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Kirim-Kongo Kanamal Atesi (KKKA) kene kaynakli, Bun-
yaviridae ailesine ait bir viriis (KKKAV) tarafindan olus-
turulan zoonotik bir hastaliktir. Asil vektorleri, hyalomma
cinsi kenelerdir. Hastalik, Asya, Afrika, Dogu Avrupa ve
Ortadogu bolgelerinde, 30 dan fazla iilkeden bildirilmistir.
Tiirkiye 'den ilk olgular 2002 yilinda bildirilmistin KKKA
viriisti, infekte kenelerin isirmasit veya ezilmesi, KKKA'li
hastanin veya viremik hayvanlarin kani veya viicut sivila-
71 ile temas yoluyla bulasmaktadir. KKKA'in olusturdugu
klinik tabloda dort donem tanimlanmistir: inkiibasyon, pre-
hemorajik, hemorajik ve konvelesan donem. KKKA'’i, kisa
bir inkiibasyon dénemini takiben ani baslayan yiiksek ates,
titreme, siddetli bas agrisi, bas dénmesi, sirt ve karn kasla-
rinda agri ile karakterize bir klinik tablo olusturur. Ciddi ol-
gularda, petesiden yaygin ekimozlara kadar degisen kana-
malar olabiliv. Hastaligin erken déneminde tant icin siiphe
etmek gereklidir. Klinik semptomlar ve epidemiyolojik Gykii
yaninda, kan sayimi ve biyokimyasal test sonuglart KKKA
enfeksiyonu icin ilk ipuglarint olusturur. KKKA’in ayiric
tanisinda, bakteriyel, viral ve enfeksiyon disi nedenler de
diistiniilmelidir. KKKA nin kesin tanisi, spesifik laboratu-
var testleri ile konulur. Destek tedavisi, hasta tedavisinde
en onemli béliimii olusturur. Plasebo kontrollii ¢alismalar
olmamasina ragmen ribavirin, tedavide kullanilan tek an-
tiviral ilagtir. Korunmada, akarisidler ve koruyucu giysi
kullanimu gibi kisisel koruyucu onlemler, saghk ¢alisanlar
icinde basit bariyer énlemleri 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: epidemiyoloji, Kirim-Kongo kanamali
atesi, klinik ézellikler, patogenez ve KKKA tedavisi

ABSTRACT
Crimean-Congo Hemorrhagic Fever

Crimean-Congo Hemorrhagic Fever (CCHF) is a tick-
borne, zoonotic infection caused by a virus (CCHFYV) from
the Bunyaviridae family. Hyalomma ticks are the main vec-
tors of the infections. The disease has been reported from
more then 30 countries in Asia, Africa, Eastern Europe, and
the Middle East. The first cases of CCHF have been repor-
ted from Turkey in 2002. The CCHF virus is transmitted to
humans by the bites or crushing of infected ticks, contact
with blood or body fluids of CCHF patients or viremic li-
vestock. The typical clinical course of CCHF was described
through four distinct phases: incubation, prehemorrhagic,
hemorrhagic, and convalescence periods . After a short in-
cubation period, CCHF is characterized by a sudden onset
of high fever,chills, severe headache, dizziness, back, and
abdominal pains. In severe cases, hemorrhagic manifesta-
tions, ranging from petechiae to large areas of ecchymosis,
develop. A high index of suspicion is necessary in the early
phase of the disease for diagnosis. Epidemiological history
along with clinical symptoms, blood count, and biochemi-
cal test results are the first indicators of CCHF infection.
The differential diagnosis for CCHF infection should inc-
lude bacterial, viral, and non-infectious causes. The defini-
tive diagnosis of CCHF depends on the specific diagnostic
laboratory methods. Supportive therapy is the most essenti-
al part of case management. Ribavirin is the only antiviral
drug used in the treatment although definitive studies are
not available. Personal protective measures such as the use
of acaricides and wearing protective clothing and simple
barrier precautions for healthcare workers are important
for protection.

Keywords: clinical features, Crimean-Congo hemorrhagic
fever, epidemiology, pathogenesis and treatment of CCHF

Kirim-Kongo kanamali atesi (KKKA), kenelerden
bulasgan, klinik seyrinde ates ve kanamalarin goriildii-
§ii zoonotik bir hastaliktir. Hastaligin etkeni, Bunya-
viridae ailesinin nairovirus cinsinde yer alan bir RNA
virtisiidiir. Hastalik modern tip literatiiriinde ilk kez
1944-45 yillarinda Sovyetler Birligi’nde bir salgin
sonrasinda tanimlanmistir. Daha sonra, izole edilen
viriistin, 1956 yilinda, Belcika Kongo’sunda atesli bir
hastadan elde edilen etken ile ayn1 oldugunun anlasil-
masi lizerine KKKA adini almigtir -9

Birgok kene cinsi KKKA viriisii ile iligkilidir, ancak
virlisiin primer vektdrii, hyalomma cinsi kenelerden
H. marginatum marginatum olarak kabul edilmekte-
dir. Keneler, viriis i¢in dogada yalnizca vektor degil,
ayn1 zamanda rezervuar olarak da rol oynamaktadir.
KKKA’nin cografik olarak dagilimi hyalomma cin-
si kenelerin dagilim ile iliskilidir. KKKA olgulari,
diinya genelinde Afrika, Orta ve Glineybati Asya,
Ortadogu, Giineydogu Avrupa’ya uzanan bir cografi
bolgede 30°dan fazla iilkede goriilmektedir. Giinii-
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miizde KKKA viriisiiniin, Sahra alt1 Afrika’nin biiylik
boliimii, Balkanlar, Kuzey Yunanistan, Dogu Avrupa,
Pakistan, Kuzeybati Cin’in Xinjiang bolgesi, Hindis-
tan, Arap Yarimadasi, Tiirkiye, Irak, Iran da yaygin
olarak bulundugu bilinmektedir 1.

Serter ve arkadaglarinin, KKKA icin Tiirkiye’de ilk
kez 1970’11 yillarda Ege bolgesinde yaptiklari sero-
epidemiyolojik ¢alismada, seropozitiflik %9,2 ora-
ninda bulunmustur ©. Ancak ilk olgular 2002 yilinda
Kelkit Vadisi’nde bulunan Artvin, Giimiishane, Gi-
resun, Trabzon, Tokat, Sivas ve Yozgat illerinde fark
edilmis, kesin tan1 bir y1l sonra konulmustur 7%, flk
yillarda yalnizca Kelkit Vadisi ve ¢evresinden bildi-
rilen olgularin sayisinda zaman iginde artis oldugu
gibi son yillarda Aydin ve Istanbul gibi daha énceden
hastaligin goriilmedigi illerden de bildirim yapilma-
ya baslanmistir. Ulkemiz, giiniimiizde en ¢ok KKKA
hastasinin  goriildigli yerlerden birisidir. Tiirkiye
Halk Sagligi Kurumu tarafindan 2002 ile 2015 yillart
arasinda tlilkemizde kanitlanmis KKKA olgu sayist
9637, olen hasta sayis1 463 (%4,85) olarak bildiril-
mistir. Olgu fatalite oran1 diinya genelinde ortalama
%30 olarak bildirilirken, tilkemizde bu oran %5-10
civarindadir ¢1?,

KKKA virtisiiniin, vektorii olan hyalomma cinsi kene-
ler ile vahsi ve evcil omurgalilar arasinda dogal bir ya-
sam dongiisii vardir. Kenelerin 1sirmast ile virts, vahsi
ve evcil hayvanlari enfekte eder ve bir kene-vertebrali
dongiisii olugur. Viriisiin bulastig1 sigir, at, koyun, kegi
gibi evcil ve birgok yabani hayvan ve kemiricide vire-
mi olusur, antikor gelisir ancak viriis, dogal konakgisi
olan bu hayvanlarda hastalik tablosu olusturmaz. Virii-
stin insanlara bulagsmasi sonucunda kanamalarla sey-
reden agir klinik tablolar olusur. Tiirkiye’de endemik
bolgelerde bulunan kegilerin %67’sinde, koyunlarin
%86’sida antikor saptanmustir ->9),

Hastalik insanlara, viriis tasiyan enfekte kenelerin
tutunmasi, bu kenelerin ezilmesi ile, viremik hay-
vanlarin kan veya dokular ile direkt temas sonucu
bulagabilmektedir. Ayrica korunma 6nlemi almadan
enfekte hastanin kan veya dokularina temas veya la-
boratuvarda enfekte materyal ile dogrudan temas ile
de gecebilmektedir. Bir diger bulagma yolu ise anne-
den bebegine vertikal gegistir ©13, Keneler ve omur-
galilar arasindaki bu dongiide son halkay1 olusturabi-
lecek olan kisiler risk grubunda yer almaktadir. Kirsal
bolgede yasayan, tarim, hayvancilik ile ugrasan, son
iki hafta i¢inde endemik bolgeye seyahat eden, pik-
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nik yapan kisilerde kene tutunma &ykdisii olmasi ¢ok
onemlidir. Cevrede benzer hastaligi olan kisilerin
varligi, hasta olan kisilerin kanli viicut sivilarryla
temas olup olmadig1 sorgulanmalidir. Kene tutunma
oykisii, yaklasik %70-75 hastadan aliabilmektedir.
En biiytik risk grubunu, endemik bolgede yasayan,
tarim ve/veya hayvancilikla ugraganlar olusturmak-
tadir. Ulkemizdeki salginda olgularin yaklasik %901
cifteilikle ugrasanlardi. Ayrica saglik ¢alisanlari, ka-
saplar, mezbaha calisanlari, askerler ve veterinerler
yiiksek risk altindadirlar @119,

En ¢ok etkilenen ikinci grup saglik ¢alisanlaridir. Ka-
namasi olan KKKA 1i hastanin tedavisi sirasinda sag-
lik personeli, enfeksiyonun bulasmasi agisindan ciddi
risk tagimaktadirlar. Toplumdaki salginlara paralel
olarak saglik calisanlarina da KKKA bulast ve buna
bagl oliimler bildirilmektedir. Giiney Afrika’da bir
hastaneden bildirilen bir salginda, hastane ¢alisanlari-
nin %8,7’sinde enfekte kan ile maruziyet oldugu, bun-
lardan %33’linde hastalik gelistigi bildirilmistir. En
riskli girisimler gastrointestinal kanama, KKKA tanis1
konulmamis hastalara yapilan acil cerrahi girisimler-
dir @3, Genellikle bu hastalara operasyon sonrasinda
tan1 konulmaktadir. Ulkemizden, Celikbas ve ark. (9
akut apandisit tanisi ile acil operasyona alinan ve intra-
abdominal kaslarda kanama saptanan bir olguya daha
sonra KKKA tanist konuldugunu, bir baska olguda ise
sezaryen operasyonu sonrasinda tani konuldugunu ve
bir saglik ¢alisaninin enfekte oldugunu bildirmektedir-
ler 19, Hava yolu ile bulas agisindan Rusya’dan bildi-
rimler olmakla birlikte, kanitlanmanusgtir 3,

Patogenez

Kene 1sirdiktan sonra KKKA viriisii, epiteli geger, en-
dotel hiicrelerine ulagir ve hiicrelerde hasar olusturur
G171 Endotel hiicrelerinde olusan bu hasar ya dogru-
dan virtisiin etkisi ile ya da dolayli olarak immiinolo-
jik ve inflamatuar yollarin aktivasyonu sonucu olusur
G189 Sitokinler, kemokinler ve diger proinflamatu-
var mediatorler salinir, gelisen endotel hiicre aktivas-
yonu ve endotel hasar1 sonucunda vaskiiler permea-
bilite artar, intrensek koagiilasyon sistemi aktive olur
ve dissemine intravaskuler koagulasyon (DiK) gelisir.
DIK gelismesi sonucunda kanamaya kadar giden tab-
lolar olugur 1722 Caligmalar, patogenezde proinfla-
matuar sitokinlerin etkin rol oynadigimi gostermistir.
Proinflamatuvar sitokinlerden interlokin-6 (IL-6) ve
timor nekrozis faktor-o (TNF-o))’nin ve IL-8’in 6len
hastalarda yasayan hastalara gore anlamli olarak yiik-
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sek oldugu saptanmis, 6zellikle TNF-a’nin hastaligin
ciddiyeti ile iligkili oldugu bulunmustur ¢!, Yiiksek
viral yiik ile ciddi hastalik arasinda korelasyon vardir.
TNF-a, IL-10 ve interferon-p (IFN-p)’nin, viral yiik
ile pozitif korelasyon gosterdigi bildirilmektedir @,

Endotel hasar1 sonucu kollajen agiga ¢ikar, trombosit-
leri uyarir. Trombositler bu bolgede toplanir ve gevsek
bir piht1 olusturur. Ancak, endotel hasar1 devam etti-
§i i¢in trombositlerin olusturdugu piht1 yetersiz kalir
ve intrensek koagiilasyon sistemi aktive olur, fibrin
olusturur. Fibrin diizeyine gore konak, pihtilasmay1
durdurmak i¢in antikoagiilan maddeler olan protein C
ve protein S’yi devreye sokar, fibrinolitik sistemi ak-
tive eder ve fibrin yikim triinleri olusturulmaya bas-
lar. KKKA seyrinde bir yandan piht1 olusumu devam
ederken bir yandan da fibrin pargalanarak fibrin yikim
iiriinleri olusturulmakta ve bunun sonucunda da DIK
meydana gelmektedir. DIK, intravaskiiler koagiilas-
yon, intravaskiiler fibrin olusumu ve mikro dolasimda
ortaya ¢ikan bozukluk olarak tanimlanmaktadir @%.

Patogenezde rol oynayan en dnemli olaylar arasinda;
endotel hasarinin derecesi, sitokin firtinasi, trombosi-
topeni, dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DiK),
hemofagositoz ve karaciger hiicre nekrozu bulunmak-
tadi. KKKA enfeksiyonu sirasinda kemik iliginde
gosterilen reaktif hemofagositozun KKKA seyrinde
goriilen sitopenide rol oynayabilecegi diigiiniilmek-
tedir. KKKA hastalarinin otopsilerinde aliman doku
orneklerinde, endotel hiicreleri i¢inde viral antijen ve
RNA saptanmustir. Viriisiin asil hedefinin mononiikle-
er fagositler, endotel hiicreleri ve hepatositler oldugu
gosterilmistir. Karaciger hiicrelerindeki harabiyetin
dogrudan sitopatik etki ile olugsmaktadir. Bu nedenle
parankimal nekrozun viral enfeksiyonla iligkili oldugu
diistiniilmektedir. KKKA viriisiiniin hepatositleri yay-
gin olarak infekte etmesi sonucunda karaciger enzim-
lerinde artis, hiicrelerde 6dem ve nekroz olugsmaktadir.
Sonugta, hemofagositoz ve karaciger disfonksiyonu
sonucunda kanamalar ortaya ¢ikmaktadir ¢:17-202,

Klinik bulgular

KKKA viriisiiniin olusturdugu klinik tablolar genis
bir yelpazede goriilebilir. Olgular asemptomatik ola-
bilecegi gibi, masif kanama ile 6liime kadar gidebilen
agir klinik tablolar ile de kargimiza ¢ikabilir. Endemik
bolgede seroprevalans %10’lara ulasmistir ve yasla
artmaktadir. Bu nedenle hastalarin yaklasik beste bi-
rinde klinik tablo ortaya ¢ikmaktadir.

Hastaligin tipik olarak dort evresi vardir: Inkiibasyon
donemi, prehemorajik dénem, hemorajik dénem ve
iyilesme donemi. Bu dénemlerin siireleri ve semp-
tomlar farkliliklar gosterebilir @529,

Inkiibasyon doénemi, kene 1sirdiktan sonra iig-yedi
glin stirmektedir, ancak maruziyet sekli, viral yiik
ve hastaya ait 6zelliklere bagli olarak 10 giine dek
uzayabilir. Inkiibasyon dénemi kene 1siriklarinda or-
talama 3 giin, enfekte hayvan kan veya dokular ile
temasta yaklasik 5 giin, nosokomiyal geciste de 5,6
giin olarak bildirilmistir. Alinan viriis yiikii, 6liimciil
seyreden olgularda fazla oldugu i¢in inkiibasyon do-
nemi olduke¢a kisadir. Ulkemizde hastaneye bagvur-
madan dnce semptom siiresi ortalama 5,5 giin olarak
bildirilmektedir 429

Prehemorajik donem, inkiibasyon déneminden sonra,
ani yiikselen ates, halsizlik, istahsizlik, bas agrisi, bas
donmesi, kas ve eklem agrilar1 yakinmalari ile bas-
lar. Baz1 olgularda bulanti, kusma, ishal eslik edebi-
lir. Atesin 40°C’ye kadar yiikselebilecegi bu donem
1-7 giin ortalama 3 giin kadar siirebilir ¢7%272), Yiiz,
boyun ve gogiiste kizariklik, skleralarda konjesyon
ve konjonktivitin bu bulgulara eslik edebilecegi bil-
dirilmektedir. Bazi hastalara prehemorajik donemde
nonspesifik semptomlar nedeniyle pndémoni veya
gastroenterit igin tedavi verilebilir. Bu donemden
sonra hastalarin biiyiik cogunlugu iyilesebilir.

Hemorajik donem, genellikle hastalik baslangicin-
dan 3-6 giin sonra geligmektedir. Hemorajik atesler
arasinda klinik olarak en ciddi kanama ve ekimoza
neden olan formu KKK A’tir. Hemorajik bulgular ara-
sinda en sik epistaksis, petesi, ekimoz, melena, dis eti
kanamasi ve hematom gozlenmektedir. Hemoptizi,
hematiiri, hematemez, hematokezya, melena, vajinal
kanama goriilebilir. Etkilenen diger organlar arasinda
bulunan akciger ve beyinde kanama olabilir. Periton
bosluguna kanama olabilir, hematomlar goriilebilir.
Hepatomegali, splenomegali, hepatorenal yetmezlik,
akut solunum sikintisi, sok, sepsis ve DIK’e bagl
semptomlar gelisebilir. Oliim genelde ikinci haftada
olur. Bradikardi, hipotansiyon gibi kardiyovaskiiler
semptomlar goriilebilir.

Konvalesan dénem hastalik baslangicindan itibaren yak-
lagik 10-20. giinlerde goriiliir. Daha 6nceki yaymlarda,
bildirilen tasikardi, nabizda diizensizlikler, agiz kurulugu,
sa¢ dokiilmesi, polindrit gérme bozuklugu gibi bulgula-
rin higbirisi son yayinlarda belirtilmemigtir 3132930,
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Tam

KKKA enfeksiyonuna tani koyabilmek icin 6ncelik-
le hastaligin epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar
ozellikleri iyi bilinmelidir. Epidemiyolojik ve klinik
olarak KKKA ile uyumlu olgularda tani, 6zgiil tani
yontemleriyle dogrulanmalidir &9,

Ayiricr tanida, bruselloz, leptospiroz, salmonelloz,
koksielloz, erlihyoz, riketsiyoz, lyme, malarya, sep-
sis, viral hepatit, meningokoksemi, toksik sok send-
romu, diger viral hemorajik atesler (Lassa, Hanta,
Gliney Amerika, Rift Valley, Sari1 Humma, Ebola
ve Marburg, Dengue Kyasanur, Omsk, Alkumra ka-
namali atesleri), enfeksiyon dis1 nedenler arasinda,
HELLP (haemolysis, elevated liver enzymes, low
platelet count) sendromu, Vitamin B 12 eksikligi,
febril notropeni, ilag yan etkileri, toksikasyon diisii-
niilmelidir.

Laboratuvar Tani: Salgin yasanan iilkelerde bolge-
sel laboratuvarlar ve referans merkezleri olmalidir.
KKKA viriisii testleri i¢in biyogiivenlik diizeyi ytik-
sek laboratuvarlar gerekmektedir. Saglik kurulusla-
rinda yiiksek biyogiivenlik diizeyi olan laboratuvar
olmayabilecegi i¢in hastalik tanisinda siiphe uyan-
dirmasi agisindan kan sayimi ve biyokimyasal testler
onemlidir.

Hemogram ve biyokimyasal test sonuclart KKKA en-
feksiyonunun erken tanisinda énemli ipuglari saglar.
KKKA agisindan trombositopeni karakteristik bir la-
boratuvar bulgusudur. Bir¢ok hastada trombositopeni
yaninda l6kopeni, aspartat aminotransferaz (AST),
alanin aminotransferaz (ALT), laktat dehidrogenaz
(LDH), kreatinin fosfokinaz (CPK) diizeylerinde
yiikselme goriiliir. Karaciger enzimlerinden AST nin
ALT den yiiksek olmasi tanisaldir. Koagtilasyon test-
lerinden Protrombin zamani (PTZ) ve aktive parsiyel
tromboplastin (aPTT) zamani uzar, INR (internatio-
nal normalized ratio) artar. Yaygin damar ici pthtilas-
masi (DIC) gelismesi durumunda fibrinojen diizeyleri
diisebilir, fibrin yikim {irtinleri artabilir. Laboratuvar

testleri iyilesen hastalarda, 5-9 giin icinde diizelir
(2.5272932)

KKKA viriisiiniin kesin tanisi esas olarak viriis izo-
lasyonu, antijen testleri, serolojik testler, molekiiler
tan1 yontemleri gibi laboratuvar testlerine dayanmak-
tadir.
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Viriis izolasyonu ve Kkiiltiirii: Viris inkiibasyon do-
neminden iki-bes giin sonra {iretilebilir. Viriis izolas-
yonu veya kiiltiiriine yonelik ¢caligmalar i¢in kesinlikle
biyogiivenlik diizeyi 4 olan laboratuvarlar gerekmek-
tedir. Bu da viriis ¢calismalarini kisitlamaktadir.

Antijen testleri: Rekombinan antijen temelli anti-
kor ve antijen tespit testleri gelistirilmistir. Bu test-
lerin avantaji biyogiivenlik diizeyi-4 olmayan labo-
ratuvarlarda da kullanilabilmesidir. Immiinofloresan
veya enzim immiinoassay yontemleri ile dokuda viral
antijen gosterilebilir V. Hastaligin akut doneminde,
antikorlar gelismeden 6nce immunocapture ELISA
(enzyme linked immunoassay) yontemi ile viriis anti-
jeninin saptanabilecegi bildirilmistir ©.

Serolojik testler: Giiniimiizde hastaligin 7-9. giinle-
rinde enzim aracili testler (ELISA) veya indirekt im-
munofloresan yontemi ile KKKA viriisiine 6zgiil IgM
ve IgG antikorlari, saptanabilmektedir. Spesifik IgM
diizeyleri, akut enfeksiyonlarda, ortalama yedi giinde
yiikselir, 4 aydan sonra saptanabilir diizeylerin altina
iner. IgG, daha sonra yiikselmeye baglar ve bes yila
kadar saptanabilir. Antikor yaniti 6liimcil seyreden
olgularda, 6zellikle de 6liim ilk bes giin icinde olduy-
sa gelismeyebilir. Mevcut ya da gecirilmis enfeksi-
yon, KKKA IgM ve IgG profiline gére saptanabilir.
Aktif enfeksiyon tanisi i¢in tek serumda IgM varligi,
iki serum rneginde IgG titresinde dort kat artis veya
serokonversiyon olmasi yeterlidir &%

Molekiiler tani testleri: Hizli sonu¢ alinmasi hem
hastanin tedavisinin planlanmasi hem de hasta izo-
lasyonu agisindan avantaj saglar. En ¢ok genom
amplifikasyon testleri ve nested polimeraz zincir
reaksiyonudur (PZR) testleri kullanilmaktadir. Son
yillarda en ¢ok ger¢ek zamanli revers transkripsiyon
PZR (RT-PZR) testi kullanilmaya baslanmistir. Bu
testlerin 0zgilliigii ve duyarlilig1 oldukea yiiksektir.
Hastaligin ilk bes giinlinde pozitiflik saptanmakta
ve ayni giin i¢inde test sonucu alimmaktadir. Bu test
ile kan ve viicut sivilarinda viriis saptanabilir, ayrica
daha 6nceden saklanmis drneklere de uygulanabilir.
Kene popiilasyonunda da viriise ait niikleik asitlerin
saptanabilmektedir. Bu da hastaligin epidemiyoloji-
sinin izlenmesine olanak saglamaktadir. Molekiiler
testlerle viral ylik de hesaplanabilir &19,

Tedavi

Saglik Bakanligi, KKKA olgularina yaklagim agi-



S.E. Gok, Kirinm-Kongo Kanamali Atesi

sindan bir algoritma hazirlamistir. Algoritmada, epi-
demiyolojik oykiisli yaninda klinik olarak ates, bas
agrisi, halsizlik, kas agrisi, bulanti, kusma ishal gibi
baglangicta olabilecek belirtilerle bagvuran her hasta
icin tam kan sayimi yapilir. Eger kan sayim1 normalse
izleme alinir. Semptomlara yol agacak diger nedenler
gbzden gegirilmeli ve ayirici tani acgisindan arastiril-
ma yapilmalidir. Biling bulanikligi, trombositopeni
veya lokopeni olmasi durumunda ikinci basamak bir
hastaneye sevk edilir. Hastada kanama varsa dogru-
dan hastaneye yatirilir. Kesin tan1 konmus olgular
monitorizasyon i¢in hastanede izlenmelidir. Hastanin
klinik bulgulart ve laboratuvar test sonuglarina gore
karar verilir 1339,

KKKA hastaliginin tedavi secenekleri smirlidir. Des-
tek tedavisi, en onemli tedavi yaklasimidir. Bu kap-
samda, s1v1 ve elektrolit dengesinin takibi, elektrolit
bozukluklarinin diizeltilmesi, oksijenizasyon, trom-
bosit, taze donmus plazma, eritrosit siispansiyonu
verilmesi, sekonder enfeksiyonlarin uygun tedavisi
sayilabilir.

Etkin destek tedavisi acisindan hastalar yakindan iz-
lenmeli, kan sayimi ve hemostaz tetkikleri giinliik,
hatta trombosit diisiikligii ve kanama varsa giin igin-
de iki, ti¢ kez takip edilmelidir. Organ yetmezligi olup
olmamasina bagli olarak ire, kreatinin, ALT, AST,
ve biliriibin giinliik veya giinasir1 izlenmelidir. DIK
gelismesi durumunda arteriyel kan gazi, fibrinojen,
d-dimer ve fibrin yikim iiriinlerine bakilmalidir.
Invaziv girisimlerden, intramiiskiiler enjeksiyonlar-
dan kaginilmalidir. Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar
kontrendikedir. Ates ve agri varsa oral veya intrave-
ndz parasetamol verilebilir. Gastrointestinal sistem
kanamasini 6nlemek igin proton pompa inhibitorleri
onerilmektedir 1339,

Antiviral tedavi: Insanlarda KKHA tedavisi igin
onaylanmis spesifik bir antiviral ilag yoktur. RNA
viriislerine karsi genis spektrumlu bir antiviral akti-
viteye sahip bir niikleozid analogu olan ribavirinin in
vivo ve in vitro calismalarda KKKA viriisiiniin repli-
kasyonunu inhibe ettigi gosterilmistir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO), ribavirinin KKKA hastaliginda kul-
lanildigin1 ve hem intravenoz hem de oral formunun
etkin oldugunu belirtmektedir. Onerilen dozu intrave-
noz 30 mg/kg yiikleme dozunu takiben, dort giin bo-
yunca her alt1 saatte bir 15 mg/kg, sonraki alt1 giinde
7,5 mg/kg’dir. KKKA tedavisinde ribavirin kullanim1
ile ilgili farkli goriisler mevcuttur ¢!1¥. Ribavirinin

KKKA tedavisinde prognozu olumlu etkiledigi, mor-
taliteyi, kan {rilinleri kullanimini azalttigint gésteren

yurt i¢i ve yurt disindan bir¢ok yayin bulunmaktadir
(5,13,27,35,36).

Hastaligin erken doneminde kullanildiginda ribavi-
rinin daha etkin oldugu bildirilmektedir. Hastaligin
ilk 4 giinii i¢inde ribavirin tedavisine baslanirsa liim
orani %5, bes glinden sonra baslanirsa %10, tedavi
verilmezse %27 olarak bildirilmistir 7. iran’da 2006
yilinda yapilan randomize kontrollii bir ¢aligmada,
hastaligin ilk 72 saati iginde ve 72 saatten sonra oral
ribavirin ile tedavi edilen hastalarin iyilesme oranla-
r1 karsilastirilmis. Erken tedavi baslanan hastalarin
%84°1i, geg tedavi baslananlarin %74,8’inin iyilestigi
saptanmis ve Ozellikle ilk 72 saat i¢inde baslanan oral
ribavirin tedavisinin KKKA i¢in etkin bir tedavi sece-
negi oldugu sonucuna varilmis ¢®. iran’dan yapilan
baska bir calismada, iyilesen ve dlen hastalar karsi-
lastirilmig, iyilesen hastalarda ribavirin tedavisinin
Olenlere gore yaklasik 24 saat dnce baslandig: bildi-
rilmistir. Hastalik veya hemoraji ile ribavirin baslama
zamani arasindaki zaman diliminin iyilesme ile ilgili
en 6nemli degisken oldugu ileri stiriilmiistiir .

Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada, erken dénem-
de (1-4 giin i¢inde) tedavi baslamanin olgularin agir
seyretme olasiligint ve hemorajik sendrom bulgula-
rint azalttigini gostermistir. KKKA igin yapilan tek
randomize klinik ¢aligma Tiirkiye’den bildirilmistir.
Caligmada, ribavirin alan ve almayan grup arasinda,
inkiibasyon zamani, klinik ve laboratuvar bulgulari,
trombosit verme gereksinimi, trombosit diizeyinin ar-
tis zaman1 veya mortalite arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark olmadig1 bildirilmistir ¢*0. Ulkemizde,
ikinci basmak bir hastaneden yapilan bir ¢alismada,
ilk iki giin i¢cinde erken donemde ribavirin baslanan
hastalarda 6liim orani olduke¢a diisiik (%2,9) bulun-
mustur @V,

KKKA hastaliginin 6liimle sonuglanabilmesi, tedavi-
de heniiz baska se¢enek olmamasi, potansiyel olarak
etkili olabilecegi de goz Oniine alindiginda ribavirin
bir segenek olarak diisiintilmelidir ve olas1 oldugunca
erken baslanmalidir >3,

Steroid kullanimi: Hastaligin patogenezinde proinf-
lamatuar sitokin diizeylerinde artis ve hemofagositoz
2 oibi immiin reaksiyonlarin rolii oldugunun goste-
rilmesi tedavide kortikosteroidlerin kullanilabilecegi
goriisiinii ortaya cikarmustir. fran’da ve iilkemizde
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baz1 hastalarda KKKA tedavisinde kortikosteroid
kullanilmistir. Dokuzoguz ve ark. “¥ ciddiyet skorla-
ma indeksine gore agir olgularda steroid kullaniminin
mortaliteyi azalttigini bildirmektedirler Kortikostero-
idlerin rutin kullanim1 a¢isindan daha ¢ok veriye ge-
rek oldugu bildirilmektedir &9,

Diger tedavi yaklasimlari arasinda; immiin serum,
pasif antikor verilmesi, intravenoz immunglobulin
kullanimi, monoklonal antikor tedavisi sayilabilir.
Ancak, tartismali olan bu uygulamalarin iizerinde
calisilmasi1 gerckmektedir. Plazma exchange trans-
fiizyonii viral kanamali ateslerde virus eliminasyonu
ya da inaktivasyonu amactyla kullanilmistir. KKKA
tedavisinde Plazma “exchange” transfuzyonu ve ri-
bavirin tedavisinin birlikte uygulandigi ve basarili
sonug alinan bir olgu bildirimi vardir 13,

Heniiz KKKA icin etkin ticari bir as1 yoktur.
Bulgaristan’da 1974’ten beri kullanilan as1 ile olgu
sayilarinda azalma oldugu bildirilmigtir &'

Korunma

KKKA de korunma ve kontrol, toplumsal diizeyde
ve saglik kuruluslarinda olmak iizere iki baslik altin-
da gozden gegirilmelidir. Toplumsal diizeyde korun-
mada on planda kene ile temasi en aza indirgeyecek
kisisel korunma 6nlemleri vurgulanmalidir. Ornegin,
kenelerin bulundugu bdlgelere gitmemek, agik renk
ve tlimiiyle kapali giysiler giymek, tiim viicudu kene
acisindan ayrmtilt bir sekilde kontrol etmek, hayvanlar
temas sirasinda cilt ve giysilere kene kovucu ilag uygu-
lamak ve cilt temasini dnleyici tedbirler almak gibi.

Saglik calisanlart KKKA i¢in énemli bir risk grubunu
olusturmaktadir. Enfekte hasta ve ¢ikartilari ile temas
edecek her personel bu konuda egitilmis olmalidir. Has-
talar, izole edilmeli, her asamada sik1 tiniversal enfeksi-
yon kontrol 6nlemleri uygulanmalidir. Saglk calisanla-
11, tek kullanimlik eldiven, 6nliik, maske, yiiz koruyucu
kullanmalidir. Aerosol olusturacak islemler sirasinda
NO95 maske kullanilmali. Hasta odast terk edilirken bii-
tiin koruyucu ekipman odada ¢ikartilmali, giivenli bir
sekilde atilmal1 veya dezenfekte edilmelidir.

Temas sonrasi profilakside oral ribavirin kullanimi-
nin etkin ve yararli oldugu bildirilmektedir. Perkiitan
yaralanma, ylize veya mukozal yiizeylere kontamine
kan veya s1v1 sigramasi gibi yiiksek riskli maruziyet-
lerde 6nerilmektedir “4.
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