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Abstract

On yedi yasinda erkek hasta 3 glindiir devam eden ates, halsizlik ve bas
agrnisi sikayeti ile aile hekimligine basvurmus ve yapilan tetkiklerinde
trombositopeni tespit edilmesi Uzerine tarafimiza ydnlendirilmis.
Hastanemize basvurdugunda orofarinkste hiperemi, 39°C ates, belirgin
halsizlik, trombositopeni ve bdbrek yetmezligi oldugu gorilda.
Hastanin periferik kan yaymasinda atipik hiicre goriilmedi. Hastadan
parvovirlis, sitomegaloviriis (CMV), Epstein-Barr virlis (EBV), hepatit
belirtecleri, brusella aglitinasyon ve Gruber Widal testleri istenildi
ve sonuglar negatif saptandi. Hastadan alinan ayrintii anamnezde
Olmis fareleri yaktig1 6grenildi. Hantavirlstin serolojik tetkikinde hem
indirekt imminfluoresan assay (IFA) hem de Biot Analysis'de IgG ve IgM
antikorlari pozitif saptandi. Hastada kanamali ates ile seyreden akut
renal sendroma yol acan hantaviriis enfeksiyonu diistintldi ve sadece
semptomatik tedavi uygulandi.

Anahtar Terimler: Trombositopeni, akut bobrek yetmezligi, hantavirlis

Seventeen years old yo male patient had applied to the primary care
center for his complaints; fever, malaise and headache, and was he was
investigated for causes thrombocytopenia of after thrombocytopenia
had been detected in the workup. He had hyperaemia in oropharynx,
39°C fever, noticaable malaise, thrombocytopenia and renal failure at
admittance to our clinic. No atypic cell was seen in peripheral blood
smear of the patient. Laboratory tests for parvovirus, cytomegalovirus
(CMV), Epstein-Barr virus (EBV), brucella agglutination and gruber widal
test and markers for hepatitis were examined and the results were neg-
ative. A detailed patient history showed that we had informed that the
patient had burned dead mice bodies. Serolohical investigation showed
that IgG and IgM antibodies were positive in both Biot Analysis and in-
direct immunofluorescence assay (IFA). We observed a hantavirus infec-
tion causing haemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS) and corre-
spondingly applied symptomatic treatment.
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Giris

Hantavirls, tipki Kinm-Kongo kanamali atesi virisii gibi Bun-
yaviridae ailesine ait olan RNA viruslerinden biridir. Bunyaviridae
ailesinin diger viruslerinin artropodlar tarafindan insanlara bu-
lasmasina ragmen hantaviriis kemirgenler yoluyla insana farklh
sekilde bulasir (1). Bu olgu sunumunda; hastane basvurusunda
trombositopeni ve renal yetmezlik saptanan bir cocuk hastanin,
alinan ayrintil anamnez ile hantavirlis enfeksiyonu olabilecegi
stphelenilerek tanisi konmustur. Bélgemizde hantaviriis enfeksi-
yonuna bagll meydana gelen ve diyaliz tedavisine kadar ilerleyen
akut bobrek yetmezlik olgulari oldugu distinilerek olgumuzda
bu enfeksiyona dikkat ¢cekilmek istenmistir.

Olgu Sunumu

On yedi yasinda erkek hasta, Diizce'ye bagli Yigilca ilcesin-
de yasiyor, okul disinda bos zamanlarinda bahge isleri ile ugra-
slyor. Hasta 3 glindiir devam eden ates, halsizlik ve bas agrisi
sikayeti ile Yigilca'da aile hekimligine basvurmus ve orada ba-
kilan tetkik sonuclariyla hasta tarafimiza trombositopeni olma-
si Uizerine yonlendirilmis (Tablo 1).

Tablo 1. Hastanin laboratuvar testleri

ik fizik muayenesinde orofarinkste hiperemi, 39°C ates ve
fark edilir derecede halsizlik saptandi. Diger fiziksel muayene-
leri normaldi. Klinigimize bagvuran hastada trombositopeni ve
bobrek yetmezIligi vardi (Tablo 1). Hasta tedavi ve klinik goz-
lem amacli hastaneye yatirildi. Hasta, intraven6z (IV) hidrasyon
tedavisi ile takip edildi. Hastanin periferik kan yaymalarinda
atipik hicre gorilmedi. Parvoviris, sitomegalovirlis (CMV),
Epstein-Barr viriis (EBV) icin laboratuvar testleri, brusella agli-
tinasyon ve Gruber Widal testi ve hepatit belirtecler incelendi
ve sonuclar negatifti.

Bu durumda ates ve bobrek yetmezIigi ortaya ¢iktigi icin
leptospirozis ayirici tani olarak kabul edildi. Ancak bilirubin dii-
zeyleri leptospiroziste beklendigi kadar yiiksek degildi ve se-
rolojik testler negatifti. Bu ylizden leptospirozis hari¢ tutuldu.

Trombositopenisi devam eden hastanin hastaneye yatisin
besinci gliniinde serum Uresi, kan Ure nitrojeni ve kreatinin dii-
zeylerinde ilerleyen artis saptandi (Tablo 1). Hastaya trombosit
stspansiyonu verilmedi ve hasta diyaliz edilmedi. Klinikte hi-
pertansiyon saptandiginda kaptopril tedavisi uyguladik.

Hemogram 1. giin 5.giin Taburculukta Referans
Hemoglobin (g/dL) 129 12.7 12.5 8-17
Hematokrit (%) 384 363 36.1 26-50
Lokosit (10>/mm?) 2.1 5.7 5.2 3-15
Notrofil (10%/mm?) 1.52 329 26 1.5-7
Trombosit (10%/mm?) 54 69 236 150-400

Biyokimya
Ure (mg/dL) 239 82.1 346 13-43
BUN (mg/dL) 11.38 39.1 1648 6-20
Kreatinin (mg/dL) 0.88 45 0.99 0.7-12
Urik asit (mg/dL) 46 8.6 76 34-7
ALT (U/L) 333 27.2 43.6 0-41
AST (U/L) 69.8 28.7 372 0-40
CRP (mg/dL) 2 1.11 0.19 0-0.5

idrar tahlili
pH 6.5 6 6.5
Protein Negatif +++ Negatif
Eritrosit +++ Eser Negatif
Lokosit + Negatif Negatif

Spot idrari
Kreatinin (mg/dL) 584 39-259
Protein (mg/dL) 126.3 0-15

CRP: C-reaktif protein, BUN: Kan Ure azotu, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz.
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Ayrintili hasta oykisiinde, olgunun bahceli bir evde yasa-
dig1 ve bahcesindeki 6l fareleri yaktigi 6grenildi. Fiziksel bul-
gulari nedeniyle bébrek sendromu (HFRS) ile hemorajik atese
neden olan hantaviriis enfeksiyonu bulduk ve yasadigi kéyde-
ki komsularinda bazi hantaviriis bulgulari tespit ettik. Hantavi-
rus antikorlari arastirmak icin kan érneklerini Halk Saghig Ku-
rumu Mikrobiyoloji Referans Laboratuvari, Ulusal Arboviris ve
Viral Zoonotik Hastaliklar tnitesine gonderdik. Kan 6rnekleri
iki farkli prosediirle incelendi; dolayli immiinfloresan deneyi
(IFA) ve Biot Analizi. IgG ve IgM, her iki prosediirde de pozitif
bulundu. Hastaya semptomatik tedavi verildi, yatisinin 11. gii-
ninde alinan kan degerlerinin normal sinirlara dénmesi genel
durumunun iyi olmasi tizerine sifa ile taburcu edildi (Tablo 1).

Tartisma

1951-1953 yillarinda yasanan Kore savasi zamaninda Ame-
rika Birlesik Devletleri (ABD) ve Birlesmis Milletler askerlerin-
de akut bobrek yetmezligi ve sok ile karakterize, %7 mortalite
orani ile seyreden klinik tablo gézlemlenmistir. Bu durumun
askerlerin Hantaan isimli nehire yakin yerlesimli olmasi tze-
rine buradan bulasan mikroorganizma sonucu olabilecegi
distinilmustdr. Etken ajan Hantaan virlis 1978 yilinda Lee ve
arkadaslari tarafindan tanimlanmistir. Tim diinyada her yil
150.000-200.000 hasta HFRS tanisi ile hastaneye yatirilmakta-
dir. Hantaviris infeksiyonu global bir saglik sorunu haline gel-
mistir (1). Ulkemizde ise hantaviriis enfeksiyonu ilk kez 2009
yili Subat ayinda Zonguldak-Bartin bélgesinde tespit edilmis-
tir (2). Hantavirls rodentlerden bulastigi icin bu hastalik icin
risk gruplarinda ciftciler, orman calisanlari, askeri personel,
kamp yapanlar ve havalandirilmayan kapali alanlarda ¢alisan-
lar bulunmaktadir (3).

Enfekte diski veya kemirgenlerin tiikirtkleri ile kirlenmis
gidalarin tiiketilmesi, enfekte su ile temas etmek veya enfekte
olmus diski veya tiikiriikte bulunan partikillerin solunmasi
hantavirls enfeksiyonuna yol acar. Aerosoller kemirgenden
kemirgenlere veya kemirgenden insana bulagmanin en yaygin
nedenidir (4,5). Hantavirls insanda iki farkli hastaliga neden
olur; birincisi daha malign olan hantaviris kardiyopulmoner
sendromu (HCPS) ve ikincisi de HFRS'dir. HCPS, akut solunum
yetmezligi ve yiiksek mortalite orani ile karakterize edilir (1,2).
Ote yandan; HFRS, bir hastadaki ates, trombositopeni, petesi
ve akut bobrek yetmezliginin her zaman nedeni olmayabilir
ancak g6z 6niinde bulundurulmalidir (6).

Hantavirus enfeksiyonlarinda, bagisiklik sistemi aktivas-
yonu, klinik semptomlara yol acan vaskiler gecirgenlikte bir
artisa neden olur. Pulmoner 6dem, oligiirik bébrek yetmezligi,
hipertansiyon, hipotansiyon ve kardiyojenik sokun neden ol-
dugu solunum yetmezligi gibi klinik belirtiler 6limle sonug-
lanabilir (7). HFRS inklibasyon slresi 7-36 glin arasinda de-
gismektedir. HFRS 5 asamalidir ancak bu asamalar her zaman

ayrilabilir degildir; ates (3-7 guin), hipotansiyon (birka¢ saat-2
glin), oligliri (3-7 giin), ditirez (1-2 hafta), iyilesme (3-6 hafta)
(1,2,6). HFRS hastaligi, oligiirik evrede %50 oraninda 6liime
neden olur ve bu hastaligin iyilesme evresi glinlerden haftala-
ra kadar sirebilir (6). Hastanin atesi klinigimize basvurmadan
once 3 glin siireyle devam etti, muhtemelen ilk evre baslamig
oldu. Hastanede yatisin 5. gliniinde kreatinin diizeylerinde ar-
tis ve idrar miktarinda azalma, oligiirik evrenin gostergesiydi.
Hasta yatisinin 11. gliniinde diizeldi.

Bobrek yetmezligi HFRS'de sik gordldr. Oligilri olgularin
%70'inde saptanir (8). Akut bobrek yetmezligi nedeniyle has-
talarin %401 hemodiyalize edilmektedir (2). Uygun hidrasyon,
hastalari hemodiyalizden koruyabilir (7). Hasta ayrica hemodi-
yalize ihtiyac duymadan hidrasyonla iyilesti.

Laboratuvar testleri HFRS teshisini destekleyebilir. Serum
Ure ve kreatinin diizeylerindeki artis (5-6. glinlerde artmaya
baslar, 9-12. glinlerde zirveye ulasir), 16kositoz, proteiniri,
trombositopeni ve hematuri hastaligin sik gorilen belirtileri-
dir (3,9). Oncelikle hastamizda trombositopeni gelisti ve kre-
atinin oligurik evrede en yuksek diizeye ulasti ve sonrasinda
normal referans araligina dondu (Sekil 1,2). C-reaktif protein
(CRP) seviyeleri de artabilir. Hantavirlis enfeksiyonunun teshi-
si icin en sik kullanilan testler serolojik testlerdir. Semptomlar

# LY
L
' | :

5. gln 6.g0n 7.gin B.gn 9.gln 11.gln

Sekil 1. On bir giin boyunca kreatinin degisim tablosu.

B.gin 9.gln 11.gin

Kreatinin diizeyi (mg/dL)}

1. glin

5. gln 6. giin

a
Z-? E Trombosit seviyesi (10"/mm?)

7. gln

Sekil 2. On bir glin boyunca trombosit degisim grafigi.
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ortaya c¢iktiginda kan 6rneklerinde IgM ve IgG antikorlari tes-
pit edilebilir. Bu antikorlar tespit etmek icin enzim baglantih
immiinsorbent analizleri (ELISA), western blot, IFA ve strip im-
minblot testleri (SIA) kullanilabilir (3,10).

Serum ure-kreatinin seviyeleri de leptospirosiste artabilir.
Yani leptospirosis, HFRS'de ayirici tani olarak distintlmelidir.
Farelerin enfekte diski veya tikirigine temas etmek, hantavi-
ris ve Leptospira enfeksiyonlari icin en dnemli tasima yoludur.
Epidemiyolojik ve klinik olarak benzer iki taninin farklilagmasi
cok 6nemlidir. Serolojik islemler kolay ve ucuzdur ve yaygin
olarak bu iki hastaligi ayirt etmek icin kullanilir (10). Bu durum-
da ates ve bobrek yetmezligi ortaya ciktigi icin leptospirosis
ayirici tani olarak kabul edildi. Ancak bilirubin diizeyleri leptos-
pirosisde beklendigi kadar ylksek degildi ve serolojik testler
negatifti. Bu ylizden leptospirosis harig¢ tutuldu.

Hantavirls enfeksiyonlarin su anda 6zel bir tedavisi yok.
Semptomatik tedaviler uygulanmaktadir. Uygun doku ve or-
gan perflizyonu icin uygun sivi-elektrolit tedavisi uygulanma-
lidir. Bobrek fonksiyonlari, idrar miktari ve hastanin hidrasyon
seviyesi yakindan izlenmelidir. Bobrek yetmezligi olgularinda
hemodiyaliz gerekebilir. Solunum yetmezligi durumunda ok-
sijen destegi ve hatta mekanik ventilasyon gerekebilir. Trom-
bositopeninin azalmasi durumunda trombosit transflizyonu
uygulanabilir (3,7). Diinya Saghk Orgiitii tarafindan enfeksi-
yona yonelik onaylanmig bir asi yoktur (3). Cin'de interferon
alfa tedavisi ve ribavirin kullanildi ancak Avrupa'da kullanilan
spesifik bir tedavi yoktu (11). Antiviral tedavi uygulanmayan
hastamiz hemodiyalize ihtiya¢ duymadan semptomatik tedavi
ve hidrasyon ile iyilesti.

Hantaviriis enfeksiyonlari 6limciil olabilir ve enfeksiyona
karsi spesifik bir antiviral tedavi yoktur. Bu nedenle insanlari
bu enfeksiyondan korumak ¢cok 6nemlidir. Yiiksek riskli grupla-
rin egitimi ve hastalik tagryan kemirgenlerle temastan uzak du-
rulmasi enfeksiyondan kaginmanin temelini olusturmaktadir
(12,13). Hastamizin yasadigi boélgede bildirilmeyen olgular
oldugu dusinildiginde, su kaynaklar kontrol edilmeli ve
endemik bélgelerde yasam alanlarinin korunmasi konusunda
insanlar egitilmelidir.

Sonug

Bir hastada ates, trombositopeni ve bébrek yetmezligi bir-
likte ortaya ¢iktiginda, hantaviriis enfeksiyonu disinilmeli ve
hasta meslekler hakkinda sorgulanmali, endemik bdlgeye gi-
dilmeli, kemirgenler veya diskilar incelenmelidir. Bir hastada
hantaviriis enfeksiyonunun kanitlanmasi durumunda, benzer
sikayetleri olan diger kisiler de incelenmelidir. Hantaviris ta-
nist konulan hasta ile ayni sikayetleri bulunan kisiler incelen-
melidir. Hastaligin spesifik bir tedavisi olmadigindan koruyucu
tedbirlerin alinmasi gereklidir. Saglik calisanlarinin hastalikla

ilgili bilgi dlizeyi arttirilmalidir ve farkindaliklari stirekli glincel-
lenmelidir.

Hasta Onamu: Yazili hasta onami bu ¢alismaya katilan hastanin aile-
sinden alinmistir.
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