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COVID-19 Pandemisi Sirasinda Saptanan Bir
Hantaviriis infeksiyonu Olgusu

A Case of Hantavirus Infection Detected During the COVID-19 Pandemic
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OZET

Hantaviruslar, Bunyaviridae ailesinde yer alan ve insanlarda kanamali ates ile seyreden renal sendrom (KARS) ve
hantavirus kardiyopulmoner sendrom (HKPS) olmak iizere iki ayr1 hastaliga yol agan viruslardir. Ulkemizde goriilen
KARS formu, ates yiiksekligi, akut bobrek hasari, trombositopeni ve kanamalar ile seyretmektedir. Bu semptom ve
bulgular ile bagvuran hastalarda ayirici tanida hantavirus infeksiyonlar: akilda tutulmalidir. Bu bildiride, “Corona-
virus disease 2019” (COVID-19) pandemisi sirasinda, COVID-19 ayirici tanisiyla takip edilen ve hantavirusa bagh
KARS tanist alan bir olgu sunulmustur.
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ABSTRACT

Hantaviruses are viruses belonging to the Bunyaviridae family, and they cause two forms of acute illness in humans:
hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS) and hantavirus cardiopulmonary syndrome (HCPS). HFRS form
seen in our country progresses with fever, acute kidney injury, thrombocytopenia and bleeding. Therefore, hantavirus
infections should be kept in mind in the differential diagnosis of patients presenting with these symptoms and signs.
This report presents a case followed up with the differential diagnosis of coronavirus disease-19 (COVID-19) during
the pandemic and diagnosed with HFRS due to hantavirus.
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GiRiS

Hantaviruslar, Bunyaviridae ailesinde yer alan, kemirici (rodent) veya bocekgil (insektivor) kaynakli bulag gosteren,
zarfli RNA viruslaridir (1). Bulag genellikle rodentlerin tiikiiriik, idrar ve gaita gibi ¢ikartilarinin inhalasyonu veya
temas yoluyla olmaktadir. Insanlarda, kanamali atesle seyreden renal sendrom (KARS) ve hantavirus kardiyopulmo-
ner sendrom (HKPS) olmak tizere iki farkl tip hastalik olusturmaktadir (2). KARS, bobrek yetmezligi, kanama, sok ve
ates ile seyretmekte olup daha gok Asya ve Avrupa kitasinda yaygin olarak goriilmektedir. HKPS ise akut solunum yet-
mezligi ile karakterize ve yitksek mortalite ile sonuglanan bir hastalik tablosu olup daha gok Amerika kitasinda tespit
edilmektedir. Ulkemizde ilk olarak 2009 yilinda Zonguldak ve Bartin illerinden siipheli olgular bildirilmistir (3). Son-
rasinda ozellikle Karadeniz bolgesinden bildirilen olgular olmustur (4,5,6). Aralik 2019da Cin’in Hubei eyaletinde yer
alan Vuhan sehrinde nedeni belirlenemeyen pnémoni olgular bildirilmesi ile baglayan siirecte, pnémoni etkeni olarak
yeni bir coronavirus saptanmig ve virusun sebep oldugu hastalik ise “Coronavirus disease 2019” (COVID-19) olarak
isimlendirilmistir (7). Hastalik, tiim diinyada pandemiye yol agmistir. Bu olgu sunumunda COVID-19 pandemisi sira-
sinda, COVID-19 ayirici tanist ile izlenen ve hantavirusa bagli KARS tanisi alan olgu esliginde hantavirus infeksiyonuna
dikkat ¢ekilmek istenmistir.

OLGU

Oncesinde herhangi bir saglk sorunu olmayan 57 yasinda erkek hasta, bir hafta devam eden ates yiiksekligi, halsizlik,
istahsizlik ve yaygin kas eklem agrilar1 sikayetlerinin yani sira COVID-19 vakast ile ev i¢i temas oykiisti olmasi tizeri-
ne COVID-19 servisine yatirildi. Bagvuru aninda, viicut 1sis1 38.4 °C, nabiz 110/dk, arter kan basinci 110/65 mmHg,
solunum sayis1 20/dk olup diger sistem muayeneleri dogaldi. Laboratuvar bulgularinda, 16kosit (WBC) 18 680 /mm3,
hemoglobin (Hgb) 17.4 g/dL, hematokrit (Hct) %52.3, platelet sayis1 84 000/mma3, tire 101 mg/dL, kreatinin 1.83 mg/
dL, alanin aminotransferaz (ALT) 20 IU/L, aspartat aminotransferaz (AST) 54 IU/L, C-reaktif protein (CRP) 28.1 mg/L,
prokalsitonin 1.17 pug/mL, D-dimer 6047 ng/mL, ferritin>2000 pg/L idi. Brucella tiip agliitinasyonu negatif olarak so-
nuglandi. Toraks bilgisayarli tomografisi (BT)'nde, COVID-19 veya baska bir etkenle iliskili olabilecek pnémoni lehine
akciger parankim tutulumu izlenmedi. Hematoloji Servisi tarafindan periferik yayma sonuglar1 degerlendirilen hasta
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i¢in hemolitik tiremik sendrom veya hematolojik bir hastalik diisiiniil-
medi; 6ncelikle viral veya bakteriyel infeksiyonla iligkili sekonder bul-
gular oldugu belirtildi. Hastaya favipiravir ve moksifloksasin tedavileri
ile birlikte uygun hidrasyon baglandi. Iki kez bakilan COVID-19 PCR
testinde negatif sonug alindi. Takibinde, tetkik edilen tire 189 mg/dL ve
kreatinin 7.3 mg/dL olarak tespit edildi. Idrar ¢ikig1 azalan ve trombosi-
topenisi devam eden hastanin 6ykiisiinde, bahgeli bir miistakil evde ya-
sadig1 ve fare ile temasi olabilecegi 6grenilmesi tizerine hantavirus IgM
ve IgG testleri istendi. Indirekt immunofluoresans testi ile arastirilan
hantavirus IgM ve IgG antikorlar1 pozitif saptand1 ve hantavirus infeksi-
yonu tanisi konuldu. Hasta i¢in diyaliz ihtiyac1 gelismedi. Hasta, uygun
hidrasyon ve destek tedavisi ile takip edildi ve yatisinin 22. giiniinde
semptomlari, laboratuvar bulgulari ve renal fonksiyonlar: diizeldigi i¢in
taburcu edildi.

Hantavirus infeksiyonlari, asemptomatik hastaliktan, hayati tehdit eden
bobrek ve akciger tutulumlarina kadar ilerleyebilen tablolar gostere-
bilmektedir. Hantaviruslar, KARS ve HKPS olmak tizere iki tip klinik
sendroma sebep olmaktadir. Hantaan, Seoul, Puumala ve Dobrava tip-
leri KARS ile; Sin Nombre ve Andes tipleri ise HKPS ile iliskilidir. Ul-
kemizde KARS goriilmekte olup daha 6nceden Puumala, Dobrava tiple-
riyle gelisen infeksiyonlar bildirilmistir (6,8,9,10).

Hantavirus, akciger ve bobrekler basta olmak iizere gesitli organlarin
vaskiiler endoteline yerlesmektedir (11). Makrofajlar ve CD8 T lenfositler
araciligiyla immun sistem aktive olur. Aktive olan makrofajlardan proinf-
lamatuar sitokinler salgilanir; vaskiiler permeabilite artisi, damar digina
siv1 kagisi ve sonug olarak hipotansiyon ve sok gibi bulgular goriiliir. CD8
T lenfositlerse hantavirusla infekte hiicre yitkimindan sorumludur. KARS
olgularinda, bobreklerde 6dem ve retroperitoneal bolgeye sivi kagagi go-
rilir. Histopatolojik incelemede ise perirenal hemoraji, medullada he-
moraji, tiibiiler dejenerasyon ve iltihabi hiicre infiltrasyonu goriiliir.

KARS formunda hastalik, ates yitksekligi, halsizlik, istahsizlik, bag agrisi,
kas ve eklem agrilari, bulant1 ve kusma gibi bulgularla baglangi¢ goste-
rir. Ategli dénemi takiben, hipotansiyon ve oligiiri goriliir. Hastalarin
bir boliimiinde diyaliz ihtiyac1 gerekebilir. Olgularin yaklagik tigte birin-
de gastrointestinal sistem, santral sinir sistemi ve konjonktiva gibi bol-
gelerde kanama geligebilir. G6z tutulumuna bagli olarak gegici gorme
kaybs, bulanik gérme ve ¢ift gérme gibi bulgular ortaya ¢ikabilir. Oligii-
rik fazdan sonra poliiirik ve konvelesan dénem izlenir. Iyilesen olgular-
da bobrek hasar1 genellikle kalici degildir. Laboratuvar testlerinde, iire
ve kreatinin yiiksekligi, trombositopeni, l6kositoz, CRP yiiksekligi, ka-
raciger enzimlerinde yiikseklik, proteiniiri ve hematiiri saptanabilecek
bulgulardandir. Olgumuzda prodromal sikayetler ile baslayan hastalik,
takibinde oligiirik donem, poliiirik donem ve iyilesme ile seyretti ve di-
yaliz ihtiyact gelismedi. Kanama bulgusu olmayan ve trombosit deger-
leri 50 000/mm3 altinda seyretmeyen hasta i¢in trombosit replasman
tedavisi ihtiyac1 olmadi.

Tanida, IgM ve IgG tipindeki antikorlar1 saptamak i¢in, “Indirekt Immu-
nofluorescence Assay” (IFA), “Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay”
(ELISA), “Immunoblot Test” gibi serolojik yontemler kullanilmaktadur.
Revers transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) yontemi de
hantavirus RNA tespitinde kullanilmaktadir. RT-PCR sadece erken do-
nemde giivenilir olup antikorlarin olusumu ile hizla serumda azalma
gostermektedir. Ulkemizdeki verilere gére de serolojik yontemler ile
tani alan hastalarda ,RT-PCR testleri ile viral RNA saptanmamuigtir (3,5).

Hastaligin ayirici tanisinda leptospiroz, Kirim-Kongo kanamali atesi
(KKKA), sepsis, hemolitik tiremik sendrom (HUS) gibi hastaliklar bu-
lunmaktadir. Bizim olgumuzda, leptospiroz tanisindan normal sinirda
olan bilurubin ve kreatin kinaz seviyeleri ve mikroskopik agliitinasyon
testinin (MAT) negatif gelmesi; KKKA tanisindan mevsim uyumsuzlu-
gu, ilerleyici bobrek fonksiyon bozuklugu olmasi ve KKKA ELISA IgM
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ve IgG negatif gelmesi; sepsis tanisindan klinik bulgular, kan kiiltiirleri
ve laboratuvar tetkik sonuglar1 ve hemolitik tiremik sendrom tanisindan
ise periferik yayma incelemesi ve hematoloji degerlendirmesi nedeniyle
uzaklagildi. COVID-19 pandemisi siirecinde olup olgumuzun COVID-19
i¢in ev i¢i temas Oykiisii olmasi ve ates yiiksekligi, kas agrilari, CRP, D-di-
mer ve ferritin yitksekligi, ayiric1 tanida COVID-19un da diisiiniilmesine
neden oldu. Ancak, normal sinirlarda izlenen toraks BT ve COVID-19
PCR testlerinin negatif olmasi nedeniyle bu tanidan da uzaklagild1.

Hantavirus igin spesifik bir antiviral tedavi bulunmamaktadir. Prospek-
tif bir ¢alismada intravenoz ribavirin tedavisinin mortalitede azalma
sagladig1 bulunmasina karsin (12); bu konuda yapilan bir diger ¢alis-
mada benzer sonuglar saptanmamugtir (13). Hastamizin tedavisinde de
sadece COVID-19 ekarte edilene kadar favipiravir tedavisi verilmis olup
bunun diginda hantavirus i¢in herhangi bir antiviral tedavi uygulanma-
mustir. Uygulanacak tedaviler, semptomatik tedavi ve destek tedavisi ile
sinirhidir. Derinlesen trombositopeni varliginda trombosit transfiizyo-
nu uygulanmalidir. Bébrek fonksiyonlar: ve idrar ¢ikist yakin takip edi-
lerek gerekli durumlarda diyaliz uygulanabilir. Bizim olgumuzda iler-
leyen kreatinin seviyelerine ragmen diyaliz ihtiyac1 gelismeden bobrek
fonksiyonlarinda tamamen iyilesme izlendi.

Ulkemiz icin ates yiiksekligi, bobrek fonksiyonlarinda bozulma ve
trombositopeni ile seyreden olgularda, 6zellikle Karadeniz bolgesinde
yasama veya bu bolgeye seyahat edilmesi ve kemirici temast Sykiisii
olmasi durumunda hantavirus infeksiyonlar1 akilda tutulmalidir. Has-
taligin spesifik bir tedavisi olmadig1 i¢in koruyucu 6nlemlerin alinma-
s1 onem tagimaktadir. Kemiricilerle ve ¢ikartilariyla temasin azaltilmasi
ve virusun bulunabilecegi ortamlarin temizliginin maske, eldiven gibi
koruyucu ekipmanlarla yapilmas: konusunda halka egitim verilmelidir.

Hastadan bilgilendirilmis onam formu alinmuistir.
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