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Ozet

Amac: Bu calismayla, endemik bolgeye seyahat 6ykisi olmasa
da Adiyaman ilinde Kirrm-Kongo kanamali atesi (KKKA) olan
hastalarla karsilasilabilecegine ilk kez dikkat cekmek istedik.
Yontemler: Mayis 2014-Haziran 2015 tarihleri arasinda, Adiya-
man Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi'ne
yatirilarak KKKA tanisi konulmus, kirsal bolgede yasayan ve ate-
si olan bes hasta degerlendirildi. KKKA virusu RNA'si polime-
raz zincir reaksiyonu (PCR)’yla, IgM antikorlari “enzyme-linked
immunosorbent assay” (ELISA) yontemiyle Tirkiye Halk Sag-
lig1 Kurumu Mikrobiyoloji Referans Laboratuvari’nda saptandi.
Bulgular: Bir hastada yatirildiktan sonra yapilan fiziksel incele-
me sirasinda inguinal bolgede kene saptandi. Diger hastalar-
dan Uglintin dykiisiinde kene tutunmasi saptanirken bir olguda
kene tutunmasi 6yklsi yoktu. Tim hastalara destek tedavisi
uygulandi. Iki hastaya kanama ve trombositopeni nedeniyle
taze donmus plazma ve trombosit siispansiyonu da verildi. Has-
talar sifayla taburcu edildi.

Sonuclar: Ulkemizde KKKA olgularinin sik goéruldigu aylarda
acil servise atesle basvurmus kirsal bolgede yasayan hastalarda,
klinik tabloyu aciklayacak herhangi bir neden bulunamadiginda,
oykiiniin derinlestirilmesine ve fizik muayeneye daha fazla 6nem
verilmelidir. Hastalarin sacli derileri, kasik bolgeleri ve koltuk altla-
ri, kene tutunmasi agisindan dikkatle incelenmelidir.
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Anahtar Sozcikler: Kinm-Kongo kanamali atesi virusu, kene
tutunmalari, Adiyaman.

Abstract

Objective: We aimed to draw attention for the first time to patients
with Crimean-Congo haemorrhagic fever (CCHF) who lived in rural
Adiyaman with no travel history to endemic areas.

Methods: Five cases with fever living in rural areas and diag-
nosed as CCHF in Emergency Department, Training and Re-
search Hospital, Adiyaman University between May 2014 and
June 2015 were evaluated. Polymerase chain reaction (PCR) and
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) were used in Mi-
crobiology Reference Laboratory of Public Health Institute of Tur-
key to detect CCHF virus RNA and IgM antibodies, respectively.
Results: A tick was found in the inguinal region of one patient
during physical examination after admission. Three patients
had a history of tick bite, while there was no history of tick
contact in one patient. All patients received supportive treat-
ment. Two patients were given fresh frozen plasma and platelet
suspension because of bleeding and thrombocytopenia. All pa-
tients were discharged with full recovery.

Conclusions: More attention should be given to detailed medical
history and physical examination if there is no explanation for
clinical picture in patients with fever living in rural areas and ad-
mitted to emergency department during months when the CCHF
cases are common in Turkey. Scalp, inguinal and axillary regions
of patients should be carefully checked for tick attachment.
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Giris

Ates ve kanama bulgulanyla ilk kez 1944-1945 yillarin-
da Kirrm’da Sovyet askerlerinde dikkat ¢ceken ve 1956'da
Kongo’da gorilen viruslar, 1969’da yapilan incelemelerle
ayni antijenik yapida olduklari saptandigindan, Kirnrm-Kongo
kanamali atesi (KKKA) virusu olarak adlandirilmistir (1,2).
ilerleyen yillarda, vektér kenelerin bulundugu iilkelerde ve
bu ulkelerden biri olan Turkiye’de KKKA'nin yeniden orta-
ya cikisi ve yayllmasi kaygilara yol agmistir (2,3). Virusun
insana bulagmasi, 6zellikle infekte kenenin tutunmasi ya da
hasta kisinin kan veya viicut sivilariyla temas sonrasi olmak-
tadir (4). Endemik bolgede yasayip tarim ve hayvancilikla
ugrasanlar, saglik personeli, veterinerler ve askeri personel
de risk grubundadir (5-7). Mortalite hizinin, virusun yapisina
ve epidemiyolojik 6zelliklerine gére %5-30 arasinda oldugu
bildirilmektedir (4). KKKA, Turkiye'de ilk kez 2002 yilinda To-
kat yoresinde saptanmistir (8). Daha sonraki yillarda ozellik-
le Kelkit Vadisi’'nde, i¢c Anadolu ve Dogu Anadolu Bélgeleri
ve Karadeniz Bolgesinin bati ve gliney kesiminde ¢ok sayi-
da olgu bildirilmistir (6,8-11). Ulkemizdeki olgularin %90’1
ciftcilikle ugrasmakta olup, basvurularin %60'inda kene
tutunmasi o6ykisit bildirilmistir (6,8,9). Adiyaman’da go6-
rulen daha 6nceki olgularin tersine, karsilasilan son KKKA
olgularinda endemik bolgeye seyahat 6ykiisiiniin olmamasi
uzerine, bu hastaligin tanisina dikkat cekmek amaciyla bu
¢alisma sunulmustur.

Yontemler

Mayis 2014-Haziran 2015 tarihleri arasinda, Adiyaman
Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi'ne
yatirilarak KKKA tanisi konulmus, kirsal bolgede ciftgilik-
le ugrasan ve ylksek atesi olan bes hasta degerlendirildi.
KKKA virusu RNA’sI polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)'yla,
IgM antikorlari “enzyme-linked immunosorbent assay”

Tablo 1. Olgularin Demografik ve Klinik Bulgulan

(ELISA) yontemiyle Turkiye Halk Saghigr Kurumu Mikrobi-
yoloji Referans Laboratuvari’'nda saptandi.

Bulgular

Hastalarin dordi kadin, biri erkekti; yaslari 49-59 ara-
sindaydi ve yas ortalamasi 56 idi. Hastalarin oturdugu
koylerin ikisi merkeze, ucu Adiyaman’in diger ilgelerine
bagliydi. Bir hastada fizik muayene sirasinda inguinal bol-
gede kene saptandi. Ug hastanin oykisunde kene tutun-
masi vardi. Kene tutunma oykusu olmayan diger hastanin
tarimsal Urlinlerin arasinda dolastigi 6grenildi. Olgularin
timinde basvuru sirasinda viicut sicakligi 37.5°C’nin Uze-
rindeydi. Basvuru sirasinda yapilan fizik muayenelerinde
herhangi bir 6zellik saptanmadi. Olgularin epidemiyolojik
ozellikleri ve klinik bulgulan Tablo 1'de, basvuru anindaki
laboratuvar bulgular Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Tedavi protokolleri, hastalarin klinik ve laboratuvar bul-
gularina gore belirlendi. Hastalardan 2014 yilinda gelen ilk
ikisinde basvuru sirasinda trombosit duzeylerinin dustk ol-
masi, hematemez ve melena gibi kanama bulgularinin sap-
tanmasi nedeniyle, taze donmus plazma ve trombosit rep-
lasmani yapildi. 2015 yilinda gorilen ¢ hastadan birinde
basvuru sirasindaki trombosit sayilari normal degerlerin al-
tindaydi; ancak kanama bulgulari yoktu. Trombosit degerleri
normal olan iki hastanin hemogram ve biyokimya sonuglari
da normal sinirlardaydi. Bu hastalarda ikinci glinden itibaren
I6kopeni ve trombositopeni gelismeye basladi.

Hastalarin 16kosit sayisi altinci glinde ortalama 1579/
mm?¥e disti. Trombosit sayisi altinci glinde ortalama 26 000/
mm?®e geriledi. Altinci glinden sonra I6kosit ve trombosit de-
gerleri yiikselmeye basladi. Ikinci giin, 6nce AST degerlerin-
de, ardindan ALT degerlerinde yuikselme izlendi. Hastalarin
birinde yedinci giinde AST 736 U/It ve ALT 584 U/It degerine
ulasti. Daha sonra PCR’la KKKA virusu RNA’sI saptanan ve

Olgu Yasadigi Kene Kulugka Viicut En Sik

No. Meslek  Yer Tutunmasi Siresi Sicakhgi Semptomlar

1 Ciftci Kahta/Adiyaman Var 2 gln 38.1°C Ates, halsizlik, karin agrisi, bulanti
2 Ciftci Merkez/Adiyaman Var ? 37.8°C Ates, halsizlik

3 Ciftci Kahta/Adiyaman Var 2 glin 37.6°C Ates, halsizlik, bulanti, bogaz agrisi
4 Ciftci Merkez/Adiyaman Yok ? 37.8°C Ates, halsizlik

5 Ciftci Celikhan/Adiyaman Var 3 gilin 37.5°C Ates, kas agrisi, bulanti, kusma

Tablo 2. Hastalarin Basvuru Sirasindaki Laboratuvar Degerleri

Olgu Lékosit Hemoglobin Trombosit ~ ALT  AST  LDH CcK aPTT PT

No. (/mm?3) (gr/di) (/mm3) (U/1t) (U/1t) (U/1t) (U/1t) (saniye) (saniye) INR
1 1667 15.2 22 150 1208 406 - 2662 71.6 89 1.08
2 3120 18.4 88 800 18 27 - 80 28.9 27 1.09
3 8000 13.1 158 900 22 23 214 114 27 15.4 1.20
4 5200 12.3 139 600 18 14 363 287 39.5 17.5 1.40
5 1660 14.8 77 200 91 168 - 1110 31.4 11.2 0.80

ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, LDH: laktat dehidrogenaz, CK: Kreatin kinaz, aPTT: Aktive protrombin zamani, PT:
Protrombin zamani, INR: “International normalized ratio” (Koyu harfle yazilan rakamlar, normal olmayan degerleri gostermektedir).
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kene tutunmasi 6yklsi olmayan hastaya, karaciger enzim
yuksekligi nedeniyle istenen Gastroenteroloji konsiiltasyonu
sonrasinda HepatAmine® ve ursodeoksikolik asid baslandi.
Tedavinin ikinci glintinde enzim degerlerinde ve diger labora-
tuvar parametrelerinde diizelme egilimi gozlendi. Trombosit
sayisi 22 000/mm?®e diisen bir hastaya trombosit replasmani
yapildi. Diger hastalarimiza semptomlara yonelik destek te-
davisi verildi. Hastalarimizin laboratuvar parametreleri ara-
sinda 6nce lokopeni degerleri diizelme gdsterdi. Izlenen tim
hastalar sifayla taburcu edildi.

irdeleme

KKKA'nin ortaya cikisi vektor kenelerin yasama kosulla-
riyla iliskili olarak mevsimsel 6zellik gosterir. Ulkemizde bu
hastalik genellikle Mart ve Nisan aylarinda goérulmeye baslar,
Haziran ve Temmuz aylarinda olgu sayisi en st dlizeye cikar;
Eylll ve Ekim aylarinda en az diizeye iner (5,6,12). Bes hasta-
miz da Mayis ve Haziran aylarinda bagvurmustu. Ulkemizde-
ki olgularin %90"1 ¢ift¢idir. Olgularin %60'inda kene tutunma
Oyklsl saptanmistir (6,8,9). Hastalarimizin da hepsi ciftgiy-
di; bir hastada fizik muayenede saptanan kene tutunmasi, li¢
hastanin da 6ykulstinde saptandi. Bir (%20) hastada ise kene
tutunma oykist saptanmadi. Yirmi KKKA olgusunu deger-
lendiren Oztiirk ve arkadaslari (13), hastaligin kulucka siiresi-
ni ortalama 4.1 giin olarak bildirmistir. Izledigimiz olgulardan
kene tutunma oOykusu olanlarda kulugka suresi ortalama 2.3
giin olarak hesaplandi. Kulugka siiresinin kisa olmasi, alinan
virus yuklniin fazla olmasiyla agiklanabilir (14,15). Patoge-
nezde KKKA virusunun hedef olarak belirledigi mononiikleer
fagositler, endotelyal hiicreler ve hepatositlerin tutulmasinin
onemli oldugu ileri stirilmektedir. Hafif nekrozdan hepatik
lobullerde siddetli nekroza kadar degisen bir spektrumda ka-
raciger hasari olabilmektedir. Laboratuvar incelemelerinde,
anemi, lokopeni ve trombositopeni gorulir. Karaciger testle-
rinde kreatin kinaz (CK) ve laktat dehidrogenaz (LDH) dlizey-
lerinde artmanin yani sira, kanama zamani, protrombin za-
mani (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamaninda (aPTT)
uzama saptanir. Ciddi olgularda bilirlibin, lire ve kreatinin de-
gerleri de artabilir (6,14,16,17). Literatiirde KKKA olgularinin
AST, ALT, LDH ve CK degerlerindeki ylikselme, aPTT ve PT'de
uzama ve trombosit sayisinda diisme, kotli prognoz olgitleri
olarak tanimlanmistir (13,17-19). Bir olgumuzda hizli gelisen
trombositopeni nedeniyle trombosit replasmani yapildi. Bas-
vuru aninda trombosit, l6kosit ve karaciger enzim degerle-
ri normal sinirlar icinde olan iki olgumuzda ise yatiglarinin
ikinci gliniinden itibaren belirgin trombositopeni ve I6kopeni
gelismeye basladi.

KKKA’da en sik kullanilan tani yontemleri, virus RNA'sinin
saptandigi PCR ve virusa kargl IgM antikorunun saptandigi
ELISA yontemidir. PCR, hastaligin tanisinda ozgulliga yik-
sek, duyarl ve hizli sonug alinabilen bir yontemdir (20-22).
Serumda IgM ve IgG antikorlari hastaligin baslamasindan 7
gin sonra saptanabilmektedir. Serumda 6zgul IgM 4 ay, IgG
ise 5 yil pozitif kalabilir. Bu yontem de hastaligin tanisinda
son derece 6zgll, duyarli ve hizli bir yontemdir (1). Olgulari-
mizin incelemelerinde hem KKKA virusu RNA’si, PCR yonte-
miyle; hem de IgM sinifi 6zgul antikorlar, ELISA yontemiyle
pozitif olarak saptandi.

KKKA'nin tedavisi semptomlara yonelik olarak yapilan
destekleyici tedavidir. Semptomatik destek tedavileri hasta-
ligin durumuna gore eksik olanlarin yerine konmasidir. Bu
amagla sivi ve elektrolit, kan ve kan trtnleri kullanihir (14,23).
Antiviral tedavi olarak ribavirin kullanilmaktadir. Ozellikle
erken donemde baslanan ribavirin tedavisinin mortalite ve
morbiditeyi azalttigi yoniinde ¢aligmalar vardir (24-27). Has-
talarimiza yatistan hemen sonra hidrasyon uygulandi. Bir
olguda hizli gelisen trombositopeni nedeniyle trombosit rep-
lasmani yapildi. Ancak higbir olguda ribavirin kullaniimadi.

iklim degisikligi pek cok yonden gogunlukla insan saghgi-
ni olumsuz olarak etkileyebilir. iklim degisikliklerinin gelecek
10 yildaki etkileri Gizerine yapilan ¢alismalar, cogunlukla infek-
siyon hastaliklarinin da icinde oldugu termal stres, asiri hava
olaylari, gida ve acligin yayginligi gibi konulara odaklanmistir
(28). KKKA da hastaligin goruldigu ilk yillarda bolgesel en-
demik Ozellik gostermekteydi. KKKA konusunda Tlirkiye'de
yayimlanan calismalarin biyuk kisminda olgular bu has-
talik acisindan endemik olan i¢c Anadolu ve Dogu Anadolu
Bolgeleriyle ve Karadeniz Bolgesinin bati ve gliney kesim-
lerinden bildirilmigtir (6,8,9). Sonraki yillarda llkemizde
diger bolgelerden yayinlar bildirilmeye baglanmigtir. Has-
taligin sporadik olarak gorildtigu Bati Anadolu’dan az sa-
yida olgu yayimlanmistir (10,11,29). Sanlurfa’dan yapilan
olgu bildirimleriyle, KKKA'nin gorildigu bolgeler arasina,
Glineydogu Anadolu Bolgesi de girmistir (30,31). Adiya-
man ilinde daha dnce KKKA'nin endemik oldugu bdlgelere
seyahat Oykiisli olan hastalarda KKKA olgulari saptanmissa
da burada bildirilen olgularda endemik bdlgeye seyahat Oy-
kisunun olmamasi dikkat cekicidir.

Sonug olarak, KKKA gibi bolgesel 6zellik gosteren has-
taliklar, kuresel 1sinma ve ulasim kolayhigi gibi nedenlerle
Turkiye'de artik her yerde degisen sikliklarda goriilebilmekte-
dir. Ozellikle KKKA'nin sik gériildiigii aylarda ates nedeniyle
acil servise bagvuran bir hastada klinik tabloyu agiklayacak
bir neden bulunamiyorsa, hastanin kirsal bolge ve kene te-
masi sorgulanmali; sacgh derisi, kasik ve koltuk alti bolgeleri
dikkatle incelenerek kene tutunmasi olup olmadigi yoniinden
arastiriilmahdir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢cikar catismasi bildirmemislerdir.
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