur. Enfluenza virüsünün yüksek 
mutasyon yeteneği nedeniyle bağışıklama çalışmaları tam başarılı olmamaktadır. Üç kıtada yapılan araştırmalar 
yeni ilaç olan zanamivir 'in hastalığın ilk üç günü içinde alınırsa yararlı olacağı bildirilmiştir. 
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Zanamivir A New Drug in Treatment of lnfluenza 
SUMMARY. lnfluenza is one of very imp ortant diseases of human beings. Injluenza infection causes significant 
morbidity and mortality each year all over the World. There is not specific treatment of injluenza. Because of high 
mutation ability of influenza virus, immunization ejfort are not properly successful. The studies made in three 
continents for treatment of influenza have revealed that new drug zanamivir will be beneficial if taken in the first 
three days of illness. 
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Enfluenza enfeksiyonları dünyanın her yöresinde, 
her yıl anlamlı derecede hastalık ve ölüm nedeni 
oluşturmaktadır. Amerika Hastalık Kontrol Merkezi , 
Amerika Birleşik Devletlerinde 122 kentte 1998-
1999 enfluenza mevsiminde, ardışık 12 hafta 
içinde enflüenza ölüm oranının epidemi eşiğini 
aştığı bildirm iştir . Ülkemizde de enflüenza sık, s ık 
salgınlar yapmakta, önemli oranda işgücü kaybına 
neden olmaktadır. Enflüenza bildirimlerinin çoğu 
üst solunum yolları enfeksiyon ları içinde kayıp 
olmaktadır. 

Günümüzde enfluenzaya karşı etkili bir tedavi 
yöntemi yoktur. Enfluenza A'nın tedavisinde 1993 
yılından beri amantadine ve rimantadine adlı iki 
ilaç kullanılmaktadır. Ancak bu ilaçların etkileri çok 
s ı nırlıdır ve bu yüzden yeni ilaçların bulunması için 
çalışmalar sürdürülmektedir. Diğer yandan enf
luenza virusu mutasyon yeteneği çok fazla olan bir 
virüstür. Son yıllarda yalnızca kuşları enfekte ettiği 
bilinen diğer bir enfluenza virus suşunun insan
larda da hastal ık yaptığı saptanmıştır . Yine Hong 
Kong'da Mayıs - Aralık 1997 tarihleri arasında enf
luenza virusunun HSN1 suşu'nun ciddi hastalıklar 
yaptığ ı bel irlenmiştir. 

Yeni virus suşları ile oluşan enfeksiyonların artış ı 
ve pandemi yapacak şekilde yayılması halk sağ
lığın ı tehdit etmekte ve halk sağlıkçılarını endişe
lendirmektedir. Bu nedenledir ki yeni tedavi 

yöntemlerinin araştırılması ve uygulamaya sokul
ması gereklidir. Bu yeni tedavi yönteminin enflu
enza A ve enfluenza B suşlarına karşı antiviral 
etkisi olması ve piyasada mevcut ilaçlardan daha 
az yan etkisi olması gerekir. 
Son yıllarda neuroaminidase inhibitörlerinden olan 
zanamivir enfluenza tedavisinde yeni bir antiviral 
ajan olarak sunulmuştur. Zanamivir'in klinik etkisini 
belirlemek için Amerika Birleşik Devletleri, Yeni 
Zelanda, Avustralya, Güney Afrika ve Avrupa'da 
6000 kişide kontrollü klinik deney yapılmıştır. 

Bu çalışmalarda zanamivir verilen enfluenzalı 
hastalarda ateş, baş ağrısı , kas ağrıları, öksürük 
ve boğaz ağrıları gibi enfluenza semptomlarında 
kısa zamanda azalmalar olduğu bildirilmiştir. 
Avustralya, Yeni Zelanda, Güney Afrika'da yapılan 
çalışmalarda da zanamivir'in hastalık tedavisinde 
plaseboya göre anlamlı derecede etkili olduğu 
bildirilirken, Amerika Birleşik Devletlerindeki çalış
mada anlamlı fark bulunmadığ ı bildirilm iştir1 . 
Zanamivir' in hastalık belirtilerinin başladığı ilk iki 
gün içinde verilirse çok etkili, yüksek ateş ve ciddi 
semptomlar çıktıktan sonra verilirse daha az etkili 
olduğu bildirilmiştir 1 . 

Klinik deney sonuçlarına göre zanamivir verilen 
hastalarda belirtiler, h.astalık süre ve şiddetinin 
plasebo verileniere göre 1- 2.5 gün daha hızlı azal
dığı , hastalık başlamasından itibaren 36 saat için-
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de ilaç alındığında yüksek risk grubunu oluşturan 
ve özellikle solunum ve kalp ve dolaşım sistemi 
hastalıkları olan yaşlı ki şi lerde belirti lerin plase
boya göre 1.5- 2.5 gün içinde azaldığ ı ve hasta
ların çoğunda ilacın iyi derecede tolere ed ildiği 
bildirilmiştir. ilacın en çok görülen yan etkilerinin 
(Hastaların % 3.0'ünde) ishal , bulant ı , nazal belirti 
ve bulgular ile baş ağrısı olduğu bildiri lmişti~ 34. 
Zanamivir'in enfluenzaya karş ı koruma durumunu 
ölçmek için Amerika Birleşik Devletleri Michigan'da 
18-69 yaş grubunda 1997 kişide kontrollü çift yanlı 
kör deneyler yapılmıştır. Denekler rast gele örnek
leme ile 554 plasebo, 553 çalışma grubuna ayrıl
mış ve çalışma grubuna zanamivir verilerek bir yı l 
izlenmiştir. Sonuçta zanavimir grubunun % 67.0 
oranında koruma sağladığı bildirilmiştir (% 95 gü
venilirlik aralığı % 39 - % 83 ve p < 0.001 )5 6

. 

Bu bulgular zanamivir'in korunmada da kullanılabi
leceğini işaret etmektedir. 

Amerikan Besin ve ilaç Yönetimi zanamivir'in 12 
yaşından büyüklerde görülen komplikasyonsuz 
enfluenza olgularının tedavisinde kullanılmasını 

onaylamıştır. 

Zanamivir'in Etkileme Mekanizması: 

Zanamivir neuroaminidase inhibitörler diye adlan
dırılan bileşiklerin yeni sınıfına ait enflüenza virus
leri için bir selektif, potent neuroaminidase inhibitö
rüdür. Neuroaminidase yeni virus partiküllerinin 
enfekte hücreye tutulmasını sağlayan bağları kıran 
bir enzimdir. Bağlar bir kere kı rılınca yeni virusler 
diğer hücreleri de enfekte etmek için serbest kalır 
ve enfeksiyonu yayar. Zincirin kırılmasının durdu
rulması yeni viruslerin serbest kalmasını önler ve 
enfeksiyonun solunum sistemi içinde yayılması 
önlenmiş olur7

·
8
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Efluenzaya karşı kullanılan ilaçların tedavi etkileri 
genellikle hastalığ ın kendine özgü durumu ve 
virusun sık, sık mutasyon yapma yeteneği nede
niyle çok düşüktür. Yeni tedavinin küçük bir başa
rılı etki sağlaması bile, toplum ve halk sağlığı açı
sından yararlı olacaktır. 

Zanamivir'in farklı etkileme mekanizması olduğu ve 
toplumda çok yaygın olarak bulunan hem enflu
enza A ve hem de enfluenza B'ye karşı etkili 
olması nedeniyle halk sağlığı bakımından avantaj lı 
olduğu bildirilmektedir9

. 

Viral Resistans: 

ilacın uygulamaya başlamasından günümüze ka
dar ilacakarşı her hangi bir dirençl iliğ in oluşmadığı 
bildirilmiştir. Ancak klinik uygulama için enzim 
aktivitesine dayalı klinik deneylerleviral resistansın 
ölçülmesi çalışmaları yeterli olmadığı , in vitro 
olarak bir çok çoklu pasajdan sonra da resistans 
oluştuğu bildirilmiştir. Zanamivir'e karşı viral duyar
lılığı ve dirençliliği belirlemek için doku kültürü 
çalışmaları ve surveyans programları sürdürülmek-
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tedir. Enfluenza B enfeksiyonuna tutulmuş ve iki 
hafta zanamivir preparatı alan bir hastada resis
tansın ortaya çı kt ığı gözlenmişt ir. Konu ile ilgili 
çalışmaların sürdürüldüğü bil diri lmişti~. 

Hastaya Öneriler: 
Enfluenza tedavisinde zanamivir'in etkinliğine ek 
olarak hasta ları n ilaç ve cihaz sistemlerini etkin 
olarak kullanabilmesi de önemlidir. Potansiyel 
hastaların akut hastalı k baş langıc ında acil olarak 
ilac ın nasıl ku llanacaklarını öğrenmeleri önemlidir. 
Zanamivir kullan ılmas ında dozaj , ku llanı lma şekli 
ve dikkat edilecek hususlara uyu lması çok önem
lidir ve bunlara uyum zorun lu luğu ilacın uygun 
ku llan ılmasın ı s ı n ı rlamaktad ı r. Her hasta ilacı 
reçete ile almalıd ı r ve ilaç hastal ık baş lad ı ğ ı zaman 
hekim tarafından reçeteye yaz ılmalıdı r 

Kullanılış Şekli: 

Zanamivir günde iki kez d iskhaler adı verilen soluk 
açıcı plastik inhilatör kullan ılarak alın ır. Cihazın 
içinde zanamivir ve laktoz karı ş ım tozu içeren bir 
odac ı k paketini içeren zanamivir Rotadisk vardı r. 
Rotadisk Dikhaler içine konulduktan sonra odacık 
delinir ve ilaç hasta ağ ız ı ile soluk al ırken oluşan 
hava akım ı ile ağzı na boşalı r. Zanamivir'in enf
luenza virusunun yerleştiğ i ve çoğaldığı primer yer 
olan solunum yolları yüzeyine yayılarak etkilediği 
b i ldirilm işt i r. 

Bu ürünü kullanmadan önce hastanın inhilatörü 
düzgün kullanmas ı için eğit ilmes i gerekir. Hasta 
ilaçla birlikte verilen açı klamaları dikkatle okuma
lı d ı r9 . 

Yan Etkileri: 

Zanamivir' in ciddi ast ım ya da kronik absiriktif 
pulmoner hastalığı olan hastalarda etkisiz olduğu 
hatta riskli o lduğu bildi r i lmiştir. Baz ı hafif ya da orta 
şiddetli astım lı hastalarda zanamivir verildikten 
sonra bronkospazm görüldüğü bildir ilm işti r. Bron
kospazm oluşan hastalar ilac ı b ı rakmalı ve hekime 
başvurmalıdır. Zanamivir tedavisi gören hastalarda 
yukarda bild irilen solunum hastalıkları görüldüğün
de h ızlı etkili bronkodilatatör inhilatörleri kullanma
ları önerilmelidir9. 

Sonuç 

Halen deneme döneminde o lan ancak erken 
uyg~l~m~y~ başlandığında oldukça iyi sonUÇ 
verd ıgı bıldırilen zanamivir'in enflüenza tedavisinde 
yararlı olacağı düşünülmektedir. 
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