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Kirnm Kongo Kanamali Atesi

Kirnm Kongo Kanamali Atesi (KKKA) Bunyaviridae ailesinin Nairoviriis cinsine ait Kinm Kongo
Kanamali Ates Virtisli (KKKAV)niin neden oldugu kenelerle bulasan zoonotik bir hastaliktir. KKKA, ilk
kez 1940’larin ortasinda Kirnim’da tarim ¢alisanlar arasinda buytk bir salgin sirasinda tanimlanmistir.
Hastalik bugiin Asya, Dogu Avrupa, Orta Dogu ve Afrika'nin cogu bdlgesinde sporadik olarak
meydana gelmekte ve yaklasik %30 6lim oraniyla sonuglanmaktadir. Enfeksiyon insanlara
Hyalomma soyuna ait kenelerin isirmasi veya viremik sigir, koyun, kegi ve deve gibi evcil hayvanlara
ya da insana ait kan, vicut sivilari veya sekresyonlari ile temas sonucu bulasmaktadir. Turkiye’de ilk
kez 2002 yilinda Tokat yoresindeki KKKA epidemisi sirasinda tanimlanmistir. Bu derlemede, KKKA
hastaliginin etiyoloji, epidemiyoloji, patogenezi, klinik bulgulari, tani, tedavi, korunma ve kontrol
yontemleri Gizerinde durulmustur.

Anahtar kelimeler: Kirm Kongo Kanamali Ategi, Kinm Kongo Kanamali Ates Viriisii, kene.

Crimean Congo Hemorrhagic Fever

Crimean-Congo Hemorrhagic Fever (CCHF) is a zoonotic disease tick-borne caused by Crimean-
Congo hemorrhagic fever virus (CCHFV), which is a member of the Nairovirus genus family
Bunyaviridae. CCHF was first recognized during a large outbreak among agricultural workers in the
mid-1940s in the Crimean peninsula. The disease now occurs sporadically throughout much of Africa,
Asia, East Europe, Middle East and results in an approximately 30% fatality rate. Humans usually
become infected by being bitten by ticks (especially genus Hyalomma), often while working with
domestic animals. Contact with blood, secretions or excretions of infected animals or humans may
also transmit infection. In 2002, it was defined firstly in the Tokat region of Turkey during an outbreak.
In this review, have been remained CCHF of etiology, epidemiology, pathogenesis, clinical signs,
diagnosis, treatment, prevention and control methods over.

Keywords: Crimean Congo Hemorrhagic Fever, Crimean Congo Hemorrhagic Fever Virus, tick.

Girig

Kirnm Kongo Kanamali Atesi (KKKA) Hyalomma cinsine ait kenelerin isirmasi ya da
viremi déneminde olan sigir, koyun, keci ve deve gibi evcil hayvanlara veya insana ait
kan, enfekte doku ve vicut sekresyonlari ile temas sonucu bulasan zoonoz viral bir

hastaliktir. insanlarda kanama, vaskiiler hasar, hepatik disfonksiyon ve % 3-30 arasinda
degisen 6lum oraniyla karakterizedir (1).

KKKA hastaligi klinik olarak ilk kez 1944-1945 yillarinda, Kirnm’da Nazi isgalinden
kurtulan koylilere yardim eden 200 Sovyet askerinde goérilmistir (2). Kinm Kanamali
Ates Virsi (KKAV) 1967 yilinda, enfekte hastalardan alinan kanin farelere intraserebral
inokllasyonu sonucunda izole edilmistir (1). KKAV, 1956 yilinda Zaire’de atesli bir
hastadan izole edilen Kongo viriisti ile ayni 6zellikte oldugu belirlenmis Kirnm Kongo
Kanamali Atesi adini almigtir (3).

Turkiye'de ilk kez 2002 yilinin ilkbahar ve yaz aylarinda &zellikle, ig ve Dogu Anadolu
Bolgeleri’'nin kuzeyi ile Karadeniz Bdélgesi’'nin guiney kisimlarini kapsayan genis bir cografi
alanda (Tokat, Sivas, Yozgat, Erzurum, Erzincan, Corum, Amasya, Gumishane ve
Bayburt) ve kene temasi Oykisiu olan, ates ve kanama ile seyreden bir salgin dikkati
¢ekmis, 2003 yilinda da hastaliyin KKKA hastaligi oldugu anlagiimigtir (4).

Bu derlemede, son yillarda tlkemizde sporadik olgular halinde 6zellikle ilkbahar ve yaz
aylarinda o6lumlere neden olan KKKA hastaliinin etiyoloji, epidemiyoloji, patogenezi,
klinik bulgulari, tani, tedavi, korunma ve kontrol yéntemleri konusunda gtincel bilgilerin
verilmesi amaglanmistir.

Etiyoloji

KKKAV Bunyaviridae ailesinin Nairoviriis cinsi iginde yer alan tek sarmalli, segmentli,
90-120 nm gapinda ve konak hiicre zarindan kdken alan kilfli (5—-7 nm) yapiya sahip olan
bir RNA virtistdir. RNA genomu segmentli ve negatif anlamh olup kiiguk (S), orta (M) ve
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biyuk (L) olarak tge ayriimaktadir. L-RNA segmenti viral
RNA polimerazi, M-RNA segmenti G ve G,
glikoproteinlerini, S-RNA  segmenti ise NP’yi
kodlamaktadir. G¢; ve G, glikoproteinleri virise duyarli
hicrelerin Gzerinde bulunan reseptorlerin taninmasindan
sorumludur (5, 6). Yiksek patojenik 6zelligi nedeniyle
potansiyel biyoterdrizm ve/veya biyolojik savas ajanlari
listesinin C kategorisinde degerlendirilmektedir (1).

Epidemiyoloji

Gilnumize kadar KKKAV otuz bir kene tlrinden
izole edilmis olup, virlsun izole edildigi her kene tiru
hastaligin vektori olarak gérilmemektedir (2) KKKAV’In
Ozellikle H. marginatum marginatum tarafindan tasindigi
bildiriimektedir (1).

Virls kenelerde, transovaryal ve transstadial gegisle
idame olmakla birlikte, keneler arasinda veneral olarak
bulasma da sekillenmektedir (7). Bunun yaninda enfekte
olmayan bir konaktan kan emen enfekte keneler virlisi
ayni konakta kendileri ile es zamanl kan emmekte olan
enfekte olmayan kenelere de aktarabilmektedirler (non-
viremik bulasma) (8). Ergin olmayan Hyalomma cinsine
ait keneler, kiigik omurgalilardan (yaban tavsani, kirpi)
kan emerken virisi almakta, gelisme safhalarinda
muhafaza etmektedir. Keneler insan veya hayvanlardan
(sigir, koyun, Kkegi, deve) kan emerken virlsi
bulastirmaktadir (9).

Enfeksiyon hayvanlarda enfekte kenelerin isirmasi ile
olusmakta ve hafif seyir izlemektedir (3, 10). Yabani
tavsanlar ve domuzlarin virisin en 6nemli memeli
rezervuarlari oldugu bildirilmigtir (3). Bazi kug tlrlerinin
virise direngli  olmalarina  karsin  enfeksiyonun
yayihminda &nemli rolleri bulunmaktadir (11).Yerden
beslenen kuslar virisin Ulkeler ve kitalar arasinda
yaylliminda énemli rol oynamaktadir (1).

Sovyetler Birligi'nin Kirim bodlgesindeki ilk salgin
nisan-eyliil aylari arasinda meydana gelmistir (1). iran’da
(12), hastaligin insidensinin agustos ve eylul aylarinda,
Pakistan’da (13), mart ve mayis aylari arasinda yiksek
olmakla birlikte ocak, subat, adustos, eylll, kasim ve
aralik aylarinda da olgu bildirimleri olmustur. Tirkiye’de
ise hastalik mart-eyliil aylari arasinda gorilmektedir (1).
Hastalik agisindan; ciftlik ¢alisanlari, hayvan bakicilari,
hayvancilikla ugrasanlar, veteriner hekimler, mezbaha
calisanlari, askerler, kamp yapanlar, keneler ya da
viremik hayvan ile temasi olanlar risk altindadirlar (14).
Saglik personeli, Ozelikle hastalarda gelisen kanama
odaklarinin bakim ve tedavisi esnasinda enfekte
olmaktadir (15).

Olgularin  gogunlugu 1970’lerden Once, Sovyetler
Birligi (Kinm, Rostov, Astrakhan, Stavropol, Ozbekistan,
Kazakistan ve Tacikistan), Bulgaristan, Zaire ve
Uganda’dan bildirilmigtir (1, 2). Gunumuizde hastaligin
iran, Pakistan, Yunanistan, Karadeniz'de kiyisi bulunan
Ulkeler, Arabistan yarimadasi, Ortadogu, Balkan
yarimadasi ve Cin’in kuzey bati bélgelerinde epidemiler
yaptigi bildirilmektedir (1). Ulkemizde Saglik Bakanlig
2002-2007 yillan arasinda 92’si 6limle sonuglanan 1820
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olgu ve Ulkemizdeki epidemide 6lim oraninin % 5,7
oldugunu bildirmistir (16).

KKKAV’In RNA virlisi olmasindan dolayi genetik
dizeyde mutasyonlarin olustugu ve farkli cografik
bolgelerde farkli genetik yapilarda oldugu bildirilmistir
(17). Filogenetik caligmalara gore virlsin yedi farkli
genotipi tanimlanmigtir. Tlrkiye’den izole edilen KKKAV
suglarinin  tamamina yakini Giliney Rusya (kuzey
Kafkaslar) ve Kosova suslarina yakindir ve iran’da
2002'de gorilen salgindaki suslardan farkhdir (18, 19).
Bunun yaninda Tirkiye’de, daha ©6nce sadece
Yunanistan’da kenelerden izoleedilen, farkl bir susun da
insanlarda az oranda enfeksiyon  olusturdugu
saptanmigtir (20).

S-RNA segmentinin genetik farklihdi diinyanin farkh
bélgelerinden pek gok KKKAV izolatinda belirlenmigtir
(21, 22). S-RNA segmentinin filogenetik analizlerine gore
KKKA virGsleri yedi farkli grupta degerlendiriimektedir
(23). Bunlar, Afrkiai, Afrikap, Afrikas, Avrupai, Avrupay,
Asyai, Asyay ‘dir (17, 21, 22). Afrikas: Senegal, Afrikaa:
Uganda ve Glney Afrika, Afrikas: Glney ve Bati Afrika,
Avrupas: Yunanistan (AP92), Avrupaz: Rusya, Turkiye,
Bulgaristan, Kosova, Asyas: Orta Dogu, iran, Pakistan,
Asyay:  Kazakistan,  Ozbekistan, Cin  suglar
bulunmaktadir.

VirGsiin M-RNA segmentinin filogenetik analizlerine
g6re de alti farkh grup gosterilmistir. Bunlar; M4, Mz, Mg,
Ma, Ms, Mg dir (24, 25, 26). M4: Cin (8402, 88166, 68031,
66019 ve Hy13) Pakistan (Matin), Umman, Giiney Afrika
(SPU97/85 ve SPU415/85), M,: Ozbekistan (U2-2-
002/U-6415 ve Hodzha), Tacikistan (TADJ/HU8966), Cin
(7803 ve 75024), Pakistan (SR3), iran (iran 52 ve iran
53), lIrak (Baghdad12), Gliney Afrika (SPU128/84,
SPU41/84 ve SPU103/87) ve Nijerya (IbAr10200), Ms:
Kongo (UG/3010), Senegal (ArD8194 ve ArD15786), Cin
(7001 ve 79121) ve Ozbekistan (UZBEK/TI10145), Ma:
Yunanistan (AP92), Ms: Rusya (Drosdov, Kashmanov,
ROS/HUVLV-100, VLG/TI29414), Kosova
(Kosovo/9553/2001),  Turkiye  (200310849), Me:
Moritanya (ArD39554)

Seroepidemiyolojik calismalar, KKKA'nin goéruldigu
bolgelerde enfekte evcil hayvanlar arasinda en yiksek
prevalansin koyun, keci ve sidirlarda oldugunu ortaya
koymustur (10). Irak'ta 2093 hayvanda vyapilan
calismada, 769 koyunun 443’'Unde (%57,6) 562 keginin
279'unda (%49,6), 411 sigirin 122’sinde (%29,3), 252
atin 148’inde (%58,8) ve 99 devenin 23’'inde (% 23,2)
hastaliga karsi antikor tespit edilmistir (27). 1975 yilinda
iran’da, 728 koyunun 277’sinin (%38), 135 keginin
49’unun (%36) ve 130 sigirin 23'Unin (%18) seropozitif
oldugu belirlenmistir (28). Suudi Arabistan’da (29), 2162
koyunun 88’inde (%4,1), 432 kecinin 14’Unde (%3,2),
182 sigirin 1'inde (%0,6) seropozitiflik saptanmigtir.
Birlesik Arap Emirlikleri’ne Somali, iran, Pakistan, Sudan,
Avustralya, Hindistan ve Hollanda’dan ithal edilen 58
sigir, 74 koyun, 42 kegi ve 94 deve Uzerinde yapilan
calismada Somali, iran, Pakistan, Sudan’dan ithal edilen
hayvanlar seropozitif bulunmustur (30). Giiney Afrika’nin
cesitli bolgelerinde 8667 sigirin 2460'inda (%28) ve
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Zimbabwe’de 763 sigirin 347’sinde (%45) antikor tespit
edilmistir (31). Misirda (32), 4301 devenin 600’lnde
(%14) seropozitif reaksiyon belirlenmistir. Burt ve ark.
(33) sigir ve koyun serumlarinda Enzyme-linked
immunobsorbent assay (ELISA) ile yaptiklari deneysel
calismada, total antikor cevabinin 6. giinden itibaren
basladigini ve 56. gine kadar da belirlenebilecegini
belirtmiglerdir. Umman Sultanat'ta (34) 489 evcil
hayvanin (koyun, kegi, sigir ve deve) 108'inde (%22),
iran’in (35), Isfahan bélgesinde yerlesik 372 koyunun
286'sinda (%76,9) ithal edilen 372 koyunun 223’Unde
(%57,8), Moritanya'da (36) 25 sigir serumunun 8inde
(%32), Nijerya’da (37) 1164 sigir serumunda %27,5
oraninda seropozitiflik belirlenmistir. Cin’'in (38) Xinjiang
bélgesinde 125 koyunun 37’ sinde (%30), yine immun
floresan antikor (IFA) ve ELISA ydntemleri ile yapilan
baska bir calismada ise koyunlarda %60 oraninda
seropozitif reaksiyon bildirilmigtir (39). Kosova ve
Makedonya’da (40) evcil hayvanlardan toplanan 691
serum Orneginde antikor prevalansinin  %2,3-%32,6
arasinda degistigi ve ortalama antikor prevalansinin %14
oldugu belirtiimistir. Senegal'de (41), 66 suruden elde
edilen 942 koyun serumunun %10,4’Unde, fran’in
Hamadan ve Bahar bélgelerinde (42) 54 koyunun 15’inde
(%27,8) ve Iran’in kuzeydogusunda (43) 298 koyunun %
77,5'inde ve 150 keginin %46’sinda, yine (44) 2000-
2001 yillari arasinda iran’in 15 bélgesinden toplanan 607
koyun serumunun %32,9’'unda ve 356 kegi serumunun
%12,6'sinda seropozitiflik saptanmistir. Ulkemizde Tokat
ybresinde (45) 400 sigirdan toplanan serumlarin
%79'unda seropozitiflik bildirilirken, Kirbas ve ark. (46)
ise, hastaligin goéraldigi iller olan Elazi§g, Samsun,
Sivas, Tokat ve Yozgat'ta halka ait toplam 100 sigir ve
100 koyundan elde ettikleri serumlarda Capture ELISA
yontemi ile sidirlarda %17, koyunlarda ise %37 oraninda
IgG seropozitifligi belirlemigtir.

Afrika, Asya ve Avrupa’nin endemik bolgelerinde
yapilan seroepidemiyolojik c¢alismalar yabani hayvan
turlerinin yiksek antikor prevalansina sahip oldugunu
gOstermistir (10). Glney Afrika ve Zimbabwe’de 1965—
1984 vyillari arasinda yabani hayvanlardan elde edilen
serumlarda (zirafa, gergedan, antilop, bufalo, zebra,
kudu, yabani karnivorlar, tavsan ve rodentlerde) ylksek
oranda seropozitiflikler bildirilmigtir (47). Shepherd ve
ark. (48) deneysel olarak, yaban tavsanlarda,
sincaplarda, gerbillerde, kobaylarda, beyaz ve kirmizi
laboratuar sigcanlarinda ylksek oranda antikor gelisimi
oldugunu gézlemlemiglerdir.

Arastirmacilar, kanath hayvanlarin virise direngli
oldugunu belirtmektedir (10). Buna yonelik deneysel
olarak enfekte edilen kuslarda viremi ve antikor titresi
belirlenemedidi ve kuslarin saglikh kaldigi ancak bu
kuglardan toplanan kene nimflerinden virlisiin izole
edildigi  bildirilmistir (49). Kazakistan’da o&rdek ve
tavuklardan alinan 428 serum o6rneginin 1’inde antikor
tespit edilmistir (50). Bunun yaninda Glney Afrika'nin
Cape boélgesinde 92 deve kusunun 22’sinin serumunda
antikor saptanmis ve bu sonuclar bazi kus tirlerinin
KKKAV enfeksiyonuna duyarli oldugunun ilk delilleri
olarak gosterilmigtir (11). Sonraki yillarda dokuz adet
deve kusu kenelerden ari sartlarda beslenmis ve
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deneysel olarak virlisle enfekte edilerek viral titre ve
antikor cevabi igin giinlik kan alinmisg ve enfeksiyonun
1-4. gunlerinde deve kusglarinda viremi gelismis ve 13.
gunde deve kuslarinin tamaminda antikor tespit edilmis,
ancak hastalik belirtisi gdézlemlenmemistir (51).

Patogenez

Viral kanamali ates sendromu (VKA) hakkinda son
yillarda artan sayidaki arastirmalara ragmen bu
hastaliklarin  patogenezinin  altinda yatan  0zgll
mekanizmalar tam olarak agiklanamamistir  (52).
KKKA’nin patogenezi de tam olarak aydinlatilamamistir
(53). VKA sendromunda, bagisiklik sistemi hastaliktan
iyilesmede onemlidir (54). KKKA nedeni ile de olen
hastalarda antikor  yanitinin yetersiz oldugu
bildiriimektedir (55). Olimcil olgularda, inflamatuar
mediatorler édnemli rol oynamaktadir (52). interlokin—6
(IL-6), IL-10, IL—12 ve timor nekrozis faktor-a (TNF-a)
gibi sitokinlerin KKKA nedeniyle 6len hastalarda yasayan
hastalara gore istatistiksel olarak daha yuksek oldugu
tespit edilmistir (56). KKKA’da virlsiin esas hedef
hiicreleri monositler, endotel hiicreler ve hepatositlerdir.
immiinohistokimyasal ve ultrastriiktirel calismalarda
KKKA olgularinda endotel hiicrelerde virlis gdsterilmistir
(57). Endotel hicrelerde viris ve virls ile iligkili
tibuloretikiler  cisimciklerin ~ saptanmasi  kapiller
damarlarda fonksiyon bozukluklarinin gelismesine ve
bunun da hastallk esnasindaki klinik ve patolojik
degisikliklere neden oldugu dusunllmektedir. Kapiller
permeabilite artisi ve pihtilasma fonksiyon bozukluklar
kanamaya egilim olusturmaktadir (58). Trombositopeni
VKA sendromunda énemli bir bulgudur (54). Ozellikle
olimcul seyreden olgularda erken doénemde siddetli
trombositopeni gbézlenmektedir (5). Trombositopeni,
trombosit Uretiminde azalma ya da trombosit yikimi ve
endotel hasari sonucu olusmaktadir (58). Plazma
pihtilasma faktérlerinin disikligld ya artmis tiiketim ya
da bozulmug senteze baglh olarak sekillenmektedir.
KKKA’nin erken ve belirgin 6zelligi olan yaygin damar ici
pihtilasmaya (YDP) bagli olarak trombositlerin tiiketimi
meydana gelmektedir. KKKA’da kemik iligi
incelemelerinde  hematopoetik  6nclil  hicrelerinin
fagositozu (hemofagositoz) ve kemik iligi hipoplazisi
gOzlenmistir  (53). Kanda kompleman sisteminin
aktivasyonu ile birlikte imminkompleksler meydana
gelmektedir. Bu immun kompleksler kapiller yatakta
hasar olusturarak bobrek ve akciger yetmezliklerine
neden olmaktadirlar (58). Cba ayni zamanda
monositlerden IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF salgilanmasini
aktive eder. IL-1 ve TNF ile de endotel hicrelerinden
fibrinolizin baskilanmasi igin plazminojen aktivator-
inhibitor (PAI) ve ekstrinsik pihtilasma yolunun baglamasi
icin de doku faktorli serbestlesir. Sonugta vaskiiler hasar
ve permeabilite artigi ile damar i¢i pihtilasma siddeti
artar. Endotel hasari, trombosit birikimi ve
degranilasyonu ile intrinsik pihtilasma mekanizmalarini
aktive edebilir (59). KKKA’da karaciger disfonksiyonu
ozellikle hastaligin  ge¢ déneminde hemostazin
bozulmasina neden olmaktadir (58). Hastalikta meydana
gelen karaciger hasarinin direkt viral sitopatik etkiye
bagl oldugu belirtiimektedir (57). Hastaliktan Olenlerde
beyin kanamasi, siddetli anemi, sok, miyokard infarktlsu,
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akciger 6demi ve plevral effiizyon gorilmektedir (5).
Klinik Bulgular

Hastalik hayvanlarda, insanlara nazaran daha yaygin
olarak gorulmekle birlikte asemptomatik ve subklinik
seyretmektedir (1).

Evcil hayvanlarda yapilan deneysel calismalarda,
viremi donemi boyunca 1 hafta siiren viicut sicakliginda
artis, durgunluk, halsizlik ve istahsizlik gibi atipik
semptomlarin yani sira hematolojik olarak belirgin
I6kositosis ve nétrofili, biyokimyasal profilde ise, aspartat
aminotransferaz (AST) enzim aktivitesinde orta derecede
artis oldugu bildirilmistir (60, 61).

insanlar, hastaligin klinik semptomlarinin belirlendigi
tek konakeidir (2, 5). KKKAV enfeksiyonunun tipik seyri
inkibasyon, prehemorajik, hemorajik ve konvalesan
doénem olarak dort farkli devrede tanimlanmaktadir (1, 5).

inkl’Jbasyon dénemi, enfekte kenenin isirmasi ile
klinik bulgularin baslama zamanina kadar gegen suredir
ve 3-7 gun arasinda degismektedir (1).

Prehemorajik dénem, 1-7 glin arasinda
degismektedir. Ani ates ylkselmesi (39-41°C), bas
adrisi, kas agrisi, bas dénmesi ile karakterizedir (1, 2).
Ates ortalama 4-5 giin sirmektedir ve ishal, bulanti,
kusma, yliz, boyun ve gogiste hiperemi ve konjuktivitis
bu dénemde gorilmektedir (2, 3).

Hemorajik doénem, genellikle hastaligin 3 ve 5.
glnlerinde baslamakta ve hizli bir seyir izlemektedir.
Kanama, hastalarin blylk c¢ogunlugunda hastaligin
baslamasindan sonraki 5-7 giin icinde ve hastanede
yattiklari doénemde gelismektedir (1, 3). Kanama
bulgulari petesi, mukoz membranlar ve derideki blylk
hematomlar seklinde olmaktadir. Vajina, diseti ve
beyinde de kanamalar bildiriimistir (1). En sik gorilen
kanamalar burun, gastrointestinal sistem (hematemez,
melena ve intra abdominal), genital (vajinal), Uriner
sistem (hematlri) ve solunum vyollari (hemoptizi)
kanamalaridir (2).

Konvelesan dénem; hastaligin olusumundan 10-20
glin sonra baslamaktadir. Hastanede kalma siiresinin
yaklagik 9-10 giin oldugu bildiriimektedir (1). Bu
dénemde degdisken nabiz, tasikardi, gecici sag¢
dokilmesi, polindrit, solunum gugcligu, kserostomi, zayif
goérme, isitme ve hafiza kaybi bildirilmistir (3).

KKKAV enfeksiyonu geciren hastalarda laboratuar
bulgularina bakildiginda; hematolojik, biyokimyasal ve
hemostatik profilde o6nemli degisimler gortlmektedir.
Siddetli trombositopeni ve I6kopeni en dikkat c¢eken
bulgulardir. Pihtilasma sirelerinden protrombin zamani
(PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamaninda (APTT)
uzama, fibrinojen dizeyinde azalma ve fibrin yikim
Uriinlerinde (FDPs) artis gorilebilir (1). Biyokimyasal
profilde, serum AST, alanin aminotransferaz (ALT), laktat
dehidrojenaz (LDH) ve kreatin fosfokinaz (CPK)
dizeyinde 6nemli artiglar gézlenmektedir (4).
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Tani

Hastalara muldahale ve hastane enfeksiyonlarinin
(nazokomiyal) 6nlenmesi agisindan hizli tani énemlidir.
Virls antijenlerinin  tespiti ve virise kargi olusan
antikorlarin varhgini belirlemek igin son yillarda 6énem
kazanan, IFA ve ELISA gibi serolojik tani yontemleri,
virsiin genomunu belirlemede de ters transkriptaz-
polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PZR) ve PZR gibi
molekiler tani yontemleri kullaniimaktadir (1).

Serolojik Tani Yéntemleri: Hastaligin
baslamasindan 7 glin sonra ELISA ve IFA testleriyle IgM
ve IgG antikorlari saptanmaktadir. Bu testlerde, IgM ve
IgG titresinin pozitif dederlerde ¢ikmasi gegciriimis veya
geciriimekte olan enfeksiyonu gdOstermektedir. Birkag
hafta araliklarla, ¢ift serum Orneginde 4 kat IgG artigl
veya tek serum orneginde ylksek degerde IgM degeri
kisa sure 6nce gecirilmis veya geciriimekte olan bir
enfeksiyonu yansitmaktadir (1, 5). Klinik érneklerde veya
kenelerde IFA ve antijen capture ELISA ile virisin varhigi
ortaya konulabilmektedir (62). Spesifik IgM dizeyi
enfeksiyondan dort ay sonra saptanamayacak kadar
azalmasina karsin IgG duzeyi bes yil boyunca tespit
edilebilir  (5). Son yillarda virisin rekombinant
nikleoproteininin  ELISA ve IFA'da kullaniimasi bu
testlerin duyarhigini daha da artirmigtir (63).

Molekiiler Tani Yéontemleri: Molekuler tani ydontemi
olarak RT-PZR kullanilmaktadir. Bu tani yénteminde
klinik o6rneklerden ve Kkenelerden virlsin genetik
materyali ortaya konmaktadir. RT-PZR ile viris RNA’si
hastaligin 16. gunine kadar tespit edilebilir. Cok yuksek
6zgulliktedir ve kiltir sonucu negatif gikan Orneklerde
de pozitif sonug alinabilmektedir (1, 5).

Tedavi

Tedavide U¢ ana yaklasim Uzerinde durulmaktadir.
Bunlar etkene yoénelik, destek ve immun plazma
tedavilerini kapsamaktadir (1, 5, 67).

Antiviral Tedavi: Hastaliga 6zgl antiviral tedavi
yontemi bulunmamakla beraber DNA ve RNA virlslerine
karsl genis spektrumlu bir antiviral ajan olan ribavirinin in
vitro  galismalarda  hicre  kiltirinde  KKKAV’In
replikasyonunu durdurdugu saptanmistir (64).

Mardani ve ark. (65) tarafindan ribavirin kullanimiyla
ilgili olarak yapilan arastirmada, 69 hastaya oral yolla
ribavirin uygulanmig ve iyilesmenin %88,4 (61/69) oldugu
tespit edilmistir. Bunun yaninda Ulkemizde yapilan bir
calisma da ise 126 hastaya oral ribavirin verilmis, kontrol
grubu olarak da bir 6nceki yil ribavirin verilmeyen 92
hasta kullaniimis ve ribavirin verilen grupta mortalitenin
%7,1 (9/126), kontrol grubunda ise %11,9 (11/92) oldugu
belirlenmisti. KKKA hastaliginda mortalitenin = %10
civarinda olmasi ve calismanin sonucuna goére oral
ribavirin kullanmanin mortalite Gzerine etkisinin olmadigi
gorilmustar (66).

Erken dénemde ribavirin kullanimini vurgulayan ilk
¢alismalarda, hastaligin baslangicinda viremi oldugu igin
ribavirinin etkili olabilecedi bildirilmistir (67). Son yapilan
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calismalarda ribavirinin ilk 72 saatte kullanimiyla %20
olan fatalite hizinin %5’in altina indigi bildiriimistir (68).
Hastaligin kanamali evresinin hemen déncesinde sitokin
firtinasinin baslamasi nedeniyle, kanamali dénemde
antiviraller  yerine  antiinflamatuar  ajanlarin  etkili
olabilecegi de belirtiimektedir (67).

Avrupa Hastaliklardan Korunma ve Kontrol Merkezi
(ECDC)’ne gore ribavirin 6zellikle erken déonemde tedavi
amaciyla, yiksek riskli durumlarda maruziyet sonrasi
profilaksi amaciyla kullaniimalidir (69).

Destek Tedavisi: Tedavinin esasini destek tedavisi
olusturmaktadir. Trombositopeni tedavisinde trombosit
replasmani, APTT’nin uzamasina yoénelik olarak taze
donmus plazma replasmani, anemiye ydnelik tam kan
veya eritrosit slspansiyonu verilmesi, sivi ve elektrolit
dengesinin  korunmasi, bobrek yetmezligi gelisirse
hemodiyaliz, gerektiginde mekanik ventilasyon
desteginin saglanmasi gerekli gorilmektedir. Hastalarin
agdri, ates ve ajitasyonlarina yonelik semptomatik tedavi
de gerekebilir. Gastrointestinal kanama varsa enteral
beslenmenin kesilmesi, H, reseptdr blokerleri ile midenin
korunmasi,  parenteral beslenmenin  saglanmasi
onerilmektedir (4).

Immun Plazma Tedavisi: Hastali§i geciren kisilerin
plazmalarinin akut dénemdeki hastalara verilerek viriisin
noétralize edilmesi prensibine dayanmaktadir. Hastaligi
gegcirenlerin tekrar hasta olmamasi nedeniyle KKKA'ya
kargi dGmur boyu bagisiklik gelistigi disunilmektedir (4).

Korunma ve Kontrol

Korunma tedbileri olarak asi calismalari énem arz
etmekle beraber (5, 70), riskli bdlgelerde insan ve
hayvanlarin viris ve kenelerle temasini kesen kontrol
Onlemleri olduk¢a 6énemlidir (70, 71).

Asi ¢alismalari:

» 1970’lerde Eski Sovyetler Birligi ve Bulgaristan'da
fare beyninden izole edilen Vvirlisin formalin ile
inaktivasyonuyla hazirlanan asi kullaniimig ve yuksek
oranda antikor titresi gézlenmistir. Bugln i¢in modern
anlamda insanlarda kullanilan bir asi bulunmamaktadir

®).

» Kenelere karsi biri Kiiba'da (GAVAC™) digeri
Avustralya’da (TickGARDTM) iki asi bulunmaktadir.
Yasam tarzi bakimindan KKKAV'I tasiyan kenelerden
tamamen farkli olan sadece Boophilus soyuna bagh
keneler icin mevcut olan bu asilar diger kene turleri i¢in
kullaniimamaktadir (70).

Kaynaklar

1. Ergénil O. Crimean-Congo hemorrhagic fever. Lancet
Infect Dis 2006; 6: 203-214.

2.  Watts DM, Kisazek TG, Linthicum KJ, Hoogstraal H.
Crimean-Congo hemorrhagic fever. In: Monath TP (Editor).
The Arboviruses Epidemiology and Ecology Vol:2, USA:
CRC Boca Raton FL, 1988: 177-260.

3. Hoogstraal H.The Epidemiology of Tick-borne Crimean-
Congo hemorrhagic fever in Asia, Europe and Africa. J
Med Entomol 1979; 15(4): 307-417.

Kirnm Kongo Kanamali Atesi

Subat 2012

Riskli Bélgelerde Kontrol Onlemleri: Korunmada
dikkat edilmesi gereken hususlar asagidaki gibi
siralanmaktadir (71):

»Hasta ve hastanin sekresyonlari ile temas
sirasinda mutlaka Universal 6nlemler (eldiven, o6nluk,
g6zlik, maske vb.) alinmaldir. Kan ve vucut sivilari ile
temastan kaginilmali, bdyle bir temas varsa temaslinin
en az 14 gin kadar ates ve diger belirtiler ydniinden
takip edilmesi gerekmektedir.

» KKKA'yl bulastiran Hyalomma cinsi keneler genel
olarak, Nisan ve Ekim aylarinda aktif oldugundan
oncelikle konakgilar kenelerden uzak tutulmalidir.

» Hayvan barinaklari veya kenelerin yasayabilecegi
alanlarda bulunulmasi durumunda, viicut belirli araliklarla
kene yonunden muayene edilmelidir.

» Piknik amagli olarak su kenarlari ve otlak seklindeki
yerlerde bulunanlar, dondiklerinde Uizerlerini kene
yoniinden kontrol etmeli ve kene varsa usuliine uygun
olarak vlcuttan uzaklastirmalidirlar.

» Orman isgileri gibi bodlgede bulunmasi zorunlu
olanlarin lastik cizme giymeleri veya pantolonlarinin
pacalarini gorap icine almalari koruyucu olabilmektedir.

»insanlari kene enfestasyonlarindan korumak igin
repellent olarak bilinen bdcek kovucular dikkatli bir
sekilde kullanilabilir.

Hayvan ve Hayvan Barinaklarinin Kontrolii:

»Hayvan barinaklari kenelerin yasamasina imkan
vermeyecek sekilde yapilmalidir Hayvanlar ve hayvan
barinaklari uygun akarisitlerle (DDT, pyretroidler,
pyretrinler, organik fosforlu insektisitler) ilaglanmahdir
(71).

» Hayvanlari kene enfestasyonlarindan korumak igin
repellent olarak bilinen bécek kovucular kullanilabilir. Bu
maddeler hayvanlarin bas veya bacaklarina uygulanabilir
(71).

» Kenelerin tir olarak KKKAV’I tagsima oranlari, evcil
ve yaban hayvanlarinin virisi tasima oranlarl ve
bunlarin  hangi kene tirleri ile enfeste olduklari
belirlenmelidir (70).

»Kontrolsiiz hayvan hareketleri kontrol altina

alinmahdir (70).

4. Bodur H. Kinm-Kongo Kanamali Atesi ve DAS y&netimi.
5.Ulusal Sterilizasyon Dezenfeksiyon Kongresi 2007; 509-
520.

5.  Whitehouse CA. Crimean-Congo hemorrhagic fever.
Antiviral Res 2004; 64(3): 145-160.

6. Flick R. Moleculer Biology of the Crimean-Congo
hemorrhagic fever virus. In: Ergonil O, Whitehouse CA
(Editors). Crimean-Congo Hemorrhagic Fever A Global

57



KIRBAS A. ve OZDEMIR H.

10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

17.

18.

19.

20.

58

Perspective. Dordrecht, Netherlands: Springer, 2007: 35-
44.

Gonzalez JP, Cornet JP, Wilson ML, Camicas JL.
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus replication in adult
Hyalomma truncatum and Amblyomma variegatum ticks.
Res Virol 1991; 142 (6): 483-488.

Gordon SW, Linthicum KJ, Moulton JR. Transmission of
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus in two species of
Hyalomma ticks from infected adults to cofeeding immature
forms. Am J Trop Med Hyg 1993; 48(4): 576-580.

Wilson ML, Gonzalez JP, Cornet JP, Camicas JL.
Transmission of Crimean-Congo hemorrhagic fever virus
from experimentally infected sheep to Hyalomma
truncatum ticks. Res Virol 1991; 142(5): 395-404.

Nalca A, Whitehouse CA. Crimean-Congo Hemorrhagic
Fever Virus Infection Among Animals. In: Ergéniil O,
Whitehouse CA (Editors). Crimean-Congo Hemorrhagic
Fever A Global Perspective. Dordrecht, Netherlands:
Springer, 2007:155-165.

Shepherd SP, Shepherd AJ, Swanepoel R, Leman PA.
Field and laboratory investigation of Crimean-Congo
hemorrhagic fever virus (Nairovirus, family Bunyaviridae)
infection in birds. Trans R Soc Trop Med Hyg 1987; 81(6):
1004-1007.

Chinikar S. Crimean-Congo Hemorrhagic Fever Infection
Iran. In: Ergéniil O, Whitehouse CA (Editors). Crimean-
Congo Hemorrhagic Fever A Global Perspective.
Dordrecht, Netherlands: Springer, 2007: 89-98.

Tarig WUZ, Wapar S. Crimean-Congo hemorrhagic fever
(CCHF) in Pakistan. Pak J Pathol 2006; 17(2): 74-84.

Whitehouse CA. Risk groups and control measures for
Crimean-Congo Hemorrhagic Fever. In: Ergénil O,
Whitehouse CA (Editors). Crimean-Congo Hemorrhagic
Fever A Global Perspective. Dordrecht, Netherlands:
Springer, 2007: 273-280.

Tarantola A, Ergonul O, Tattevein P. Estimates and
prevention of Crimean-Congo hemorrhagic fever risks for
health-care workers. In: Ergénil O, Whitehouse CA
(Editors). Crimean-Congo Hemorrhagic Fever A Global
Perspective. Dordrecht, Netherlands: Springer, 2007: 281-
294.

Yiimaz GR, Buzgan T, Torunoglu MA, et al. A preliminary
report on Crimean-Congo hemorrhagic fever in Turkey,
March - June 2008. Euro Surveill 2008; 13 (33):18953.

Chamberlain J, Cook N, Lloyd G, et al. Co-evolutionary
patterns of variation in small and large RNA segments of
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus. J Gen Virol 2005;
86: 3337-3341.

Karti SS, Odabasi Z, Korten V, et al. Crimean-Congo
hemorrhagic fever in Turkey. Emerg Infect Dis 2004; 10(8):
1379-1384.

Ozdarendeli A, Aydin K, Tonbak S, et al. Genetic analysis
of the MRNA segments of Crimean-Congo hemorrhagic
fever virus strains in Turkey. Arch Virol 2008; 153: 37-44.

Midilli K, Gargili A, Ergonul O, et al. The first clinical case
due to AP92 like strain of Crimean-Congo hemorrhagic
fever virus and a field survey. BMC Infect Dis 2009; 9: 90.

Kirim Kongo Kanamali Atesi

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

F.U. Sag. Bil. Vet. Derg.

Burt FJ, Swanepoel R. Moleculer epidemiology of African
and Asian Crimean-Congo hemorrhagic fever isolates.
Epidemiol Infect 2005; 133(4): 659-666.

Deyde VM, Khristova ML, Rollin PE, Ksiazek TG, Nichol
ST. Crimean-Congo hemorrhagic fever virus genomics and
global diversity. J Virol 2006; 80(17): 8834-8842.

Kurane |, Morikawa S, Saijo M. Recent proggress in
molecular biology of Crimean-Congo hemorrhagic fever.
Comp Immunol Microbiol Infect Dis 2007; 30(5-6): 375-389.

Lukashev A. Evidence for recombination in Crimean-
Congo hemorrhagic fever virus. J Gen Virol 2005; 86:
2333-2338.

Papadimitriou E, Papa A, Bozovi¢ B, Antoniadis A. Genetic
characterization of the MRNA segment of a Balkan
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus strain. J Med Virol
2005; 75(3): 466-469.

Petrova |, Yashina L, Seregin S, et al. Genetic variability of
Crimean-Congo haemorrhagic fever virus in Russia and
Central Asia. J Gen Virol 2003; 84(5): 1199-1206.

Tantawi HH, Shony MO, Al-Tikriti SK. Antibodies to
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus in domestic
animals in Iraq: a seroepidemiological survey. Int J
Zoonoses 1981; 8(2):115-120.

Saidi S, Casals J, Faghih MA. Crimean hemorrhagic fever-
Congo (CHF-C) virus antibodies in man, and in domestic
and small mammals in Iran. Am J Trop Med Hyg 1975;
24(2): 353-357.

Hassanein KM, El-Azazy OM, Yousef HM. Detection of
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus antibodies in
humans and imported livestock in Saudi Arabia. Trans R
Soc Trop Med Hyg 1997; 91(5): 536-537.

Khan AS, Maupin GO, Rollin PE, et al. An Outbreak of
Crimean-Congo hemorrhagic fever in The United Arab
Emirates, 1994-1995. Am J Trop Med. Hyg 1997; 57(5):
519-525.

Swanepoel R, Shepherd AJ, Leman et al. Epidemiologic
and clinical features of Crimean-Congo hemorrhagic fever
in Southern Africa. Am J Trop Med Hyg 1987; 36 (1): 120-
132.

Morrill JC, Soliman AK, Imam 1Z, et al. Serological
evidence of Crimean-Congo haemorrhagic fever viral
infection among camels imported into Egypt. J Trop Med
Hyg 1990; 93 (3): 201-204.

Burt FJ, Swanepoel R, Braack L. Enzyme-linked
immunosorbent assays for the detection of antibody
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus in the sera of
livestock and wild vertebrates. Epidemiol Infect 1993; 111
(3): 547-557.

Williams RJ, Al-Busaidy S, Mehta FR, et al. Crimean-
congo haemorrhagic fever: a seroepidemiological and tick
survey in the Sultanate of Oman. Trop Med Int Health
2000; 5 (2): 99-106.

Ataei B, Touluei HR, Chinikar S, et al. Seroepidemiology of
Crimean-Congo hemorrhagic fever in the local and
imported sheep in Isfahan province, Iran, 2002. Iran J Clin
Infect Dis 2006; 1(1): 19-23.

Saluzzo JF, Digoutte JP, Camicas JL, Chauvancy G.
Crimean-Congo haemorrhagic fever and Rift Valley fever in
south-eastern Mauritania. Lancet 1985; 1(8420): 116.



Cilt: 26, Say: 1

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

Umoh JU, Ezeokoli CD, Ogwu D. Prevalence of antibodies
to Crimean-hemorrhagic fever-Congo virus in cattle in
northern Nigeria. Int J Zoonoses 1983; 10(2): 151-154.

Yen YC, Kong LX, Lee L, et al. Characteristics of Crimean-
Congo hemorrhagic fever virus (Xinjiang strain) in China.
Am J Trop Med Hyg 1985; 34: 1179-1182.

Qing T, Saijo M, Lei H, et al. Detection of immunoglobulin
G to Crimean-Congo hemorrhagic fever virus in sheep sera
by recombinant nucleoprotein-based enzyme-linked
immunosorbent and immunofluorescence assays. J Virol
Methods 2003; 108(1):111-116.

Gligic A, Stojanovic R, Obradovic M, Boskovic R.
Serological examination of Crimean-Congo hemorrhagic
fever infections of domestic animals in natural foci. Zbl Bakt
1980; Suppl 9: 263-266.

Wilson ML, LeGuenno B, Guillaud M, et al._Distribution of
Crimean-Congo hemorrhagic fever viral antibody in
Senegal: environmental and vectorial correlates. Am J Trop
Med Hyg 1990; 43(5): 557-566.

Telmadarraiy Z, Moradi AR, Vatandoost H, et al. Crimean-
Congo hemorrhagic fever: A Seroepdemiological and
Molecular survey in Bahar, Hamadan Province of Iran.
Asian J Anim and Vet Adv 2008; 3(5): 321-327.

Bokaie S, Mostafavi E, Haghdoost AA, et al. Crimean
Congo hemorrhagic fever in Northeast of Iran. J Anim and
Vet Adv 2008; 7(3): 343-350.

Chinikar S, Fayaz A, Mirahmadi R, et al. The spesific
serological investigation of suspected humans and
domestic animals for Crimean-Congo hemorrhagic fever in
Iran using ELISA tecniques. Iran J Hakim 2002; 4 (4): 294-
300.

Vatansever Z, Uzun R, Estrada-Pena A, Ergéniil O.
Crimean-Congo Hemorrhagic Fever in Turkey. In: Ergonil
O, Whitehouse CA (Editors). Crimean-Congo Hemorrhagic
Fever A Global Perspective. Dordrecht, Netherlands:
Springer, 2007: 59-74.

Kirbas A, Ozdemir H, Aksbézek A. Elazig, Samsun, Sivas,
Tokat ve Yozgat illerindeki sigir ve koyunlarda Kirnm Kongo
kanamali ates virlis enfeksiyonunun seroprevalansinin
aragtiriimasi. F U Sag Bil Vet Derg 2010; 24 (3): 137-142.

McGillivray GM, Shepherd AJ, Swanepoel R, Shepherd
SP, Searle LA. Antibody to Crimean-Congo hemorrhagic
fever virus in wild mammals from southern Africa. Am J
Trop Med Hyg 1987; 36 (1):133-142.

Shepherd AJ, Leman PA, Swanepoel R. Viremia and
antibody response of small African and laboratory animals
to Crimean-Congo hemorrhagic fever virus infection. Am J
Trop Med Hyg 1989; 40(5): 541-547.

Berezein VV, Chumakov MP, Reshetnikov IA, Zgurkasya
GN. Study of the role birds in the ecology of Crimean
hemorrhagic fever virus. Mater 6 Simp lzuch Virus Ekol.
Svyazan Ptits 1971; 94-95, (in English, NAMRU3-T721).

Semashko 1V, Dobritsa PG, Bashkirtsev VN, Chumakov
MP. Results from investigating blood sera from healty
persons, animals and birds collected in southern
Kazakhstan for antibodies to CHF-Congo virus. Mater 9
Simp ekol virus; 1975: 43-44, (in English, NAMRUS3-
T1128).

Swanepoel R, Verwoerd DJ, Leman PA, et al.
Experimental infection of ostriches with Crimean-Congo

Kirnm Kongo Kanamali Atesi

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

Subat 2012

haemorrhagic fever virus. Epidemiol Infect 1998; 121(2):
427-432.

Mammen EF. Disseminated Intravascular coagulation. Clin
Lab Sci 2000; 13: 233-245.

Chen JP, Cosgriff TM. Hemorrhagic fever virus—induced
changes in hemostasis and vasculer biology. Blood
Coagulation and Fibrinol 2000; 11(5): 461-483.

Peters CJ, Zaki SR. Role of endotelium in viral
haemorrhagic fevers. Crit Care Med 2002; 30(5): Supp
268-273.

Ardalan MR, Tubbs RS, Chinikar S and Shoja MM.
Crimean-Congo haemorrhagic fever presenting as
trombotic microangiopathy and acute renal failure. Nephrol
Dial Transplant 2006; 21(8): 2304-2307.

Bino S, Papa A, Velo E, et al. Cytokine levels in Crimean-
Congo hemorrhagic fever. J Clin Virol 2006; 36(4): 272-
276.

Burt FJ, Shieh WJ, Swanepoel R, et al
Immunohistochemical and in situ localization of Crimean-
Congo hemorrhagic fever (CCHF) virus in human tissues
and implications for CCHF pathogenesis. Arch Pathol Lab
Med 1997; 121: 839-846.

Joubert JR, King JB, Rossouw DJ, Cooper R. A
nosocomial outbreak of Crimean-Congo hemorrhagic fever
at Tygerberg Hospital. Part Ill. Clinical pathology and
pathogenesis. S Afr Med J 1985; 68(10): 722-728.

Swanepoel R, Gill DE, Shepherd AJ, et al. The clinical
pathology of Crimean-Congo hemorrhagic fever. Rev Infect
Dis 1989; 11(Suppl 4): 794-800.

Gonzalez JP, Camicas JL, Cornet JP, Wilson ML.
Biological and clinical responses of west African sheep to
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus experimental
infection. Res Virol 1998; 149(6): 445-455.

Causey OR, Kemp GE, Madbouly MH, and David-West
TS. Congo virus from Domestic Livestock African Hedhog
and Artropods in Nigeria. Am J Trop Med Hyg 1970; 19(5):
846-850.

Logan TM, Linthicum KJ, Bailey CL, et al. Replication of
Crimean-Congo hemorrhagic fever virus in four species of
ixodid ticks (Acari) infected experimentally. J Med Entomol
1990; 27(4): 537-542.

Saijo M, Qing T, Niikkura M, et al. Recombinant
nucleoprotein-based enzyme-linked immunosorbent assay
for detection of immunoglobulin G antibodies to Crimean-
Congo hemorrhagic fever virus. J Clin Microbiol 2002;
40(5): 1587-1591.

Bray M, Huggins J. Antiviral therapy of hemorrhagic fevers
and arbovirus infections. Antiviral Therapy 1998; 3: 53-79.

Mardani M, Jahromi MK, Naieni KH and Zeinali M. The
Efficacy of Oral Ribavirin in the treatment of Crimean-
Congo hemorrhagic fever in Iran. Clin Infect Dis 2003; 36:
1613-1618.

Elaldi N, Bodur H, Celikbas A, et al. Comparison of oral
ribavirin treatment in Crimean-Congo hemorrhagic fever: a
historical cohort study in Turkey. 17" European Congress
of Clinical Microbiology and Infectious Diseases (ECCMID)
and 25" International Congress of Chemotherapy (ICC),
2007, Munich, Germany.

59



KIRBAS A. ve OZDEMIR H.

67.

68.

60

Ergonul O. Treatment of Crimean-Congo hemorrhagic
fever. Antiviral Res 2008; 78(1): 125-131.

Sharifi-Mood B, Metanat M, Ghorbani-Vaghei A, Fayyaz-
Jahani F, Akrami E. The outcome of patients with crimean
congo hemorrhagic fever in Zahedan, Southeast of Iran: a
comparative study. Arch Iran Med 2009; 12(2): 151-153.

69.

70.

71.

Kirim Kongo Kanamali Atesi F.U. Sag. Bil. Vet. Derg.

Maltezou HC, Andonova L, Andraghetti R, et al. Crimean-
Congo hemorrhagic fever in Europe: current situation calls
for preparedness. Euro Surveill 2010; 15(10): 19504.

Karaer Z. Kinm-Kongo’da Cézime Giderken Bilinmesi ve
Yapilmasi Gerekenler. Turk Vet Hek Bir Derg 2008; 8 (1-2):
67-69.

Temel Saglk Hizmetleri Genel Mudurlugid. Kinm Kongo
Kanamali Atesi Kitapg¢idi. Ankara: Onur Matbaacilik. 2005.



