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Amag: Kirrm-Kongo Kanamali Atesi, 2002 yilindan itibaren tlkemizde epidemik olarak goriil-
meye baslayan zoonotik bir viral enfeksiyon hastaligidir. Bu sunuda Kirim-Kongo Kanamali
Atesi tanisi alan 10 olgunun klinik, epidemiyolojik ve laboratuvar bulgularinin degerlendiril-
mesi amaglanmistir.

Materyal ve Metod: 2011-2016 tarihleri arasinda Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyo-
loji servisimizde Kirim-Kongo Kanamali Atesi tanisi ile yatirilarak takip edilen 10 olgu retros-
pektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Takip edilen tiim olgularimiz nisan-agustos tarihleri arasinda basvurmustu. Olgulari-
mizin dordi kadin altisi erkek idi. Ortalama yas 42.7+£10.75 yildi. Yedi olguya PCR, Ui¢ olguya ise
ELISA yontemiyle tani konuldu. Hemorajik semptom gozlenen iki olgudan birine kan riini
destegi saglandi. Ribavirin tedavisi sadece bir olguya verildi. Bununla birlikte tiim olgulara des-
tek tedavisi verildi. Klinik tablosu dizelen tim olgularin ayaktan takipleri yapilacak sekilde ta-
burculugu yapildi.

Sonug: Kirrm-Kongo Kanamali Atesi nadir goriilen bir hastaliktir. Ozellikle bahar ve yaz ayla-
rinda ates sikayetiyle basvuran, trombositopeni, l6kopeni, karaciger fonksiyon testlerinde bo-
zulma gorilen hastalarda kene temas 6ykisi sorgulanmali ve Kirim-Kongo Kanamali Atesi ta-
nisi atlanmamalidir.

Anahtar Kelimeler: Viral kanamali ates, Kinm Kongo hemorajik atesi, Keneler
Abstract

Background: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever is a zoonotic viral infectious disease that has
started to appear epidemically in our country since 2002. In this report, we aimed to evaluate
the clinical, epidemiological and laboratory findings of 10 cases diagnosed as Crimean-Congo
Hemorrhagic Fever.

Materials and Methods: Ten patients who were hospitalized in our Infectious Diseases and
Clinical Microbiology Department with the diagnosis of Crimean-Congo Hemorrhagic Fever,
between 2011-2016, were retrospectively evaluated.

Results: All of our cases were admitted between april and august. Six of our cases were male
and four were female. The average age was 42.7+10.75 years. Seven cases were diagnosed by
PCR and three cases were diagnosed by ELISA method. Blood product support was provided
to one of two patients with hemorrhagic symptoms. Ribavirin treatment was given to only one
patient. However, all patients received supportive treatment. All patients whose clinical pre-
sentation improved were discharged in an outpatient follow-up.

Conclusions: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever is a rare disease. Especially in patients who
present with fever, thrombocytopenia, leukopenia, and deterioration in liver function tests in
the spring and summer months, tick contact history should be questioned and the diagnosis
of Crimean-Congo Hemorrhagic Fever should not be missed.

Keywords: Viral hemorrhagic fever, Crimean-Congo Hemorrhagic Fever, Ticks
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Giris

Kirnm-Kongo Kanamali Atesi (KKKA) ilk kez 1944 tarihinde
tespit edilen, tlkemizde 2002 yilindan itibaren gorilmeye
baslayan, kanama ve atesin gorildigi, akut ve agir seyirli
zoonotik viral bir enfeksiyon hastaligidir (1,2). KKKA virusu,
Bunyaviridae genusu Nairovirus ailesi tyesidir (2). insanlara
bulas genel itibariyle enfekte kene isirmasi, viremik hayvan-
larin kan ve dokularina temas veya hasta insanlarin vicut si-
vilariyla olmaktadir (2, 3). Hastaligin inkiibasyon donemi ge-
nellikle 1-3 glin olup Gsiime, bas agrisi, titremeyle ylikselen
ates, asiri halsizlik ile yorgunluk, bogaz agrisi, yaygin eklem-
kas agrisi gorilebilmektedir. Hastaligin ilk belirtileri gribe
benzemektedir. ilerleyen dénemlerde hastalarda melena,
hematemez, hematuri, burun kanamasi, diseti kanamasi, va-
ginal kanama gibi diger hemorajik belirtiler goriilmektedir
(4).

Hastalik ginimizde Avrupa, Afrika ve Asya'da yaklasik 50
lilkede endemik veya potansiyel olarak endemik olarak ka-
bul edilmekte, insanlarda ciddi hemorajik tablolara yol ag-
makta ve bu bolgeleri ziyaret eden yolcularda sporadik en-
feksiyonlara yol agmistir (5). Ulkemizde Saglk Bakanligi veri-
lerine gore vaka gorilme durumlarina bakildiginda yillar iti-
bariyle artis ve azalis egilimleri olmakta, en yiksek sayinin
2009 yilinda 1318 vaka olarak gergeklestigi goriilmektedir.
Her ne kadar 2017 yilinda 343 KKKA vakasi tespit edilmis olsa
da Ulkemizde hala 6nemini korumaktadir. KKKA olgularinin
en sik saptandigi iller Tokat, Yozgat, Corum, Sivas, Kasta-
monu, Karabik, Gimushane, Erzurum, Amasya, Cankiri, Gi-
resun ve Samsun’dur (6).

Bu sunuda Kirim-Kongo Kanamali Atesi tanisi konan 10 olgu-
nun klinik, epidemiyolojik ve laboratuvar bulgulari literatir
esliginde degerlendirildi.

Materyal ve Metod

Calisma protokolii: 2011-2016 tarihleri arasinda Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji servisinde KKKA tanisi ile
yatirilarak takip edilen 10 olgu retrospektif olarak degerlen-
dirildi. Olgularin yas, cinsiyet, hastaligin ortalama inkibas-
yon siresi, kene temas 6ykiisu, klinik semptomlar, laboratu-
var tetkikleri, yapilan tanisal tetkikler (ELISA ( enzyme linked
immunosorbent assay), PCR (polymerase chain reaction))
kaydedildi.

Vaka tanimi: Klinik ve epidemiyolojik bulgulara ek olarak; vi-
risin izolasyonu, virtise ozgll IgM antikoru pozitifliginin
saptanmasi, akut ve konvelesan dénem serumlarinda virlse
0zglil IgG titresinde >4 kat artis saptanmasi veya viral niikleik
asidin (reverse-transcriptase polymerase chain reaction (RT-
PCR)) saptanmasindan en az bir kriteri karsilanmasi kesin
vaka olarak degerlendirilmistir (6). Olgulara ait virolojik test-
ler Halk Saglhigr Genel Midirliigi Mikrobiyoloji Referans La-
boratuvari’'nda yapildi.

istatistiksel analiz: istatistiksel analizler igin SPSS 21.0 bilgi-
sayar programi kullanildi. Verilerin normal dagilima uyup uy-
madigini belirlemek igin Kolmogorov-Smirnov testi yapild.
Normal dagilima uyan sirekli veriler ortalama + standart
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sapma seklinde belirtilirken, normal dagilima uymayan ifa-
deler ortanca (minimum - maksimum) seklinde ifade edildi.
Kategorik degiskenler icin sayi ve yuzde olarak ifade edildi.

Bulgular
Takip edilen tiim olgularimiz nisan-agustos tarihleri arasinda
basvurmustu (Tablo 1).

Tablo 1. Olgularin ay ve yillara goére dagilimi

c 1] s g 8 €
Vaka dagilm a B g E § %_

z =2 : & 2 g8
2011 3 2 5
2013 1 1
2015 1 1 2
2016 1 1 2
Toplam 1 6 3 10

Olgularin altisi erkek dordii kadin cinsiyetti. Ortalama yas
42.7+10.75, erkek yas ortalamasi 43.8+13.5, kadin yas orta-
lamasi 41 £6 yildi. Ortalama inkibasyon siresi 3 (2-7 gin)
gindi. Olgularin %80’inde kirsal yasam oykisli ve tama-
minda ise kene ile temas 6ykiisii vardi. En sik goriilen semp-
tomlar halsizlik ve yaygin viicut agrisi (%100) ile yliksek atesti
(%90) (Tablo 2).

Tablo 2. Klinik semptomlarin dagilhimi

Klinik semptomlar Sayi Yizde
Yaygin vicut agrisi 10 % 100
Halsizlik 10 % 100
Yuksek ates 9 % 90
Bas agrisi 8 % 80
Bulanti-kusma 7 % 70
Karin agrisi 5 % 50
Hemorajik semptom 2 % 20
ishal 3 % 30

Laboratuvar tetkiklerinin degerlendirilmesinde (basvuru
aninda veya klinik gézlemde) laktat dehidrogenaz (LDH) ve
kreatin kinaz (CK) ylksekligi 10’ar (%100), trombositopeni,
Iokopeni ve aspartat aminotransferaz (AST) yuksekligi 9’ar
(%90) ve alanin aminotransferaz (ALT) yiksekligi 7 (%70) ol-
guda vardi (Tablo 3). Yedi olguya PCR, li¢ olguya ise ELISA
yontemiyle tani kondu. Batin ultrasonografisi (USG) 6 olguya
(%60) yapildi ve bu olgulardan 5’inde (%83.3) hepatomegali,
3’linde (%50) splenomegali saptand. iki olguda hafif, ken-
dini sinirlayan hemorajik semptomlar (burun ve dis eti kana-
masi birer olguda) (%20) mevcuttu.

Bu olgulardan birine trombosit aferez digerine herhangi bir
kan Grini verilmeden ribavirin tedavisi verildi. Ayrica tim
olgulara semptomatik tedavi verildi. Olgularimizin hasta-
nede ortalama yatis siiresi 7 glind(i. Laboratuvar tetkiklerin-
den |6kosit sayisi 4000/ mm3 ve trombosit sayisi 150 000/
mm? ‘i asan, klinik tablosu diizelen 10 olgunun da ayaktan
takibi yapilacak sekilde taburculugu yapildi.
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Tablo 3. Laboratuvar tetkiklerinin degerlendirilmesi

Laboratuvar bulgulari (Ortalama/ £ SD)

Beyaz kiire (ilk basvuru) 344842018
Beyaz kiire (En dusik) 243941846
Trombosit (ilk basvuru) 194.600+242.275
Trombosit (En dusik) 76.300+65.789

AST (ilk bagvuru) 1554221
AST (En yiiksek) 5004461
ALT (ilk basvuru) 70.4+99.2
ALT (En yiiksek) 243.2+257.4
CK (ilk bagvuru) 1097+1258
CK (En yiiksek) 1634+1490
LDH (ilk bagvuru) 5821428
LDH (En yuksek) 11874891
PT (ilk bagvuru) 13.7+1.22
PT (En yuksek) 13.8+1.28
aPPT (ilk basvuru) 32.945,92
aPTT (En yiksek) 36.915,03

Aptt: Aktive parsiyel tromboplastin zamani, AST: Aspartat aminotransferaz,
ALT: Alanin aminotransferaz, CK: Kreatin kinaz, LDH: Laktat dehidrogenaz,
PT: Protrombin zamani

Tartisma

Kirnm-Kongo Kanamali Atesi, ilk olarak 1944 tarihinde Ki-
rim’da gorilip Kinm Kanamali Ates seklinde adlandiriimistir.
Kongo’da ise 1956 tarihinde goriilen hastaligin 1969 tari-
hinde Kirrm Kanamali Atesle ayni oldugu anlasiimis ve Kirim-
Kongo Kanamali Atesi seklinde adlandirilmistir (7). KKKA et-
keni, Bunyaviridae ailesindeki Nairovirus cinsinde yer alan
tek iplikcikli negatif polariteli bir RNA virusudur (8). KKKA
hayvanlarda semptom vermezken, insanlarda sporadik yada
salgin olarak mortalitesi yiksek olan viral hemorajik bir tab-
loya neden olabilir (9). Bugiin bilinen 878 kene tiriinden 30
tanesi hastalik etkenini tasimakta olup bilhassa Hyalomma
marginatum marginatum tiri KKKA’ya yol agmaktadir (10).
Hayvancilik ile ugrasanlar, veterinerler, kasaplar, mezbaha
calisanlari, endemik boélgede yasayan tarim isgileri, kirsal
bolgede yasayanlar veya ziyaret 6ykisi olanlar ve avcilar
hastalik icin risk grubunu olusturmaktadir (11). En fazla etki-
lenen ikinci grubu saglik ¢alisanlari olusturmaktadir (12). No-
zokomiyal bulagsmada mortalite daha yiiksek seyretmektedir
(13). Ulkemizde KKKA tanili olgular mart-ekim aylari ara-
sinda, 6zellikle kenelerin aktif oldugu haziran-temmuz ayla-
rinda bildirilmistir (14). Olgularimizin %80’inde kirsal bol-
gede yasama veya kirsal bolgeye ziyaret 6ykiisi mevcuttu ve
nozokomiyal bulas olan vakamiz yoktu. Olgularin tamamina
nisan ve agustos aylari arasinda tani kondu. Ayrica olgulari-
mizin tamaminda kene temas 6ykiisi mevcuttu. KKKA has-
taliginda, inkuibasyon siiresi ortalama 1-3 giin olup, en fazla
9 guin olarak bilinmektedir Hastaligin enfekte kan veya doku
temasi sonrasi gelismesi halinde inkiibasyon suresi ortalama
5-6 glin, en fazla 13 giin olmaktadir (4). Fakat lkemizde ya-
pilan genis kapsaml bir calismada kene i1sirma 6ykusi kesin
olan ve KKKA tanisi konulan 312 hastadan 12’sinde (%3.8)
kulugka slresinin 12 glinG astigi (en uzun:53 giin) gordlmus-
tir (15). Bizim olgularimizda ortalama inkibasyon siresi 3
glin (2-7 glin arasinda) oldugu saptanmistir.

Hastalik hafif, orta ve agir olmak tizere ug farkli klinik formda
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gorilebilir (4). Klinik seyirler; inkGibasyon, prehemorajik, he-
morajik ve konvalesan dénem olmak lzere dort faz seklinde
goriilebilmektedir (10). inkiibasyon dénemi sonrasi prehe-
morajik donem yiksek ates (39-412C), bas donmesi ve sid-
detli bas agrisi gibi bulgularla aniden baslayabilir. Hastalarda
ayrica asiri halsizlik, yorgunluk, yaygin kas ve eklem agrilari
ve bogaz agrisi gorilebilmektedir. Hemorajik donem hizli
gelisir ve 2-3 gilin kadar kisa sirelidir. Petesi, deri ve muko-
zada yaygin kanamalar seklinde farklh bulgular izlenebilir.
Hastalarda degisik organlarda kanamalar ortaya cikabilir.
Hepatomegali ve splenomegali bu dénemde en sik goriilen
bulgulardandir. Konvalesan dénem, hastali§in baglangicinin
yaklasik 10. glininden itibaren ortaya ¢ikar. Hafif ve orta di-
zeyde klinik seyirli olan hastalar yaklasik 9-10.glinde iyiles-
meye baslarken tam iyilesme 2-6 hafta stirebilmektedir (3).
Karasahin ve ark. (16) calismasinda hastalarin %26.6’sinda
kanama gozlenirken kanamasi olan olgularin %23.7’sinde
birden fazla odakta kanama saptanmistir. Alkan-Ceviker ve
ark. (17) calismasinda en sik saptanan semptomlar halsizlik
(%98.6), kas ve eklem agrilari (%81.7), ates (%78.9) ve bas
agrisi (%64.8) iken hastalarin %22’sinde kanama saptanmis-
tir. Parlak ve ark. (18) calismasinda en sik basvuru semptom-
lar halsizlik (%99.2), ates (%86) ve miyalji (%85) iken hepa-
tomegali (%73,6), splenomegali (%63,6) siddetli kanama
(%5,8) hastada saptanmistir. Takip ettigimiz olgularimizin en
stk gorilen semptomlari halsizlik (%100), yaygin vicut agrisi
(%100) ve yiiksek atesti (%90). iki olgumuzda (%20) hafif,
kendini sinirlayan hemorajik semptomlar (burun ve dis eti
kanamasi birer olguda) goriildi. Ayrica hepatomegali %83.3
ve splenomegali %50 oraninda saptandi.

Trombositopeni enfeksiyonun neredeyse degismez bulgusu-
dur. Bununla birlikte I6kopeni, ALT, AST, CK ve LDH diizey-
lerinde artis ve aPTT/ PT’de uzama gorilebilir (12). Alkan-
Ceviker ve ark. (17) calismasinda trombositopeni (%95), CK
(%74.6), AST ve ALT (%72) duzeylerinde yiikselme, I6kopeni
(%69), LDH dizeyinde vyiikselme (%47.9), PT uzamasi
(%25.3) ve aPTT uzamasl (%16.9) oraninda izlenmistir. Olgu-
larimizda LDH ve CK yuksekligi %100, trombositopeni ve 16-
kopeni %90, AST yiksekligi %90 ve ALT ylksekligi %70 ora-
ninda olup literatdr ile uyumlu idi.

Mortalite orani hususunda farkli veriler s6z konusudur. Lite-
ratlirde farkh ¢alismalarda %8 ile 80 arasinda bildirilmistir
(4). Ulkemizde 2002-2018 yillar Saglik Bakanligi verilerine
gore vaka-6lim orani %4.78’dir (19). Olgularimizda ise mor-
talite gorilmedi. Hastanemizde 2007-2009 yillari arasinda
takip edilen 12 KKKA tanili olgularimizda da hemorajik semp-
tomlar ve mortalite gézlenmemisti (20).

KKKA 6n tanisi ile takip edilen hastalarda tani; virlisiin doku
ve kan numunelerinden izole edilmesi, virlise karsi olusan
antikorlarin ve virlis antijeninin gésterilmesi ile konulmakta-
dir. Serolojik olarak ELISA yontemi sayesinde bu antikorlar
en hizli sekilde saptanabilmektedir. IgM antikorlarinin hasta-
ligin 6-7. giinliinden itibaren yaklasik 4 ay kadar, Ig G anti-
korlarinin hastaligin 7-10. giiniinden sonra yaklasik 5 yil si-
reyle serumda tesbiti mimkiindiir. Hiicre kiltlra ile hastali-
ginilk 5 glintinde kan ve dokulardan alinan érneklerden viriis
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izole edilebilmektedir (21). Olgularimiza tani Tirkiye Halk
Saghgi Kurumu Ulusal Arbovirus ve Viral Zoonotik Hastaliklar
Referans Laboratuvari’na gonderilen kan orneklerinde cali-
silan ELISA ve/veya PCR testleri ile konuldu.

KKKA hastaliginda destek tedavisi verilmesi en temel yakla-
simdir. Ribavirin kullaniimasi hususunda hala tartismalar
sirmektedir. Bazi yayinlarda o6zellikle hastaligin erken do-
nemlerinde ribavirin tedavisinin etkili oldugu bildirilmekte-
dir (22,23). Bizim olgularimizdan hemorajik bulgularla seyre-
den sadece birine ribavirin tedavisi verildi.

Sonug olarak; tani alan olgularimizin tamaminda kene temas
oykisi bulunurken klinik olarak halsizlik, yaygin viicut agrisi
ve yiksek ates sikayeti, biyokimyasal tetkiklerinde ise LDH
ile CK yuksekligi ve hematolojik olarak trombositopeni ve 16-
kopeni 6n plandaydi. Semptomatik yaklasim ile diizelen he-
morajik bulgusu olan olgularimiz olmakla birlikte 6lim va-
kasi gorulmedi. Bahar ve yaz aylari gibi kenelerin aktif oldugu
donemlerde bag agrisi, yliksek ates, yaygin viicut agrisi ya-
kinmalari olan trombositopeni, |6kopeni, karaciger fonksi-
yon testlerinde ylikseklik saptanan hastalarda kene temas
oykisi sorgulanmali KKKA tanisi 6zellikle géz 6ninde bulun-
durulmalidir. Ayrica hastaligin hemorajik doneminde hizh
progresyon gorilebilecegi ve mortalite oraninin bu do-
nemde yiksek oldugu dusiinulerek 6zellikle dikkatli olunma-
hdir.

Etik onam: Calisma icin Van Yiiziinci Yil Universitesi Etik Kurulu
Bagkanligindan 05/07/2019 tarih ve 2019/11-08 sayI numaral etik
kurul onayi alindi.
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