


* Hantavirusler, Bunyaviridae ailesinin kemirici (rodent) veya bocekgil (insektivor) kaynakli,

zarfl bir RNA virts grubudur.

* Hantavirus ilk defa 1978 yilinda izole edilmekle birlikte ates ve bobrek yetmezligiyle

seyreden hastalik tablosu yaklasik bin yil 6nceki Cin metinlerinde tanimlanmaktadir.

e 1900-1950 vyillari arasinda Cin, Kore, Rusya ve Iskandinav Ulkelerinde siper nefriti,
hemorajik nefrozonefrit (bobrek sendromlu kanamali ates) ve nephropathia epidemica

gibi isimlerle adlandirilan salgin hastalik tablolari tanimlanmistir.



e Kore Savasi (1950-1953) sirasinda 3000’den fazla Amerikali ve Koreli askerin
etkilendigi “ates, sok ve bobrek yetmezligi” ile seyreden bir salgin hastalik ortaya
ctkmis ve bu tablo “Kore Kanamali Atesi” olarak adlandirilmistir. O yillarda olasi
etkenin kemirici kaynakli olabilecegi 6ngérilmis ancak metodolojik olarak

gosterilememistir.



* ilk kez Kore'de Lee 1976-1978 villari arasinda yaptig calismalarda, hastali§in
endemik oldugu bdlgelerde yakalanan kemiricilerin akciger dokusuyla hasta
serumlari arasinda spesifik reaksiyon gelistigini gostermis ve sonrasinda Hantaan

nehri civarinda bir kemiriciden izole edilmistir. Ismini bu nehirden almistur.

* Her hantavirls tipi o tipe 6zgu bir kemirici tiru tarafindan tasinir. Bu nedenle
yverylzinde kemirici turlerinin dagilimiyla hantaviras tiplerinin dagilimi paralellik

gosterir. GUnumuze kadar 45 civarinda hantavirls tipi saptanmistir.



 Hastalik 1983 yilinda Diinya Saglik Orgiitu (DS(:j) tarafindan “renal
sendromla seyreden kanamali ates” (RSKA) olarak

adlandirilmistir.



1993 vyilinda Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde Navajo vyerlilerinde akut
solunum yetmeazligi ve yuksek fatalite hizi (%60) ile karakterize bir salgin hastalik
ortaya cikmis ve bu hastalardan alinan serumlarin hantavirusle reaksiyon vermesi
sonucu etkenin bir hantavirus olabilecegi dustnulmustur. Bir siire sonra cevredeki
kemiricilerden bu hastaligin etkeni olan yeni bir hantavirls tipi (Sin Nombre

virtisi) izole edilmistir.

 Amerika kitasinda gorulen bu tablo ise “hantaviris kardiyo-pulmoner sendromu”

veya “hantavirus pulmoner sendromu” (HPS) olarak isimlendirilmistir.



 Hantavirts insanlarda

e “Renal sendromla seyreden hemorajik ates” ve

e “Kardiyopulmoner sendrom” olmak tzere iki tliir sendroma neden olurlar.



Ozellikleri

e Hantavirts 90-160 nm buyukluglinde, negatif polariteli, tek
sarmalli, Uc¢ parcali cembersel RNA iceren zarfli virGsddar.
Hantaviris RNA’si L (genis), M (orta) ve S (kuiciik) olmak

Uzere U¢ segmentten olusmaktadir.

* L segmenti ‘

RNA polimeraz enzimini kodlamaktadir.

* M segmenti mmm)
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replikasyonda gorevli RNA’ya bagimli

zarf glikoproteinlerini (GN ve GC),

nlikleokapsid proteinini (N) kodlar.
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e HantavirUsler zarf glikoproteinleriyle konak (insan) htcre yiizeyindeki 3-
integrin reseptorlerine vyapisarak endotel hucreleri, epitel hicreleri,

folikiler dentritik hiicreler, makrofajlar ve lenfositleri enfekte etmektedir.



Bulasma

e Hantavirusler kemiricilerde genellikle asemptomatik fakat kronik bir
enfeksiyona yol acarlar. Hantavirlisle enfekte olan kemiriciler idrar ve

diskilariyla cevresel ortama aylarca viris sacmaya devam eder. Virls

cevresel ortamda haftalarca canhligini strdirebilir; ancak ultraviyole,
sicaklik, deterjan ve hipoklorit gibi dezenfektanlara son derece duyarlidir.
Virus’u tastyan hayvanlarin idrarlarinda viris bir seneye kadar

saptanabilmektedir.



* Insanlara bulasma cevresel ortama sacilan bu virislerin genellikle inhalasyonla veya
mukozal (orofarinks, konjunktiva) yolla alinmasiyla gerceklesir. Kemiricilerin dogal
yasam alanlarinda aktivitede bulunanlar (askerler, ormancilar, ciftciler, avcilar, doga
sporu yapanlar vb.) hantavirtsle karsilasma acisindan riskli grubu olustururlar.

Calismalar kemirici idrar ve diskisiyla temas acisindan riskli gruptaki insanlarda

hantavirls infeksiyonu prevalansinin daha yuksek oldugunu géstermektedir.




Klinik
e Hantavirlsler insanlarda RSKA (renal sendromla seyreden kanamali ates )ve HPS

(hantavirus pulmoner sendromu) olmak Gzere iki tirli hastalik tablosuna yol

acar.
* Hastaligin tlirt ve siddeti, hantavirus tipiyle yakindan iliskilidir.

 Amerika Kitasi’nda bulunan hantaviris tipleri (SNV, ANDV, LANV, NYV vb.) HPS'ye

neden olur ve olusan infeksiyonun fatalitesi oldukca yuksektir (%30 civarinda).



 Kardiyopulmoner Sendrom (Hantaviriis pulmoner sendrom) ilk kez Giiney Bati
Amerika’da tanimlanmis bir tablodur. Hastalik 3 haftalik kulucka doneminden sonra
ates, karin agrisi, oksuruk, kas agrisi sikayetleri ile baslar. Bu sikayetlerden sonra
hizla bulanti-kusma, diyare gelisir. Bazen tek basina bas agrisi en onemli yakinmadir.
Agir olgularda pulmoner kapiller gecirgenligin artmasina bagli olarak akciger 6demi,
sok, aritmi, koagullopati (Pihtilasma bozuklugu; kanin pihtilasmasinda bozukluk

sonrasi hastanin kanamasinin durdurulamadigi ya da zor durduruldugu durum)

gelisir.



e Bu tlr hastalarda basta akciger endoteli olmak Uzere kalp, iskelet kasi,
bobrekler ve pankreas olmak Uzere Hanta virlis antijenleri saptanir.

Kardiyopulmoner Sendrom’da 6lim orani %30’un Uzerindedir.



3. Inhalation of feces
by human



Avrupa ve Asya’da bulunan hantaviris tipleri (HTNV,
SEOV, DOBV, PUUV vb.) ise RSKA'ya yol acarlar.
Bunlardan HTNV ve DOBYV ile olusan infeksiyon daha
agir seyirlidir ve fatalite hizi %5-10 arasindadir.

Avrupa’da yaygin olarak bulunan PUUV ile olusan

enfeksiyon daha hafif seyirlidir ve fatalite hizi %0.1

civarindadir.



Renal Sendromla Seyreden Hemorajik Ates, ilk kez Kore savasi sirasinda 3000

askerde gorulen bir tablodur.

Akut bobrek yetmezligi ile sonuclanan intertisyel nefritin yani sira yaygin

kanamalarin gértlmesi sendroma RSSHA adi verilmesine neden olmustur.

RSSHA’da olim orani %5-35 arasindadir.

RSSHA’nin kulugcka donemi 7-21 gundur.



* Ani yukselen ates, titreme, ishal, kusma, bas agrisi, yuzde
kizarikhk goralur. Ani goz ici basincin artisina bagh olarak
bulanik gorme, akut miyopi, periorbital 6dem (go6z kapaklari,
goz cukuru ve gozin cevresindeki herhangi bir alanda olusan

odem) ve kemozis (konjuktivada sisme) gorulebilir. Olgularin

1/3'de konjiktiva kanamasi petesik-purpurik kanamalar (cilt

altinda meydana gelen kanamalarla olusan nokta gibi lekelere petesi ... Lekeler

toplu igne ucu blylkliginde ise bu duruma petesi, daha biyikse purpura),

burun, mide, vajinal ve Uriner sistem kanamalari gorulebilir.



Tanl

* Serolojik testler
 Molekduler testler
e Hlicre kulturu

* Hantavirus tip tayini (Notralizasyon testi)



Tedavi

* FDA tarafindan onaylanmis olan anti- viral ilag, immunoterapi veya asi henliz yoktur.

* RSKA tedavisinde temel amac hastada organ ve doku perflizyonunun yeterli sekilde
sirdurulebilmesidir. Bu nedenle hastanin hipotansiyon ve soktan korunmasi icin
yeterli sivi desteginin saglanmasi tedavinin esasini olusturur.

e Ribavirin?

* HTNV ile infekte edilen deneysel hayvan modellerinde ribavirin tedavisinin mortaliteyi

azalttigi gosterilmistir.



Korunma

e Etkin korunma yontemi yok; (insan-insan bulas yok)

* Hantavirus insanlara cogunlukla orman, bahce gibi dogal alanlar icinde

ve inhalasyon yoluyla bulasmaktadir. Bu nedenle etkili ve surdurulebilir

korunma onlemleri uygulamak kolay degildir.

* Ancak infeksiyon hastaliklarindan korunmada el temizligi ve temel hijyen

kurallarina uymanin cok énemli oldugu unutulmamalidir.



* Yasam alanlarina yakin yerlerde (Depo, ambar vs.) Kemirici kontroli

saglanmali.

* Hantavirus infeksiyonu gorulen bolgelerde cati kati, bodrum, depo
gibi riskli alanlarin temizligi sirasinda maske kullanilmasi, stuplrme
verine yikama yapilmasi, temizlik sirasinda toz kaldiran yontemlerden
kaciniilmasi ve el hijyenine dikkat edilmesi korunma 6nlemlerinin

O0zunu olusturmaktadir.



inhaled hantavirus
harmful to lungs ~

More rain = more food

Hantavirus spreads
through scat
More food = more mice




Turkiye’ de durum?

* Turkiye’de insanlarda klinik ve serolojik olarak dogrulanan ilk hantaviris salgini
2009 Subat ayinda Zonguldak - Bartin bélgesinde saptanmistir. 2010 yilinda
tlkemizde hantavirus olgusu bildirilen il sayisi 21’e, toplam olgu sayisi 58’e ulasmis

ve ikisi fatal seyretmistir.

* Duzce'nin Yigilca ilcesi Kirik Koyliinde Hanta Virls stiphesi ile 1 kisinin oldigu 2

kisinin de hastanede tedavi altina alindigi bildirildi (2017).



* Turk bilim insanlari, kanamali atese neden olan ve bébrek yetmezligiyle 6lime yol acan 4

virus tespit etti.

e Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Viroloji Bilim Dal Ogretim Uyesi Prof. Dr.
Mehmet Ali Oktem yiriticiligiinde Biilent Ecevit Universitesi Biyoloji Bolimi Ogretim
Uyesi Prof. Dr. Mustafa Sozen ve ekiplerinin katilimiyla “Turkiye kemirici ve kicuk

memelilerinde Hantavirus varliginin ve dagiliminin arastirilmasi” konulu ¢alisma baslatildi.

* Arastirma kapsaminda kemiricilerden insanlara bulasan, ates ve kanama ile seyreden,
bébrek yetmezligi nedeniyle 6limcul olabilen “Dobrava Hantavirus Igneada”, “Dobrava
Hantavirus Giresun”, “Puumala Hantavirus Bartin”, “Tuula Hantavirus Palandoken” adi

verilen ve insanlarda c¢ok nadir rastlanan 4 virus tespit edilerek bilim dunyasina

duyuruldu.
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