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Klinigimizde 2006-2007 Yillar1 Arasinda Takip Ettigimiz 20
Kirim-Kongo Kanamah Atesi Olgusunun Degerlendirilmesi

D. Baris Oztiirk!, Ferit Kuscu!, Yunus Giirbiiz!, Serdar Giil?, E. Ediz Tiitiincii!, irfan Sencan!

Ozet: Bu retrospektif calismada, klinigimizde 2006-2007 yillar: arasinda yatirlarak takip edilen 20 Kirim-Kongo kana-
mali atesi (KKKA) olgusunun epidemiyolojik ve klinik ozellikleri degerlendirildi. Hastalarin 10'u (%50) kadin, 10"u (%50)
erkekti. 20 kisinin 16's1 (%80) hayvancilik veya ciftcilikle ugrasiyordu, iki hastada (%10) ise kirsal bolgeyi sadece ziyaret
etme 0Oykiisii vardi. Biri hastane personeli olmak iizere iki hastamizda nozokomiyal bulas mevcuttu. Ortalama yas 45.1'di.
Hastalarin 11'inde (%55) kene 1sirig1 hikayesi vardi. Ergoniil ve arkadaglar tarafindan tanimlannmus ciddiyet kriterlerine
gore siniflandirddiginda hastalarin dokuzu (%45) ciddi sinifa girdi ve bu hastalarin tamaninin kan veya kan iiriinlerine
ihtiyact oldu. Bu kriterlere gore ciddi olarak siniflandirilmayan hasta grubunda ise biri disinda transfiizyon ihtiyaci olma-
du. Bir hastaya ribavirin tedavisi verildi. Hastalarin 19'u (%95) sifa ile taburcu olurken, bir (%5) hastamiz oldii. KKKA va-
kalarinda hastaligin klinik seyrini degistirebilecek 0zgiil bir tedavi yoktur. Bu nedenle ozellikle hastaligin goriildiigii bol-
gelerde yasayan insanlarin, hastaliktan korunma konusunda bilinglendirilmeleri énemlidir.

Anahtar Sozciikler: Kirnim-Kongo kanamall atesi, epidemiyoloji, klinik ozellikler.

Summary: Evaluation of 20 Crimean-Congo hemorrhagic fever cases during 2006-2007 years. In this retrospective
study, the epidemiologic and clinical characteristics of 20 adult Crimean-Congo hemorrhagic fever (CCHF ) patients, who had
been hospitalized between the period of 2006 and 2007 were evaluated. Fifty percent of the patients was female. Among 20 pa-
tiens, 16 patients were farmers in the epidemic region, two were visitors, and two were healthcare workers (HCWs). Two
HCWs acquired the infection in the hospital. Their average age was 45.1 year. Eleven patients had tick bite history. According
to the criteria defined by Ergonul et al. 9 of the patients (45%) were severe and all of them needed to be given blood or blood
products; however, only one of the other patients was given blood or blood products. One patient was treated with ribavirin.
Nineteen patients (95%) were cured and discharged, only one patient was dead. No specific treatment improves the clinical

course in CCHF . Therefore, it is important to make people aware of CCHF, especially, living in endemic areas.

Key Words: Crimean-Congo hemorrhagic fever, epidemiology, clinical features.

Girig

Kirim-Kongo kanamali atesi (KKKA) Afrika, Asya, Or-
tadogu ve Dogu Avrupa'da endemiktir. Ulkemizde 2002 y1-
lindan itibaren olgu bildirimleri olup, olgu sayisinda gore-
celi bir artis vardir (1). Ayrica 2000'li yillardan itibaren
iran, Pakistan, Bulgaristan, Senegal, Kenya, Kosova ve Ar-
navutluk'tan yeni salginlart rapor edilmistir (1-6). Hastali-
&in etkeni olan KKKA viruslari, Bunyaviridae ailesine bag-
It Nairovirus soyundandir. Hastalik, hayvanlarda asempto-
matik seyretmekteyken, insanlarda sporadik vakalar veya
salginlar seklinde goriiliir (1,7).

KKKA'nin bulagsmasinda Hyalomma soyuna ait kene-
ler 6n planda olmakla birlikte 30 civarinda kene tiiriiniin
bu hastalig1 bulastirabilecegi bildirilmistir (1,8). Nozoko-
miyal bulasla ilgili Pakistan, Dubai, Bulgaristan, Suudi
Arabistan ve Giiney Afrika'dan bildirilmis olgular mev-
cuttur (1,9,10). Hastaligin gelisiminde bilinen tek konak
insandir. Rusya'da yapilan bir ¢alismada infekte olan bes

(1) Ankara Digkapt Yildirrm Beyazit Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, Digkapi-Ankara

(2) Sorgun Devlet Hastanesi, infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi, Yozgat

vakadan birisinde KKKA hastalig1 gelistigi goriilmiistiir
(1).

Hastalik ates, kirginlik, bas agrisi, halsizlik, asir1 duyar-
lilik, yaygin viicut agrisi ve belirgin bir istahsizlikla baglar.
Bazen kusma, karin agris1 veya ishal olabilir. Tlk giinlerde
yliz ve gogiiste petesi ve konjunktivalarda kizariklik dikka-
ti ceker. Govde ve ekstremitelerde ekimozlar olusabilir.
Epistaksis, hematemez, melena ve hematiiri siktir, vaginal
kanama da olabilir. Genellikle hepatit goriiliir. Laboratuvar
bulgusu olarak, trombositopeni, 16kopeni; AST, ALT, LDH,
CPK yiiksekligi; aPTT ve PT'de uzama olabilir. Hastaligin
mortalitesi tim diinyada %30'lar1 bulabilmektedir. Tyilesme,
hastalifin dokuzuncu veya onuncu giinlerinde olmaktadir.
Hastaliga bagl 6lim genelde ikinci haftada goriilmektedir
(1,11).

Tanmida en cok, ELISA ve PCR kullanilir. RT-PCR,
KKKA virusu tanisinda oldukg¢a spesifik, sensitif ve hizli
bir tan1 aracidir (1,11).

KKKA hastaliginda temel yaklasim destekleyici tedavi-
dir; trombosit siispansiyonu, taze donmus plazma ve eritro-
sit siispansiyonu verilmesini icerir. Antiviral tek ila¢ olan ri-
bavirinin kullanimi tartigmalidir (1,12-15). Ancak hastaligin
erken evresinde etkili oldugu ileri siiriilmektedir. Yiiksek
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K[‘ablo 1. Ergoniil ve Arkadaslar: (16)'na Gore \
Ciddi Hastahk

G‘ ablo 3. Kenenin Viicutta Tespit Edildigi Yerler (nzll)\

» aPTT'nin 60 saniyenin iistiinde olmasi

e Uzamis PT

»  Trombosit sayisinin 20 000 mm3'iin altinda olmasi
«  AST'nin 700 U/It iistiinde olmas1

« ALT'nin 900 U/It iizerinde olmast

 Fibrinojenin 110 mg/dl altinda olmas1

* Melena

» Hematemez

¢ Somnolans
o %

Kl’ablo 2. Hastalarn Illere Gore Dagihmi (n=18) N

Say1 (%)
Bacak 6 (55)
Karmn 19)
Kalca 109
Gogiis kafesi 19
Kol 19
Boyun 19

- /

Kl“ ablo 4. Genel Semptomlarin Goriilme Oranlari (n=2())\

Say1 (%)
Kastamonu 527.7)
Yozgat 4 (22.3)
Ankara 3(16.4)
Bolu 2(11.2)
Cankirt 2(11.2)
Karabiik 2(11.2)

- /

riskli kontaminasyonu olan hastalara ve saglik calisanlarina
ribavirin profilaksisi verilebilir (15).

Yontemler

Yiiksek ates, bisitopeni gibi klinik bulgularla 2006-2007
yillarinda Ankara Digkapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastir-
ma Hastanesine bagvuran ve KKKA i¢in endemik bolgeden
gelme Oykiisii olan hastalardan ELISA ve/veya PCR ile KKKA
testleri ¢alisildi. Bu testlerle 20 hastaya KKKA tanisi kondu.

Hastalar yas, cins, meslek, yasadig1 yer, keneyle temas 0y-
kiisti, klinik bulgular, Ergoniil ve arkadaslar1 (16)'nin tanimla-
dig1 ciddiyet kriterleri (Tablo 1) ve mortalite orani agisindan
incelendi. Bu kriterlerden bazilarma sahip hastalar “ciddi” ola-
rak degerlendirildi.

ELISA ve PCR testleri Saglik Bakanligi Refik Saydam
Hifzissthha Merkezi Bagkanlif1 laboratuvarlarinda, hastalarin
yatisinda ve taburcu olurken ¢alisildi. Rutin biyokimyasal ve
hematolojik testler haftada en az iki kez yapildi.

Hastalara, hemostaz durumlarina gore gerektiginde eritro-
sit, taze donmug plazma ve trombosit destegi verildi. Saglhk
Bakanhigi'min Onerileri dogrultusunda, 16kositleri 4000/mm?3,
trombositleri 150 000/mm? iizerine ¢ikan ve klinigi diizelen
hastalar ayaktan takip edilmek iizere taburcu edildi.

Ergoniil ve arkadaslari (16)'nin tanimladig ciddiyet kriter-
lerine gore ciddi ve ciddi olmayan seklinde gruplandirilan has-
talarin, kan ve kan tiriinlerine ihtiyaglar agisindan fark olup ol-
madig1 “Tki oran fark icin hipotez testi” ile degerlendirildi.

Sonuclar

2006-2007 yillarinda hastanemizde 20 KKKA olgusu ta-
kip edilmistir. Hastalarimizin ¢ogu orman ve kdy hayatinin i¢
ice oldugu Bati Karadeniz ve I¢ Anadolu bolgesindendi. lle-
re gore dagilim Tablo 2'de verilmistir. Olgularin yag ortalama-
s145.1 idi (16-76 yas). Kadin ve erkek oranlari esit bulundu.

%
Halsizlik 100
Yiiksek Ates 95
Bas Agrist 70
Bulant1 70
Yaygin Viicut Agrisi 60
Hemorajik Semptomlar 50
Kusma 45
ishal 35
Karin Agrisi 25
Ag1z Kurulugu 20

\- /

Hastalarin 16’s1 (%80) hayvancilikla ugrasirken iki has-
tada (%10) kirsal bolgeye ziyaret ykiisii vardi. Iki hastada
(%10) ise nozokomiyal bulas diisiiniildii. Nozokomiyal bula-
sin biri hastadan saglik caliganina, digeri hastadan hastaya ol-
du. 11 olguda (%55) keneyle temas varken, dokuz olguda
(%45) yoktu. Kenenin viicutta en sik tespit edildigi yerler
Tablo 3'te gosterilmistir.

Hastalarin 12'sinde (%60) ilk semptom yiiksek atesken,
sekizinde (%40) bas agris1 idi. Bir kiside (%5) hepatomegali
tespit edilirken, dort kisinin (%20) takipleri sirasinda diisiik
kan basinci izlendi. Hepatorenal yetmezlik higbir olguda
gozlenmedi. Dort kiside (%20) agiz kurulugu tespit edildi.
Tablo 4'te hastalarin genel semptomlar: belirtilmistir.

Kene 1s1r181 olan hastalarda, hastaligin ortalama inkiibas-
yon siiresi 4.1 giin olarak bulunmustur. Hemorajisi olanlarda,
prehemorajik donem ortalama 3.6 giin; ortalama kanama sii-
resi 3.9 giin olarak tespit edildi.

Ergoniil ve arkadaglar (16)'nin tanimladig: ciddiyet kri-
terlerine gore, hastalarin dokuzu (%45) ciddi vaka olarak de-
gerlendirilirken, 11'inde (%55) siddetli hastalik goriilmedi.
Hastalig1 ciddi olarak geciren gruptakilerin tamamamina kan
ve kan iriinii destegi verildi. Ciddi hastalig1 olmayan, yalniz-
ca bir hastaya hemorajik semptomlart oldugu i¢in kan ve kan
tirtinleri verilmesi gerekti. Ciddi olarak degerlendirilen hasta-
larda, ciddi olmayanlara gore, kan veya kan iiriinlerine ihtiyag
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazlaydi.

Yalnizca bir hastaya ribavirin tedavisi verildi. Mortalite
oranimiz %5 idi. Olen hastanin ALT'si 206, AST'si 897’ye
kadar yiikseldi ve yedi giinden fazla hemorajik semptomlari
oldu.
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Irdeleme

KKKA, mortalitesi yiiksek olan 6nemli bir viral hastalik-
tir. Epidemiyolojik 6zelliklerinin bilinmesi, hastaliktan ko-
runmada alinacak tedbirler i¢in gereklidir.

Hastaligin inkiibasyon doneminin ortalama 3-7 giin ara-
sinda degistigi bildirilmistir (1,17). Ergoniil ve arkadaglari
(14)'nin ¢alismasinda bu dénem, 5.5 giin siirerken bizim ca-
lismamizda, kene 1sir181 olan hastalarda, kenenin ¢ikartilma-
styla hastaligin olugmasi arasindaki siire ortalama 4.1 giin
stirmiigtiir. Ancak bu grup hastalarda kenenin fark edilmeden
ne kadar siire once 1sirdig1 ve kac giindiir viicutta bulundugu
bilinememektedir. Bu nedenle hastaligin inkiibasyon periyo-
dunun belirtilen bu siirelerden daha uzun olmasi olasidir. Ke-
ne 1s1r181 hikayesi olmayanlar, hastaligin semptomlari ortaya
ciktiktan sonra hastaneye bagvurduklari igin bu hastalarda or-
talama inkiibasyon siiresi hesaplanamamuistir. Hastalarimizda
ortalama prehemorajik donem 3.6 giin, hemorajik donem 3.9
giin iken yukarida adi gecen calismada bu siireler, bizim bul-
gularimizla benzer olarak, sirasiyla ii¢ giin ve 2-3 giin olarak
bildirilmisgtir.

KKKA, herhangi bir yas grubuna 6zgii degildir. Bizim
hastalarimizdan yetigkin yas grubuna giren olgular, 16-76 yas
arasinda genig bir dagilim gostermekteydi. Yine iilkemizde
kadinlarin aktif olarak tarim ve hayvancilik faaliyetlerine ka-
tiltyor olmasi nedeniyle, her iki cinsiyette yaklagik birbirine
esit oranda hastalik goriilmektedir (1,9). Klinigimizde takip
edilen hastalar, bu verilerle benzerlik gostermektedir.

Hastaliga yakalanma acisindan en dnemli risk faktorii, ta-
rim ve hayvancilikla ugragmaktir (1,9,14,18,19). Ayrica labo-
ratuvar ve saglik caliganlari da nozokomiyal bulag acisindan,
risk altindadir (1,9,14,19). Hastalarimizin %80'1 hayvancilik-
la ugrasirken, %10'u yalnizca kirsal bolgeye ziyaret oykiisii
vermekteydi. Biri saglik caligsan1 olmak iizere iki hastamizda
(%10) nozokomiyal bulas s6z konusuydu. {lk hasta, beyin ap-
sesi nedeniyle tedavi alan bir hastaydi ve iiriner sistem infek-
siyonu, menstriiasyon kanamasi, kronik anemi nedeniyle ta-
kip edilen bagka bir hastayla ayni odayi paylagsmisti. Daha
sonra iiriner sistem infeksiyonu olan hastanin kene 1sirig1 6y-
kiistiniin 6grenilmesi iizerine, KKKA diisiiniilerek hasta izole
edildi. Ancak beyin apsesi olan hastada da KKKA klinigi ge-
listi ve her iki hastada laboratuvar bulgulartyla hastalik tanisi
dogrulandi. Diger nozokomiyal bulasta ise KKKA hastasin-
dan kan kiiltiirleri alinirken, saglik ¢calisani tarafindan gerekli
bariyer onlemlerine dikkat edilmemesi s6z konusuydu.

Hastalarimizdan kene 1sirig1 oykiisii olanlarin %55'inde
kene alt ekstremitelerde tespit edilmistir. Hastaliktan korun-
mada, tarim ve hayvancilik faaliyetleri sirasinda uzun ¢izme-
lerin giyilmesi basit ve onemli bir tedbir olabilir.

KKKA, Tiirkiye'de en sik i¢ Anadolu ve Bat1 Karadeniz
bolgelerinde goriilmektedir (1,9). Daha once bildirilen epide-
miyolojik verilerle benzer olarak, klinigimize bagvuran hasta-
larin da tamami, bu bolgelerden gelmistir.

Hastalarin ilk sikayetinin, en sik bag agris1 oldugu bildi-
rilmektedir (14). Oysa bizim hasta grubumuzda, hastalarin
%60'inda ilk semptom atestir; bag agrist ise ikinci siklikta ve
%40 oraninda goriilmiistiir. Halsizlik tiim hastalarimizda
gozlenmistir. Agiz kurulugu dort hastada gozlenmistir. Da-
ha once Tiirkiye'deki yayinlarda agiz kurulugu rapor edilme-
misgtir.

KKKA'da mortalite oran1 diinyada %30'a kadar ulagir-
ken iilkemizde 2007 yili Saghk Bakanligi verilerine gore
%5'dir (1,9). Bizim tespit ettigimiz mortalite orani ise iilke
verileriyle uyumlu olarak %35 bulunmustur. Yurt digindan ya-
pilan yayinlarda yiiksek mortalite oranlarinin bildirilmis ol-
mas1, muhtemelen bu bolgelerde farkli subtiplere bagl infek-
siyonlar nedeniyledir (1). Yapilan filogenetik calismalarda
Tiirkiye' deki KKKA virusunun Giineybati Rusya ve Koso-
va'daki KKKA virusu ile benzerlik gosterdigi gozlenmigtir.
Su ana kadar Avrupa ve Asya'da bes, Afrika'da ii¢ farkli sub-
tip olmak {izere toplam sekiz farkli subtip gozlenmistir
(1,20).

Nozokomiyal bulagtan sonra mortalite oranlar1 %40'ar1
bulmaktadir (9,10). Dubai'de bir indeks vakay: takiben yedi
saglik caligant KKKA olmus ve iki hasta 6lmiistiir (21). Bul-
garistan'da 19601 yillarda bir epidemide 14 saglik ¢aligani-
nin %40'1 6lmiistiir (22). iran'da farkli zamanlarda farkli has-
tanelerde gelisen ii¢c nozokomiyal kaynakli KKKA vakasi bil-
dirilmistir, bu vakalardan ikisi 6lmistiir (13). Giiney Afri-
ka'daki Tygerberg hastanesinde indeks vakayi takiben yedi
saglik personelinde KKKA goriilmiistiir. Burada bir personel
Olmiistiir (1,10). Nozokomiyal bulasta, mortalite oranlarinda-
ki bu yiiksekligin, temas edilen viral yiik miktarinin yiiksek-
ligi ile ilgili oldugu diisiiniilebilir, ancak bizim nozokomiyal
bulas olan iki hastamiz sifa ile taburcu edilmistir.

Hastaligin morbidite ve mortalitesini ongormede ve teda-
vi kararlarinda, Ergoniil ve arkadagslart (16)'nin tanimladigt
kriterler kullanilmistir. Ciddi sinifina alman olgularimizin ta-
maminda kan veya kan {irlinleri ihtiyaci olmustur. Hastalarin
takibinde, bu kriterlerin kullanilmasi klinik degerlendirmede
ve tedavi planlanmasinda yol gostericidir.

Ribavirinin KKKA tedavisinde kullanimu ile ilgili heniiz
cok merkezli randomize kontrollii ¢caligmalar bulunmamakta-
dir. Ciddi bir KKKA'l1 hastaya 2006 yilinda uyguladi§imiz
tedavi disinda, diger olgulara ribavirin tedavisi verilmedi.
Hasta sayimiz az olmasina ragmen tedavide ribavirin veril-
memesinin mortalite oranlarint yiikseltmedigi gozlendi. An-
cak son yillarda hastali§in 6zellikle erken donemlerinde riba-
virin tedavisinin etkili olduguna dair yayinlar yaymlanmakta-
dir (15).

Hastaligin spesifik tedavisinin ve korunmada bir asisinin
olmamas1 nedeniyle, 6zellikle endemik bolgelerde yasayan
insanlarin hastalik konusunda bilin¢lendirilmeleri ve kene ile
miicadele korunmada onemlidir (1,8,19,23). Hastalarimizin
%45'inde kene 1sir1g1 Sykiisii yoktu. Ozellikle endemik bolge-
den gelen hastalarda, kene 1s1ir181 oykiisii olmasa da hastalik-
tan siiphelenmek gerekir.
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