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Giris

20. Yiizyilin bagindan beri bilinen hayvan koronaviriisleri giinlimiizde 6énemli ve ciddi
enfeksiyonlara neden olan insan koronaviriisleri haline de gelmistir. Insan koronavirislerinin
1960’ larin basinda kesfinden sonra, uzun yillar insanlarda sadece hafif tst solunum yolu
enfeksiyon etkeni oldugu biliniyordu. Bu CoV alt tipleri; HCoV-229E, HCoV-OC43, HCoV-
NL63 ve HKU1-CoV’lerdir. 2002, 2012, 2019 yilinda SARS-CoV, MERS-CoV, SARS-CoV2
enfeksiyonlarinin agir alt solunum yolu enfeksiyonu ve organ yetmezligine de sebep oldugu
goriilmiistiir (1). Bu bolim 2012 yilinda Arap Yarimadasi’ nda goriilmeye baslanan MERS-
CoV ile ilgili; etken, epidemiyoloji, bulagma yollar1 ve klinigi hakkinda bilgi vermek i¢in

hazirlanmistir.
Genel bilgiler
1.Viroloji

Koronaviriisler tek zincirli, pozitif polariteli, zarfli RNA virusleridir. Sferik bigimli olan
viruslerin ¢evresinde dikey olarak yerlesmis glikoproteinler (S) bulunur. Elektron
mikroskobunda bu sferik yap1 ve ¢evresindeki glikoproteinler viriisiin tag (korona) gériinimine
sahip olmasini saglar. MERS-CoV; Coronaviridae ailesi, Coronavirinae alt ailesinde bulunur.
Insanlarla birlikte farkl tiirlerdeki hayvanlar1 da (cesitli kus tiirleri, sigan, fare, tavuk, hindi,

kedi, kopek, deve gibi) etkiledigi bilinir. Solunum yolu enfeksiyonlarina ve akut gastroenterite



neden olurlar. Koronaviriisler iginde 4 farkli cins bulunur. Bunlar; alfa CoV, beta CoV, gama
CoV, delta CoV’dur. MERS-CoV, SARS-CoV, CoV 0C43, HKU-1 ile beraber beta CoV
cinsinde bulunur. Filogenetik haritaya bakildiginda ise beta CoV arasinda A, B, C, D kokenleri
bulunmaktadir. MERS-CoV, Betacoronaviriis C kokenine dahildir (1,2,3). Insanlarda ve tek
horgucli develerde (Camelus dromedarius) saptanmistir. MERS-CoV, Tylonycteris (Ty-
BatCoV HKUA4) ve Pipistrellus (Pi-BatCoV HKU5) yarasa tiirlerinde gosterilen koronavirusler
ile yakindan iligkilidir. MERS-CoV'un genomu 30.1 kb uzunlugunda olup, en az 10 ORF (Open
Reading Frame) bolgesi icermektedir. Bunlardan ORF 1a ve 1b, yiizey glikoproteini (S), kucik
zarf proteini (E), matriks proteini (M) ve nikleokapsid (N) proteini kodlar. Yapisal olmayan
proteinler de igerir bu proteinler konak¢inin dogal bagisiklik yanitini etkilerler. MERS-CoV ve
SARS-CoV’un yapisal olmayan protein farkliliklari interferon indiiksiyonu ve duyarlilik
farkliliklarina sebep olur. MERS-CoV insanda siliyasiz brons epiteli, bobrek, karaciger ve
histiyositleri enfekte edebildigi gosterilmistir. Hayvanlardan domuz, yarasa, misk kedisi, tavsan
ve atlar1 da enfekte edebilir. Reseptdr olarak dipeptidilpeptidaz 4 (DPP-4/CD26) molekiline
baglandig1 bilinir. Koriyoembriyonik antijen iligkili adezyon molekiilii 5 (CEACAMS), diger
koreseptor olarak belirlenmis ve hiicreye girisi kolaylastirdigi gosterilmistir. DPP4’iin
ekspresyonu sigara igenlerde, kronik obstriiktif akciger hastaligi olanlarda artar(1,2,3,4,5).
Viris, 20°C'de ve %40 nemli ortamda 48 saat canli kalabilir; ancak virionlar 1s1, lipid

¢oziiciiler, iyonik olmayan deterjanlar ve ultraviole 1s1ga duyarlidir (6,7).
2.Epidemiyoloji

MERS-CoV ilk olarak Cidde Suudi Arabistan’da Haziran 2012’de pndmoni ve renal
yetmezlik tanis1 alan 60 yasindaki bir hastada tamimland:i (8). Ilk olarak saptandigi saglik
merkezinin adina atfen HCoV-EMC (Erasmus Medical Center) olarak adlandirildi. Eylil
2012°de Ingiltere’de Katar’dan gelen 49 yasinda bir hastada aymi viriis tanimland1 (9). 2012

Nisan ayinda Urdiin/ Zarqa bolgesindeki yogunbakim {initesinde benzer klinigi olan saglik



calisanlarinin saklanmig serumlar1 geriye doniik incelenmis ve ayni viriisiin bulundugu ve ilk
bildirilen vakalarin burda oldugu dogrulanmistir (10). MERS-CoV vakalarinin dogrudan
Ortadogu-Arap Yarimadasi’ndan bildirilmesi veya yakin zamanda bu bélgeye seyahat ile
iliskili olmas1 nedeni ile viriis Middle East Respiratuvar Sendrom CoV (MERS-CoV) adini
almistir. Nisan/Mayis 2013’te Suudi Arabistan/El-Ahsa bdlgesinde 23 Mers-CoV vakasi

bildirilmis olup insandan insana gegis oldugu goriilmiistiir (11).

Arap Yarimmadasi disindaki en biiylik MERS-CoV salgin1 2015 yilinda Giiney Kore’de
ortaya ¢ikmus, 186 kisi 1 y1l iginde enfekte olmus, 36 hasta yasamini yitirmistir (12). Ulkemizde
de tespit edilen tek olgu Suudi Arabistan’da seyahatte iken MERS-CoV pozitif olup, sonra
tilkemize devir edilen 42 yasindaki erkek hastadir (13). MERS-CoV enfeksiyonu ilk olarak
Suudi Arabistan’da bildirildikten sonra toplam 27 iilkede goriilmiis ve son Diinya Saglik Orgiitii

(DSO) verilerinde toplam 2494 dogrulanmis vaka bildirilmis, 858 &liim goriilmiistiir (14).

MERS-CoV yilin her déneminde gosterilmekle beraber olgu kiimelenmelerinin daha
¢ok Nisan-Haziran aylari olmak tizere ilkbaharda oldugu goriildiigii saptanmistir. Bunun

nedeninin bahar aylarinda develerin yavrulamasi oldugu diisiiniilmiistiir (3).

Epidemi ve pandemi olasiliklar1 dikkate alnarak DSO son 14 giin i¢inde Suudi
Arabistan ve komsu lilke seyahatlerinden dondiikten sonraki 14 giin i¢inde semptom gelistiren

kisiler i¢in olasi ve kesin olgu tanimlamalarini yapmustir (15).
3.Kaynak-Bulagsma

MERS-CoV ile epidemiyolojik iliski net gosterilememekle beraber yapilan bazi
caligmalarda cesitli bolgelerde yasayan Nycteris yarasalarinin %?24.9’unda, Pipistrellus
yarasalarinin %14.7’sinde MERS-CoV tespit edilmistir. Bu nedenle Arap Yarimadasindaki
MERS-CoV salgininda ara konagin yarasalar degilde tek horgiiglii develer (Camelus

dromedarius) oldugu disiiniilmiistiir. Yapilan ¢alismalarda hayvanlarda serojik analiz ve



notralizan antikor bakilmis, tek horgiiglii develerin biiyiik ¢ogunlugunda MERS-CoV
notralizan antikorlar1 saptanmistir. Bu nedenle bulasin tek horgiliclii develerden oldugu
distiniilmektedir. Develer ile temas, hayvan bakimi yapanlar, deve siitii tiiketimi iligkili, iyi
pismemis et ve iyl yikanmamis ¢ig sebzeler ile bulas olabilir. Hastaligin aile iginde ve
hastanelerde de kiimelenmis olmasi nedeni ile kisiler arasi temas ve damlacik ile de

bulasabildigi bilinmektedir. Vertikal bulas bildirilmemistir (1,6,7,16,17).
4.Klinik Ozellikler

Inkiibasyon siiresi 2-14 giin (ortanca 5 giin) arasinda degisir. Semptomlar genellikle
ates, titreme, bogaz agrisi, kas agris1 ve artralji olarak baslar. Sonrasinda gelisen nefes darligi,
solunum destegi gerektiren pndmoniler ve organ yetmezlik tablolar1 eklenir. Daha nadir olarak
mide bulantisi, kusma, kusma, ishalde goriilebilir. Cocuklarda asemptomatik veya hafif klinik
etkilenme olabilir. MERS ve SARS hastalarinda klinik 6zellikler ¢ogu zaman benzerdir.
Bununla birlikte MERS’li hastalarda inkiibasyon siiresinin daha kisa oldugu, ilk hafta i¢inde
solunum sisteminde viral yiikiin daha fazla oldugu, mekanik ventilasyon ihtiyacinin ve 6liim

oraninin SARS’tan daha yiiksek oldugu belirlenmistir (1,6,7).

Gocuklarda MERS-CoV  enfeksiyonu bildirilen 11 pediatrik vakanin = 9’u
asemptomatikti. Bir hasta down sendromu ve morbid obezite nedeni ile takipli pnémoni nedeni
ile hastaneye yatirilmis ve taburcu edilmis, 2 yasinda kistik fibrozis nedeni ile takipli bir hasta

pnoémoni ve multiorgan yetmezligi nedeni ile kaybedilmistir (6,18,19).

Koronavirislerin gastrointesinal sistemi de etkiledikleri bilinir. Olgulara %25 oraninda
bulanti, kusma, karin agris1 ve ishal de eslik etmistir. Hastalik sirasinda ndrolojik semptomlar
ve perikardit nadiren bildirilmistir. Fatalite hiz1 %35-50 arasindadir. Enfekte ¢ocuklar genelde

hafif klinik bulgular gosterirler (6,7).



Semptomatik hastalik bulgular1 ve 6liim orani yas ilerledikge artar. Erkeklerde yaklasik
3 kat daha fazla goriildiigii ve altta yatan komorbid hastaliklardan diyabet, kronik bobrek
hastalig1, hipertansiyon, kronik kalp hastaliklari, kronik akciger hastaliklari, obezite ve sigara
kullaniminin agir hastalik ve oliim riskini artirdigi belirlenmistir.  Gebelik sirasinda da

hastaligin agir klinik ile sonuglandigi ve 6liim dogum ile iligkili olabilecegi diistiniillr (20).
5. Ornek Alimi-Laboratuvar Bulgular:

MERS-CoV olabilecegi diisiiniilen hastalardan {ist solunum yolu 6rnegi (kombine
orofaringeal ve nazofaringeal) veya alt solunum yolu 6rnegi (balgam, endotrakeal aspirat,
bronkoalveolar lavaj) alinarak molekuler testler (RT PCR) ile etken saptanabilir. MERS-CoV,
Vero, LLC, MK2 hiicrelerinde izole edilmesi, hastaligin baglangicindan 2-3 hafta sonra ELISA

yontemi ile antikor tayini diger rutin dis1 etken saptama yontemleridir (6,7,15).

Laboratuvar bulgularina bakildiginda biyokimyasal degerlerde ALT, AST, CK, LDH
yuksekligi, bobrek yetmezligi gelisen olgularda bobrek fonksiyon testlerinde artig, tam kan

sayiminda 16kopeni, lenfopeni, trombositopeni goriilebilir (1,6,7,15,21)
6. Hasta Yonetimi ve Tedavi

DSO, MERS-CoV’iin gbriildiigii bolgelere son 14 giin i¢inde seyahat eden veya MERS
tanili kisi ile temas eden, ve akut solunum yetmezligi ve/veya akciger infiltrasyonlar1 olan
kisileri olas1 vaka olarak, laboratuvar olarak etken de gosterildiginde kesin vaka olarak
tanimlamistir. Vaka tanimina uyan hastalar bildirilmeli ve yerel halk sagligi 6nlemlerinin

alinmasi saglanmalidir (15).

Diger koronaviriislerde oldugu gibi destek tedavi temeli olusturur. Agir olgularda
kortikosteroidler, MERS-CoV geciren hastalarin nétralizan monoklonal antikorlari, tip-1
interferonlar, lopiranavir, ribavirin gibi tedaviler kullanilmis olsa da etkisi net olarak

gosterilememistir (1,22)



7. Koruyucu Onlemler

Koronavirislerden korunmada temel 6nlem damlacik ve temas izolasyonuna dikkat
etmektir. Hastanede yatan hastalarda ek olarak havayolu izolasyonu da onerilir. MERS-CoV
icin ek olarak riskli bolgelerde develer ile temastan kaginma, deve siitii igmek ve iyi pismemis
et yemek gibi bulasa sebep olabilecek durumlardan da kaginmak 6nerilir. Sut-stt trunleri i¢in
pastOrizasyon onerilir. Fakat 6zellikle Orta-Dogu iilkelerinde develerin ¢ok sik kullanilmasi
MERS-CoV igin risk olusturdugundan, etkin as1 bulununcaya kadar sporodik bulaslarin devam
edilecegi diislinlilmektedir. Bu nedenle bu iilkelerde olgu tanimlar1 g6z 6niinde bulundurulmali
olasr/kesin vaka tanimlamalarina dikkat edilmeli, enfeksiyon kontrol dnlemleri ve halk sagligi

uygulamalari ile hastane ve ev iginde bulas engellenmelidir (1,15).
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