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Kinm-Kongo Kanamali Atesi ve Bruselloz Koinfeksiyonu:

Bir Olgu Sunumu

Coinfection of Crimean-Congo Haemorrhagic Fever and Brucellosis: A Case Report
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Ozet

Kinm-Kongo kanamali atesi (KKKA) ve bruselloz tilkemizde yay-
gin olarak gorulen zoonotik hastaliklardir. KKKA ve brusellozun
bulgulari arasinda ates, bas agrisi, halsizlik, bulanti, kusma ve
ishal yer alir. KKKA’da cilt, mukoza, organ kanamalari ve kreatin
kinaz (CK) yuksekligi gorulebilir. Her iki hastaligin laboratuvar bul-
gulari I6kopeni, trombositopeni, alanin aminotransferaz (ALT),
aspartat aminotransferaz (AST), laktat dehidrogenaz (LDH) yuk-
sekligi ve aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) uzamasi-
dir. Bu olgu KKKA ve brusellozun karisabilecegini ve koinfeksiyo-
nun mimkin oldugunu vurgulamak amaciyla sunuldu. Kirk alti
yasinda ¢obanlik yapan erkek hastanin on gin 6nce kegilerinden
biri 6lmis, kesip kdpeklere yem olarak vermisti. U¢ glin sonra
ates, Uslime, titreme, halsizlik sikayetleri baslamis; besinci gtinde
4-5 defa olan sulu, kansiz ishal sikayeti eklenmisti. Semptomlarin
yedinci ginlinde artan halsizlik, oral alimda azalma ve uykuya
egilim sikayetleriyle hastanemizin acil servisine basvuran hasta
klinigimize yatirildi. Hastanin kene tutunma 6ykusu yoktu; ancak
KKKA agisindan endemik bélgede yasiyordu, genel durumu iyiydi
ve atesi yoktu. Sistem muayeneleri normaldi. Laboratuvar incele-
mesinde I6kosit sayisi 3600/mm?, trombosit sayisi 9000/mm?, ALT
1871 U/It, AST 7626 U/It, LDH 9283 U/It, CK 516 U/It, aPTT 100.4
saniye, kreatinin (Kr) diizeyi 1.8 mg/dl idi. Brucella serum tlip ag-
lGtinasyon testi 1/20, Brucella “immunocapture” agliitinasyonu
1/320 titrede pozitifti. KKKA polimeraz zincir reaksiyonu ve KKKA
IgM antikorlar pozitifti. Hastaya bes glin intravendz immiun glo-
bulin verildi; trombosit ve taze donmus plazma replasmani yapil-
di. Takiplerde ates ve kanama bulgusu olmadi; Kr diizeyleri dis-
ti. Yatisinin 12. giiniinde taburcu edildi; rifampisin ve doksisiklin
tedavisi alti haftaya tamamlandi. Ulkemizin bruselloz ve KKKA
acisindan endemik bir bolge oldugu goéz ontline alindiginda, her
iki infeksiyonun ayirici tanida akla getirilmesi 6nem tasimaktadir.
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Abstract

Crimean-Congo haemorrhagic fever (CCHF) and brucellosis are
widely seen zoonotic diseases in Turkey. Their common clinical
manifestations include fever, headache, fatigue, nausea, vomiting
and diarrhea. Bleedings and creatine kinase (CK) elevation can be
seen in CCHFE Laboratory findings of both diseases are leukope-
nia, thrombocytopenia, alanine aminotranferase (ALT), aspartate
aminotranferase (AST), lactate dehydrogenase (LDH) elevation
and activated partial thromboplastin time (aPTT) prolongation.
We presented a 46-year-old male shepherd to emphasize that co-
infection is possible. Ten days ago, when one of his goats died,
he cut it and gave it to the dogs as food. Three days later, he had
fever, chills, and fatigue. On the 5" day, a watery diarrhea was
added. On the 7t day of the symptoms, he was admitted to the
emergency department with increased fatigue, decreased oral in-
take and tendency to sleep. He had no history of tick bite, but he
lived in the endemic region for CCHF, his general condition was
good and he had no fever. Physical examination was unremark-
able. White blood cell count was 3600/mm?, platelet count was
9000/mm?, ALT was 1871 U/L, AST was 7626 U/L, LDH was 9283
U/L, CK was 516 U/L, aPTT was 100.4 seconds, and creatinine (Cr)
was 1.8 mg/dL. Brucella serum tube agglutination was positive
at 1/20 dilution; Brucella immunocapture agglutination was posi-
tive at a titer of 1/320. CCHF polymerase chain reaction and CCHF
IgM antibodies were positive. He was given intravenous immune
globulin for 5 days, and went through platelet and fresh frozen
plasma replacement. During follow-up, no fever or bleeding was
observed. Cr levels decreased. He was discharged on the 12th
day of hospitalization, and rifampin and doxycycline treatment
was completed in six weeks. Considering that our country is en-
demic for both brucellosis and CCHF, it is important to include
both infections in the differential diagnosis.
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Giris

Kirim-Kongo kanamali atesi (KKKA), nadir gorilmesi-
ne ragmen insanlarda oldiriicl olabilen zoonotik bir viral
kanamali ates sendromudur. KKKA etkeni Bunyavirales ta-
kiminin Nairoviridae ailesindeki Orthonairovirus cinsi igin-
de yer alan bir RNA virusudur (1). En sik Hyalomma cinsi
kenelerin insana tutunmasiyla bulasir. infeksiyon insanlara
infekte kenelerin ezilmesi, kene isiriklariyla ve infekte insan
veya hayvanlarin kan veya dokularina temasla bulasabil-
mektedir. Hastalik i¢in risk grubunu tarim calisanlari ve hay-
vancilik yapanlar basta olmak lGizere endemik bélgelerde ¢a-
lisan veterinerler, saglik personeli olusturmaktadir. Hastalik
tlkemizde en sik yaz aylarinda goriilmektedir. KKKA'da (¢
yedi ginlik inkilbasyon doneminden sonra ani baglayan
ates, bas agrisi, halsizlik, bogaz agrisi, bulanti ve kusma
gibi hafif bir klinik tabloyla ya da ciddi kanamalar, biling bu-
lanikhigi, sok ve olime kadar varan ciddi ve agir bir klinik
tabloyla seyredebilir. Yuksek mortalite hizi nedeniyle erken
tani ve tedavi ¢ok onemlidir (2,3). KKKA klinik semptomlar
ve laboratuvar sonuglari agisindan bircok hastalikla karisa-
bilir. Ozellikle endemik bolgelerde benzer klinik ve labora-
tuvar sonuclari nedeniyle bruselloz mutlaka ayirici tanilar
arasinda olmalidir. Bu yazida hayvan kesimi ve isleme 0y-
kisl olan ancak kene tutunma oykisl olmayan, bruselloz
ve KKKA tanisi konulan bir olgu sunulmustur.

Olgu

Kirk alti yaginda dagda cobanlik yapan erkek hastanin on
gun once kecilerinden biri 6Ilmus, hayvani kesip kopeklere
yem olarak vermisti. Hayvani keserken herhangi bir koruyu-
cu Onlem almamisti. Ug guin sonra ates, usume, titreme ve
halsizlik yakinmalariyla bir devlet hastanesinin acil servisine
basvuran hastada Uist solunum yolu infeksiyonu diistiniilmis
ve oral antibiyotik tedavisi recete edilerek taburcu edilmisti.
iki giin sonra yakinmalarina ates ve giinde doért bes defa olan
sulu, kansiz bir ishal eklenmisti. ishali dért giin siirmiis, an-
cak ates yuksekligi devam etmisti. Semptomlarinin baslangi-
cinin yedinci gunidnde artan halsizlik, oral alimda azalma ve

Tablo 1. Olgunun Giinliik Laboratuvar Takibi Sonugclar

uykuya egdilim gelismesi lizerine hastanemizin acil servisine
basvuran hasta klinigimize yatirldi.

Fizik incelemede genel durumu iyiydi; vicut sicaklig
36.4°C idi. Kene tutunma oykist yoktu. Laboratuvar incele-
mesinde I0kopeni, trombositopeni, alanin aminotransferaz
(ALT), aspartat aminotransferaz (AST), laktat dehidrogenaz
(LDH), kreatin kinaz (CK) ve kreatinin yuksekligi ve aktive
parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) uzamasi mevcuttu
(Tablo 1). Kan kulttriinde tireme olmadi. Anti-HIV testi nega-
tifti ve viral hepatit serolojisinde Ozellik yoktu. “Rose” Ben-
gal testi negatif, Brucella serum tlp aglitinasyon testi 1/20,
Brucella “immunocapture” aglutinasyon testi 1/320 titrede
pozitifti. KKKA polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ve KKKA
IgM pozitifti. Hastaya bes giin slireyle trombositopeni igin
ginde tek doz intravendz immin globulin (IVIG) tedavisi,
ilk Gg¢ gin g Unite aferez trombosit ve alti Uinite taze don-
mus plazma (TDP) replasmani yapildi. Transaminaz ylksek-
ligi nedeniyle bruselloz tedavisi bir hafta stireyle ertelendi.
Yatisinin yedinci gununde transaminazlari duzelen hastaya
ikili (rifampisin 1x600 mg ve doksisiklin 2x100 mg) bruselloz
tedavisi baslandi. Takiplerde hastanin atesi ve kanama bul-
gusu olmadi; akut bobrek yetmezligi (ABY) ve karaciger en-
zimlerindeki ylkseklik destek tedavisiyle diizeldi. Yatiginin
12. giinlinde taburcu edildi; bruselloz tedavisi alti haftaya
tamamlandi.

irdeleme

Kirsal alan hastaligi olarak bilinen KKKA y6niinden tarim
ve hayvancilikla ugrasanlar yuksek risk altindadir (2,3). Has-
tamiz kirsal kesimde yasamakta ve hayvancilikla ugragmak-
taydi. Onceki yayinlarda hastamizda oldugu gibi KKKA eris-
kin yas grubunda erkek cinsiyette daha fazla gortlmektedir
(4,5). Hayvancilikla ugrasanlar eldiven ve uzun onlukler kul-
lanmali, infekte doku ve kanla temas etmemelidirler (2,3,6).
Olgumuzda kene tutunma 0Oykisl yoktu; ancak yakinmalarin
baslangicindan U¢ gun once keci kesimi ve et isleme oykusu
mevcuttu. Hayvan kesim isleminde herhangi bir koruyucu do-
nanim kullanmamisti.

Giinler
Parametreler 1 2 3 4 5 6 7
Lokosit sayisi (/mm?) 3600 2000 2900 4400 4900 4600 4700
Hemoglobin (gr/dl) 15.1 12.9 11.5 12 12 11 11
Trombosit sayisi (/mm?) 9000 25 000 37 000 37 000 48 000 50 000 74 000
ALT (U/1t) 1871 1588 1540 1109 767 526 228
AST (U/t) 7626 6116 5605 29938 1395 650 163
LDH (U/1t) 9283 8526 5034 2358 1100 672 408
CK (U/1t) 516 421 362
aPTT (saniye) 100.4 83 42.7 43.0 41.2 31.6
CRP (mg/dI) 25 10

ALT: alanin aminotransferaz, AST: aspartat aminotransferaz, LDH: laktat dehidrogenaz, CK: kreatin kinaz, aPTT: aktive parsiyel tromboplastin zamani, CRP:

C-reaktif protein.
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Ulkemizden bildirilen olgularin ¢oguna, Mart ve Ekim ay-
lar arasinda, Ozellikle kenelerin aktif oldugu Haziran ve Tem-
muz aylarinda tani konulmustur. Bildirilen olgular 6zellikle
Tokat, Sivas, Yozgat ve Corum gibi Tlrkiye'nin orta ve kuzey
kesimlerinden bildirilmistir (3,4). Akdeniz bolgesi hastaligin
goruldigu endemik bolgelerden biri degildir. Mart-Ekim do6-
nemlerinde ates yuksekligi olan hastalar KKKA agisindan
irdelenmelidir. Olgumuz Mart ayinda gelmis olup bdlgenin
ikliminin sicak olmasi sebebiyle KKKA olabilecegi dusunul-
mustir. Kulugka suresi kene tutunmasi sonrasi genellikle 1-3
gundiir; ancak bu siire 9-10 giine kadar uzayabilmektedir. in-
fekte kan, vicut sivisi veya diger dokularla dogrudan temas
sonrasl olan bulagsmada inklibasyon siiresi 5-6 glin, en fazla
13 glin olabilmektedir (2-4). Olgumuzun da infekte hayvan
temasindan U¢ gun sonra sikayetleri baslamisti. Baslangig-
ta gribal infeksiyon benzeri halsizlik, myalji, bag donmesi,
bas agrisi, fotofobi, mide bulantisi, kusma ve bogaz agrisi
goriilebilir. ishal ve yaygin karin agrisi eslik edebilir. Hastada
konfiizyon, ajitasyon, uyku hali ve depresyon gibi bulgular da
gorulebilir. Diger klinik bulgular, takikardi, lenfadenomegali,
agiz ve bogaz gibi mukozal yuzeylerde ve cilt Gizerinde pete-
siyal dokuntulerdir. Ekimoz, melena, hematturi, epistaksis ve
dis eti kanamasi gibi diger hemorajiler de gorulebilir (2-4).
Olgumuzda ates, halsizlik, ishal, oral alimda azalma ve genel
durum bozuklugu sikayetleri 6n plandaydi. Takipleri esnasin-
da halsizlik ve myalji eslik etti. Olgumuzda kanama bulgulari
gozlenmedi.

Laboratuvar dederlerinde I0kopeni ve trombositopeni
dikkati cekmektedir. AST, ALT, CK ve bilirlibin degerlerinde-
ki ylikselmeyi alkalen fosfataz, y-glutamil transferaz ve LDH
degerlerindeki yikselme izler. Protrombin zamani, aPTT ve
diger pihtilasma testlerinde belirgin bozukluk goérilmekte-
dir (2-4). Hastamizda takiplerinde I6kopeni, trombositopeni,
AST, ALT, LDH, CK, aPPT yuksekligi ve ABY tablosu gozlendi.

Klinik ve laboratuvar parametrelerle benzer klinik olus-
turan bruselloz agisindan hasta tetkik edildi. “Rose” Bengal
testi negatif, Brucella serum tlip aglitinasyonu 1/20, Brucella
“immunocapture” aglitinasyon testi 1/320 titrede pozitif sap-
tandi. KKKA’nin temel klinik bulgulari arasinda, bruselloza
benzer sekilde ates, bas agrisi, halsizlik, yaygin viicut agrisi,
bulanti, kusma ve ishal yer alir. KKKA, brusellozdan farkli ola-
rak cilt, mukoza ve organ kanamalariyla birlikte daha agir bir
klinik tabloyla seyredebilir (7). KKKA'nin laboratuvar bulgula-
ri, yine brusellozla benzer olarak |6kopeni, trombositopeni,
ALT, AST, LDH ytksekligiyle birlikte aPTT uzamasidir. Ayrica
KKKA'da CK yiiksekligi de gorilir. Her iki hastalik da, kirsal
bolgelerde yasayan ve hayvancilikla ugrasanlarda sik gorul-
mektedir (7,8).

Hastaligin tedavisini antiviral ve destek tedavisi olustur-
maktadir. Agir olgularda solunum destedi ve mekanik venti-
lasyon gerektirebilir. Olgular icin uygun yogun bakim kosullari
hazirlanmalidir (2-4,9). Olgularin takibinde hematolojik para-
metreler yakindan izlenmeli; gerekirse trombosit ve eritrosit
stispansiyonu, ciddi hemoraji varliginda tam kan transfiizyo-
nu uygulanmahdir (9). Vakamizda destek tedavisi uygulandi.

Antiviral tedavi baglanmadi. ilk bes giin IVIG tedavisi, ilk t¢
glin Uc Unite aferez trombosit ve alti Ginite TDP verildi. KKKA
tanisinda PCR ve “enzyme-linked immunosorbent assay”
(ELISA) kullanilmaktadir. PCR, KKKA virusu RNA’sInin sap-
tanmasinda son derece 6zgtl, duyarl ve hizli bir yontemdir.
Hastaligin baglamasindan yedi giin sonra ELISA ile serumda
IgM ve IgG antikorlari da saptanabilir. Serumda spesifik IgM
dort ay, IgG bes yil pozitif kalabilir (2-4). Bizim vakamizda si-
kayetlerinin onuncu giuntinde gonderilen serum 6rneklerinde
KKKA PCR ve KKKA IgM testleri pozitifti. Tam kan sayimi ve
biyokimya testleri dahil olmak lizere laboratuvar testleri sag
kalan hastalarda yaklasik 5-9 gliinde normal sinirlara doner
(2,9). Hastamizin laboratuvar degerleri onuncu glinden sonra
normale dondu. Yedi ginliik takipte trombositopenide ve he-
patit tablosunda dizelme devam eden hastanin bruselloz aci-
sindan doksisiklin 2x100 mg ve rifampisin 1x600 mg tedavisi
baslandi. Klinik ve laboratuvar olarak iyi olan hastamiz yatisi-
nin on ikinci glinu sifayla taburcu edildi. Bruselloz agisindan
tedavisi alti haftaya tamamlandi.

Olgumuz, KKKA ve bruselloz koinfeksiyonunun vurgulan-
masi agisindan onemlidir. Ulkemizin hem bruselloz hem de
KKKA agisindan endemik bir bolge oldugu g6z onune alin-
diginda, her iki infeksiyonun ayirici tanida akla getirilmesi
onem tasimaktadir. Her iki hastalik da, olgumuzda goruldigu
gibi kirsal bolgelerde yasayan ve hayvancilikla ugrasanlarda
stk gorulmektedir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢cikar catismasi bildirmemislerdir.
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