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 ÖZET 

Pediatrik Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi hastalarının klinik, 

demografik özellikleri ve hematolojik bulguları, Dr. Dilek DEHMEN, 

Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Ana Bilimdalı, Sivas, 2011. 

Bu çalıĢmanın amacı Cumhuriyet Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk 

Sağlığı ve Hastalıkları servisinde Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi (KKKA) 

tanısıyla izlenen hastaların klinik, demografik özelliklerinin ve hematolojik 

bulgularının değerlendirilmesidir. 

Mayıs 2003-Ağustos 2009 tarihleri arasında KKKA tanısı alan hastaların 

tıbbi kayıtları geriye dönük olarak incelendi. Hastaların epidemiyolojik, 

demografik ve klinik özellikleri, laboratuar verileri, tedavi Ģekilleri ve sonuçları 

dosyalardan kaydedildi. 

Mayıs 2003-Ağustos 2009 arasında KKKA tanılı 100 hasta tespit edildi. 

Hastaların ortalama yaĢı 11.95±3.20 yıl idi. Hastaların %51‟i Tokat‟tan, %27‟si 

Sivas‟dan ve %80'i kırsal kesimden geliyordu. En çok baĢvuru Haziran (%34) 

ve Temmuz (%36) aylarında idi. Hastaların %85'inde kene ile temas öyküsü 

vardı. Semptomların baĢlaması ile hastanemize baĢvuru arasında geçen süre 

4.16±1.97 gün idi. Hastaneye baĢvuru esnasında baĢlıca semptomlar ve bulgular 

ateĢ (%65), kusma (%56), peteĢi-purpura-ekimoz (31), halsizlik (%38), karın 

ağrısı (%27), epistaksis (%24), ishal (%20), iĢtahsızlık (%18), baĢağrısı (%18), 

yüzde eritem (%20), melena (%18), makülopapüler döküntü (%12),  hematemez 

(%8), vajinal kanama (%4), hematüri (%2), üst solunum yolu enfeksiyonu 

bulguları (%62), hepatomegali (%15), splenomegali (%7), lenfadenopati (%8), 

ense sertliği (%5) idi. Hastaneye baĢvuru esnasında hastaların %80'inde 

trombositopeni, %70‟inde lökopeni, %45‟inde nötropeni, %86'sında yüksek 

AST, %48'inde yüksek ALT, %47‟sinde yüksek LDH, %36'sında yüksek CPK, 

%61‟inde uzamıĢ PT, %70'inde uzamıĢ PTT %57'sinde yüksek INR, ve %1'inde 

lökositoz saptandı. Hastaların tamamı destek amaçlı sıvı-elektrolit tedavisi, 

%40‟ı aferezli trombosit süspansiyonu, %15‟i manuel trombosit süspansiyonu, 

%30‟u taze donmuĢ plazma, %2‟si eritrosit süspansiyonu, %2‟si tam kan, %3‟ü 
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Ġntra Venöz Ġmmun Globulin (IVIG), %2‟si granülosit koloni uyarıcı faktör (G-

CSF), %91'i ribavirin tedavisi aldı. Hemorajik dönemde gelen 1 hasta (%1) 

Yaygın damar içi pıhtılaĢması ile kaybedildi. 

Sonuç olarak, KKKA klinik bulguları çocuklarda eriĢkinlere benzerdir ve 

KKKA çocuklarda daha iyi seyirlidir. Hastalığın tedavisinde etkinliği 

kanıtlanmıĢ antiviral ajan bulunmamakta olup tedavinin en büyük bölümünü 

destek tedavisi oluĢturmaktadır. 

 

Anahtar kelimeler: Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi, Çocuklar, Destek 

tedavi 
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 ABSTRACT  

Clinical, demographical and hematological characteristics of 

pediatric Crimean-Congo Hemoraggic Fever patients, Dr. Dilek DEHMEN, 

Department of Pediatrics, Sivas, 2011. 

The goal of this study is to define the clinical, demogramphical an 

hematological characteristics of pediatric Crimean-Congo Hemoragic Fever 

patients admited in the Cumhuriyet University General Pediatrics ward.  

Patient files with CCHF diagnosed between may 03 and agust 09 

evaluated retrospectifly and their epidemiological and hemotoligical findings 

recorded. 

100 patients found diagnosed with CCHF between may 03 and agust 09. 

The avarage age was 11.95∓3.20. %51 of patients were from Tokat, %27 were 

Sivas and %80 of all patients were from country side. The admissions were 

mostly in june (%34) and july (%36). %85 of patients had a history of contact 

with a thick. Time between onset of symptoms and the aprroach to hospital was 

4.16±1.97 days. Admitting symptoms and findings were fever (%65), vomitting 

(%56), petechiae-purpura- ecchymosis (%31), exhaustion (%39), abdominal 

pain (%27), epistaxis (%24), diarrhea (%20), loss of appetite (%18), headache 

(%18), fascial erythema (%20), melena (%18), maculopapular rash (%12), 

hematemesis (%8), vaginal bleeding (%4), hematuria (%2), upper respiratory 

infection symptoms (%62), hepatomegaly (%15), splenomegaly (%7), 

lenfadenopaty (%8) and stiff neck (%5). At the admittin patients had 

trombositopenia (%80), leukopenia (%70), neutropenia (%45), elevated AST 

(%86), elevated ALT (%48), elevated LDH (%47), elevated CPK (%36), 

prolonged PT (%36), prolonged APTT (%70), elevated INR (%57) and 

leukositosis (%1). All patients hidrated as a support therapy; %40 of patients 

had platelet suspension by apheresis administration, %15 had manual platelet 

suspension administration, %30 had fresh frozen plasma administration, %2 had 

erythrocyte suspension administration, %2 had whloe blood administration, %3 

had intravenous immunoglobulin (IVIG) administration, %2 had granulocyte 
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colony stimulating factor (GCSF) administration and %91 had ribavirin therapy. 

One patient admited in hemoragical episode lost due to disseminated 

intravascular coagulation.  

As a result clinical findings of pediatric CCHF patients are similar to the 

adult CCHF patints. CCHF has a better prognosis in pediatric patients compared 

to adult CCHF patients. There is no proofed antiviral agent in the treatment of 

this disease so the major therapy is supporting. 

Keywords: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever, Children, Support 

treatment 
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1.GĠRĠġ 

Viral kanamalı ateĢ (VKA), insanlarda farklı viruslar tarafından 

olusturulan, ateĢ ve kanama ile karakterli klinik bir sendromdur. VKA oluĢturan 

viruslar; Filoviridae (Marburg virus ve Ebola virus), Arenaviridae (Lassa virus 

ve Junin, Machupo, Sabia ve Guanarito virus), Bunyaviridae (Crimean-Congo 

hemorrhagic fever virus (CCHFV), Rift Valley fever virus ve Hantavirus) ve 

Flaviviridae (Yellow fever virus ve Dengue virus) gibi RNA viruslarıdır (1). 

Günümüzde modern yoğun bakım ünitelerine ragmen VKA infeksiyonları halen 

önemli oranlarda ölümle sonuçlanmaktadır (2).  

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi (KKKA) etkeni olan CCHFV, 

Bunyaviridae ailesinin Nairovirus gurubuna mensup bir RNA virusudur. Virus, 

insanlarda diğer VKA‟lar gibi yaygın ekimoz, gastrointestinal ve genitoüriner 

kanamalar ve karaciğer fonksiyonlarında bozulma ile giden akut bir infeksiyon 

hastalığı oluĢturmaktadır (3).  

 Türkiye'de son on yılda KKKA sıklığında önemli artıĢlar bildirilmiĢtir. 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi olan hastalar Türkiye'de ilk kez 2002 yılında 

rapor edilmiĢtir (4, 5, 6) fakat epidemiler komĢu ülkelerde 1970'lerden beri 

bildirilmektedir (7, 8, 9, 10). KKKA ülkemizde endemik bir hastalıktır. 

2002'den beri artıĢ göstermektedir. Literatürdeki yayınların çoğu ülkemizden 

yapılmıĢtır. Ancak çocuklarda çok az sayıda yayın bulunmaktadır.  

Bu çalıĢmanın amacı 2003-2009 tarihleri arasında KKKA ön tanısıyla 

baĢvuran hastalardan kanında KKKA virusu için ELISA ile IgM veya PCR'ı 

pozitif olan hastaların klinik, laboratuar bulguları ve tedavi sonuçlarının 

retrospektif olarak değerlendirilmesidir. Bölgemizin KKKA için endemik 

olması ve literatürde çocuklarda KKKA ile çok az sayıda çalıĢma olması 

nedeniyle bu çalıĢmayı planladık.  
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Kırım Kongo Kanamalı AteĢi 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi yaklaĢık 30 ülkede rapor edilen, öldürücü, 

viral bir enfeksiyon hastalığıdır. Hastalığın etkeni Bunyaviridae cinsinden 

Nairovirüs ailesinin üyesi olan KKKAV„dir (7). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi 

ilk olarak 1944 yılında Kırım‟da görülmüĢ ve Kırım Kanamalı AteĢi (KKA) 

olarak adlandırılmıĢtır. Daha önce Kongo‟da görülen hastalığın, 1969 yılında 

KKA ile aynı olduğunun farkına varılması sonucu bu hastalık KKKA olarak 

adlandırılmıĢtır (11).  

Coğrafik yayılım olarak, kene ile bulaĢan virüslerin içinde en geniĢ alana 

sahip olan KKKA virüsüdür. Hastalığın yayılımı Hyalomma türü kenelerin bilinen 

bölgesel dağılımına uymaktadır (8).  

Hastalık baslıca Hyalomma cinsi kenelerle (özellikle H. Marginatum 

marginatum) taĢınmaktadır. Kene, memeliler üzerinde konakçı olarak iki yaĢam 

çemberine sahiptir. Mayıs-Eylül ayları arasındaki yaz döneminde aktif olan kene 

henüz ergin değildir. Ergin keneler Mart ve Kasım ayları arasında hayvanlar 

üzerinde konaklar ve ilkbaharda aktif hale geçerler. Kenenin yasam çevrimi 

mevsimsel iklim değiĢimlerinden etkilenir (12).  

Enfeksiyon kene ısırmasıyla, enfekte kenenin hasara uğratılmasıyla, akut 

fazdaki hasta insanlara temasla ya da viremili hayvanların kan ya da dokularıyla 

temas sonrası geliĢebilir (7, 8, 9,13).  

Hastalığın klinik belirtileri nonspesifiktir. Tipik semptomları; yüksek ateĢ, 

baĢ ağrısı, halsizlik, eklem ağrısı, kas ağrısı, mide bulantısı, karın ağrısı ve kansız 

ishaldir. Bunun yanı sıra, hastalar ilerleyen hemorajik diyatez belirtileri 

gösterebilirler (14,15)  

Sıklıkla görülen klinik görünüm, ilerleyici karakterde hemoraji, myalji, ateĢ 

ve karaciğer fonksiyon testlerinde bozulmadır ve çoklu organ yetmezliği geliĢebilir 

(8). Kanamalar özellikle burun, ağız, diĢ eti, vajina ve enjeksiyon bölgelerinde 
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meydana gelir. Karaciğer enzimleri, kreatin fosfokinaz (CPK) ve laktat dehidrogenaz 

(LDH) seviyeleri yükselmiĢ ve protrombin zamanı (PT) uzamıĢtır. Patogenezde ana 

mekanizma endotelin doğrudan virüsle enfekte olmasıdır. Endotelin infeksiyonuna 

karĢın, viral faktörlerle veya virüs aracılı konak kaynaklı solubl faktörlerle de 

endotelde aktivasyon ve disfonksiyon oluĢur. Tanı koymada, Enzyme-Linked 

Immunoassay ve Real-time Revers Transkriptaz Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Real-

time RT-PCR) kullanılır. Erken tanı, tedavi ve potansiyel nozokomiyal 

infeksiyonların önlenmesinde önemlidir. Hasta yönetiminde en önemli kısım 

destekleyici tedavidir. Önceki çalıĢmalar ribavirinin KKKA virüsü üzerine etkili 

olduğunu göstermektedir. Fakat bazı çalıĢmalarda etkisiz olduğu bildirilmektedir (7). 

Bu nedenle KKKA tedavisinde ribavirin birçok ülkede tam olarak onaylanmamıĢtır.  

Nozokomiyal enfeksiyon açısından hastaların bakımında, sağlık 

çalıĢanlarının ciddi enfeksiyon riskleri vardır. Bu amaçla basit bariyer önlemlerinin 

etkili olduğu bildirilmiĢtir (7).  

 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi geniĢ coğrafik dağılıma sahip olup yüksek 

mortaliteye sebep olmaktadır. Bu nedenle kasıtlı olarak virüsün önemli bir insan 

patojeni haline getirilerek bir biyoterorizm ajanı olarak kullanılmasından 

korkulmaktadır (16). Bunun dıĢında vektör kaynaklı hastalıkların insandan insana 

geçiĢi KKKA'yı araĢtırmacılar için ilginç bir konu haline getirmiĢtir.  

Türkiye'de son on yılda KKKA sıklığında önemli artıĢlar bildirilmiĢtir. 

KKKA olan hastalar Türkiye'de ilk kez 2002 yılında Tokat çevresinde rapor 

edilmiĢtir (4, 5, 6) fakat epidemiler komĢu ülkelerde 1970'lerden beri 

bildirilmektedir (7, 8, 9, 10).  

 

2.2.Tarihçe  

Ġran ve eski Sovyet literatürlerine göre 12. Yüzyılda Orta Asya’da 

Ģimdiki Tacikistan’da Zeyn ed-Din ebu Ġbrahim Ġsmail ibn Muhammed el-

Hüseyini el-Curcani (1136 da Merv de ölmüĢ) isimli bir hekim tarafından 
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idrarda, dıĢkıda, balgamda, kusmukta kan ve karın boĢluğunda kanama ile 

seyreden bir hemorajik hastalık tanımlanmıĢtır. Siyah bir kuĢun normal bir 

paraziti olan, küçük bit veya kene gibi bir artropodun bu hastalığın sebebi 

olduğunu belirtmiĢtir. O dönemde hastalığı taze keçi sütü ve çeĢitli bitki 

esansları ile tedavi etmeye çalıĢmıĢlardı (17).  

 

Özbekistan’da yöresel adı ile “Hungribta (kan alımı)”, “Khunymuny 

(burun kanaması)”, “Karakhalak (kara ölüm)” gibi isimlerle anılmıĢtır (18). Bu 

yüzyılda ise ilk kez Kırım’da Nazi iĢgalinden kurtulan köylülere tarlalarında 

yardım eden 200 Sovyet askerinde 1944-1945 yıllarında bu hastalık görülmüĢtür 

(3, 7). Kene ile iliĢkisi o zamanlar belirlenen hastalığa Kırım Hemorajik AteĢi 

ismi verilmiĢ, daha sonraki yıllarda Kırım’a komĢu ve yakın ülkelerde de 

rastlanmıĢtır (17). Bu sırada etken virus hasta kanından ve Hyalomma 

marginatum marginatum kene türünden izole edilmiĢtir. Afrika’da o zaman 

Belçika Kongosu olarak bilinen Zaire’de ateĢli bir çocuktan Kongo virus 1956 

yılında izole edilmiĢtir (3). Simpson ve arkadaĢları 5’i laboratuar kaynaklı 12 

sarılıklı hastanın serumlarını yenidoğan farelere enjekte ederek, virüsü 1967 

yılında tanımlamıĢtır (19). Bu araĢtırmacılar daha sonra 1956 da izole edilen 

Kongo virüsü ile bu virusun aynı serolojik özellikte olduklarını ve dolayısı ile 

aynı virüs olduklarını bildirmiĢlerdir (7, 8, 17, 20, 21).  

 

Moskova’da Poliomiyelit ve Viral Ensefalitler Enstitüsünde Chumakov-

Butenko ve arkadaĢları (17) 1967’de virüs izolasyonunda ilk kez yenidoğan 

beyaz fare ve yenidoğan beyaz ratları kullanarak KKKA virusunu izole ettiler 

ve kompleman fiksasyonu yöntemi ile doğruladılar (17). Bu metod ile 

Astrakhan’da Drostov isimli hastadan izole edilen Drostov suĢu deneysel 

çalıĢmalarda prototip suĢ olarak kullanılmaya baĢlandı. Dahası bu virus 
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izolasyonu ile araĢtırmalar gerçek virus ile gerçekleĢmeye baĢladı. Bu suĢ 

serolojik antikor-antijen üretimi, farklı coğrafik bölgelerden virüs tanımlanması 

ve sınıflandırılması imkanı sağlamıĢtır (7, 17).  

Donets (17) 1974’de elektron mikroskobik olarak virusu tespit etmiĢ ve 

boyutlarını 100-300 nm olarak bildirmiĢtir. Donets ve Chumakov, Korolev ve 

arkadaĢları tek zincirli bu Ribo Nükleik Asit (RNA) virüsünü morfogenenez 

olarak tipik Bunyaviridae ailesi üyesi olarak görmüĢlerdir (17).  

 

Ġlerleyen yıllarda hastalığın Afrika’nın doğu, batı ve güneyinde yaygın 

olduğu, Asya‟ da Ġran, Pakistan, Güney Çin, Hazar Denizi etrafı ve Arap 

yarımadası, Güney Rusya ve Güneydoğu Avrupa ülkelerinde görüldüğü 

bildirilmiĢtir (20).  

 

Ülkemizde ise ilk kez 2002 yılında Aspartat Amino Transferaz (AST), 

Alanin Amino Transferaz (ALT), Laktat dehidrogenaz (LDH) yüksekliği, 

lökopeni ve trombositopenisi olan kanamalı ateĢ vakaları, Tokat baĢta olmak 

üzere Çorum, Sivas, Yozgat illeri ve civarından bildirilmiĢ ve 2003 yılında 

hastalığın KKKA olduğu doğrulanmıĢtır (18, 22).  
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2.3.Epidemiyoloji 

Deng ateĢi virusunden sonra hemorajik virusler açısından insan sağlığı 

için en önemli ikinci virus olan KKKA virusu kene kaynaklı olup, bu kenelerin 

yaygın dağılımı ile doğrudan alakalıdır ve geniĢ bir coğrafyayı etkilemektedir 

(7, 8, 20).  

Kenelerde virüs izolasyonu veya antikor gösterimine dayanan 

çalıĢmalarda, KKKAV„nin Asya, Ortadoğu, Doğu Avrupa, Afrika'da bulunduğu 

ve endemik olduğu kanıtlanmıĢtır. Rusya, Kazakistan, Irak, Pakistan, Ġran, Çin, 

Afganistan, Yunanistan, Hindistan, Bulgaristan, Türkiye, Makedonya, 

Macaristan, Yugoslavya, Nijerya, Fransa, Zaire, Kenya, Kongo, Uganda, 

Tanzanya, Etiyopya ve Mısır'da KKKAV„nin aktif olduğu rapor edilmiĢtir (5, 

23,  24).  

Günümüze kadar eski Sovyetler Birliği, Bulgaristan, Pakistan, Irak, 

Dubai, Kuveyt, Birleġik Arap Emirlikleri (BAE), Büyük Sahra‟nın güneyindeki 

Afrika ülkeleri ve Kuzey Batı Çin‟de epidemiler yaptığı bildirilmiĢtir (20).   

(Tablo 2.1) (7).  

Türkiye‟de ilk defa 2002 yılının ilkbahar ve yaz aylarında baĢta Tokat, 

Sivas, Çorum, Amasya, Yozgat, GümüĢhane, Bayburt, Erzurum, Erzincan ve 

çevresi olmak üzere Ġç ve Doğu Anadolu Bölgeleri‟nin kuzeyi ile Karadeniz 

Bölgesi‟nin güney kesimlerini kapsayan geniĢ bir coğrafi alanda kene teması 

öyküsü olan, ateĢ ve kanama ile seyreden bir salgın dikkati çekmiĢ, 2003 yılında 

da hastalığın KKKA olduğu anlaĢılmıĢtır. Böylece KKKA Türkiye„de ilk kez 

tanımlanmıĢtır (25). Daha sonra Kastamonu, Bartın, Ankara, Çankırı, Bolu, 

Balıkesir gibi illerde de vakaların ortaya çıkmasıyla hastalığın görüldüğü alan 

daha da geniĢlemiĢtir (18).  
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Tablo 2.1. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Salgınları 

 

 

 

Bölge Yıl Vaka sayısı Mortalite 
oranı % 

Meslek 

 Güneydoğu Avrupa  

Kırım 1944-45 200 10 Askeri personel 
Astrakhan 1953-63 104 17 Tarım çalışanı 
Rostov 1963-69 323 15 Tarım çalışanı 
Bulgaristan 1953-74 1105 17 Tarım çalışanı, sağlık çalışanı 
Bulgaristan 1975-96 279 11 Tarım çalışanı 
Bulgaristan 1997-03 138 21 Tarım çalışanı 
Arnavutluk 2001 7 0 Tarım çalışanı, sağlık çalışanı 
Kosova 2001 18 33 Tarım çalışam 
Türkiye 2002-H 665 5 Tarım çalışanı 

 Asya 

Çin 1965-94 260 21 Tarım çalışam 
Çin 1997 26 24 Tarım çalışanı 
Kazakistan 1948-68 75 50 Tarım çalışanı 
Tacikistan 1943-70 97 23 Tarım ve laboratuar çalışanı 
Pakistan 1976 14 29 Çoban, sağlık çalışanı 
Pakistan 1994 3 7 Sağlık çalışanı 
Pakistan 2000 9 55 Tarım çalışanı, sağlık çalışanı 

 Ortadoğu 

BAE 1979 6 50 Sağlık çalışanı 
BAE 1994-95 11 73 Tarım çalışanı 
Sharjah-BAE 1980 1 0 Mağaza çalışanı 
Irak 1979-80 55 64 Tarım çalışanı 
Suudi Arabistan 1990 7 ? Tarım çalışanı 
Umman 1995-96 4 ? Tarım çalışanı 
İran 2003 81 18 Tarım çalışanı 

 Afrika 

Zaire 1956 2 0 Doktor 
Uganda 1958-77 12 8 Laboratuar çalışanı 
Moritanya 1983 1 0 Deve sürüsü sahibi 
Moritanya 2004 38 29 Tarım çalışanı, sağlık çalışanı 
Burkina Faso 1983 1 0 ? 
Güney Afrika 1981-86 32 31 Sağlık çalışanı, çiftçi 
Tanzanya 1986 1 0 Öğrenci 
Güneybatı Afrika 1986 1 0 ? 
Kenya 2000 1 100 Tarım çalışanı 
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ġekil 2.1. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin Coğrafik Dağılımı (7). 

 

Ülkemizin iklim ve coğrafik yapısı, hastalığın bulaĢmasında etkin rol 

oynayan keneler için oldukça elveriĢlidir. Bu nedenle KKKA hastalığı, özellikle 

hayvancılığın yapıldığı bölgeler, orman ve gür otlakların bulunduğu yerler baĢta 

olmak üzere ülkemizin her yerinde görülebilir (26).  

Yapılan bir çalıĢmada iki hastadan KKKAV izole edilmiĢ ve izole 

virüslerin filogenetik analizi sonucu KKKAV„nin Türkiye„de iki genetik 

soyunun bulunduğu ileri sürülmüĢtür. Bu virüsler, Kosova ve Rusya„nın 

güneybatı bölgesinde bulunan virüs suĢlarına benzerdir. Ancak, Ġran„da 2002„de 

görülen KKKA salgınında teĢhis edilen virüs, Türkiye„de endemik olarak 

bulunan virüsten farklıdır (27).  

Hastalık mevsimsel özellik göstermektedir. Eski Sovyetler Birliği‟nde 

Haziran ve Temmuz aylarında olgu sayısı açısından en yüksek seviyeye 

ulaĢılmaktadır. Güney Afrika Cumhuriyeti‟nde olguların çoğu ilkbahar ve 

sonbaharda ortaya çıkmaktadır. Genel olarak hastalığın Haziran-Eylül 

arasındaki aylarda ortaya çıktığı bildirilmekte, ama bölgeye göre değismekte ve 
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Ocak ayında da olgular görülebilmektedir (11, 28). Bu duruma neden olarak ılık 

geçen kıĢ ayları ile tarımsal aktivitelerin azalması sonucunda kene 

populasyonunun artması ve keneler tarafından enfekte edilen göçmen kuĢlar ve 

memelilerin bölgesel hareketliliği ile virusün yayılması öngörülmektedir (29).  

 

2.4. Nozokomiyal KKKA Epidemileri 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi virüsünün baĢlıca bulaĢma yolu olan kene 

ısırmasına ilave olarak ilerlemiĢ kliniği olan hastalara ait kan ve/veya kanlı 

sekresyonlarla direkt temas ile bulaĢabildiği de açıktır. Literatürde enfekte 

hastalar ile temastan sonra geliĢen nozokomiyal KKKA epidemileri ve aile içi 

vakalar da bulunmaktadır. Bu epidemilerde mortalite oranları, kene ısırığından 

sonra geliĢmiĢ KKKA olgularına göre yüksektir (7) (Tablo 3).   

Güney Afrika Cumhuriyeti'nde nozokomiyal epidemi sırasında indeks 

olgu ile birlikte toplam sekiz KKKA olgusu takip edilmiĢ ve bir olgu 

kaybedilmiĢtir. Bir epidemiyolojik araĢtırma sırasında sağlık personeli arasında 

üçü iğne batması olmak üzere toplam dokuz yaralanma saptanmıĢ, bu 

yaralanmalardan üçünde KKKA geliĢmiĢtir. Buna göre iğne batmasının 

oluĢturduğu morbidite 3/9 (%33)'ten fazla değildir. Aynı araĢtırmada kanama 

geliĢen hastalar ile toplam 46 temas öyküsü saptanmıĢ, bunlardan dördünde 

KKKA geliĢmiĢtir. Buna göre enfeksiyon oluĢturma oranı 4/46 (%8.7)'dir. 

Kanama geliĢen ve geliĢmeyen hastalar ile olan toplam 459 temas öyküsü 

saptanmıĢ olup yaklaĢık enfektivite oranı 7/459 (%1.5) olarak hesaplanmıĢtır. 

Hasta ile temasının olmadığını ifade eden beĢinci hemĢire sonradan atık torbası 

ile temas ettiğini ifade etmiĢtir. Bu olay KKKA virüsünün, hem direkt temas ile 

geçebileceğini ve hem de KKKA hastalarına ait atık torbalarının potansiyel 

bulaĢma kaynağı olabileceğini göstermiĢtir (7). 
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Tablo 2.2. Nozokomiyal KKKA Epidemileri 

Ülke Salgın yılı Vaka sayısı Ölen vaka 

Bulgaristan 1953-65 42 17 

Pakistan 1976 11 3 

Irak 1979 2 2 

BAE 1979 5 2 

Güney Afrika 1984 8 2 

Pakistan 1994 3 Bilinmiyor 

Pakistan 2002 2 1 

Arnavutluk 2002 1 0 

Moritanya 2003 5 5 

Türkiye 2005 2 0 

 

Bulgaristan'da 1953 ve 1965 yılları arasındaki salgından sonra %52 ölüm 

oranıyla 42 nozokomiyal olgu saptanmıĢtır (3). Pakistan'da 1976 yılında biri 

cerrah olmak üzere üçü ölen 11 sağlık çalıĢanında hastalık saptanmıĢtır (30). 

Dubai'de 1979 yılında bir salgında beĢ sağlık çalıĢanı hastalanmıĢ ve ikisi 

ölmüĢtür (31). Irak'ta 1979 yılında hastalanan iki sağlık çalıĢanından ikisi de 

ölmüĢ (10), 1984'te Güney Afrika'da hastalanan sekiz sağlık çalıĢanından ikisi 

ölmüĢ (32), Pakistan'da 1994 yılında üç sağlık çalıĢanı enfekte olmuĢ (33) ve 

2002 yılında enfekte olan iki sağlık çalıĢanından biri ölmüĢ (34), 2002 yılında 

Arnavutluk'ta bir (35), 2003 yılında Moritanya'da (36) 15 sağlık çalıĢanının 

enfekte olduğu bildirilmiĢtir. Bir hastane salgınında, enfekte kan ile teması olan 

sağlık çalıĢanların %7-8'inde ve iğne ucu ile yaralanma olanların %33'ünde 

hastalık görüldüğü rapor edilmiĢtir(Tablo 2.2) (7).  

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi yüksek mortaliteyle nozokomiyal 

enfeksiyona sebep olmuĢtur ve perkütan bulaĢma geçiĢte en büyük riski 

oluĢturur (7). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin bulaĢmasında en tehlikeli durum, 

KKKA tanısı henüz konmamıĢ kanaması olan hastaya müdahale etmek ve acil 

operasyona alınmasıdır. Genel olarak bu hastalara operasyon sonrası tanı 

konmaktadır ve operasyon sırasında operasyon ekibindeki yaralanmalar rapor 

edilmemektedir. Rusya'da birçok vakada enfeksiyonun hava yoluyla 
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bulaĢmasından ĢüphelenilmiĢtir, fakat belgelendirilememiĢtir (7, 8). Aynı 

zamanda anneden bebeğe horizontal geçiĢ olduğu da bildirilmiĢtir (37).  

 

2.5. BulaĢma 

Virus, birçok evcil ve yabani hayvanı enfekte etmekte ve bu hayvanlarda 

infeksiyon hafif seyretmektedir. Birçok kuĢ virusa karĢı dirençlidir, ama virusun 

yayılmasında önemli rol oynarlar. Balkanlardan göçen kuĢların Türkiye„de 2002 

yılında otaya çıkan salgının nedeni olduğu ileri sürülmüĢtür. Buna karĢın 

kuĢlarda ve kuĢlar üzerinde parazit olarak yaĢayan kenelerde KKKAV hakkında 

kesin bir veri yoktur (5). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin bulaĢmasında 

Hyalomma soyuna ait keneler daha büyük bir yere sahip olmakla birlikte, 30 

civarında kene türünün bu hastalığı bulaĢtırabileceği bildirilmektedir (29). Virus 

kenelerde ömür boyu (1-1,5 yıl), hatta nesiller boyu (transovaryal+transstadial 

geçiĢ) kalmakta ve çoğalabilmektedir (17, 38). Avrupa, Asya ve Afrika'da 

KKKA'nın görüldüğü yerler Hyalomma genusundan kenelerin dağılımı ile 

benzerlikler göstermektedir (3, 7). H. marginatum marginatum aynı zamanda 

Akdeniz Hyalomması olarak da bilinmekte ve Avrupa'daki KKKAV‟nin ana 

vektörü olma özelliğindedir.  

Kene ısırması, evcil hayvanların viral kontamine dokuları veya kanları 

ile temas, enfekte hastaların viral kontamine dokuları veya kanları ile temas (23, 

39), laboratuarlardan bulaĢma (5) yollarıyla KKKAV insanları enfekte eder. Bu 

bulaĢma yolları içinde en yaygın olan enfekte kene sokmasıdır (40). Ayrıca, 

nazokomiyal enfeksiyon riskinin de bulunduğu ifade edilmektedir (41). Hastane 

personeline bulaĢma enfekte kanlar, solunum, sindirim yolu çıkartıları ile 

olabilmektedir (23,24).  
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2.6. Risk Gurupları 

Hastalık için tarım çalıĢanları ve hayvancılık ile uĢraĢanlar (çiftçiler, 

çobanlar, kasaplar, mezbaha çalıĢanları, et ve et ürünleri market iĢçileri), 

veterinerler, hasta hayvan ile teması olanlar ve akut hastalarla temas olasılığı 

olduğundan endemik bölgelerde görev yapan sağlık personeli, askerler, kamp 

yapanlar ile deri fabrikası iĢçileri yüksek risk altındadır. Epidemi sırasında evcil 

hayvanlar muhtemelen konak hacmini geniĢletmektedir (11, 13, 20, 28, 42, 43).  

Hastaların çoğu tarım ya da hayvancılıkla uğraĢmaktadır. Türkiye'de son 

çıkan vakaların %90'ı çiftçidir (4,5). Virüsün hayvanlarda hastalığa sebep olduğunun 

hiç bir kanıtı bulunmamasına rağmen çiftlik hayvanları ya da diğer hayvanlarla deri 

teması sonrası virüs enfeksiyonları bildirilmiĢtir (7, 8). Veterinerler ve mezbaha 

çalıĢanlarının büyük evcil hayvanlarla çalıĢtıkları için risk grubunda olduğu 

bildirilmiĢtir (44). Virüsle karĢılaĢma genellikle hayvanların kesimi sırasında 

olmaktadır. Bu sırada enfekte olan vakalardaki en olası kaynak, subklinik enfekte 

hayvanın viremik kanı olabilir, fakat bu iĢlemler sırasında kiĢilerin kenelere karĢı 

korunmasız olması da olasıdır (7). Enfekte hayvanın yenmesi risk değildir, çünkü 

kesim sonrası dokularda oluĢan asidemiyle virüsler inaktive olur ve piĢirilme 

eyleminden etkilenirler.  

 

Sağlık çalıĢanları en fazla etkilenen ikinci gruptur. Sağlık çalıĢanlarında, 

KKKAV ile enfekte hastanın burun, ağız, diĢ eti, vajina ve enjeksiyon 

bölgelerinden kanamalarının olması, nozokomiyal geçiĢ için ciddi risk 

oluĢturmaktadır. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi enfeksiyonunun toplumda ortaya 

çıkıĢıyla paralel olarak sağlık çalıĢanlarına geçtiği ve ölümlere sebep olduğu 

bildirilmiĢtir (45).  
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2.7. Hayvanlar Arasında KKKA Virüsü Yaygınlığı 

Ġran‟da 88 evcil hayvanda yapılan sero epidemiyolojik bir çalıĢmada 

koyunlarda %53.3, sığırlarda %38.5, keçilerde %18.6 ve toplamda %37.9 

seropozitiflik bulunmuĢtur (46, 47). Umman‟da yapılan diğer bir çalıĢmada 489 

evcil hayvanın 108 (%22)‟inde KKKA virusu seropozitif bulunmuĢtur (48). 

Suudi Arabistan‟da da koyun, keçi ve sığırda seropozitiflik gösterilmiĢtir (49).  

2.8. Vektör Keneler 

Ülkemizde halk arasında sakırga, yavĢa, kerni gibi isimlerle de bilinen 

keneleri, dünyanın her bölgesinde görmek mümkündür (40). Günümüzde 

dünyada kenelerin 899 türü izole edilmiĢtir. Morfolojik, biyolojik ve davranıĢ 

biçimlerine göre de Ixodidea (713 tür), Nuttalliellidae (1 tür) ve Argasidae (185 

tür) olmak üzere 3 aile tariflenmiĢtir (50).  

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Virusü, Argasidae ve İxodidae ailelerine 

ait, aralarında Hyalomma marginatum rufipes, Hyalomma impeltatum, 

Hyalomma impressum, Amblyomma variegatum ve Boophlus decolaratus 

türlerinin de bulunduğu en az 31 kene türünden izole edilmiĢtir. Virüsün 

ekolojisi ve epidemiyolojisi açısından Hyalomma ve Amblyomma cinsi oldukça 

önemli bir yere sahiptir (51). Hyalomma cinsine ait keneler ülkemizin de içinde 

bulunduğu çok geniĢ coğrafik alana yerleĢmiĢtir. Virüs bazı kene türlerinde 

transovaryal ve transstadiyal geçiĢ gösterir (ġekil 2.2). Ayrıca, venereal olarak 

da bazı türler arasında bulaĢma olduğu gösterilmiĢtir (14,15).  

Virüs insanlara İxodidae kenelerin ısırması ile bulaĢır (7). Kenelerden 

Argasidae (yumuĢak kene) ailesinin iki türü ve Ixodidae (sert kene) ailesinin 

yedi türünden viral izolasyon yapılmıĢtır. Bir kene ailesinden sadece birinden 

viral izolasyon yapılması, bunları vektör haline getirmez. Pek çok vakada, 

aslında bu artropodların virüs için birer vektör olduklarına dair açık delil 

yoktur. Ancak Nijerya'da sığır alanında yakalanan tatarcıkta sindirilmemiĢ 

kandan virüs izole edilmiĢtir (8). Argasid kenelere, intraçölomik virüs 

inokülasyondan sonra üç türünde replike olamadığı görülmüĢtür. Aynı olay 
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Ornithodorus sonrai yumuĢak kenesinde de gösterilmiĢtir (8). Kırım-Kongo 

Kanamalı AteĢi virüsü ekoloji ve epidemiyolojisinde daha önemli olan keneler 

Hyalomma cinsidir. 1944'ün baĢlarında, Hyalomma alt grubu keneler, klinik 

vakalar ve kene ısırığı ile olan iliĢkiye dayanarak KKKAV‟nin ekolojisini 

etkilemektedir. Sonraki sene, sağlıklı bir gönüllüye 370 ırk Hyalomma 

marginatum süspansiyonundan subkutan inokülasyon yapılmıĢ ve bu kiĢi 

KKKA'nın özelliklerine uygun hafif bir hastalık geçirmiĢtir. Bu sadece 

hastalığın viral etyolojisini kanıtlamaya değil, aynı zamanda Hyalomma alt 

grubu kenelerin muhtemel vektörler olabileceğini kanıtlamıĢtır (7). Kırım-

Kongo Kanamalı AteĢinin Avrupa, Asya ve Afrika'da görülmesi, Hyalomma 

cinsi kenelerin dünyadaki yayılımıyla örtüĢmektedir (7,8).  

Türkiye’de ise Ixodidea ve Argasidae ailelerinden 32 tür tanımlanmıĢtır 

(52, 53). Tokat ili ve çevresini oluĢturan Kelkit vadisinde yapılan bir çalıĢmada 

Hyalomma marginatum ve Rhipicephalus bursa en fazla bulunan kene türü 

olmuĢtur (54).  

Tablo 2.3.‟te KKKAV ile iliĢkili baĢlıca kene türleri ve görüldüğü ülkeler 

ve bölgeler özetlenmiĢtir (55). 

 

Tablo 2.3. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi virüsü ile iliĢkili baĢlıca kene türleri ve 

görüldüğü ülkeler ve bölgeler  

Bölge-Ülke  Kene Türleri 

Batı ve Güney Afrika  Hyalomma marginatum rufipies ve Hyalomma turanicum 

Madagaskar  Boophilus microplus 

Çin  Hyalomma asiaticum asiaticum 

Özbekistan  Hyalomma asiaticum asiaticum 

Tacikistan  Dermacentor niveus 

Pakistan  Hyalomma anatolicum 

Rusya, Balkanlar  Hyalomma marginatum marginatum 

Türkiye  Hyalomma marginatum marginatum, Rhipicephalus bursa 

Yunanistan  Rhipicephalus bursa 
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2.8.1. Kene YaĢam Döngüsü 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢine sebep olan Hyalomma cinsi keneler 

çoğunlukla iki konakta geliĢim ve yaĢam döngülerini tamamlarlar. Larva ve 

nimfler küçük omurgalılarda (tavĢan, kuĢ, fare vb.),  erginler ise büyük omurgalı 

hayvanlarda (koyun, keçi, sığır, at, yabani geviĢ getirenler vb.) konaklarlar 

(ġekil 2.2-2.3) (56). Hyalomma marginatum marginatum da larva ve nimf 

evrelerinde beslenmek için küçük yabani hayvanları tercih etmektedir (57). 

Keneler, genellikle bütün hareketli dönemlerinde kan ile beslenir. Özellikle diĢi 

bireyler yumurta geliĢimleri için kan emmek zorundadır. Bu nedenle, gömlek 

değiĢtirerek bir sonraki geliĢim dönemine giren kene, mera otlarında veya 

hayvan barınaklarının zemin ve duvarlarında besleneceği uygun konakçı 

hayvanın gelmesini bekler (40). Uygun konağa tutunan eriĢkin keneler, Mart ve 

Kasım ayları arasında hayvanlar üzerinde konaklarlar. 9-14 gün boyunca kan 

emerler ve bu sırada çiftleĢirler. Ġlkbaharda (Nisan, Mayıs) aktif hale  geçerler. 

Doyan diĢi keneler toprağa düĢer ve kendilerine yumurtlamaya uygun bir yer 

bulup ortalama 7000 kadar yumurta bırakıp ölürler (ġekil 2.2) (8, 57).  

 

ġekil 2.2 Hyalomma marginatum marginatum’   ġekil 2.3 Kenelerin evrimi (56) 

un yaĢam döngüsü (56). 
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Hyalomma marginatum marginatum kenelerinin Türkiye üzerinde dağılımı 

ġekil 2.4‟te gösterilmiĢtir (38).  

 

ġekil 2.4. Hyalomma marginatum marginatum kenelerinin Türkiye üzerinde 

dağılımı(38) 

 

 

 

2.8.2. Ġklim DeğiĢiminin Etkisi 

Ġklimdeki değiĢimin, kene populasyonunda üremeyi kolaylaĢtırdığı ve 

hastalığı artırdığı düĢünülmektedir (58). Kuzey yarımkürede, H. marginatum, 

ısının baharda artması ile aktive olmaktadır. Özellikle Nisan ve Mayıs aylarında 

ve immatür aĢamadakilerde Mayıs ile Kasım arasında aktive olurlar (7). Örneğin 

Ukrayna bozkırlarında 1963-64'lerde, günlük ortalama hava sıcaklığı 5-9°C'ye 

ulaĢtığı 8 Nisan 1963 ve ertesi yıl 20 Nisanda ilk eriĢkin Hyalomma'lar 

görülmüĢtür (7). Kene dayanıklılığı açısından, Astrakhan Oblast'da 1968-

69'daki sert kıĢla beraber populasyonda azalma görülmüĢtür. Bunun sonucunda 

KKKA vakalarının sayıları hızlıca düĢmüĢtür (7).  

Genel olarak KKKA salgınlarında, büyük miktardaki Hyalomma spp. 

kenelerinin hayatta kalması ve immatür ya da eriĢkin formları için, yararlı iklim 

faktörleri ve çevresel değiĢim meydana gelmiĢtir (7). Sovyetler Birliğinde, 

savaĢ zamanı ihmal edilen ziraat alanları, duyarlı askeri personelin ya da 
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göçmenlerin ortak kullanılan enfekte ziraat alanına giriĢi, mera modelinin 

değiĢmesi, gıda planlarının tarıma yönelmesi ve yiyecek kontrolü çevresel 

değiĢikliklere neden olmuĢtur (7).  

 Ġkinci Dünya savaĢı süresince Kırım'ın iĢgalinden sonra (1941-44) 

normal ziraat aktiveteleri bozulmuĢ ve spor avcılığı durmuĢtur. Sovyet birlikleri 

Kırım dağlık bozkırlarmdayken tavĢanlar aĢırı derecede artmıĢ olup, bakımsız 

otlaklarda yabani otlar büyümeye baĢlamıĢtır ve modern çağın ilk salgını 

belgelenmiĢtir (7). Ġlginç olarak Türkiye'deki ilk salgın da benzer Ģekilde 

açıklanabilir (7). Etkilenen bölgelerde avcılık ve tarım 1995-2001 yılları 

arasında bu çevredeki terörist faaliyetler sebebiyle durmuĢtur. Bu dönemde 

küçük memelilerin (tavĢan vb.) ve yabani hayvanların (domuz vb) sayıları 

artmıĢtır. 2001'den sonra tarlalar tarım ve avcılık için uygun hale gelince keçi 

ve koyunlar virüs taĢıyan kenelere maruz kalmıĢ olabilirler.  

Uzak coğrafık alanlara virüsün, göçmen kuĢların ve çiftlik hayvanların 

hareketleri ile yayılımm potansiyel rolü araĢtırılmıĢtır (7). Balkanlardan 

kuĢların göçünün, Türkiye'de 2002 yılındaki salgına sebep olduğu 

düĢünülmektedir (5). Fakat KKKA'nin kuĢlar veya kuĢ paraziti kenelerce 

taĢındığına dair kesin veri yoktur.  

Hastalık mevsimsel özellik göstermektedir. Eski Sovyetler Birliği'nde 

Haziran ve Temmuz aylarında olgu sayısı açısından en yüksek sayıya 

ulaĢılmaktadır. Güney Afrika Cumhuriyeti'nde olguların çoğu ilkbahar ve 

sonbaharda ortaya çıkmaktadır. Genel olarak hastalığın Haziran-Eylül ayları 

arasında ortaya çıktığı bildirilmektedir. Bununla birlikte bölgeye göre 

değiĢmekte ve Ocak ayında da görülebilmektedir (48).  

 

 

2.9. Hastalık Etkeni Kırım Kongo Kanamalı AteĢ Virüsü   

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Virüsü, Bunyaviridae ailesinden 

Nairovirus alt gurubunda yer alan 100 nm büyüklüğünde, helikal kapsidli, zarflı 

ve 3 segmentli, tek zincirli bir RNA virusudur. Nairovirus alt grubu içinde çoğu 
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kene ile bulaĢan 34 farklı RNA virusu tanımlanmıĢ olup yakın zamanda 

hayvanlar arasında kene ile bulaĢan ama insanlarda hastalık etkeni olup 

olmadığı bilinmeyen yeni bir RNA virusu olan Kupe virus tanımlanmıĢtır. 

Bunlar arasında insanlar için hastalık riski taĢıyanlar Dugbe virus, Nairobi 

Koyun Hastalığı Virusu ve CCHFV‟dir (59). CCHFV‟nin filogenetik analiz 

çalısmaları ile değiĢik coğrafi bölgelerde görülen sekiz genotipi tanımlanmıĢ 

olup, Türkiye‟den izole edilen suĢun Kosova ve Güney Batı Rusya suĢu ile 

benzer filogenetik yapıda olduğu gösterilmiĢtir (60). Virus, dezenfektanlara ve 

çevre Ģartlarına nispeten dayanıksız olup konak dıĢında yaĢayamaz, kuru havada 

56°C'de 30 dakikada, sodyum hipoklorit çözeltileri ve %2‟lik glutaraldehit gibi 

dezenfektanlarla ve morötesi ısınlarla kolaylıkla inaktive olur (61).  

2.9.1. Virüsün yapı ve moleküler biyolojisi 

Murphy ve ark. tarafından KKKAV morfolojisi enfekte yeni doğmuĢ 

farelerin beyninde tanımlanmıĢ ve Bunyaviridae familyası ile benzer olduğu not 

edilmiĢtir (62). Günümüzde KKKAV ve Nairovirüsler temel yapı, morfogenez, 

replikasyon döngüsü ve fizikokimyasal özellikleri açısından Bunyaviridae 

familyasının diğer üyelerine benzer oldukları bilinmektedir (23).  

Bunyavirüsler, negatif polariteli tek zincirli RNA genomuna sahip zarflı 

parçacıklardır (ġekil 2.5) (7). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Virüsleri, 100 nm 

çapında, heliksel kapsidli, ortalama 5-7 nm kalınlığında konakçı hücre türevli 

lipit ikili tabaka ile çevrelenmiĢ zarfa sahip ve üç parçalı RNA molekülünden 

(S, M ve L segmentleri) oluĢmaktadır. Küçük olan S segmenti nükleokapsidi 

(N), orta uzunluktaki M segmenti, Gn ve Gc glikoproteinlerini ve uzun L 

segmenti ise RNA-bağımlı RNA polimerazı kodlayan genom parçalarıdır (63, 

64). RNA segmentleri, bireysel S, M ve L nükleokapsitlerini oluĢturmak için N 

ile dairesel veya gevĢek bağlı helikal Ģekilde görünen kompleks oluĢturur. Viral  

glikoproteinlerin ise duyarlı hücreler üzerindeki reseptör bölgelerinin 

tanınmasından sorumlu olduğu ileri sürülmektedir (8).  
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ġekil 2.5. Bunyavirideae viriyonunun kesitsel görünümü (7)  

 

Bunyaviridae familyası üyesi viryonlar 3 yapısal protein içerirler. Bunlar 

G1 ve G2 olmak üzere iki zarf proteini ve nükleokapsit (N) proteinidir. Ayrıca, 

G2 ve G1, son zamanlarda poliprotein kodlayan M segmentinin amino ve 

karboksi terminal ucuna yakınlıklarına göre sırasıyla Gn ve Gc olarak da 

adlandırılırlar. Gn, golgi kompartımanında, Gc ise endoplazmik retikulumda 

bulunur. Bunlara ek olarak bu vironlar, viron iliĢkili RNA bağımlı RNA 

polimeraz olan bir büyük polipeptite (L, 200 kDa) sahiptir (7, 65). Yakın 

zamanlarda iki farklı araĢtırma grubu tarafından KKKAV„nin L segmentinin 

tüm nükleotid dizisi yayınlanmıĢtır. Bu sekans, Dugbe virüsü L segmentinin 

nükleotid dizisine ortalama %60 benzerlik göstermektedir (66, 67).  

Bunyaviridae virüslerinin replikasyon sürecinin temel basamakları diğer 

birçok zarflı virüs ile aynıdır (ġekil 2.6). Duyarlı hücrelerdeki reseptörlere 

bağlanan virüsler endositoz yoluyla hücre içine nüfuz etmekte ve replikasyon 
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sitoplazma içerisinde meydana gelmektedir. Viryonlar endoplazmik retikulumda 

tomurcuklanarak ayrılırlar ve golgide sitoplazmik veziküller içine alınırlar. Buradan 

da füzyon iĢlemi ile virüsün en dıĢtaki zarı alınmıĢ olarak hücre dıĢına çıkarlar (8).  

 

 

 

 

ġekil 2.6. Bunyaviridae ailesindeki virüsların replikasyon siklusu:  

1. Virionların hücre yüzeyi reseptörlerine bağlanması. 2. Membran füzyonunu takiben viral 

nükleokapsitin ve RNA„ya bağlı RNA-polimerazın sitoplazmaya geçiĢini sağlayan endositoz. 

3. Ġlk transkripsiyon. 4. Viral proteinlerin translasyonu. 5. Viral RNA nın cRNA aracılığıyla 

replikasyonu. 6. Golgi cisimciğinde veya plazma membranında yapı taĢlarının birleĢtirilmesi. 

7. Plazma membranında tomurcuklanma ve zarlanarak hücre dıĢına çıkıĢ veya Golgi 

cisimciğinde zarlanma ve eksositoz yoluyla hücre dıĢına çıkıĢ (8) 
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2.9.2. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Virüsünün Filogenetik Grupları 

ve Dünya Üzerindeki Dağılımı 

1970'te virüs ilk kez KKKA virüsü olarak adlandırıldığmda virüsün 

değiĢik coğrafık bölgelerde farklı antijenik yapılarının olmayacağı 

düĢünülüyordu. Fakat nükleik asid dizi analizlerindeki tekniklerin geliĢmesi, 

zengin genetik farklılıkları ortaya çıkarmıĢtır (7, 60). (ġekil 2.7) 

 

ġekil 2.7. RNA S segmentine göre filogenetik grupların dünya üzerindeki 

dağılımı (38) 

 

Wölfel ve arkadaĢlarının S segment analizlerine göre, Türkiye‟de 

bulunan suĢ, Avrupa/Türkiye grubu olan 5. grupta yer almaktadır (68). 

Morikawa ve arkadaĢları M segment analizlerine göre 6 farklı filogenetik grup 

göstermiĢtir (55). Türkiye‟de bulunan suĢ, Rusya ve Kosova‟da bulunan suĢlar 
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ile aynı M4 grubunda yer almıĢtır. Duh ve arkadaĢları S, M ve L segment 

analizlerinde V.grup olarak Avrupa/Türkiye suĢunu göstermiĢlerdir. Rusya, 

Kosova ve Türkiye suĢları arasında oldukça yüksek düzeyde benzerlik 

bulunmuĢtur (69).  

 

2.10. Patogenez 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin patogenezi tam olarak 

tanımlanmamıĢtır. Hemorajik ateĢ virüslerinin ortak patojenik özelliği, antiviral 

cevabı baĢlatan hücrelere saldırmaktır. Bu yolla da konakçının immün yanıtını 

zarara uğratma kabiliyetine sahiplerdir.  Virüs replikasyonu ile birlikte bu zarar, 

vasküler sistem ve lenfoid organ bozuklukları ile karakterizedir (70).  

Kapiller frajilite KKKA'nın yaygın bir özelliğidir, endotel enfeksiyonunu akla 

getirmektedir. Bu özellik önceki Sovyet çalıĢanlarında KKKA'ya kapiller toksikoz 

terimini uygun görmelerini açıklamaktadır. Endotel hasarı, karakteristik döküntüye 

neden olabilir ve daha sonra intrensek koagülasyon kaskadı aktivasyonu ile trombosit 

agregasyonu ve degranülasyonunu uyararak hemostatik yetmezliğe sebep 

olabilmektedir. Trombositopeni KKKA virüsü enfeksiyonunun genel bir özelliğidir 

(7). Güney Afrika çalıĢmasında, fatal seyreden vakalardan hepsinde, hastalığın ilk 

evrelerinden itibaren koagülasyon sistem fonksiyonu ile ilgili anormal sonuçlar 

bulunmuĢtur. Bu çalıĢmanın en önemli sonucu, KKKA' da YDP' nin, hastalık 

sürecinde erken dönemde ortaya çıkan ve sürekli bir özellik olarak fark edilmesi 

olmuĢtur (8).  

Türkiye‟de yapılan bir çalıĢmada, 14 hastanın 7‟sinde KKKAV enfeksiyonu 

esnasında görülen sitopenide bir role sahip olabileceği ileri sürülen reaktif 

hemofagositoz saptanmıĢtır (5). Ayrıca, ölen hastalarda sağ kalan hastalara göre 

serum interlökin-1 (IL-1), interlökin-6 (IL-6) ve tümör nekroz faktör- α (TNF- α) 

düzeylerinin daha fazla olduğu saptanmıĢtır (70). Aynı çalısmada proinflamatuar  

sitokinler ile YDP skoru arasında pozitif korelasyon olduğu gözlenmiĢtir. Hastalığın 

gelisiminde hemofagositozun önemli rol oynadığı açıktır (ġekil 2.8, ġekil 2.9) (71, 

72).  
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ġekil 2.8. A-Fagosite edilmiĢ eritrosit, B- Makrofaj tarafından fagosite edilmiĢ 

trombosit (5)  

 

 

 

 

ġekil 2.9. Viral hemorajik ateĢ hastalıklarda patogenez (73)  

 

Karaciğer enzimlerinin serum seviyelerindeki artmalar virüsün 

karaciğerdeki direkt sitopatik etkisine bağlı olabilir. Virüs hem hayvanlarda, 
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hem de insanlarda karaciğerde hepatositler ile Kupffer hücrelerinde 

gösterilmiĢtir (74, 75). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Virüsü hayvanlardaki 

deneysel enfeksiyonlarda karaciğerde gösterilerek virüsün hepatotropik 

özellikte olduğu ve seri pasajlardan sonra bu özelliğini kaybettiği gösterilmiĢtir 

(74).  

     2.11. Kırım Kongo Kanamalı AteĢi’nin Klinik Belirtileri 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi diğer viral hemorajik ateĢlerle birçok ortak 

klinik özelliğe sehiptir (76). Ġnsanlar, KKKA virüsünün hastalık meydana getirdiği 

tek konak gibi görünmektedir (8). Diğer vertebralıların çoğunda fark edilmeyen 

hastalığa karĢın, KKKA virüsünün insan infeksiyonu Ģiddetli kanama ile 

sonuçlanmaktadır. Hastalığın tarihi Hoogstral tarafından detaylı bir Ģekilde gözden 

geçirilmiĢtir (7). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin tipik seyri, bazı yazarlar tarafından 

dört farklı dönem halinde tarif edilmiĢtir. Bu dönemler; inkübasyon, prehemorajik, 

hemorajik ve iyileĢme dönemleridir (7). Rus bir araĢtırmacıya göre enfeksiyon 

sonrası KKKA geliĢme olasılığı 0,215'tir (7). Buna göre enfeksiyonu alan her beĢ 

kiĢiden birinde KKKA geliĢir. Bu dönemlerin süreleri ve belirtileri büyük oranda 

değiĢiklikler gösterebilir (ġekil 2.10).  

 

2.11.1. Ġnkübasyon Dönemi (Kuluçka Dönemi) 

Kenenin ısırması ile hastalığın geliĢmesi arasındaki süredir (7). Kırım-Kongo 

Kanamalı AteĢi için inkübasyon periyodu 2-9 gün arasında değiĢir (77). Ġnkübasyon 

periyodunun süresini enfeksiyon yolu ve viral yük gibi birbirinden bağımsız çeĢitli 

faktörler etkileyebilir. Örneğin kan yoluyla geçiĢlerde inkübasyon dönemi daha 

kısadır (77, 78). Enfekte kan ve çeĢitli vücut sıvıları ile veya diğer dokularla 

doğrudan temas sonucu oluĢan enfeksiyonlarda kuluçka süresi 5-6 gün, en fazla 13 

gün sürebilmektedir (26). Ġran„da hastaların ortalama inkübasyon süresi 4,2 gün (27), 

Türkiye'de 5,5 gün (79) ve BirleĢik Arap Emirlikleri„nde 3,5 gün olarak bildirilmiĢtir 

(79). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi Virüsü enfeksiyonunu takiben gözlenen çeĢitli 

potansiyel klinik belirtilerin klasik formu bütün hastalar için geçerli değildir. 

BaĢlangıçta, hastalar genellikle bir haftadan daha az süren spesifik olmayan ön 

belirtiler gösterirler (15). Hastalığın baĢlangıç bulguları sıklıkla gribal enfeksiyonu 
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taklit eder ve ani baĢlangıçlıdır. ÜĢüme, titreme, yüksek ateĢ, Ģiddetli baĢ ağrısı, 

yaygın kas ve eklem ağrıları, gözlerde ıĢığa karĢı hassasiyet, halsizlik, iĢtahsızlık, 

vücutta meydana gelen kızıllık veya lekeler, ensefalit, mide bulantısı, karın ağrısı ve 

kansız ishal en sık görülen baĢlangıç belirtileridir (5, 15, 23). Hastalığın erken 

belirtileri arasında genellikle ateĢ, hipotansiyon, kısmi bradikardi, takipne, 

konjonktiv iltihabı ve farenjit yer alır. Vakalar, en çok deri kabarması, vücutta 

meydana gelen kızıllık veya lekeler ile iliĢkilendirilmiĢtir (15).  

 

2.11.2. Prehemorajik Dönem 

Prehemorajik dönem inkübasyon periyodunun akabindeki dönemdir ve 1-7 

gün sürer (15). Bu dönemin karakterize semptomları; ani ateĢ baĢlangıcı, titreme, 

Ģiddetli baĢ ağrısı, baĢ dönmesi, fotofobi, sırt ve karın ağrıları Ģeklindedir. Ek 

semptom olarak mide bulantısı, kusma, diare ve iĢtah kaybı bunlara eĢlik edebilir. 

AteĢ 39-41°C„ye kadar yükselebilir ve ortalama 4-5 gün sürer (77).  

 

2.11.3. Hemorajik Dönem 

Hastalığın 2-5. günleri arasında baĢlar (genellikle 2-3. gün) ve hızlı bir Ģekilde 

kısa bir sürede ilerler (15). Hastalar, küçük kırmızı noktalar ya da lekeler Ģeklinde 

cilt kanamaları, mukoz membran ve konjunktival kanama, hematuri, kan kusma ve 

feçeste kan gibi hemorajik diyatezin ilerleyen belirtilerini gösterebilir. Ayrıca YDS 

ve dolaĢım Ģoku meydana gelebilir (80). Kanama, hastaların büyük çoğunluğunda 

hastalığın baĢlamasından sonra 5-7 gün içinde ve hastanede yattıkları sırada geliĢir 

(78). AteĢli hastaların ısısı ile hemorajinin baĢlaması arasında bir iliĢki yoktur. 

Hastaların 1/3„ünde hepatomegali ve splenomegali meydana geldiği rapor edilmiĢtir. 

Türkiye„de vakaların % 20-40„ında hepatomegali tespit edilmiĢtir (5, 6).  
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ġekil 2.10. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin klinik ve laboratuar seyri (7)  

 

2.11.4. Konvelesan Dönem (ĠyileĢme Dönemi) 

Hastalığın baĢlangıcından yaklaĢık 10-20 gün sonra hayatta kalanlarda 

iyileĢme periyodu baĢlar. Hastalar genellikle yaklaĢık 9-10 gün hastanede kalmalıdır 

(15, 79). ĠyileĢme sürecinde, taĢikardi, geçici saç dökülmesi, polinevrit, solunumda 

zorluk, ağız kuruluğu, zayıf görme, iĢitme kaybı ve hafıza kaybı rapor edilmiĢtir. 

Buna rağmen, Türkiye ve Ġran„da son salgınlarda bu bulguların hiçbiri 

kaydedilmemiĢtir. Güney Afrika„da hepatorenal yetmezlik rapor edilmiĢ fakat 

Türkiye ve Ġran‟da rapor edilmemiĢtir. Enfeksiyonun nüksetmesine Ģu ana kadar 

rastlanılmamıĢtır (6, 7, 27). Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinde ölüm genellikle 

karaciğer, beyin, böbrek, akciğer ve kalp yetmezliği gibi sebeplerden meydana 

gelmekte ve çoğunlukla hastalığın ikinci haftasında görülmektedir. Mortalite oranı 

yaklaĢık % 30„u bulabilmektedir. Mortalite ile ilgili % 5- 50 arasında değiĢen çeĢitli 

bildirimler de mevcuttur (24, 76).  
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2.12.  Kırım Kongo Kanamalı AteĢinde Laboratuvar Bulguları 

Anemi, lökopeni, trombositopeni, Aspartat Transaminaz (AST)/Alanin 

Transaminaz (ALT) oranın artması, uzamıĢ kanama zamanı, Protrombin Zamanı 

(PT) ve Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamanı (aPTT) uzaması, artmıĢ fibrin 

yıkım ürünü ve azalmıĢ fibrinojen laboratuvar bulguları arasında yer alabilir. Bu 

değerlerdeki yükselmeyi alkalen fosfataz, gama glutamiltransferaz ve Laktat 

Dehidrogenaz (LDH) değerlerindeki yükselme takip eder. Ġdrar analizlerinde 

proteinüri, hematuri görülebilir. Hastalarda oligüri (çok az idrar çıkarma) ve 

azotemi geliĢebilir (15, 26, 51, 78). Hemorajik formlarda en yaygın anormal 

laboratuvar bulguları; hematüri, proteinüri, uzamıĢ aPTT ve AST >100 

IU/dL„dir. Daha az yaygın bulgulara, anemi, lökopeni, ALT >100 IU/dL ve 

uzamıĢ PT dahildir (58). Türkiye„de 2004 yılında görülen bir salgında KKKA„lı 

35 hastanın hepsinde karakteristik olarak lökopeni, düĢük trombosit sayısı, AST 

ALT, LDH ve kreatin kinaz düzeylerinde yükselme olduğu gösterilmiĢtir. 

Destek tedaviye rağmen bu hastaların % 31„inde trombositopeni ve aktif 

kanama olduğu rapor edilmiĢtir. Ağır hastalarda ortalama hemoglobin düzeyi 

13.7 g/dL„den 10.7 g/dL„ye düĢer oysa hafif seyreden hastalıktan orta dereceli 

hastalığa kadar ortalama hemoglobin düzeyi 13.7 g/dL„den 12.3 g/dL„ye düĢer. 

Hematemez, melena ve uykuya meyil daha çok ölen hastalarda görülen 

bulgulardır. Ciddi seyirli hastalarda AST, ALT ve LDH düzeyleri daha 

yüksektir (15). 

 

2.13.  Kırım Kongo Kanamalı AteĢinin TeĢhisi 

Hastalığın morbidite ve mortalitesinin yüksek olması sebebi ile hızlı bir 

Ģekilde tanı konması gerekmektedir. Oldukça bulaĢıcı bir virus olduğu için test 

iĢlemleri biyogüvenlik düzeyi (BSL) 4 olan laboratuarlarda yapılmalıdır (8).  

Viremi hastalığın baĢladığı günden itibaren on ikinci güne kadar sürebilir. Bu 

dönem içerisinde kan ya da doku örneklerinden virus izole edilebilir ve hücre 

kültürlerinde (CER, vero E6 hücre kültürleri) veya meme emen yavru farelere 

beyin inokulasyonu ile üretilebilir (81). Viral antijenlerin kan ve doku 
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örneklerinde tespiti için enzymelinked immunosorbent assay (ELISA), indirect 

fluorescent antibody (IFA) ve çeĢitli immünhistokimyasal yöntemler 

kulanılabilir (82, 83). Reverse transcriptionpolymerase chain reaction (RT-PCR) 

yöntemi ile virus geni tespit edilebilir ve özellikle uygun Ģekilde saklanan 

örnekler bu yöntemle test edildiğinde oldukça baĢarılı sonuçlar alınabilir (2, 84, 

85). Hastalığın ilk haftası içerisinde virus izolasyonu, antijen testleri ya da RT-

PCR tanıda en uygun testlerdir. Hastalığın altıncı gününden itibaren virusa karĢı 

geliĢmiĢ antikorlar serumda ELISA veya IFA yöntemi ile tespit edilebilir (88, 

86-88). Hastalığın ortalama 7-9. günlerinden itibaren IgM ve IgG sınıfı 

antikorlar ortaya çıkar, ilerleyen gün ve haftalarda ise titre artar.   Mortalite 

erken geliĢebildiğinden, özellikle ciddi vakalarda henüz yeterli antikor titresi 

geliĢemeden vakalar kaybedilebilir. Bu sebeple antikor düzeyleri hastalığın ilk 

haftasında tanıda yardımcı olmaz. Serum IgM düzeyleri dört aya kadar tespit  

edilebilir, IgG titreleri ise beĢ yıl kadar pozitif kalabilir ve zaman içerisinde 

tespit edilemeyecek düzeylere gerileyebilir (89).  

 

2.14. Ayırıcı Tanı 

Ayırıcı tanıda, riketsiyoz, leptospiroz, tifo, sepsis ve borrelyoz 

düĢünülmelidir. Ek olarak, meningokok infeksiyonları, Hantavirüs Kanamalı 

AteĢi, malarya, sarıhumma, Omsk Kanamalı AteĢi ve Ky asan ur Forset 

hastalığı gibi kanamalı hastalıkla ortaya çıkan hastalıklar da dikkate alınmalıdır. 

Afrika'da Lassa AteĢi ve Filovirüsler, Ebola ve Marburg virüs infeksiyonları 

ayrıcı tanıda mutlaka düĢünülmelidir. Ülkemizde KKKA tanısı için ELISA (IgG 

ve IgM) ve PCR kullanılmaktadır.  

 

2.15. Tedavi 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinde destek tedavisi temel tedavidir. Sıvı ve 

elektrolitler hemodinamik açıdan sıkı takip edilmelidir. Vazopresörler ve 

gereğinde verilebilir. Ġhtiyaç halinde sedasyon ve analjezi yapılabilir. Ciddi 

hastaların solunum desteği ve mekanik ventilatör gereğinden yoğunda bakımda 
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izlenmesi tavsiye edilir. Hematolojik parametreler sıkı takip edilip yerine 

koyma tedavisi yapılmalıdır. Trombositlerin fonksiyonunu bozabilecek veya 

toksik olabilecek aspirin, nonsteroid antiinflamatuarlar ve antikoagülanlar 

kontrendikedir. Ġntramüsküler enjeksiyonlardan kaçınılmalıdır. Steroid  tedavisi 

halen kontrendikedir (7, 8, 27, 90).  

 

2.15.1. Sıvı Tedavisi 

Damar endotel hasarı sıvı kaybına yol açtığından sıvı replasmanı 

gereklidir. Kristaloidler, vazopresörler ve kardiyotonik ilaçlar (dopamin, 

dobutamin, norepinefrin) kullanılabilir. Böbrek yetmezliği geliĢtiğinde periton 

diyalizi veya hemodiyaliz uygulanabilir (7, 76, 91).  

 

2.15.2. Antiviral ilaçlar 

Ribavirin ( 1- β- D- ribofuranosil- 1, 2, 4- triazol- 3- karboxamid ) ve 

analoglarının bazı viral kanamalı ateĢlerde faydalı olduğu gösterilmiĢtir. 

Ribamidinin ribavirinden yaklaĢık 8 kat daha az etkili olduğu bulunmuĢtur. 

Ribavirin bir guanozin nükleotid analoğudur. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi 

Virüsüne ribavirinin invitro etkisi gösterilmiĢtir (27, 76, 92). Ribavirinin 

kanamalar baĢladıktan sonra etkili olmadığı hastalığın ilk evrelerinde etkili 

olduğu ve umut verici bir tedavi olabileceği bildirilmiĢtir (ġekil 2.11). Ġlaveten 

intravenöz ribavirin tedavisinin ağır KKKA tedavisinde hayatta kalma oranında 

faydalı olmadığı gösterilmiĢtir (93). Hemolitik anemi, döküntü, kaĢıntı, 

öksürük, uyku bozukluğu ve depresyon ribavirinin yan etkileridir. Gebelerde 

kullanımı kontrendikedir. Embriyotoksik ve teratojenik etkileri bulunmuĢtur 

ancak gerekli görüldüğünde eriĢkin dozu verilebilir (7, 27, 76, 77, 92).  
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ġekil 2.11. Ribavirinin etkili olduğu fazlar (76)  

 

 

2.15.3. Ġnterferon 

Ġnterferonun invitro hayvan modeli çalıĢmalarında birçok viral kanamalı 

ateĢi hastalığına karĢın etkin olduğu gösterilse de KKKA virüsüne karĢı bir 

etkinliği henüz gösterilememiĢtir (76). Henüz klinik faydası olmasa da 

interferon indükleyen bir GTPaz olan MxA aracılığı ile IFN-alfa tarafından 

virüs replikasyonunun engellenebildiği bildirilmiĢtir (94).  

 

2.15.4. Kan ürünleri ve YDP tedavisi 

Trombosit süspansiyonu, kanamalı hastalarda trombosit sayısı 

50.000x10
6
/L altında ise ve kanaması olmayan hastalarda trombosit sayısı 

10.000x10
6
/L altında ise uygulanmalıdır. Fibrinojen düzeyi 100 mg/dl altına 
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düĢtüğünde veya international normalized ratio (INR) düzeyinin normalden 1,5 

kat artıĢında (1,6’nın üzeri) taze donmuĢ plazma verilmesi önerilmektedir (76, 

91).  

 

2.15.5. Konvelesan plazma tedavisi 

Lassa ateĢi ve Arjantin kanamalı ateĢinde baĢarılı bulunan konvelesan 

plazma tedavisi Ebola kanamalı ateĢinde de denenmiĢ ancak baĢarısızlıkla 

sonuçlanmıĢtır. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinde konvelesan plazma tedavisinin 

yararlı olduğu gösterilmiĢtir (21, 76, 91).  

 

2.15.6. Koagülasyon modülatörleri 

Aktive protein C kullanımının Ebola ile enfekte maymunlarda faydalı 

olabileceği gösterilmiĢtir. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi için yeterli bilgi yoktur  

(91).  

2.15.7. Ġmmünomodülatörler 

Kortikosteroid, antiTNF-alfa, nitrik oksit inhibitörleri gibi 

immünmodülatörler denenmiĢ olmasına rağmen etkinlikleri tam olarak 

gösterilememiĢtir (39, 91).  

 

2.16. Korunma ve Kontrol 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinde korunma ve kontrol önlemlerinin 

alınması çok önemli ve gereklidir.  Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)‟nün önerilerine 

göre hastanın kan ve vücut sıvıları ile temastan kaçınılmalıdır. Bu sekilde bir 

temasın söz konusu olması halinde temas edenin en az ondört gün kadar ateĢ ve 

diğer belirtiler yönünden takip edilmesi gerekmektedir. Mümkün olduğu kadar 

kenelerin bulunduğu alanlardan (hayvan barınakları, piknik amaçlı gidilen su 

kenarı, otlak Ģeklindeki yerler, çalı çırpı ve gür ot bulunan yerler, av alanları, 

orman vb.) kaçınılması gerekmektedir. Hayvancılıkla uğraĢanlar hayvanlarını 
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kenelere karĢı uygun akarisitlerle düzenli olarak ilaçlamalı ve hayvan 

barınakları kenelerin yasayamayacağı Ģekilde yapılmalı, çatlaklar tamir edilmeli 

ve badana yapılmalıdır. Kene saldırılarından korunmak için repellent olarak 

bilinen böcek kaçıranlar cilde sürülerek veya elbiselere emdirilerek 

kullanılabilmektedir. Mera, çayır, çırpı ve gür otların bulunduğu yerler gibi 

kenelerin yasamasına müsait alanlarda, diğer canlılara ve çevreye zarar 

vermeden, insektisit uygulamalarına basvurulabilir. Açık alanlarda 

yapılabilecek kene mücadelesi amacıyla; carbaryl ve propoxur, deltamethrin ve 

lambda-cyhalothrin, permethrin, pirimiphos-methyl kullanılabilmektedir (14).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu geriye dönük çalıĢmaya Cumhuriyet Üniversitesi Uygulama ve  

AraĢtırma Hastanesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Kliniğine 2003-2009 yılları 

arasında yatarak tedavi gören 100 pediatrik KKKA hastası dahil edildi. ÇalıĢma 

için Sivas Klinik AraĢtırmalar Etik Kurulu‟ndan 26.04.2011 tarih ve 2011-105 

sayılı karar ile onay alındı. 

ÇalıĢmaya dahil edilen hastaların anamnezleri ayrıntılı olarak 

incelenerek epidemiyolojik verileri; yaĢ, cinsiyet, hastaneye yatıĢ tarihi, 

hastanın yaĢadığı il, ilçe, köy, hastalanma tarihi, kene temas (kene yapıĢması 

ve/veya kene kırma) öyküsü; klinik ve laboratuar verileri; ateĢ, halsizlik, 

iĢtahsızlık,   baĢağrısı,  bulantı-kusma,  ishal,   karın ağrısı, melena, epistaksis, 

hematemez, hematüri, vajinal kanama, kan üre azotu (BUN), kreatinin (Kr), 

ALT, AST, LDH, CPK, beyaz küre, absolü nötrofil, hemoglobin, platelet, PT, 

aPTT, INR, CRP; tedavi ile ilgili veriler; oral ribavirin uygulanıp 

uygulanmadığı, uygulanan kan ve kan ürünleri [taze donmuĢ plazma, eritrosit 

süspansiyonu, trombosit süspansiyonu ( manuel-aferez)] ve sonuç verileri; kür 

veya ölüm, her hasta için ayrı ayrı kayıt edildi. 

Hastaların fizik muayenelerinde; üst solunum yolu enfeksiyonu 

bulguları, ense sertiliği, hepatomegali, splenomegali,  lenfadenopati ve varsa 

döküntülerin (peteĢi, purpura, ekimoz, makülopapüler döküntü, yüzde eritem) 

varlığı kaydedildi. 

3.1. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin Özgül Tanısı ve KKKA 

Hastasının Tanımlanması 

Çalısma süresince KKKA Ģüpheli hastalar hastaneye yatırılarak takip ve 

tedavi edildiler. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi özgül tanısı için her hastadan 

yatıĢta ve mümkünse en az bir hafta sonra venöz kan örnekleri alındı ve 

serumları ayrılarak -80°C‟de derin dondurucuda saklandı. Serum örnekleri 

özgül tanı testlerinin çalıĢılması amacıyla partiler halinde kuru buz 

muhafazasında Ankara‟daki Refik Saydam Hıfzıssıhha Merkezi‟ne gönderildi. 

Serum örneklerinde anti-CCHF IgM antikor ve CCHFV antijen varlığı sırasıyla 



 

 

34 

ELISA IgM capture assay ve antibody sandwich capture assay ile çalıĢıldı. 

Yıllara göre değiĢik olmak üzere bazı yıllarda hastalığın akut döneminde real 

time-PCR yöntemi ile, bazı yıllarda da reverse transcription-PCR ile viral 

genom araĢtırıldı. Vakalar aĢağıda tarif edilen epidemiyolojik risk faktörleri ile 

klinik ve laboratuar bulguları olanlar arasından, akut ve konvelesan fazda alınan 

serum örneklerinde RT-PCR ile virus RNA pozitifliği ve/veya ELISA ile virusa 

özgül IgM yapısında antikorlar ve/veya virus antijen testi pozitif olan hastalar 

KKKA hastası olarak tanımlandı. 

1. Epidemiyolojik risk faktörleri: 

- Kene teması öyküsü (Kene yapıĢması veya kene kırma) 

- Kırsal kesimde yaĢama veya son iki hafta içinde kırsal alan ziyareti 

- Hayvancılık veya çiftçilik ile uğraĢma 

2. Klinik bulgular: 

- Hastaların anamnezinde ateĢ, baĢ ağrısı, halsizlik, bulantı-kusma, karın ağrısı, 

ishal olması 

- Hemorajik veya purpurik döküntü, epistaksis, hematemez, melena veya diğer 

hemorajik semptomların varlığı 

3. Laboratuvar bulguları: 

- Laboratuvar bulgularında lökopeni (<4000x10
6
/L), trombositopeni 

(<150000x10
6
/L), karaciğer enzimleri ALT, AST, LDH ve CPK değerlerinde 

yükselme. 

3.2. Diğer laboratuvar tetkiklerinin çalıĢılması 

Bütün hastalar için yatıĢta ve mümkünse sık aralıklarla tam kan sayımı 

çalıĢıldı. Tam kan sayımları, hastanemiz hematoloji laboratuarında tam otomatik 

kan sayımı cihazı Beckman Coulter GEN‟S
®

 cihazı (ABD) ile yapıldı. Kan PT, 

INR ve aPTT değerleri, ACL TOP
®

 cihazı (ABD) ile venöz kanın sitratlı tüpte 

4000 devirde 15 dakika santifüj edilerek çalıĢıldı. Her hastadan yatıĢta ve bazı 

parametreler ise sık aralıklarla rutin kan biyokimya değerleri hastanemiz 
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Biyokimya Laboratuarında Beckman Coulter/Synchron LX20
®

 (ABD) cihazında 

çalısıldı. Kan CRP seviyeleri hastanemiz mikrobiyoloji laboratuarında Beckman 

Coulter ĠMMAGE 800
®

 (ABD) cihazında nefelometrik yöntemle çalıĢıldı. 

3.3.Tanımlar 

Lökopeni, lökosit sayısının <4000x10
6
/L olması; lökositoz, lökosit 

sayısının >12.000x10
6
/L olması; trombositopeni, trombosit sayısının 

<150.000x10
6
/L olması olarak tanımlandı. ALT değerinin 54 U/L'den, AST 

değerinin 40 U/L'den, LDH değerinin 240 U/L'den yüksek olması, CPK 

değerinin 174 U/L'den yüksek olması, yüksek AST, ALT, LDH ve CPK 

değerleri olarak kabul edildi. Protombin zamanının 13 sn'den, aPTT değerinin 

36.9 sn'den uzun olması uzamıĢ PT ve aPTT değerleri, 1.1'in üstünde olması 

yüksek INR, CRP‟nin 8 mg/L‟nin üstünde olması yüksek CRP olarak olarak, 

kan Ģekerlerinde 60mg/dl‟nin altı hipoglisemi, 140 mg/dl‟nin üstü hiperglisemi 

olarak tanımlandı. Böbrek fonksiyon testlerinden BUN‟un üst sınırı 25 mg/dl, 

Kr‟in üst sınırı ise 1.2 mg/dl alındı. Hipokloremi Cl‟un 95 mmol/L‟nin altında 

olması, hiperkloremi Cl‟un 110 mmol/L‟nin üstünde olması, hiponatremi Na‟nın 

135 mmol/L‟nin altında olması, hipokalemi K‟un 3.5 mmol/L‟nin altında 

olması, hipokalemi Ca‟nın 8 mg/dl‟ nin altında olması olarak tanımlandı.     

  3.4. Tedavi 

 

  3.4.1. Sıvı-elektrolit tedavisi  

  Hastalık damar endotel hasarı sıvı ve elektrolit kaybına yol açtığından sıvı-

elektrolit tedavisi tüm hastalara verilmiĢtir. 

 

3.4.2. Ribavirin tedavisi 

Ribavirin tedavisi Sağlık Bakanlığı'nın çocuklarda önerdiği Ģema ve dozda 

(30 mg/kg'lık baĢlangıç yükleme dozunun ardından dört gün süreyle 15 mg/kg her 

altı saatte bir ve altı gün süreyle 7 mg/kg her altı saatte bir), hastalar yatırıldıktan 

hemen sonra toplam 10 gün süreyle oral olarak verilmiĢtir. 

 



 

 

36 

3.4.3. Destek tedavisi 

Servisimizde KKKA tanılı hastalarda kanaması olan, aPTT değeri 40 sn‟nin 

üzerinde olan hastalara taze donmuĢ plazma, trombosit sayısı  <50000x106/L olan 

hastalara trombosit süspansiyonu, anemisi geliĢen hastalara eritrosit süspansiyonu, 

gerekli görüldüğünde tam kan, IVIG, G-CSF tedavileri verilmiĢtir.  

3.5. Ġstatistiksel Analiz 

ÇalıĢmamızın verileri Statistical Package for Social Sciences (SPSS) for 

Windows version 14.0 programına yüklenerek verilerin değerlendirilmesinde 

tekrarlayan ölçümlerde varyans analizi Bonferroni yöntemi kullanılmıĢ ve yanılma 

düzeyi (p) 0.05 alınmıĢtır.  
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4. BULGULAR 

Mayıs 2003-Ağustos 2009 tarihleri arasında KKKA ön tanısıyla baĢvuran ve 

kanında KKKA virusu için ELISA ile IgM veya PCR pozitif saptanan 100 hasta 

çalıĢmaya alındı. 2003 yılında 7 hasta, 2004 yılında 2 hasta, 2005 yılında 5 hasta, 

2006 yılında 8 hasta, 2007 yılında 14 hasta, 2008 yılında 27 hasta ve 2009 yılında 37 

hasta KKKA tanısı aldı (ġekil 4.2). Hastaların 46‟sında ELISA ile IgM, 23‟ünde 

KKKAV PCR ve 31‟inde hem ELISA Ig M hem de PCR pozitifliği saptandı  (Tablo 

4.1). 

 

Tablo 4.1. Kırım-Kongo Kanamalı AteĢili 100 hastanın seroloji ve PCR sonuçları 

Seroloji ve PCR sonuçları sayı % 

IgM pozitifliği 46 46 

PCR pozitifliği 23 23 

IgM ve PCR pozitifliği 31 31 

 

4.1. Hastaların Demografik Ve Epidemiyolojik Özellikleri 

ÇalıĢmaya aldığımız hastaların cinsiyet dağılımına bakıldığında 77‟si 

erkek (%77), 23‟ü kız (%23) olduğu, minimum yaĢın 1yıl, maksimum yaĢın 16 

yıl olup ortalama yaĢın 11.95±3.20 yıl olduğu belirlendi. (En küçük hastamız 33 

günlüktü.) Hastaların 27‟si Sivas‟dan (%27), 51‟i Tokat‟tan (%51), 14‟ü 

Yozgat‟tan (%14), 6‟sı Giresun‟dan (%6), 2‟si GümüĢhane‟den baĢvurdu  

Hastaların 80‟i kırsal alandan (%80) geliyordu (Tablo 4.2), tamamı bahar ve yaz 

aylarında baĢvurdu. En çok baĢvuru haziran (%34) ve temmuz (%36) aylarında 

idi. BaĢvuruların %4‟ü nisan, %12‟si mayıs, %14‟ü ise ağustos ayında 

gerçekleĢti (ġekil 4.1). Hastaların 85‟inde kene ile temas öyküsü (%85) vardı. 

Semptomların baĢlaması ile hastanemize baĢvuru arasında geçen süre minimum 

1 gün, maksimum 10 gün, ortalama 4.16±1.97 gün olarak bulundu. (Tablo 4.2). 
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ġekil 4.1. Hastaların aylara göre dağılımı                ġekil 4.2. Hastaların yıllara göre dağılımı 

 

Tablo 4.2. Hastaların demografik ve epidemiyolojik özellikleri 

Demografik ve epidemiyolojik özellikler Sayı % 

Cinsiyet erkek 77 77 

kız 23 23 

YaĢadığı yer kırsal 80 80 

kent 20 20 

Kene teması var 85 85 

yok 15 15 

Geldiği il 

 

 

 

 

Sivas 27 27 

Tokat 51 51 

Yozgat 14 14 

Giresun  6 6 

GümüĢhane 2 2 

Toplam  100 100 

 

 

4.2. Hastaneye BaĢvuru Esnasında Klinik Özellikler 

BaĢvuru anında 100 hastanın 65‟inde ateĢ (%65), 56‟sında kusma (%56), 

38‟inde halsizlik (%38), 27‟sinde karın ağrısı (%27), 20‟sinde ishal (%20), 

18‟inde iĢtahsızlık (%18), 18‟inde baĢağrısı (%18), 39‟unda peteĢi-purpura-

ekimoz (%39), 20‟sinde yüzde eritem (%20), 12‟sinde makülopapüler döküntü 
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(%12), 24‟ünde epistaksis (%24), melena (%18), 8‟inde hematemez (%8), 

4‟ünde vajinal kanama (%4), 2‟sinde hematüri (%2), 62‟sinde üst solunum yolu 

enfeksiyonu bulguları (%62), 15‟inde hepatomegali (%15), 7‟sinde 

splenomegali (%7), 8‟inde lenfadenopati (%8), 5‟inde ense sertliği (%5)  

mevcuttu (Tablo 4.3). 

 

Tablo 4.3. Hastaların baĢvuru yakınmaları ve bulguları 

Yakınmaları ve bulgular 

 

sayı % 

AteĢ 65 65 

Kusma  56 56 

Halsizlik 38 38 

Karın ağrısı 27 27 

Ġshal 20 20 

ĠĢtahsızlık 18 18 

BaĢağrısı 18 18 

PeteĢi-purpura-ekimoz 39 39 

Yüzde eritem 20 20 

Makülopapüler döküntü 12 12 

Epistaksis 24 24 

Melena 18 18 

Hematemez 8 8 

Vajinal kanama 4 4 

Hematüri 2 2 

Üst solunum yolu enfeksiyonu 

bulguları 

62 62 

Hepatomegali 15 15 

Splenomegali 7 7 

Lenfadenopati 8 8 

Ense sertliği 5 5 
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4.3. Hastaların Laboratuar Bulguları 

Hastaneye baĢvuru anındaki laboratuar bulgularına bakıldığında 100 

hastaların 80'inde trombositopeni (%80), 70‟inde lökopeni (%70), 45‟inde 

nötropeni (%45), 1'inde lökositoz (%1), 86'sında yüksek AST (%86), 48'inde 

yüksek ALT (%48), 47‟sinde yüksek LDH (%47), 36'sında yüksek CPK (%36), 

61‟inde uzamıĢ PT (%61), 70'inde uzamıĢ PTT (%70) ve 57'sinde yüksek INR 

(%57) mevcuttu (Tablo 4.4). 

 

Tablo 4.4. Hastaların baĢvuru anındaki laboratuar bulguları 

Laboratuar bulguları sayı % 

Trombositopeni 80 80 

Lökopeni 70 70 

Nötropeni 45 45 

Lökositoz 1 1 

Yüksek AST 86 86 

Yüksek ALT 48 48 

Yüksek LDH 47 47 

Yüksek CPK 36 36 

Uzun PT 61 61 

Uzun aPTT 70 70 

Yüksek INR 57 57 

 

Ayrıca yine hastaların hastaneye baĢvuru anında bakılan laboratuar 

değerlerine göre 42‟ sinde yüksek CRP (%42), 4‟ünde hiperglisemi (%4), 8‟inde 

BUN yüksekliği (%8), 4‟ünde Kr yüksekliği (%4), 10‟unda hipokloremi (%10), 

2‟sinde hiperkloremi (%2), 38‟inde hiponatremi (%38), 6‟sında hipokalemi 

(%6) ve 8‟inde hipokalsemi (%8) tesbit edildi (Tablo 4.5).     
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Tablo 4.5. Hastaların baĢvuru anındaki laboratuar bulguları 2 

Laboratuar bulguları sayı % 

Yüksek CRP 42 42 

Hiperglisemi 4 4 

Yüksek BUN 8 8 

Yüksek Kr 4 4 

Hipokloremi 10 10 

Hiperkloremi 2 2 

Hiponatremi 38 38 

Hipokalemi 6 6 

Hipokalsemi 8 8 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen Hb değerleri 

karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu (p<0.05). 

Hemoglobin değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 69 hasta vardı. Ölçüm 

değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-3, 1-4, 1-5, 1-6, 2-5, 2-6, 3-5, 3-6, 

4-5, 4-6, 5-6. ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık 

önemsiz bulundu. (Tablo 4.6).    

 

Tablo 4.6.   Tekrarlayan ölçümlerde Hb değerleri 

Hb ölçümleri Ortalama SD Sonuç 

Hb 1. ölçüm 13,27 1,41     

F=28.88 

  p=0.001* 

Hb 2. ölçüm 12,86 1,74 

Hb 3. ölçüm 12,66 1,85 

Hb 4. ölçüm 12,42 2,01 

Hb 5. ölçüm 11,91 2,02 

Hb 6. ölçüm 11,40 1,81 

*p<0.05 önemli 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen BK 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). BK değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 69 hasta vardı. Ölçüm 
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değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-2, 1-6, 2-5, 2-6, 3-6, 4-5, 4-6, 5-6. 

ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık önemsiz 

bulundu. Beyaz küre değerlerinde en düĢük ortalama 2. ölçümde 2850x10
6
/L 

olup en düĢük BK hastaneye yatıĢın 2.52±1.50 gününde saptandı (Tablo 4.7) . 

 

Tablo 4.7. Tekrarlayan ölçümlerde BK değerleri  

BK ölçümleri Ortalama SD sonuç 

BK 1. ölçüm 3583,77 2147,36  

               F=15.91        

p=0.001* 

 

 

BK 2. ölçüm 2850,43 1869,76 

BK 3. ölçüm 3316,38 3829,13 

BK 4. ölçüm 3490,87 1597,04 

BK 5. ölçüm 4235,22 1914,44 

BK 6. ölçüm 5558,70 2369,16 

*p<0.05 önemli 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen ANS 

karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu (p<0.05). 

Absolü nötrofil sayıları için tekrarlayan 6 ölçümü olan 65 hasta vardı. Ölçüm 

değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-2, 1-4, 1-5, 2-6, 4-5, 4-6, 5-6. 

ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık önemsiz 

bulundu. Absolü nötrofil sayıları değerlerinde en düĢük ortalama 4. ölçümde 

1091x10
6
/L olup en düĢük ANS hastaneye yatıĢın 3.57±1.76 gününde saptandı 

(Tablo 4.8).   

Tablo 4.8. Tekrarlayan ölçümlerde ANS değerleri  

ANS ölçümleri Ortalama SD sonuç 

ANS 1. ölçüm 2383,23 1847,48  

             F=8.68               

p=0.001* 

 

 

ANS 2. ölçüm 1472,00 1440,94 

ANS 3. ölçüm 1457,54 3172,21 

ANS 4. ölçüm 1090,76 944,51 

ANS 5. ölçüm 1456,15 1216,19 

 ANS 6. ölçüm 2615,38 2056,03 

*p<0.05 önemli 
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Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen plt 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Trombosit değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 69 hasta vardı. 

Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-2, 1-3, 1-5, 1-6, 2-5, 2-6, 3-

5, 3-6, 4-5, 4-6, 5-6. ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası 

farklılık önemsiz bulundu. Trombosit değerlerinde en düĢük ortalama 3. 

ölçümde 71406x10
6
/L olup en düĢük plt hastaneye yatıĢın 3.24±1.90 gününde 

saptandı (Tablo 4.9).  

 

Tablo 4.9. Tekrarlayan ölçümlerde plt değerleri  

Plt ölçümleri Ortalama SD sonuç 

Plt 1. ölçüm 90898,55 60476,81                

F=127.76 

 p=0.001* 

 

 

 

 

 

Plt 2. ölçüm 76884,06 50693,29 

Plt 3. ölçüm 71405,80 52173,16 

Plt 4. ölçüm 85724,64 82035,48 

Plt 5. ölçüm 162289,86 111962,84 

Plt 6. ölçüm 294463,77 120604,79 

*p<0.05 önemli 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen PT 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Protrombin zamanı değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 34 hasta 

vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-2, 1-3, 1-4, 1-5, 1-6, 

2-3, 2-4, 2-5, 2-6, 4-5, 4-6. ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler 

arası farklılık önemsiz bulundu. Protrombin zamanı değerlerinde en uzun 

ortalama 1. ölçümde 15.97 sn olup en uzun PT hastaneye yatıĢın 3.30±3.52 

gününde saptandı (Tablo 4.10). 
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Tablo 4.10. Tekrarlayan ölçümlerde PT değerleri  

PT ölçümleri Ortalama SD sonuç 

PT 1. ölçüm 15,97 3,46  

  F=24.95 

 p=0.001* 

 

 

 

 

 

PT 2. ölçüm 14,10 2,87 

PT 3. ölçüm 12,66 2,32 

PT 4. ölçüm 12,09 1,42 

PT 5. ölçüm 12,50 1,51 

PT 6. ölçüm 12,73 1,44 

*p<0.05 önemli 

 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen aPPT 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Aktive parsiyel tromboplastin zamanı değeri için tekrarlayan 6 

ölçümü olan 34 hasta vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 

1-4, 1-5, 1-6, 2-4, 2-5, 2-6, 3-5, 3-6, 4-6. ölçümler arasındaki farklılık önemli, 

diğer ölçümler arası farklılık önemsiz bulundu. Aktive parsiyel tromboplastin 

zamanı değerlerinde uzun ortalama 1. ölçümde 50.37 sn olup en uzun aPPT 

hastaneye yatıĢın 1.61±1.34 gününde saptandı (Tablo 4.11). 

 

  

Tablo 4.11. Tekrarlayan ölçümlerde aPTT değerleri  

aPTT ölçümleri Ortalama SD sonuç 

aPPT 1. ölçüm 50,37 27,10  

  F=23.83 

 p=0.001* 

 

 

 

 

 

aPPT 2. ölçüm 48,48 27,97 

aPPT 3. ölçüm 46,80 31,99 

aPPT 4. ölçüm 41,17 21,62 

aPPT 5. ölçüm 37,36 26,53 

aPPT 6. ölçüm 32,97 30,68 

*p<0.05 önemli 
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Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen INR 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). International normalized ratio değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 

34 hasta vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-2, 1-3, 1-4, 

1-5, 1-6, 2-3, 2-4, 2-5, 2-6. ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler 

arası farklılık önemsiz bulundu. International normalized ratio değerlerinde en 

yüksek ortalama 1. ölçümde 1.33 olup en uzun INR hastaneye yatıĢın 3.08±3.43 

gününde saptandı (Tablo 4.12). 

 

 

Tablo 4.12. Tekrarlayan ölçümlerde INR değerleri  

INR ölçümleri Ortalama SD sonuç 

INR 1. ölçüm 1,33 0,27  

  F=25.25 

 p=0.001* 

 

 

 

 

 

INR 2. ölçüm 1,19 0,22 

INR 3. ölçüm 1,06 0,15 

INR 4. ölçüm 1,02 0,10 

INR 5. ölçüm 1,05 0,11 

INR 6. ölçüm 1,07 0,11 

*p<0.05 önemli 

 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen ALT 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Alanin aminotransferaz değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 27 hasta 

vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 4-6, 5-6. ölçümler 

arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık önemsiz bulundu. 

Alanin aminotransferaz değerlerinde en yüksek ortalama 4. ölçümde 143 U/L 

olup uzun ALT hastaneye yatıĢın 4.85±3.63 gününde saptandı (Tablo 4.13). 
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Tablo 4.13. Tekrarlayan ölçümlerde ALT değerleri  

ALT ölçümleri Ortalama SD sonuç 

ALT 1. ölçüm 99,07 110,472  

    F=3.85     

 p=0.003* 

 

 

 

 

 

ALT 2. ölçüm 117,96 105,105 

ALT 3. ölçüm 128,19 104,374 

ALT 4. ölçüm 142,96 91,278 

ALT 5. ölçüm 128,04 82,100 

ALT 6. ölçüm 73,67 38,118 

*p<0.05 önemli 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen AST 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Aspartat aminotransferaz değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 27 

hasta vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 2-6, 3-6, 4-5, 4-6. 

ölçümler arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık önemsiz 

bulundu. Aspartat aminotransferaz değerlerinde en yüksek ortalama 2. ölçümde 

306U/L olup en yüksek AST hastaneye yatıĢın 3.58±2.87 gününde saptandı 

(Tablo 4.14). 

 

Tablo 4.14. Tekrarlayan ölçümlerde AST değerleri  

AST ölçümleri Ortalama SD sonuç 

AST 1. ölçüm 265,33 349,57  

    F=6.98     

 p=0.001* 

 

 

 

 

 

AST 2. ölçüm 305,52 332,87 

AST 3. ölçüm 298,89 326,85 

AST 4. ölçüm 301,63 338,12 

AST 5. ölçüm 172,44 199,00 

AST 6. ölçüm 58,11 30,95 

*p<0.05 önemli 

 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen LDH 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Laktat dehidrogenaz değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 20 hasta 
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vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 3-6, 4-6, 5-6. ölçümler 

arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık önemsiz bulundu. 

Laktat dehidrogenaz değerlerinde en yüksek ortalama 2. ölçümde 695U/L olup 

en yüksek LDH hastaneye yatıĢın 2.59±2.23 gününde saptandı (Tablo 4.15). 

 

Tablo 4.15. Tekrarlayan ölçümlerde LDH değerleri  

LDH ölçümleri Ortalama SD sonuç 

LDH 1. ölçüm 618,25 531,58  

    F=6.01     

 p=0.001* 

 

 

 

 

 

LDH 2. ölçüm 694,55 538,79 

LDH 3. ölçüm 633,65 404,01 

LDH 4. ölçüm 537,25 286,47 

LDH 5. ölçüm 415,80 125,27 

LDH 6. ölçüm 316,00 68,84 

*p<0.05 önemli 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen CPK 

değerleri karĢılaĢtırıldığında ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu 

(p<0.05). Kreatin fosfokinaz değeri için tekrarlayan 6 ölçümü olan 22 hasta 

vardı. Ölçüm değerleri 2‟Ģerli olarak karĢılaĢtırıldığında 1-6, 2-6, 3-6. ölçümler 

arasındaki farklılık önemli, diğer ölçümler arası farklılık önemsiz bulundu. 

Kreatin fosfokinaz değerlerinde en yüksek ortalama 1. ölçümde 746U/L olup en 

yüksek CPK hastaneye yatıĢın 2.26±2.00 gününde saptandı (Tablo 4.16). 

 

Tablo 4.16. Tekrarlayan ölçümlerde CPK değerleri  

CPK ölçümleri Ortalama SD sonuç 

CPK 1. ölçüm 745,55 918,21  

    F=5.47     

 p=0.002* 

 

 

 

 

 

CPK 2. ölçüm 691,64 659,03 

CPK 3. ölçüm 530,00 755,39 

CPK 4. ölçüm 418,73 806,92 

CPK 5. ölçüm 151,91 222,40 

CPK 6. ölçüm 59,45 20,44 

*p<0.05 önemli 
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4.4. Tedavi 

4.4.1. Ribavirin tedavisi 

Kliniğimizde 2003 yılında benzer klinikle gelen ve o dönemde öncelikli 

Q ateĢi düĢünülen 7 hasta ve kene temas öyküsü de olmasına rağmen kliniği ve 

laboratuar bulgularıyla KKKA ilk etapta düĢünülmemiĢ olan 2 hasta dıĢında tüm 

hastalara (%91) hastaneye yatıĢta oral ribavirin tedavisi baĢlandı.  

4.4.2. Destek tedavisi 

Hastaların tamamına destek sıvı-elektrolit tedavisi, %40‟ına aferezli 

trombosit süspansiyonu, %15‟ine manuel trombosit süspansiyonu, %30‟una taze 

donmuĢ plazma, %2‟sine eritrosit süspansiyonu, %2‟sine tam kan, %3‟üne 

IVIG, %2‟si G-CSF tedavisi verildi. Kliniğimizdeki uygulama plt 

50000x10
6
/L‟nin altına düĢtüğünde trombosit süspansiyonu ve aPTT değeri 40 

sn‟den uzun olduğun da TDP vermek Ģeklindedir. 

Ayrıca hastalığın tanısı sınırlı laboratuarlarda çalıĢılan tetkiklerle 

konulduğundan kesin tanının konulması zaman almakta ve hastalığın tifüs, 

tularemi, kene ile bulaĢan tekrarlayan ateĢ ve Lyme hastalığı gibi kene ile 

bulaĢan diğer hastalıkların yanı sıra klinik bulguları KKKA„ya benzeyen 

hastalıklar olan febril nötropeni, bruselloz, vitamin B12 eksikliği, Q ateĢi gibi 

hastalıklarla ve kanamayla seyreden pek çok diğer sendromla ayırıcı tanısının 

yapılması gerektiğinden ve bu hastalıklar incelendiğinde bir çoğu bakteriyel 

enfeksiyonlardan kaynaklı olduğundan kliniğimizde tüm hastalara tanıları 

kesinleĢene kadar olası bakteriyel enfeksiyonlara karĢı proflaktik geniĢ 

spektrumlu antibiyoterapi baĢlandı. 

 

 

 

 



 

 

49 

Tablo 4.17. Hastalara verilen destek tedaviler  

Destek tedavi sayı % 

Aferezli trombosit süspansiyonu 40 40 

Manuel  trombosit süspansiyonu  15 15 

taze donmuĢ plazma 

IVIG 

G-CSF 

 

30 30 

Eritrosit süspansiyonu 2 2 

Tam kan 2 2 

IVIG 3 3 

G-CSF 2 2 

 

 

4.5. Klinik izlem ve sonuç 

Hastaların hastanede yatıĢ süresi minimum 5 gün, maksimum 31 gün 

ortalama 11.17±3.16 gün olarak belirlendi. Hastaların 24‟ünde epistaksis (%24), 

melena (%18), 8‟inde hematemez (%8), 4‟ünde vajinal kanama (%4), 2‟sinde 

hematüri (%2) hastaneye baĢvuru anında veya klinik izlemleri sırasında görüldü. 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi tanısı alan ve ribavirin tedavisi baĢlanan klinik ve 

laboratuar değerleri erken dönemde düzelen ve hastanede 10 günden kısa sürede 

yatan hastaların ribavirin tedavisi kaldığı yerden ayaktan tedavi Ģekilde 

planlandı, poliklinik kontrollerinde problem olmadı. Servisimizde 32 gün ile en 

uzun süre yatan hastanın uzun yatıĢ nedeni kolda intramuskuler hematom 

oluĢması sonrası yumuĢak doku enfeksiyonu geliĢmesidir. Bu hastamızda da 

uygun antibiyoterapi sonrası fonksiyon kaybı olmadan taburculuk gerçekleĢti ve 

takiplerinde problem görülmedi. Ġki hasta taburculuk sonrası ateĢ ve 

trombositopeni nedeniyle tekrar hospitalize edildi ve destek tedavisi verildi, bu 

2 hastanın 2. yatıĢlarında transfüzyon ihtiyacı olmadı. Takipte ense sertliği olan 

5 hastanın 3‟üne lumbal ponksiyon yapıldı. Lumbal ponksiyon ile alınan beyin 

omurilik sıvılarının biyokimyasal değerleri, direkt ve gram boyama ile bakılan 

mikroskopileri normaldi ve aerop kültürlerinde bakteri üremesi olmadı.  
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Kliniğimize Tokat‟tan baĢvuran 14 yaĢındaki bir erkek hasta yatıĢının 5. 

gününde kaybedildi. Kırsal alanda yaĢıyan ve hayvancılıkla uğraĢan hastanın   

10 gün önce enseden kene ısırması öyküsü ve ateĢ, baĢağrısı, boğaz ağrısı, 

halsizlik, iĢtahsızlık, siyah renkte gaita Ģikayetleri mevcuttu. Fizik 

muayenesinde vücut ısısı 39°C, tüm vücutta yaygın peteĢial döküntü, 

hepatosplenomegalisi ve inguinal lenfadenopatileri mevcut olan hastanın 

hastaneye baĢvuru tetkiklerinde Hb:9.7 gr/dl, BK:7200x10
6
/L, 

ANS:5400x10
6
/L, Plt:6000x10

6
/L, PT:24.7 sn, aPTT:36.1 sn, INR: 2.15, 

ALT:110 U/L, AST:151 U/L, LDH:684 U/L, CK:286 U/L, Kġ:106 mg/dL, 

BUN:20 mg/dL, Kr:0.8 mg/dL, Cl:100 mmol/L, Na:133 mmol/L, K:4.8 mmol/L, 

Ca:8.2 mg/dL, CRP:22 mg/L idi. Hastaya sıvi elektrolit tedavisi, antibiyoterapi 

ve oral ribavirin tedavisi baĢlandı. YatıĢı süresince toplam 6 ünite aferezli 

trombosit süspansiyonu, 6 ünite manuel trombosit süspansiyonu, 6 ünite TDP, 1 

ünite eritrosit süspansiyonu transfüzyonu yapıldı. Hastanın kliniği ve laboratuar 

değerleri hızla bozuldu. Takipte Hb:5.6 gr/dl, BK:6100x10
6
/L, 

ANS:4400x10
6
/L, Plt:5000x10

6
/L‟ kadar düĢen hastanın diğer tetkiklerinde 

PT>120 sn, aPTT>129 sn, , ALT:2064 U/L, AST:6431 U/L, LDH:11937 U/L, 

CK:13320 U/L, Kġ:21 mg/dL, BUN:25 mg/dL, Kr:2.1 mg/dL, Cl:93 mmol/L, 

Na:131 mmol/L, K:7.5 mmol/L, Ca:7.7 mg/dL oldu. Konvülsiyonu olan hastaya 

midozalam verildi. Maisi tekrar ayarlandı. Takipte bilinç bulanıklığı ve solunum 

sıkıntısı olan ve ARDS tablosu geliĢen hasta entübe edildi, mekanik ventilatörde 

izlendi, anürisi ve kalp yetmezliği bulguları olan hastaya furosamid verildi, 

dopaminize edildi. Tedaviye cevap vermeyen hasta ARDS ve ağır YDP 

tablosuyla kaybedildi.     
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5. TARTIġMA 

Viral Kanamalı ateĢler, yüksek vaka-ölüm oranları ile seyreden akut 

infeksiyon hastalıklarıdır. Önemli VKA etkenleri Ebola ve Marburg viruslar, 

Lassa virus, KKKA virusu, Rift vadisi ateĢi virusu, Dengue virus ve Sarı 

Humma virusudur. Diğer VKA‟larda olduğu gibi KKKA‟da da fatal sonuçlanan 

vakalarda non-fatal vakalara göre proinflamatuar sitokinlerin, IL-1, IL-6 ve 

TNF-α seviyeleri daha yüksek, kliniği Ģiddetli hastalarda YDP, kanama ve Ģok 

varlığından dolayı hastalık hızlı seyirlidir (70).  

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi, kene ile bulaĢan, tıbbi açıdan öneme sahip 

hastalıklar arasında en geniĢ çoğrafik dağılıma sahiptir. Hastalık, Afrika, Asya 

ve doğu Avrpa„nın bazı kesimlerinde yayılıĢ göstermektedr. Hastalık etkeni, 

Bunyaviridae familyasının Nairovirüs soyuna ait negatif polariteli RNA 

virüsüdür (76).  

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢi olguları ülkemizde ilk kez 2002 yılında 

görülmeye baĢlamıĢ ve bundan sonraki yıllarda da sayı giderek artmıĢtır. (4, 5, 

6) fakat epidemiler komĢu ülkelerde 1970'lerden beri bildirilmektedir (7-10). 

Türkiye'de 2002'den beri KKKA sıklığı artmıĢtır. Bu konuda üç faktörün rol 

oynadığı düĢünülmektedir (95-97). Son 30 yılda kuzey-doğu Türkiye'de iklim 

değiĢmiĢ, 2000'lerin baĢından itibaren Temmuz ve Ağustos aylarında sıcaklık 

artmıĢtır. Hyalomma cinsi keneler kuru ve sıcak havalara diğer kenelerden daha 

iyi uyum sağlarlar. Son zamanlardaki iklim değiĢikleri salgınların bir nedeni 

olabilir (7, 96, 97). Özellikle 1995 ve 2000 yılları arasında, Kelkit vadisinde 

terörizm nedeniyle tarım ve avcılığın yasaklamnası nedeniyle tavĢan ve domuz 

gibi memelilerin artmasıyla enfekte kenelerde potansiyel bir artıĢ olmuĢtur (7, 

97). Son olarak da 3-4 yıl önce kuĢ gribi salgını nedeniyle hindi, tavuk, kaz gibi 

kuĢlar hükümet tarafından imha edilmiĢ ve kümes hayvanlarının sayılarındaki 

azalmanın kenelerin ve dolayısıyla KKKA artıĢında rolü olabileceği 

düĢünülmüĢtür (98). 

Türkiye‟de Sağlık Bakanlığı‟nın 31 Ekim 2009 tarihli tamimine göre 

2002 ile 2009 yılları arasında 4443 kiĢi hastalığa yakalanmıĢ ve 218 kiĢi 
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kaybedilmiĢ olup, vaka-ölüm oranı %4,9 olarak bildirilmiĢtir. Bu çalıĢmada da 

2003-2009 yılları arasındaki 7 yıllık süre içinde toplam 100 laboratuar ile 

doğrulanmıĢ pediatrik KKKA hastası tespit edilmis, biri hastalık nedeniyle 

kaybedilmiĢ olup vaka-ölüm oranı %1‟dir.  

Hastanemiz KKKA Ģüpheli olguların direk olarak baĢvurduğu veya çevre 

illerdeki merkezlerin hasta gönderdiği referans merkezidir. Literatürde ve 

ülkemizde KKKA ile ilgili yapılan çalıĢmalar genellikle eriĢkin kaynaklıdır, 

yalnız çocuk hastaların bildirildiği çalıĢmalar hem literatürde hem de ülkemizde 

oldukça azdır. Bu çalıĢma ile ülkemizde endemik olan KKKA'li çocuk 

hastaların epidemiyolojik, klinik ve laboratuar özellikleri ve sonuçları 

retrospektif olarak değerlendirilmiĢtir.  

Kırım Kongo Kanamalı AteĢi mevsimsel özellik göstermektedir. Eski 

Sovyetler Birliği'nde Haziran ve Temmuz aylarında olgu sayısı açısından en 

yüksek sayıya ulaĢılmaktadır. Güney Afrika Cumhuriyeti'nde olguların çoğu 

ilkbahar ve sonbaharda ortaya çıkmaktadır. Genel olarak hastalığın Haziran-

Eylül ayları arasında ortaya çıktığı bildirilmektedir. Bununla birlikte bölgeye 

göre değiĢmekte ve Ocak ayında da görülebilmektedir (48). Ülkemizde endemik 

bölgelerde KKKA sıklıkla bahar ve yaz aylarında görülür (99, 100). Bu 

mevsimler kenelerin aktivasyonu için uygundur. Bizim hastalarımızda da 

hastalık Nisan ile Ağustos ayları arasında (en sık Haziran ve Temmuz aylarında) 

görüldü. 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinin etkeni olan KKKAV, insanlara baĢlıca 

vektör olan Hyalomma cinsi keneler ile bulaĢıp zoonotik infeksiyon 

oluĢturmaktadır. Virüs genellikle insanlara ya enfekte kenelerin ısırması ile ya 

da viremik hayvanların kesilmesi sırasında hayvana ait kan ve dokulara temas 

ile bulaĢmaktadır. Hastalık için tarım çalıĢanları ve hayvancılık ile uğraĢanlar, 

veterinerler, hasta hayvan ile teması olanlar, sağlık personeli, askerler, kamp 

yapanlar ile deri fabrikası iĢçileri yüksek risk altındadır (20). Türkiye'de son 

çıkan vakaların %90'ı çiftçidir (4, 5). Virüsün hayvanlarda hastalığa sebep 

olduğunun hiç bir kanıtı bulunmamasına rağmen enfekte çiftlik hayvanları ya da 

diğer hayvanlarla deri teması sonrası virüs enfeksiyonları bildirilmiĢtir (7, 8). 
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Virüsla karĢılaĢma genellikle hayvanların kesimi sırasında olmaktadır. Bu sırada 

enfekte olan vakalardaki en olası kaynak, subklinik enfekte hayvanın viremik 

kanı olabilir (7). Enfekte hayvanın yenmesi risk değildir, çünkü kesim sonrası 

dokularda oluĢan asidemiyle virüslar inaktive olur ve piĢirilme eyleminden 

etkilenirler. Sağlık çalıĢanları en fazla etkilenen ikinci gruptur. Sağlık 

çalıĢanlarında, KKKA virüsü ile enfekte hastanın burun, ağız, diĢ eti, vajina ve 

enjeksiyon bölgelerinden kanamalarının olması, nozokomiyal geçiĢ için ciddi 

risk oluĢturmaktadır. Ülkemizden yapılan çalıĢmalarda kene ısırığı, kene ile 

temas, çiftlik hayvanları ile temasın, kırsal bölgede yaĢamanın KKKA için risk 

faktörleri olduğu bildirilmiĢtir (7, 99-101). ÇalıĢmamızda hastaların çoğunda 

kene teması mevcuttu ve bilinen kene temas öyküsü olmayan hastaların 

tamamında kırsal bölgede yaĢama ve hayvancılıkla uğraĢma öyküsü vardı .  

Hastalığın baĢlaması ile hastaneye baĢvuru arasında geçen süre 

ülkemizden bir çalıĢmada (4) 5.5 gün, Pakistan'da (102) 4.3 gün, BAE‟de (79) 

3.5 gün ve Ġran'da (103) çocuklarda 4 gün olarak bildirilmiĢtir. ÇalıĢmamızda da 

literatürde bildirilen sürelere benzer Ģekilde semptomların baĢlaması ile 

hastanemize baĢvuru arasında geçen süre ortalama 4.16±1.97 gün (1-10 gün) 

olarak bulundu. 

Kırım-Kongo Kanamalı AteĢinde ilk semptom genellikle baĢ ağrısıdır. 

Daha soma üĢüme ve titreme ile yükselen ateĢ, boğaz ağrısı, halsizlik, 

yorgunluk, yaygın kas ve eklem ağrıları ortaya çıkar. Hastalarda bulantı ve 

kusma Ģikayeti ile birlikte karın ağrısı ve sulu ishal bu belirtilere eĢlik edebilir. 

Hastalarda çeĢitli derecelerde duygu-durum değiĢiklikleri olabilir. ġiddetli 

kliniği olan hastalarda birkaç gün içinde bilinç bulanıklaĢır, hastalar konfüze ve 

ajite hale gelebilir. Hastaların yüzünde ve gövdesinde kızarma, konjuktival 

hiperemi oluĢabilir (5, 6, 77, 104, 105). PeteĢiler ekimoza ilerleyebilir ve büyük 

ekimozlar geliĢebilir. Hastalarda kanama eğilimi vardır. Hematemez, melena, 

epistaksis, hematüri, diĢeti kanaması, vaginal kanama ve iç organlara kanama 

gibi diğer hemorajik bulgular ortaya çıkar (35, 77, 99, 106). Yapılan bir 

çalıĢmada 35 KKKA hastasında hastaneye baĢvuru esnasında %80'inde bulantı 

ve kusma, %74'ünde ateĢ ve %66'sında baĢ ağrısı görüldüğü bildirilmiĢtir. Fizik 
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muayene bulguları arasında ise %51 ile konjuktival hiperemi ve %46 ile ateĢin 

en sık bulgu olduğu bildirilmiĢtir (4). Ülkemizden bildirilen çocuk çalıĢmasında 

baĢvuru esnasında baĢlıca semptomlar ateĢ (%80.9), bulantı (%52.3), halsizlik 

(%47.6) ve baĢağrısı (%33.3) idi (100). Ġran'da çocuklarda yapılan çalıĢmada 

ateĢ (%88.2), kanama (%70.6), miyalji (%70.6), baĢağrısı (%64.7), bulantı 

(%61.8) ve sarılık (%52.9) en sık bulunan baĢvuru semptom ve bulgulardı 

(103). ÇalıĢmamızda da literatüre benzer Ģekilde KKKA hastalarının hastaneye 

baĢvuru semptom ve bulguları ateĢ (%65), kusma (%56), halsizlik (%38),  karın 

ağrısı (%27), ishal (%20), iĢtahsızlık (%18), baĢağrısı (%18), peteĢi-purpura-

ekimoz (%39), yüzde eritem (%20), makülopapüler döküntü (%12),  epistaksis 

(%24), melena (%18), hematemez (%8), vajinal kanama (%4),  hematüri (%2) 

idi.  

Hastaların baĢvuru anındaki laboratuar bulgularında trombositopeni ve 

lökopeni yanı sıra artmıĢ karaciğer enzimleri, CPK, LDH ve koagülasyon 

parametreleri saptanabilir. Trombositopeni KKKA virüsü infeksiyonunun genel 

bir özelliğidir (7). Dilber ve ark. 21 çocuk hastada baĢlangıçta %70 lökopeni, 

%65 trombositopeni, %50 CPK ve ALT yükselmesi bildirmiĢlerdir. Takipte 

hastaların %28.5'inde anemi ve hemafagositoz, %23.8'inde trombositopeni ve 

%42.8'inde çeĢitli yerlerden kanama geliĢmiĢtir. Ġki hastada pulmoner hemoraji 

bildirmiĢlerdir. (100). Sharifı-Mood ve ark. ise çocuklarda hastaların %44'ünde 

anormal AST ve ALT değerleri olduğunu belirtmiĢlerdir (103). ÇalıĢmamızda 

da baĢvuru anında hastaların laboratuarında trombositopeni (%80), lökopeni 

(%70), nötropeni (%45), lökositoz (%1), yüksek AST (%86), yüksek ALT 

(%48), yüksek LDH (%47), yüksek CPK (%36), uzamıĢ PT (%61), uzamıĢ PTT 

(%70) ve yüksek INR (%57)  saptanmıĢtır. 

Literatürde KKKA için %80'e kadar çeĢitli mortalite oranları 

bildirilmiĢtir. Sağlık Bakanlığı tarafından Türkiye için genel mortalite %5.4 

olarak rapor edilmiĢtir (7, 99). Ülkemizdeki virus tipinin farklı olması mortalite 

oranındaki değiĢikliklere neden olabilir. Rusya ve Kosova virus suĢları 

Türkiye'de hastalığa neden olan virusla %95-98 benzerlik göstermektedir ve 

Kosova'da bildirilen mortalite oranı da (%8.6) ülkemiz mortalite oranına 
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benzerdir (5, 99, 107). Sharifı-Mood ve arkadaĢları (103) Ġran'dan 34 çocuk ve 

adolesanda yapılan bir çalıĢmada ribavirin tedavisine rağmen %26.5 mortalit e 

bildirilmiĢtir. Izadi ve ark. yaĢ arttıkça mortalitenin arttığını ve daha genç 

hastalarda prognozun daha iyi olduğunu belirtmiĢlerdir (108). Dilber ve 

arkadaĢları (100) Kuzeydoğu Anadolu'dan 21 çocukta %4.7 mortalite 

bildirmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda mortalite bir hastayla %1 olarak bulundu. 

ÇalıĢmamıza göre KKKA'nın çocuklarda daha selim seyrettiği düĢünülebilir. 

BaĢvuru anmda ya da takipte koagülasyon defektleriyle birlikte çeĢitli yerlerden 

kanama KKKA hastalarında ölümün baĢlıca sebebidir. Genellikle fatal seyreden 

pulmoner hemoraji görülebilir ve ventilatör desteği gerekebilir (100). Bizim 

hastalarımızdan da takipte bir tanesinde bilinç bulanıklığı, solunum sıkıntısı ve 

ARDS tablosu nedeniyle ventilatör ve yoğun bakım desteği aldı ve yatıĢının 5. 

gününde ağır YDP ve ARDS ile kaybedildi.  

Hasta yönetiminde esas olan genel destekleyici tedavidir (99). 

Gerektiğinde kan ürünü replasmanı yapabilmek için kan parametrelerinin yakın 

izlemi gerekmektedir. Genel destek tedavisi dıĢında ribavirin viral hemorajik 

ateĢ sendromlarmda tedavide kullanılan tek antiviral ilaçtır. Ribavirinin oral ve 

parenteral formları mevcuttur. Fakat ülkemizde yalnız oral formu mevcut tur. 

Ribavirin'in in vitro KKKAV'ye karĢı etkili olduğu gösterilmiĢtir. Bebek 

farelerde ribavirin tedavisi karaciğerde KKKAV büyümesini azaltmıĢ, fakat 

viremiyi önlememiĢtir, mortaliteyi ve geometrik ölüm zamanını artırmıĢtır. 

Kırım-Kongo Kanmalı AteĢ olgularında viremi ilk 2 hafta içinde olduğu için, 

ribavirinin özellikle enfeksiyonun erken döneminde daha etkili olduğu 

bildirilmiĢtir. Ergönül ve ark. hastalığın erken döneminde ribavirin tedavisinin 

mortaliteyi azaltabileceğini bildirmiĢlerdir (4). Ġzadi ve ark. Ġran'da ribavirinin 

pozitif etkisinin tedaviye baĢlama zamanıyla iliĢkili olduğunu ve erken dönemde 

verildiğinde kanama ve mortalite üzerine etkili olacağını bildirmiĢlerdir (108). 

Kırım Kongo Kanamalı AteĢli hastalarda ribavirin tedavisinin mortalité ve 

hastalık üzerine etkisi hakkında kesin veriler yoktur. Özkurt ve ark. ribavirin 

alanlar ve almayanları karĢılaĢtırdıklarında ribavirin alan grupta hastalığın 

iyileĢme peryodunun daha kısa olduğunu, fakat mortalité oranlarının, hastanede 
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yatıĢ süresinin, kan ve kan ürünleri ihtiyacının farklı olmadığını göstermiĢlerdir. 

Ribavirin alanlarda lökosit, trombosit, AST ve ALT gibi parametrelerin 

almayanlara göre daha kısa sürede normale döndüğünü saptamıĢlardır (99). 

Hastanemizde eriĢkin hastalarda yapılan 850 vakalık bir çalıĢmada semptomlar 

baĢladıktan sonra ilk 4 gün içinde ribavirin tedavisi alan hastalarla almayan 

hastalar arasında oral ribavirin tedavisinin  KKKA‟da sağ kalım üzerine etki 

etmediği, KKKA‟da oral ribavirin tedavisinin laboratuar parametreleri (kan 

lökosit ve trombosit, serum ALT, AST, LDH ve CPK seviyeleri) üzerine olumlu 

bir etkisinin olmadığı, oral ribavirinin hastalığın erken döneminde 

baĢlanmasının bile KKKA‟lı hastalarda ne vaka-ölüm oranı üzerine ne de 

laboratuar parametreleri üzerine etkili olmadığı bildirilmiĢtir (112). 

Kliniğimizde 2003 yılında benzer klinikle gelen ve o dönemde öncelikli 

Q ateĢi düĢünülen 7 hasta ve kene temas öyküsü de olmasına rağmen kliniği ve 

laboratuar bulgularıyla KKKA ilk etapta düĢünülmemiĢ olan 2 hasta dıĢ ında tüm 

hastalara (%91) hastaneye yatıĢta oral ribavirin tedavisi baĢlandı. Ribavirinin 

yanı sıra hastaların tamamına destek sıvı-elektrolit tedavisi, %40‟ına aferezli 

trombosit süspansiyonu, %15‟ine manuel trombosit süspansiyonu, %30‟una taze 

donmuĢ plazma, %2‟sine eritrosit süspansiyonu, %2‟sine tam kan, %3‟üne 

IVIG, %2‟si G-CSF tedavisi verildi. Kliniğimizdeki uygulama plt 

50000x10
6
/L‟nin altına düĢtüğünde trombosit süspansiyonu ve aPTT değeri 40 

sn‟den uzun olduğun da TDP vermek Ģeklindedir. 

 Ayrıca hastalığın tanısı sınırlı laboratuarlarda çalıĢılan tetkiklerle 

konulduğundan kesin tanının konulması zaman almakta ve hastalığın tifüs, 

tularemi, kene ile bulaĢan tekrarlayan ateĢ ve Lyme hastalığı gibi kene ile 

bulaĢan diğer hastalıkların yanı sıra klinik bulguları KKKA„ya benzeyen 

hastalıklar olan febril nötropeni, bruselloz, vitamin B12 eksikliği, Q ateĢi gibi 

hastalıklarla ve kanamayla seyreden pek çok diğer sendromla ayırıcı tanısının 

yapılması gerekmekte olduğundan ve bu hastalıklar incelendiğinde bir çoğu 

bakteriyel enfeksiyonlardan kaynaklandığından (109, 110) kliniğimizde tüm 

hastalara tanıları kesinleĢene kadar olası bakteriyel enfeksiyonlara karĢı 

proflaktik  geniĢ spektrumlu antibiyoterapi baĢlandı.  
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Genellikle KKKA hastalarında ribavirin tedavisi ile ilgili yan etki 

bildirilmemektedir. Bunun baĢlıca nedenleri hastalığın akut ve kısa seyirli 

olmasının yan etkilerin geliĢimine izin vermemiĢ olması ve enfeksiyon 

bulgularının yan etkileri gölgede bırakması olabilir. Ribavirin doza bağlı 

hemolitik anemi ve kemik iliği depresyonu yapabilir ve plazma ürik asit, demir 

ve bilirubin düzeylerini artırabilir. Teratojenik ve mutajenik etkilerinden dolayı 

gebelerde kullanılmaz. Koksal ve ark. ribavirin tedavisine bağlı iki hastada 

derin anemi ve halsizlik geliĢtiğini bildirmiĢlerdir (111). Yine baĢka bir 

çalıĢmada ribavirin alan hastalardan birinde (%4.5) hemolitik anemi geliĢtiği ve 

ilacı kesmeksizin 2 gün sonra düzeldiği bildirilmiĢtir (99). ÇalıĢmamızda 

ribavirin tedavisi alan takibinde bradikardi geliĢen 1 hastanın nabızlarının 

40/dakikaya kadar düĢmesi nedeniyle ribavirin tedavisi kesildi. Fakat bradikardi 

hastalığın seyrinde de görülebileceği için bu bulguları ribavirine bağlamak kesin 

olarak mümkün değildir.  

Sonuç olarak, çocuklarda KKKAV'ye bağlı enfeksiyonun klinik bulguları 

eriĢkinlere benzerdir. Kırım Kongo Kanamalı AteĢ çocuklarda eriĢkinlere göre 

daha iyi seyirlidir. Hastalığın tedavisinde etkinliği kanıtlanmıĢ antiviral ajan 

bulunmamakta olup tedavinin en büyük bölümünü destek tedavisi 

oluĢturmaktadır. 
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6. SONUÇLAR 

Kırım Kongo Kanamalı AteĢ ön tanısıyla baĢvuran hastalardan kanında 

KKKA virusu için ELISA ile IgM veya PCR'si pozitif olan hastaların klinik, 

laboratuar bulguları ve tedavi sonuçlarının değerlendirilmesi amacıyla yapılan 

bu çalıĢmada ulaĢılan sonuçlar: 

1. Hastaların cinsiyet dağılımına bakıldığında 77‟sinin erkek (%77), 

23‟ünün kız (%23) olduğu görüldü. 

2. Hastaların yaĢ dağılımına bakıldığında minimum yaĢın 1yıl, maksimum 

yaĢın 16 yıl olup ortalama yaĢın 11.95±3.20 yıl olduğu belirlendi. (En 

küçük hastamız 33 günlüktü.)  

3. Hastaların 27‟si Sivas‟dan (%27), 51‟i Tokat‟tan (%51), 14‟ü Yozgat‟tan 

(%14), 6‟sı Giresun‟dan (%6), 2‟si GümüĢhane‟den baĢvurdu. Hastaların 

80‟i kırsal alandan (%80) geliyordu. 

4. Hastaların tamamı Nisan ve Ağustos ayları arasında baĢvurdu. En çok 

baĢvuru En çok baĢvuru haziran (%34) ve temmuz (%36) aylarında idi. 

BaĢvuruların %4‟ü nisan, %12‟si mayıs, %14‟ü ise ağustos ayında 

gerçekleĢti. Semptomların baĢlaması ile hastanemize baĢvuru arasında 

geçen süre minimum 1 gün, maksimum 10 gün, ortalama 4.16±1.97 gün 

olarak bulundu. 

5. Hastaların 85‟inde kene ile temas öyküsü (%85) vardı. Kene temas 

öyküsü olmayan hastaların tamamı kırsal kesimde yaĢıyor ve 

hayvancılıkla uğraĢıyordu. 

6. Semptomların baĢlaması ile hastanemize baĢvuru arasında geçen süre 

minimum 1 gün, maksimum 10 gün, ortalama 4.16±1.97 gün idi. 

7. Hastalardaki semptom ve bulgular 100 hastanın 65‟inde ateĢ (%65), 

56‟sında kusma (%56), 38‟inde halsizlik (%38), 27‟sinde karın ağrısı 

(%27), 20‟sinde ishal (%20), 18‟inde iĢtahsızlık (%18), 18‟inde baĢağrısı 

(%18), 39‟unda peteĢi-purpura-ekimoz (%39), 20‟sinde yüzde eritem 

(%20), 12‟sinde makülopapüler döküntü (%12), 24‟ünde epistaksis 

(%24), melena (%18), 8‟inde hematemez (%8), 4‟ünde vajinal kanama 

(%4), 2‟sinde hematüri (%2), 62‟sinde üst solunum yolu enfeksiyonu 
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bulguları (%62), 15‟inde hepatomegali (%15), 7‟sinde splenomegali 

(%7), 8‟inde lenfadenopati (%8), 5‟inde ense sertliği (%5) idi.  

8. Hastaların baĢvuru anındaki laboratuarında Hastaneye baĢvuru anındaki 

laboratuar bulgularına bakıldığında 100 hastaların 80'inde 

trombositopeni (%80), 70‟inde lökopeni (%70), 45‟inde nötropeni (%45), 

1'inde lökositoz (%1), 86'sında yüksek AST (%86), 48'inde yüksek ALT 

(%48), 47‟sinde yüksek LDH (%47), 36'sında yüksek CPK (%36), 

61‟inde uzamıĢ PT (%61), 70'inde uzamıĢ PTT (%70) ve 57'sinde yüksek 

INR (%57) mevcuttu. 

Hastaların yatıĢ süreleri içerisinde değiĢik zamanlarda ölçülen Hb, BK, 

ANS, plt, PT, aPTT, INR, ALT, AST, LDH, CPK değerleri karĢılaĢtırıldığında 

ölçümler arasındaki farklılık önemli bulundu (p<0.05). Beyaz küre değerlerinde 

en düĢük ortalama 2. ölçümde 2850x10
6
/L olup en düĢük BK hastaneye yatıĢın 

2.52±1.50 gününde saptandı. Absolü nötrofil sayıları değerlerinde en düĢük 

ortalama 4. ölçümde 1091x10
6
/L olup en düĢük ANS hastaneye yatıĢın 

3.57±1.76 gününde saptandı. Trombosit değerlerinde en düĢük ortalama 3. 

ölçümde 71406x10
6
/L olup en düĢük plt hastaneye yatıĢın 3.24±1.90 gününde 

saptandı. Protrombin zamanı değerlerinde en uzun ortalama 1. ölçümde 15.97 sn 

olup en uzun PT hastaneye yatıĢın 3.30±3.52 gününde saptandı. Aktive parsiyel 

tromboplastin zamanı değerlerinde uzun ortalama 1. ölçümde 50.37 sn olup en 

uzun aPPT hastaneye yatıĢın 1.61±1.34 gününde saptandı. International 

normalized ratio değerlerinde en yüksek ortalama 1. ölçümde 1.33 olup en uzun 

INR hastaneye yatıĢın 3.08±3.43 gününde saptandı. Alanin aminotransferaz 

değerlerinde en yüksek ortalama 4. ölçümde 143 U/L olup uzun ALT hastaneye 

yatıĢın 4.85±3.63 gününde saptandı. Aspartat aminotransferaz değerlerinde en 

yüksek ortalama 2. ölçümde 306U/L olup en yüksek AST hastaneye yatıĢın 

3.58±2.87 gününde saptandı. Laktat dehidrogenaz değerlerinde en yüksek 

ortalama 2. ölçümde 695U/L olup en yüksek LDH hastaneye yatıĢın 2.59±2.23 

gününde saptandı. Kreatin fosfokinaz değerlerinde en yüksek ortalama 1. 

ölçümde 746U/L olup en yüksek CPK hastaneye yatıĢın 2.26±2.00 gününde 

saptandı. 
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9. Hastalardan 91‟i ribavirin tedavisi aldı (%91). Ayrıca hastaların 

tamamına destek sıvı elektrolit tedavisi, %40‟ına aferezli trombosit 

süspansiyonu, %15‟ine manuel trombosit süspansiyonu, %30‟una taze 

donmuĢ plazma, %2‟sine eritrosit süspansiyonu, %2‟sine tam kan, 

%3‟üne Ġntra Venöz Ġmmun Globulin (IVIG), %2‟si granülosit koloni 

uyarıcı faktör (G-CSF) tedavisi ve tanıları kesinleĢene kadar olası 

bakteriyel enfeksiyonlara karĢı tümüne proflaktik geniĢ spektrumlu 

antibiyoterapi baĢlandı. 

10. Kliniğimize Tokat‟tan baĢvuran 14 yaĢındaki bir erkek hasta (%1) 

yatıĢının 5. gününde ARDS ve ağır YDP tablosuyla kaybedildi.     
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7.  ÖNERĠLER  

Ribavirin viral hemorajik ateĢ sendromlarmda tedavide kullanılan tek 

antiviral ilaçtır ve KKKA‟ de etkinliği kanıtlanmıĢ değildir. Hasta yönetiminde 

esas olan genel destekleyici tedavidir. Gerektiğinde kan ürünü replasmanı 

yapılmalıdır. Biz plt 50000x10
6
/L‟nin altına düĢtüğünde trombosit süspansiyonu 

ve aPTT değeri 40 sn‟den uzun olduğunda TDP verilmesini önermekteyiz.  

Hastalığın tanısı sınırlı laboratuarlarda çalıĢılan tetkiklerle 

konulduğundan kesin tanının konulması zaman almakta ve hastalığın tifüs, 

tularemi, kene ile bulaĢan tekrarlayan ateĢ ve Lyme hastalığı gibi kene ile 

bulaĢan diğer hastalıkların yanı sıra klinik bulguları KKKA„ya benzeyen 

hastalıklar olan febril nötropeni, bruselloz, vitamin B12 eksikliği, Q ateĢi gibi 

hastalıklarla ve kanamayla seyreden pek çok diğer sendromla ayırıcı tanısının 

yapılması gerekmekte olduğundan ve bu hastalıklar incelendiğinde bir çoğu 

bakteriyel enfeksiyonlardan kaynaklandığından tüm hastalara tanıları 

kesinleĢene kadar olası bakteriyel enfeksiyonlara karĢı proflaktik geniĢ 

spektrumlu antibiyoterapi baĢlanmasını önermekteyiz. 

Litaratürde KKKA ile ilgili çok sayıda yayın bulunmakla birlikte 

çocukluk yaĢ grubundaki çalıĢmaların sayısı sınırlı olup konu üzerinde daha 

fazla çalıĢması yapılması gerektiğini düĢünmekteyiz. 
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