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Ortadogu solunum yetmezligi sendromu coronaviriis (MERS-CoV) ilk olarak 2012 yilinda tanimlanan, yiiksek mortalite ile seyreden ve global
salginlara neden olan CoV ailesine ait bir viriistiir. Kesin kanit olmamakla birlikte viriisiin kokeninin yarasa CoV'lari, ara konagin ise tek horgticli
develer oldugu diisiiniilmektedir. Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore 23 Mart 2016 tarihine dek 1.698 MERS CoV olgusu tanimlanmis ve 609 6lim
(%36) bildirilmistir. Olgularin biiyiik cogunlugu Suudi Arabistan'da gériilmis; Suudi Arabistan disinda ise en ¢ok olgu hastane ici yayihmla Gliney
Kore'de saptanmistir. Tiirkiye'de Suudi Arabistan kaynakl bir hasta disinda olgu bildirilmemistir. Suudi Arabistan'da olgu sayilarinin 2014 Nisan ve
Mayis aylarinda belirgin pik yapti§i gdzlenmistir. En sik klinik tablo pndmoni, akut solunum yetmezligi sendromu ve akut bébrek yetmezligi olmakla
beraber MERS-CoV'a ait spesifik bir semptom ve laboratuvar bulgusu bulunmamaktadir. Olgularda siklikla eslik eden diyabet, hipertansiyon, konjestif
kalp yetmezligi ve kronik bobrek yetmezligi bulunmaktadir. Tanida gercek zamanli-polimeraz zincir reaksiyonu altin standarttir ve viral yiikiin
yliksek olmasi nedeniyle alt solunum yolu 6rnekleri alinmasi 6nerilir. MERS-CoV icin 6zgiil bir tedavi bulunmamakla birlikte, interferon ribavirin
kombinasyonunun viral yiikii azalttigini gosteren calismalar bulunmaktadir. Hastahigin yayiliminin engellenmesinde en 6nemli faktor, siki ve dogru
sekilde kisisel koruyucu ekipman kullaniminin saglanmasidir.

Anahtar Kelimeler: interferon, Arap Yarimadasi, epidemiyoloji, Ortadogu solunum yetmezligi sendromu, Ortadogu solunum yetmezligi sendromu
coronaviriis

Abstract

Middle East respiratory syndrome coronavirus (MERS-CoV) which was first described in 2012, belongs to the CoV family. Coronaviruses may cause
global outbreaks with high mortality. Although there is no definite evidence, it is thought that bats are reservoir hosts and one-humped camels are
intermediate hosts. According to the World Health Organization data, 1,698 MERS-CoV cases were identified as of March, 23th, 2016 with 609 (36%)
deaths. Most of the cases were seen in Saudi Arabia. South Korea is the country following Saudi Arabia where most of the cases developed through
in-hospital spread. There is no reported case from Turkey except a Turkish patient returning from Saudi Arabia. In Saudi Arabia, there was a marked
peak in new cases during April 2014 and May 2014. Although there was no spesific symptom or laboratory finding that belongs to MERS-CoV,
pneumonia, acute respiratory distress syndrome and acute renal failure were the most common clinical conditions. Diabetes mellitus, hypertension,
congestive hearth failure and chronic renal failure were usually the main predisposing diseases. Real-time polymerase chain reaction is the gold
standard for diagnosis and lower respiratory samples are preferred because of high viral load. There is no spesific treatment for MERS-CoV but there
are reports showing decreased viral load with ribavirin-interferon combination. Strict and correct personal protective equipment use is the most
important factor for preventing the spread of the disease.
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Coronavirisler (CoV) ilk olarak 1960'li yillarda tanimlanmis olup
insan ve hayvanlarin 6nemli viral patojenleridir. Eriskindeki
toplumdan edinilmis (st solunum vyolu enfeksiyonlarinin
1/3'U kadarina neden olabilirler. insanlar arasinda dolasimda
bulunan CoV'lar, insan coronaviriis (HCoV)-229E, HCoV-0C43,
HCoV-NL63, HKU1-CoV, agir akut solunum vyolu yetersizligi
sendromu (SARS-CoV) ve MERS-CoV'dir. Bunlardan ilk dordi
toplumda goriilen {ist solunum yolu enfeksiyonlari etkenleri
olmakla birlikte ilk kez 2003 yilinda ortaya cikan SARS-CoV
ve 2012 yilinda tanimlanan MERS-CoV &nemli ve ciddi salgin
etkenleri arasinda olup ylksek mortalite ile seyreden ve global
olarak dikkat ceken salginlara neden olmuslardirl]. Diinya Saglik
Orgiitii'ne (DSO) gbre 23 Mart 2016 tarihine kadar 1.698 MERS-
CoV olgusu tanimlanmistir. Ulkemizden de su ana kadar Suudi
Arabistan kaynakli bir kesin olgu bildirilmistir. Bu yazida MERS-
CoV hakkindaki giincel durum derlenmistir.

Viral Morfoloji ve Patofizyoloji

Coronavirlsler, viriisiin ytizeyindeki cikintilar nedeniyle taca
benzetildigi icin CoV olarak adlandiriimistir[12l. Nispeten biiyiik
genomlu (28-32 kb), tek zincirli, pozitif polariteli (MRNA) RNA
virusleridir34. MERS-CoV beta-CoV'lar icinde C grubunda,
yarasa CoV'u olan HKU-4 ve HKU-5 ile birlikte yer alirll. Viriis
yapisinda bulunan S glikoproteini viryonun en distaki parcasidir.
S glikoproteini, virlisiin 6zgiil oldugu hiicreye tutunmasini ve
hicre membranininviriis zarfiile flizyonunu saglar. Hemaglutinin
esteraz proteininin tam olarak gdrevi bilinmemektedir. integral
membran glikoproteinleri (M) CoV'larin kendine 6zgii seklinin
olusmasini saglar. M glikoproteinlerinin biyosentez sonrasinda
virls partikillerinin birlestirilmesinde rol aldigi dislinilmektedir.
Kiictik membran proteinlerinin (E) gérevi M proteinine benzersl.
Dordiincli yapisal protein olan N protein, RNA genomunu
paketler ve nlkleokapsidi olusturur.

MERS-CoV bes farkli aksesuar protein, SARS-CoV ise yedi
farkli aksesuar protein icerir. Bu farkhhgin tip 1 interferonun
indiiksiyonunda farklliga yol actigi ve MERS-CoV'un interferona
daha duyarli olmasini saglamis olabilecegi distintlmektedir. Tip
1 interferon tedavide kullanilacak olursa interferon duyarlihg
tedaviye yanitta etkili olabilirl36l. Silyasiz bronsiyal epitel
yiizeyinde bulunan dipeptidil peptidaz (DDP4) MERS-CoV igin
fonksiyonel reseptdr gorevi gorirl78l. MERS-CoV insanda alt
solunum yolu hiicrelerini, bébrek, barsak, dalak ve histiositleri
enfekte edebilir®. MERS-CoV enfeksiyonlarinin  kaynagi
hakkinda kesin kanit yoktur; genetik benzerlik nedeniyle yarasa
CoV'larindan kdken almis olabilecegi diistiniilmektedir(10],

insanlara bulasta tek hérgiiclii develerin ara konak oldugu
diistinilmektedir. Suudi Arabistan'da MERS-CoV nedeniyle
olen bir hastanin devesinde genetik olarak birebir ayni viriisiin

saptanmasi develerin ara konak olarak distintilmesinin en
blylk destekgisidirl!"l. Yapilan seroepidemiyolojik calismalar ile
develerde MERS-CoV antikor varhgi Suudi Arabistan'da 1993,
Birlesik Arap Emirlikleri'nde 2003 yilindaki serum orneklerinde
gosterilmistir[1213], Buna karsin Suudi Arabistan'da 2012 yilina
ait kan bagiscilari ve mezbaha iscilerinin serumlar retrospektif
olarak analiz edilmis, MERS-CoV antikoru saptanmamistir. Halen
2012 yilinda virlisiin hayvandan insana gecisine neden olan siire¢
bilinmemektedirl14l. Viriis insanda alt solunum yollarini enfekte
ederken, develerde list solunum yollarini enfekte eder. Develerde
nazal sekresyonlarda viral yiikiin daha fazla olmasi nedeniyle
develerden insanlara bulasin, insandan insana bulas ihtimalinden
daha yiiksek oldugu belirtiimektedirl15l. insandan insana bulas ile
iliskili olgularin cogunlugu hastane kaynaklidirl18l- Ev ici gecisle
ilgili yapilan bir calismada 26 hastayla ev ici temasta olan 280
kisi calismaya alinmis, 12 sekonder olgu goriilmistirl17). Suudi
Arabistan'in Cidde sehrinde hastane kaynakli bulasi arastiran bir
calismada ise laboratuvar testleri ile dogrulanmis 255 olgunun
%25'inin asemptomatik seyrettigi gorilmis; asemptomatik
olgularin %64'lniin, semptomatik olgularin ise %21'inin saglik
personeli oldugu saptanmistir(18l,

Epidemiyoloji

Virs ilk olarak Eyliil 2012'de Suudi Arabistan'da pnoémoni ve
akut bobrek yetmezligi ile basvuran 60 yasinda bir hastada tespit
edilmis ve Human Coronavirus Erasmus Medical Center/2012
(HCoV-EMC/2012) olarak adlandiriimistirli9l.  Bu olgudan
hemen sonra Katar'dan, Suudi Arabistan'a seyahat Oykusii
bulunan bir olgu bildirilmistir. Yeni CoV enfeksiyonu olarak
degerlendirilen olgularda saptanan virlislerin 9099,5 benzer
genoma sahip olduklari belirlenmistirl20l. Uluslararasi Viriis
Taksonomisi Komitesi Coronoviriis Calisma Grubu Mayis 2013'de
bu yeni virlisi MERS-CoV olarak adlandirmistir. Epideminin
baslangicinda 2012'de tek tuk olgular gorilmekteyken, 2013'de
ozellikle Nisan-Mayis aylarinda olgu sayisi ciddi artis gostermis,
2013 Nisan ayinda oOnceki iki yilda bildirilen toplam olgu
sayisindan fazla olgu belirlenmistir. 2014 Nisan-Mayis aylarinda
ise epidemi en yogun noktaya ulasmistir. Yine hem 2013 hem de
2014 yillarinda Eyliil ve Kasim aylarinda olgu sayisinda kiiciik
artislar gériilmiistiir. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 23 Mart
2016 tarihine dek 1.698 MERS-CoV olgusu ve 609 6lim (%36)
bildirilmistirl21]. Suudi Arabistan'da ise 21 Aralik 2015 tarihine
kadar Suudi Arabistan Saglhk Bakanligi verilerine gore 1.364
olgu gorilmis, 581 olgu (%42) MERS-CoV enfeksiyonuna
bagli olarak o6lmiisttrl22l. Olgu goriilen tilkeler arasinda Suudi
Arabistan, Birlesik Arap Emirlikleri, Katar, Urdiin, Umman gibi
Arap yarimadasi iilkeleri ile birlikte ingiltere, Almanya, Fransa,
Yunanistan, italya, Tunus, Malezya, Filipinler, Amerika Birlesik
Devletleri (ABD), Hollanda, Tiirkiye, Cin, Tayland ve son olarak
bliyik bir salginin gorildigi Giiney Kore bulunmaktadir.
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Olgularin yaklasik %85'i Suudi Arabistan'dan bildirilmistir, diger
tlkelerde goriilen tlim olgularin Orta Dogu ile baglantili oldugu
diistintilmektedir(23]l. Suudi Arabistan disinda en ¢ok olgu Mayis-
Haziran 2015'deki salgin esnasinda Giiney Kore'de goriilmustr.
Guney Kore'de goriilen ilk olgunun Orta Dogu'ya seyahat
oykiisii bulunmaktadir. ilk olguya sekonder ve tersiyer olarak
16 Agustos tarihine kadar cogunlugu hastane ici yayilimla
gelisen toplam 186 olgu go6riilmis, bunlarin 36'si (%19) éliimle
sonuclanmistirl24. Hac ve umre ziyaretleri olgu sayisinda artis
konusunda endise yaratsa da 2013 ve 2014 yillarinda Hac
kaynakli olgu goriilmemistir(sl.

Turkiye'de Saglik Bakanligr verilerine gére MERS-CoV stiphesiyle
2012 yilinda 47 6rnek, 2013'de 178 6rnek, 2014'de 163 klinik
ornek arastirilmis; sadece 17 Ekim 2014 tarihinde Hatay'dan
gonderilen olgunun drnedi MERS-CoV pozitif saptanmistir. 2015
yilina ait veriler heniiz mevcut degildir. Hatay'da gorilen olgu
42 yasinda erkek olup, Suudi Arabistan-Cidde'de ¢alismaktaymis.
Semptomlari 25 Eylil 2014 tarihinde baslayan olgu, 6 Ekim'de
durumunun agirlasmasi lizerine Cidde'den Hatay'a direkt ucusla
seyahat etmis. Hatay'da Devlet Hastanesi'ne yatirilan olgu 8
Ekim'de Universite Hastanesi'ne transfer edilmis, tic giin sonra
da eksitus olmustur(2sl,

Goriilen olgularin yaklasik %98'i yetiskindir. Olgularin ortalama
yasi 50 (<1-99 vyas) olup, %34'ii kadindirl16l. inkiibasyon
periyodu 2-14 giin (ortanca 5 giin) arasinda degismektedir(3l.
En sik gorilen klinik prezentasyonlar pnomoni, akut solunum
yetmezli§i sendromu (ARDS) ve akut bébrek yetmezligi olmakla
birlikte gastrointestinal yakinmalar, perikardit ve damar ici
kanama (DIK) tablosu da gériilebilir. En sik semptomlar ates
yliksekligi, oOkstiriik, nefes darligi, hemoptizi, bogaz agrisi,
miyalji, diyare, kusma, karin agrisi olmakla birlikte MERS-CoV
icin spesifik semptom ya da bulgu bulunmamaktadir(26.27],
Baslica semptomlar ve gorilme sikligi Tablo 1'de dzetlenmistir.
Akciger grafisi veya tomografisinde viral pndmoni ile uyumlu
tutulum, ARDS, bilateral hiler infiltrasyon, tek tarafli ya da
bilateral daginik dansite artisi ve infiltrasyonlar, segmental,
lober ya da biiylik capli opasiteler ve plevral eflizyon goriilebilir,

Tablo 1. Baslica semptomlar ve gériilme sikhgi[3.28]

Semptom Goriilme sikhgr
Ates yiiksekligi %61,4-98
Oksiiriik %054,3-83
Nefes darligi %60-72
Yorgunluk %38-41,4
Kusma ve diyare %21-30

Karin agrisi %324,3

ancak spesifik bir tutulumu yoktur. Hastaligin erken déneminde
alt loblar, Ust loblara gore genellikle daha ¢ok etkilenmektedir(3l.
Ciddi pnémoni ve solunum yetmezligi genellikle ilk hafta icinde
gelismektedir, semptomlarin gelismeye baslamasindan mekanik
ventilasyon ihtiyacina kadar gegen siirenin ortalama yedi giin
oldugu bildirilmistirl3l. Olgularda siklikla diyabet, hipertansiyon,
konjestif kalp yetmezligi, kronik bobrek yetmezligi gibi altta
yatan hastaliklar bulunur. Suudi Arabistan'dan baska bir olgu
serisinde eslik eden enfeksiyonlar ve disiik albumin diizeyi
enfeksiyonun ciddiyeti ile; 65 yas lizerinde olmak ise mortalite
ile iliskili olarak saptanmustir(28],

MERS-CoV  olgularinda  spesifik  laboratuvar  bulgusu
olmamakla birlikte sikhkla gorilen bulgular; 16kopeni,
lenfositoz, trombositopeni, aspartat aminotransferaz-alanin
aminotransferaz yiiksekligi, laktat dehidrogenaz yiiksekligi, Gre-
kreatinin yiiksekligi, DIK ve hemoliz bulgularidir2627]. Tanida
polimeraz zincir reaksiyonu (PZR), viriisiin varhgini géstermek
icin en sik kullanilan yontemdir, real time revers transkriptaz-
PZR tanida altin standarttir. En az iki spesifik genomik hedefin
(upE ve ORF1a) PZR ile gosterilmesi ya da bir genomik hedefin
(upE) PZR ile gosterilmesi ve ikinci bir hedefin (RdRpSeq ya da
Nseq) sekans analizi ile kesin tani konurl29l, Tanida ayrica ELISA
ya da imminfloresan antikor yontemi kullanilarak yapilan
serolojik testler de kullanilabilmektedir. MERS-CoV olumlu
orneklerde filogenetik agaca katki saglamak amaciyla genetik
sekanslama yapiimalidir30l, Tani icin tavsiye edilen &rnekler
viral ylikiin daha yliksek olmasi nedeniyle balgam, endotrakeal
aspirat, bronkoalveolar lavaj (BAL) gibi alt solunum yolu
ornekleridir, alt solunum yolu 6rnegdi alinamayan durumlarda Ust
solunum yolu 6rnekleri (nazofaringeal aspirat, nazofaringeal ve
orofaringeal 6rnek), kan, diski ya da idrar Grnekleri kullanilabilir.
Virlis kan, idrar ve diskida gosterilmis olmakla birlikte tani
koymada bu &rneklerin yararliligi belirsizdir. Alt solunum yolu
enfeksiyonu semptom ve bulgularinin olmadigi hastalarda ya da
alt solunum yolu 6érnekleri alinamiyor ise, hem nazofarengeal
hem de orofarengeal drnek alinarak tek bir kaba konmal ve
beraber test edilmelidir. Farkli zamanlarda farkli yerlerden cok
sayida ornek gonderilmesi ve viral klirensin saptanmasi amaciyla
solunum vyolu &rneklerinin her 2-4 giinde bir tekrarlanmasi
oneriler arasindadir. Ardisik iki 6rnegin olumsuz saptanmasi
viral klirensi gosterir. ki ile {ic haftalik zaman araliginda akut ve
konvalesan faz serum oOrneklerinin alinmasi da tanida dnerilen
diger bir uygulamadir330l. Yetersiz 6rnek gdnderilmesi, drnegin
hastaligin ge¢ ya da erken doneminde alinmasi, yanlis tasima
ve saklama, testte teknik problemler nedeniyle yanlis negatiflik
gordlebilir. Mikrobiyolojik kanit icin 6rnek olarak trakeal aspirat,
BAL ve balgam gibi alt solunum yolu o6rnekleri alinmalidir.
Orneklerin streril vida kapakli sizdirmaz kaplara alinmasina,
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alindiktan hemen sonra buzdolabinda (2-8 °C arasi) muhafaza
edilip en fazla 72 saat icerisinde laboratuvara ulastiriimasina,
eger ulastirma siiresi 72 saati gecerse, -80 derecede muhafaza
edilerek kuru buz ile gonderilmesine dikkat edilmelidir(27.30],

Olgu Tanimlar ve Yonetimi

Turkiye Cumhuriyeti Saghk Bakanhgi tarafindan belirlenen
olasi olgu akut ciddi solunum yetmezligi ve/veya akciger
infiltrasyonlari olan ve olgularin epidemiyolojik iliskili oldugu
tlkelere (Suudi Arabistan, Birlesik Arap Emirlikleri, Urdiin,
Katar, iran, Kuveyt, Yemen, Umman, Libnan) son 14 giin
icerisinde seyahat 6ykiisti bulunan ve/veya bu tilkelere seyahat
oOykiisi bulunan bir kisiyle seyahat dontistinden sonraki 14 gilin
icerisinde yakin temasta bulunan ve semptomlari bu temastan
sonraki 14 gin icerisinde gelisen kisiler olarak tanimlanmistir.
Kesin olgu tanisi, olasi olgu tanimina uyan olgularda laboratuvar
yontemlerle MERS-CoV saptanmasi ile konulmaktadir27]. Bu
tanimlar DSO ve Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi tanimlari
dogrultusunda belirlenmistir.

Suudi Arabistan Saglik Bakanligi tarafindan belirlenen olasi olgu
tanimlar:

Eriskinler (>14 yas) icin;

1- Klinik veya radyolojik akut solunumsal hastalik, pulmoner
parankimal parankimal hastalik kaniti (pnémoni veya ARDS)
ates ve toplum kokenli pndmoni ya da klinik yada radyolojik
olarak tani konulan ARDS,

2- Klinik ya da radyolojik olarak hastane kaynakli pndmoni
nedeniyle yatis,

3- Kesin veya olasi MERS-CoV enfeksiyonu olgusu ile temasi
olan kiside iki haftalik sire icinde Ust veya alt solunum yolu
enfeksiyonu belirtilerinin ortaya ¢ikmasi,

4- Aciklanamayan akut atesli (>38 °C) hastalik ve viicutta agri,
bas agris, diyare, ya da bulanti/kusma, solunumsal semptomlar
eslik edebilir ya da etmez ve agiklanamayan lokopeni (beyaz kan
hiicresi <3,5x10%/L) ve trombositopeni (<150x10°%/L).

Cocuklar icin (<14 yas);

1- Yukaridaki durumlari karsilayan ve asagidakilerden en az biri;

a) Semptomlarin baslangicindan 6nce 14 giin icinde kesin veya
olasi MERS-CoV enfeksiyonu olgusu ile temas,

b) Semptomlarin baslangicindan énce 14 giin icinde deve veya
deve Urinleri ile temas,

2- Aciklanamayan ciddi pnémoni olmasidir(311,

Epidemiyolojik  risk  faktorleri; olgularin  epidemiyolojik
iliskilerinin belirlendigi tlkelerde son 14 giin icinde bulunmus
olmak, bu lkelerden donen birisi ile son 14 glinde yakin temasta

bulunup semptomlarin bu temastan sonraki 14 giin icerisinde
gelismesi, kesin MERS-CoV hastahgi tanisi alan birisi ile yakin
temas ve endemik bolgede develerle dogrudan temastir.

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) tarafindan belirlenen
olasi olgu tanimi:

1- Ates ve pndmoni ya da ARDS tablosu ile birlikte semptomlarin
baslamasi 6ncesi 14 giin icinde Arap Yarimadasi'na seyahat ya
da Arap Yarimadasi'na seyahet ettikten sonra 14 giin icinde ates
yliksekligi akut solunum yolu hastaligi (pnémoni olmasi gerekli
degil) gelisen biriyle yakin temas ya da ABD'de yerel ve eyalet
saghk birimleriyle danisma halindeyken etiyolojisi bilinmeyen
akut solunum yolu hastaligi bulunan bir grubun icinde olmak,

2- Ates ve solunum yolu semptomlari ile birlikte semptomlarin
baslamasi Oncesi 14 giin icinde saghk hizmeti ile iliskili MERS-
CoV olgularinin tespit edildigi, Arap Yarimadasi'na yakin bolge
veya llkelerde bir saghk merkezinde calisan, hasta veya ziyaretgi
olarak bulunmak,

3- Ates ve solunum yolu semptomlari ile birlikte MERS-CoV
enfeksiyonu dogrulanmis biriyle yakin temas.

Bukriterlerlebirlikte laboratuvar tanisinin kesin koyulamamasi(32l,

Temas risk faktorleri; MERS-CoV hastasina dogrudan bakim
verme veya kisisel koruyucu ekipman olmaksizin MERS-CoV
hastasinin solunum sekresyonu ve diger ¢ikartilarina maruz
kalma, MERS-CoV hastasinin ornekleri ile kisisel koruyucu
ekipman olmaksizin laboratuvar testi calisan veya standart biyo-
gtivenlik kurallarina uymayan laboratuvar gorevlileri, MERS-
CoV hastahgi kesin tanisi alan kisinin vefati sonrasinda kisisel
koruyucu donanim kullanmadan cenaze yikayan kisiler, MERS-
CoV hastasi ile ev ici ve glindelik temas, MERS-CoV hastasi ile
saghk kuruluslarinda veya toplumda yakin temastir. Yakin temas
MERS-CoV'lu hastanin yaklasik bir metre yakininda olmak veya
onerilen koruyucu donanimi giymeksizin hastanin odasi veya
tedavi edildigi yerde uzun bir siire (>15 dk) bulunmak olarak
kabul edilmektedir. Ayrica kesin olgunun ailesi ve ziyaretcileri,
korumasiz hizmet veren saglik personeli, korumasiz defin islemini
yapan personel temasli takibine alinmalidir. Kesin olgunun ucak
yolculugu s6z konusuysa ucus personeli, ucus esnasinda iki 6n
ve iki arka ile yan koltuklarda seyahat edenler, temasl takibine
alinmalidir.

Olasi olgu tespit edilmesi durumunda;

1- Oncelikle saglik kurumu tarafindan hastaya standart, temas
ve damlacik temas dnlemleri alinir,

2- Hastadan uygun ornekler alinip uygun sartlarda saklanir,

3- MERS-CoV olasi olgu bilgi ve laboratuvar istem formu
doldurulur,
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4- Halk Saghigr Mudirligl referans laboratuvarina telefonla
bilgi verildikten sonra formun bir niishasi ve drnekler en kisa
stirede laboratuvara ulastirihr,

5- Halk Saghg Miudirligl tarafindan olgu kiimelenmesi
sliphesinde olgular arasi epidemiyolojik baglanti arastirilir.
Referans laboratuvar alinan numune sonuclarini  saglik
kurumlarina iletir.

Kesin olgu tespit edildiginde;

1- Semptomlarin baslangicindan 14 giin sonra, saglik kurumunda
olgudan 2-3 ml serum icin kan alinir,

2- Halk Saghigr Midurligi tarafindan tiim yakin temashlar
tespit edilerek olgu takip algoritmasi uygulanir,

3- MERS-CoV kesin olgu formu doldurulur. iki-li¢ hafta sonra
da MERS-CoV kesin olgu takip formu tamamlanir. Formlar Tiirk
Halk Saghgi Kurumu Bulasici Hastaliklar Daire Baskanlgi'na
iletilir27],

Stipheli MERS-CoV olgulari nefes darligi, hipoksemi, pnémoni
bulgulari yoksa ve ev kosullari uygunsa evde izole edilebilir.
Pnomoni, nefes darhgr ve distk O2 satlirasyonu olan hastalar
hastane kosullarinda izlenmelidir.

MERS-CoV enfeksiyonu icin 6zgil bir tedavi yokturl3l. Hasta
y6netiminde temel amac daha cok ikincil enfeksiyonlari ve
komplikasyonlari 6nlemektir. SpO, >0%90 olacak bi¢cimde nazal
oksijen ve intraven6z sivi destegi ile ampirik antibiyotik tedavisi
diizenlenmelidir. Hastalar ciddi solunum sikintisi ve sepsis
yoniinden yakindan izlenmeli, 10-15 L/dk oksijene ragmen
hipoksemik olan hastalarda olanak olan merkezlerde non
invaziv ventilasyon, aksi takdirde erken mekanik ventilasyon
uygulanmalidir.  Olgularin agirhg nedeni ile cogunlukla
laboratuvar sonuclari elde edilinceye dek ampirik genis
spektrumlu antibiyotikler ve antiviraller kullaniimaktadir.
Bobrek yetmezligi gelisen olgularda renal replasman tedavisi
gerekebilir. Ayrica ciddi solunum sikintisi olanlarda oksijen
destegdi ve entlibasyon gerekebilir[33],

Primer hastaligin tedavisinde kendini randomize kontrolli
bir calismayla ispatlamis bir antiviral yoktur. In vitro yapilan
calismalarda MERS-CoV'un tip 1 interferon tarafindan inhibe
edildigi gosterilmistir34351, Hayvan deneylerinde interferon
alfa 2b ve ribavirin kombinasyonunun akciger hasarini ve viral
ylUkl azalttigi gosterilmistirl36l. Suudi Arabistan'da yapilan
bir retrospektif calismada tedaviyi kabul eden 20 ve kabul
etmeyen 24 hastanin karsilastirildigr calismada ribavirin renal
doz ayari yapilarak 8-10 giin, pegile interferon ise haftada bir
kez iki hafta uygulanmistir. Tedavi alan grupta 14. glin sagkalim
anlaml olarak daha iyi saptanirken, 28. glndeki sagkalimda

fark saptanmamistir371- Ribavirin tek basina MERS-CoV'a etkili
degildir, etkili olabilmesi icin toksik dozlara ulasmasi gerekir.
Ribavirin interferon ile birlikte verildiginde sinerjik etki olusur
ve ribavirin etkili olur3839], Ribavirin, tip 1 interferon ve
lopinavir/ritonavir kombinasyonu MERS-CoV enfeksiyonunda
onerilen tedavi kombinasyonlarindan biridir. Lopinavir/
ritonavir SARS-CoV enfeksiyonundaki tedavi verileri nedeniyle
onerilmektedirl40l. Hayvan calismalarinda lopinavir/ritonavirin
tek basina, akcigerde bulunan MERS-CoV koloni sayisini tedavi
almayan gruba gore azalttigr gosterilmistir. Ayni calismada
lopinavir/ritonavir tedavisi alan grupta semptomlarin tedavi
almayan ve mikofenolik asit tedavisi alan gruptan daha hafif
oldugu saptanmistir#l. MERS-CoV'u hiicre kiltiiriinde inhibe
eden siklosporin, mikofenolik asit, in vitro viral replikasyonu
inhibe eden klorokin, klopromazin, lopinavir, loperamid gibi
ilaclar bulunmakla beraber bu ilaclarin klinik kullanimdaki
etkinlikleri hakkinda veri yoktur3l. DDP4 resept6r inhibitorleri
ve iyilesen hastalarin serumlarinin kullanilmasi, arastirilan diger
tedavi modelleridir(6l. Biitiin in vitrove in vivo ¢calisma verilerine
ragmen, henliz kendini ispatlayan bir 6neri bulunmamaktadir.
Bu baglamda en 6nemli tedavi destek tedavisidir.

MERS-CoV enfeksiyonundan korunmak igin, DSO tarafindan
spesifik bir tarama, herhangi bir lilke ya da bolge icin seyahat
kisitlamasi ya da ticari kisitlama onerilmemektedir(42l. Diinya
Saglik Orgiitii tarafindan umre ve hacca gidecek kronik
hastaligi olan (diyabet, kronik akciger hastaligi, immin
yetmezlik gibi) kisilerin ilgili Glkeler tarafindan MERS-CoV'a
bagl enfeksiyonunu daha agir gecirebilecekleri konusundan
uyariimalari dnerilmistir(43l.

Hastaliktan korunmada siki kisisel hijyen ilk sirada vyer
almaktadir. Personel ve hasta tarafindan kisisel koruyucu
malzemelerin uygun kullanimini saglamak, potansiyel MERS-
CoV enfeksiyonlu hastalari erken belirlemek ve ayirmak,
hastalar icin uygun olanaklar tahsis etmek, uygun temizlik
uygulamalarini takip etmek, personel saghgini izlemek ve eve
gonderilebilecek diizeyde hasta olan saghk calisanlarinin izinli
sayllarak hastanede calistirlmamasini saglamak, siki ziyaretgi
politikasi uygulamak, taburcu olabilecek hastalari mimkiin
oldugunda gozetimde ev izolasyonuna gondermek (evde tek
basina kalabilecegi havalandirmasi olan ve kisisel koruyucu
ekipman kullanabilecek sosyo-ekonomik seviyede hastalarda),
laboratuvar malzeme ve ekipmanlarinin giivenli toplama ve
kullanimini saglamak ve morglarda 61l yikama islemi esnasinda
gerekli onlemleri almak korunmada uyulmasi gereken en
onemli uygulamalardir. Hasta odasina giren tiim kisiler (doktor,
hemsire, personel, hasta yakini) eldiven, 6nliik, cerrahi maske
kullanmahdir(27.424445], Suudi Arabistan'da hastaligin hastane
ici yaylliminda bu onlemlere yeterince uyulmamasinin neden
oldugu dusiliniilmektedir.
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Nitekim Haziran-Ekim 2014'te Suudi Arabistan Saglik Bakanligi
nezdinde tilkemizden bir hastane grubunun yirittiigi, yazarlarin
da ekipte yer aldigi Suudi Arabistan hastaneleri calisanlarina
yonelik Enfeksiyon Kontrol Egitimi projesinin ardindan saglik
personeli arasinda olgu sayisi belirgin olarak azalmistir.

Ek olarak, hastaya agiz bakimi yaparken, trakeal entiibasyon,
trakeostomi, entiibasyon 6ncesi manuel ventilasyon, non-invazif
ventilasyon, endotrakeal aspirasyon, entiibasyon, bronkoskopi,
nazogastrik tiip takma, perkiitan trakeostomi, kardiyopulmoner
reslisitasyon, bronkoskopi, nebiilizasyon gibi aerosolizasyonuna
neden olabilecek girisim yapilacaginda N95 maske, gozlik
veya ylz siperligi kullaniimahdir27.431, Tiim bunlarin vyani
sira toplumda yayilimin 6nlenmesi amaci ile solunum hijyeni
kurallarina uyulmasi 6nem tasimaktadir. Hastaliktan korunmada
kisisel koruyucu ekipmanin dogru kullanimi hayati 6nem tasir.
Kisisel koruyucu ekipman giyme ve cikarma sirasi Tablo 2'de
Ozetlenmistir. Oda havasinda viriis olabileceginden dolayi, maske
mutlaka hastanin odasindan ciktiktan sonra cikariimalidir.

MERS-CoV hastahgi stipheli veya kesin olgularin hastaneye
yatislarinda standart, temas ve damlacik 6nlemleri alinmal,
olgular miimkiinse negatif basinch odada takip edilmelidir.
Negatif basingli oda yok ise, hastalar tek kisilik, 6zel banyosu
ve tuvaleti olan, kapatilabilir kapi iceren bir odada takip
edilmelidir. Oda havalanmasinda eger hepa (high-efficiency
particulate arrestance) filtre kullanilmiyorsa, havanin tekrar
ic ortamlara donmeyecegi sekilde havalandirma saglanmal,
kullanilacak tibbi malzemeler hastaya 6zel olmali, oda disina
cikarilmamali, hastanin hastane icinde hareketi miimkiin oldugu
kadar kisitlanmalidir(27.42.441,

Hastanin bulundugu ortamin temizligi 1000 ppm klor tablet
sollisyonu ile, hastanin cikti ve sekresyonlari ile kontamine gevre
ylizeyin temizligi 10 000 ppm klor tablet sollisyonu veya viriisit
etkili diger dezenfektanlar ile yapilabilir. Hastanin 6liimii veya
taburcu edilmesinden sonra, odada yer yiizey dezenfeksiyonu
yapilip oda yeteri kadar havalandirldiktan sonra odaya yeni bir
hasta alinabilir27]. Eksitus olmus hastalar yikanirken de kisisel
koruyucu ekipman kullanilmahdir. Yikama islemine katilacak aile
yakinlarinin da koruyucu ekipman kullanmasi saglanmalidir.

Korunmada ozellikle ana yiizey spike proteinin kullanildig
asl calismalari devam etmektedir. Ancak insan {izerinde
kullanilabilecek lisansli bir asi heniiz mevcut degildirl46l.

Tablo 2. Kisisel koruyucu malzemeler giyme ve ¢ikarma
sirasi[27]

Giyme sirasi Cikarma sirasi
1 El hijyeni Eldiven
2 Onliik Onliik
3 Maske El hijyeni
4 Gozlik Gozlik
5 Eldiven Maske (hasta odasi disinda)
6 El hijyeni

MERS-CoV etkin tedavisinin heniliz olmamasi ve o&zellikle
hastane kaynakli salginlara yol acabilmesi nedeniyle dnemli bir
saglik sorunu olmaya devam etmektedir. Gliney Kore'de yasanan
salgin Suudi Arabistan disinda da insandan insana bulasla biiylik
salginlarin olusabilecegini gostermistir. insanlara bulasta ara
konak develer olarak diistiniilmekle birlikte viriisiin hayvandan
insana gecis yolu bilinmemektedir. Hayvandan insana gecis ve
insandan insana bulas asamalarinin aydinlatiimasi icin daha cok
klinik cahismaya ihtiyac vardir.

Tedavide semptomatik yaklasim ve genis spektrumlu ampirik
antibiyotik tedavisi esastir. Insanlarda interferon+ribavirin
kombinasyonunun standart tedavi haline gelebilmesi icin
daha fazla sayida calismaya ihtiyac duyulmaktadir. Spike
proteinine karsi yapilan asi calismalari devam etmektedir. Etkin
kisisel korunma &nlemlerinin alinmasi MERS-CoV salgininin
onlenmesinde en dnemli yol olarak 6ne ¢cikmaktadir.
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