Van Tip Dergisi: 17 (2):46-49, 2010

Kirim Kongo Kanamah Atesi: 12 Olgunun
Degerlendirilmesi

Kubilay Yapici*, Cengiz Demir**, Mustafa Kasim Karahocagil*, Hazal Hande
Uluc*** Abdullah Ceylan**** Hayrettin Akdeniz*

Ozet

Amag: Ulkemizde 2002 yihindan itibaren goriilmeye baslayan Kirim-Kongo Kanamah Atesi (KKKA) éliimciil
seyredebilen zoonotik bir viral infeksiyondur. Bu calismada KKKA tamsi ile takip ettigimiz olgularimizi
degerlendirmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: 2007-2009 yillar1 arasinda klinigimize basvuran ve KKKA tanis1 konulan olgularimiz
retrospektif olarak degerlendirildi. Olgularin kesin tanilari, Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)
ve/veya Polymerase Chain Reaction (PCR) test pozitiflikleri ile konuldu.

Bulgular: On iki KKKA 6n tanili olgunun, dokuzu ayaktan ve ii¢ii yatirilarak takip edildi. Olgularin onu
erkek, ikisi kadin ve yas ortalamasi1 21.41+10.2 idi. Kene 1sir1g1 oykiisii, olgularin tamaminda mevcuttu ve
ortalama inkiibasyon siiresi 4.6+1.8 giin idi. Olgularin tamaminda halsizlik, ii¢te ikisinde yiiksek ates ve
yaygin viicut agrisi, iicte birinde bas agris1 ve bulanti1 bulgular: goriildii. Takip edilen hastalarin tamam sifa
ile sonuclandi.

Sonu¢: Hastaligin mortalite oran1 diinyada daha yiiksek bildirilirken, iilkemizde Saglik Bakanhg: verilerine
gore %5’dir. Mortalite oranlarindaki bu farkhiliklarin temel nedeni etkin erken destekleyici tedavi ve
viriisiin cografi ¢esitliligine bagh olabilecegi diisiiniilmektedir. Bizim kanaatimiz de bu yonde oldugundan,
farkli merkezlerden viriisiin viriilansi ile ilgili calismalar yapilmasina ihtiya¢ vardir.

Anahtar kelimeler: Kirim Kongo Kanamli Atesi, epidemiyoloji, klinik ve laboratuvar bulgular

Ulkemizde 2002 yilindan itibaren epidemik
olarak  goriilmeye  baslayan  Kirim-Kongo
Kanamali Atesi (KKKA) fatal seyredebilen
zoonotik bir viral infeksiyondur. Virus insanlara

klinik belirtiler ani baglayan ates, bas agrisi,
yaygin kas agrisi, halsizlik, bulanti-kusma ve
degisen derecede deri ve mukoza kanamalaridir.
(2,3). Bu calismada KKKA tanis1 konularak takip

genellikle infekte kenelerin 1sirmast ya da ettigimiz 12 olgunun epidemiyolojik, klinik ve
viremik hayvanlara ait kan ve dokulara temas ile laboratuvar bulgularini degerlendirmeyi
bulagmaktadir. Bunun yaninda, infekte kisilerden amagladik.

nozokomiyal bulag da s6z konusudur (1). G Yént
Hastaligin inkiibasyon donemi 3-7 giin olup ere¢ ve Yontem
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Hastaliklar1 Polikinligi’ne bagvuran ve KKKA
tanist  konulan 12 olgu retrospektif olarak
degerlendirildi.

Takip edilen 12 olgunun kesin tanilari; Saglik
Bakanligi Refik Saydam Hifzissthha Merkezi

Bagkanligi laboratuarina gonderilen kan
orneklerinde calisilan Enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA) ve/veya

Polymerase Chain Reaction (PCR) testleri ile
konuldu. ELISA ile KKKA viriisii Immiinglobulin
(Ig) M ve G antikorlarina, Real-Time PCR ile
KKKA wviriisiin RNA’simma  bakilarak  tani
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konulmugtur. Testler Saglik Bakanligi Refik
Saydam Hifzissthha Merkezi Baskanligi viroloji
laboratuarinda in-hause yontemi ile calisilmis
olup ticari kit kullanilmamistir.

Tablo 1. Hastalarin il ve Ilgelere Gore Dagilimi

Olgu Sayis1 (%)

Van 7 (58.3)
Van-Gevas 1(8.3)
Van-Edremit 1(8.3)
Igdir 1(8.3)
Bitlis-Hizan 1(8.3)
Mus-Giiroymak 1(8.3)

Bulgular

2007-2009 yillar1 arasinda hastanemizde 9
hasta ayaktan ve 3 hasta da yatirilarak toplam 12
KKKA 6n tanili hasta takip edilmistir. Onu erkek,
ikisi kadin 12 olgunun yas ortalamasi ve standart
sapmast 21.41£10.2 idi (7-37 yas). Olgulardan
ikisi kirsal bolgede yasamaktaydi. Van’dan ve
ilcelerinden gelen toplam 9 olgunun kirsal
bolgeye ziyaret Oykiisii, Mus’tan gelen olgunun
da endemik bdlgeye ziyaret Oykiisii mevcuttu.
Olgularin geldikleri yerler tablo 1°de verildi. On
iki olguda (%100) kene 1sirmasi Oykiisii vardi.
Olgulardan sadece birinde kene hastanemizde
usuliine uygun olarak c¢ikarilmig olup diger 11
olgu keneyi saglik kurulusuna bagvurmadan
kendileri  ¢ikarmistir.  Hastaligin  ortalama
inkiibasyon siiresi 4.6+1.8 giin olarak bulundu.

Yatirilarak ve ayaktan izlenen hastalarin
hepsinde halsizlik sikayeti varken, ates hastalarin
8’inde (%66.6) mevcuttu. Hemorajik semptomlar
ise hastalarin hig¢birinde gdzlenmedi. Hastalarin
genel semptomlar1 tablo 2’de o6zetlendi. Genel
durumlari iyi ve yapilan tetkikleri normal olan 9
hasta klinik tanimlama dis1 kabul edilerek,
ayaktan takip edildi. Yatirilarak takip edilen 3
olgunun laboratuvar bulgular1 tablo 3’de
gosterildi.

Hastalarimizin hi¢ biri Ergoniil ve ark. (4)’nin
tanimladig1 ciddiyet kriterlerine sahip degildi.
Hemorajik semptomlar gozlenmediginden
hastalara kan ve kan diriini destegine ihtiyag
duyulmamistir. Ribavirin tedavisi verilmeyen
olgulara sadece semptomatik tedavi verildi.
Saglik Bakanligi’nin onerileri dogrultusunda,
16kositleri 4000/ mm?3, trombositleri 150 000/
mm? {izerine ¢ikan ve klinigi diizelen 3 hastada
ayaktan takip edilmek iizere taburcu edildi. Takip
edilen 12 olgunun tamamu sifa ile sonuglandi.

Tablo 2. Ayaktan ve Yatirilarak Takip Edilen Hastalarin
Klinik Bulgulari.

Klinik Belirti ve Say1 (%)

Bulgular

Halsizlik 12 100

Yiksek Ates 8 66.6

Yaygin Viicut Agrisi 8 66.6

Bas Agrisi 4 33.3

Bulant1 4 333

Karin Agrisi 2 16.6

Kusma 1 8.3

Ishal 1 8.3

Hemorajik Semptomlar 0 0

Tartisma

KKKA, Bunyaviridae ailesine bagli Nairovirus
soyundan viriislerin meydana getirdigi,
mortalitesi yliksek viral hemorajik bir hastaliktir.
Hastalik hayvanlarda asemptomatik
seyretmekteyken, insanlarda sporadik vakalar

veya salginlar seklinde goriiliir (5). KKKA ‘nin
bulagsmasinda Hyalomma soyuna ait keneler 6n
planda olmakla birlikte 30 civarinda kene tiiriiniin
bu hastalig1 bulastirabilecegi bildirilmistir (2,6).

Hastaligin inkiibasyon déneminin ortalama 3-7
glin arasinda degistigi bildirilmistir (2). Bizim
calismamizda bu siire ortalama 4.6+1.8 olarak
bulunmustur. Ancak bu gurup hastalarda kenenin
fark edilmeden ne kadar siire 6nce 1sirdig1 ve kag
glindiir viicutta bulundugu bilinememektedir. Bu

nedenle hastaligin inkiibasyon periyodunun
belirtilen bu siirelerden daha wuzun olmasi
olasidir.

KKKA herhangi bir yas gurubuna 0&zgi
degildir. Bizim hastalarimizda 7-37 yas arasinda
genis bir dagilim gostermekteydi. Hastaliga
yakalanma agisindan en oOnemli risk faktorleri
tarim ve hayvancilikla ugrasmak ve kirsal
bolgeye ziyaret Oykisidir (1,2). Ayrica
laboratuvar ve saglik calisanlari da nozokomiyal
bulas agisindan risk altindadir(1-3).
Hastalarimizin onunda kirsal bdlgeye ziyaret
Oykiisii mevcutken, diger ikisi de kirsal bolgede
yasamaktaydi.

Hastalik; ates, halsizlik, bas agrisi, yaygin
viicut agris1 ve belirgin istahsizlik ile baslar. 11k
glinlerde yiiz ve gogiiste petesi ve konjunktival
kizariklik dikkati ceker. Govde ve
ekstremitelerde ekimozlar olusabilir. Epistaksis,
hematemez, melena ve  hematiiri  siktir.
Laboratuvar bulgusu olarak, trombositopeni,
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Tablo 3. Yatirilarak Takip Edilen Hastalarin Laboratuvar Bulgular:

Labaratuvar Bulgular Olgu 1

Olgu 2 Olgu 3

Beyaz Kiire (Ilk/en diisiik) 3.000-2.100 /mm?3
Trombosit (Ilk/en diisiik)

AST (ilk/en yiiksek) 40-104 U/L /ml

ALT(ilk/en yiiksek) 16-51 U/L

LDH(ilk/en yiiksek) 563-581 U/L
CPK(ilk/en yiiksek) 139-139 U/L
PT(ilk/en yiiksek) 15.1-15.1 sn.
PTT(ilk/en yiiksek) 32.8-33 sn.

179.000/51.000 /mm?

1.780-1.780 /mm?
77.000-77.000 /mm?

6.100-1.870 /mm?
68.000-41.000 /mm?

113-113 U/L 191-369 U/L
106-106 U/L 63-303 U/L
857-857 U/L 1237-1533 U/L
825-825 U/L 303-303 U/L
15-15 sn. 18.9-18.9 sn.
25-26,9 sn. 40.3-40.3 sn.

lokopeni; AST, ALT, LDH, CPK yiksekligi;
aPTT ve PT’de uzama olabilir (2-7). Bizim takip
ettigimiz olgularinda klinik bulgulari hemorajik
semptomlar disinda literatiir ile uyumlu idi.

KKKA tanisinda giiniimiizde en sik ELISA ve
PCR kullanilmaktadir. Olusan antikorlar serolojik
yontemlerden en hizlt ELISA ile
saptanabilmektedir. Ig M antikorlar1 hastaligin 5-
7. gliniinden itibaren ve Ig G antikorlar1 ise
hastaligin  yaklasik 10. giinliinden itibaren
serumda belirlenebilir. Serumda spesifik Ig M
diizeyi 4 ay, Ig G diizeyi ise 5 yila kadar pozitif
kalabilir. Hastaligin teshisi i¢in en ¢ok tercih
edilen revers transkriptaz PCR yontemidir. Bu
yontem yiiksek derecede 0Ozgiil, duyarli ve
hizlidir. Daha duyarli ve &zgin olan yeni
gelistirilmis  yontem  otomatize  “real-time
assay”dir. Bu yontem ile kontaminasyon riski en
aza indirilmektedir. Hastaligin ilk 5 giiniinde kan
ve dokulardan alinan  orneklerden  viris
izolasyonu yapilabilir. Bu amagla hiicre kiiltiirleri
kullanilabilmektedir (2,7).

Hastaligin mortalite oran1 diinyada %30’a kadar
ulagirken iilkemizde 2007 yili Saglik Bakanligi
verilerine goére %5’dir. Bizim olgularda ise
mortalite goriilmedi. Klinik tablonun
ciddiyetindeki ve mortalite oranlarindaki bu
farkliliklarin =~ temel nedeni  etkin  erken
destekleyici tedavi ve viriisiin cografi ¢esitliligine
bagli olabilecegi diisiiniilmektedir (1,2,8). Bizim
kanaatimiz bu  durumun, virisiin  farkh
subtiplerinde ki virulansina bagli olabilecegidir.

KKKA hastaliginda temel yaklasim destekleyici
tedavidir.  Ribavirinin KKKA  tedavisinde
kullanimi ile ilgili heniiz ¢cok merkezli randomize
kontrollii c¢alismalar bulunmamaktadir. Ancak
hastaligin 6zellikle erken donemlerinde ribavirin
tedavisinin  etkili olduguna dair yayinlar
mevcuttur (9,10). Bununla birlikte Tirkiye
verilerinin degerlendirildigi, en fazla vaka igeren,
¢ok merkezli, yar1 deneysel bir c¢alismada,
ribavirinin mortalite iizerine etkisinin olmadig,

hatta ilk 8 giinde kullaniminin mortaliteyi
artirdig1 bildirilmektedir (11).

Sonu¢ olarak; ates, bas agrisi, kiriklik
yakinmalar1  ile  bagvuran ve  ldkopeni,
trombositopeni saptanan hastalarda ayirici tanida
KKKA de g6z oniinde bulundurularak kene ile
temas hikayesi sorgulanmalidir. Bununla birlikte
viriisiin ~ ¢esitliliginin  bu duruma katkisinin
anlasilmast i¢in farkli merkezlerden g¢aligmalara
ihtiyag vardir.

Crimean-Congo Hemorrhagic Fever:
Evaluation of 12 Cases

Abstract

Aim: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever (CCHF) is
a viral infection which may be of fatal outcome, and
is seen to occur from the year 2002 on in our
country. In this study, we aimed to evaluate our cases
diagnosed with CCHF.

Materials and Methods: The cases admitted to our
clinic between the years 2007-2009 and diagnosed
with CCHF were retrospectively evaluated. Precise
diagnosis of the cases were established by using
ELISA and/or PCR tests.

Finding: Nine of the twelve patients with diagnosis of
CCHF were followed up in our outpatients clinic and
three of them were hospitalized. Ten of the cases
were male and two were female with the mean age of
21.4£10.2 years. History of tick bite was present in all
cases and the mean incubation time was 4.6+1.8 days.
Fatigue and weakness were present in all of the
cases, where high fever and generalized body pain
were present in two third, headache and nausea in
one third of the cases. All of the patients healed with
full recovery.

Conclusions: While mortality rate of the disease is
reported higher, it is 5% in our country according to
the data of Ministry of Health. The basic reason of
this discrepancy in mortality rates is thought to be
due to efficient early supportive treatment or
geographic variability of the virus. Because our
opinion is parallel to this finding, more studies
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related to virulence of the virus from various centers
have to be performed.

Key words: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever,
epidemiology, clinical and laboratory findings
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