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Diinya genelinde milyonlarca kisiyi etkileyen koronavirlis hastaligi-2019 (COVID-19) pandemisi
2020 yih Mart ayindan bu yana llkemizde de etkisini gostermistir. COVID-19 hastalarinda sik gorilen
ates, bas agrisi, kas/eklem agrisi gibi semptomlarin Kirm-Kongo kanamali atesi (KKKA) ve Bruselloz gibi
hastaliklarin semptomlari ile olduk¢a benzer olmasi, bu hastaliklarin endemik olarak goriildiigi bolgelerde
tani karmasasina neden olabilmektedir. Bu raporda, COVID-19 6n tanisi ile yatisi yapilan, izleminde akut
Bruselloz, KKKA ve COVID-19 tanilari alan bir olgu sunulmustur. Kirsal bolgede yasayan 31 yasinda kadin
hasta ates ylksekligi, halsizlik, bas agrisi, yaygin eklem agrisi yakinmalari ile acil servise basvurmustur.
Fizik muayenesinde viicut sicakhgi; 38.3°C, nabiz; 102/dakika, oda havasinda SpO,: %97 olarak saptanan
hastanin sistem muayenelerinde 6zellik saptanmamustir. Yapilan tetkiklerinde karaciger enzimlerinde ve
akut faz reaktanlarinda yiikseklik goriilmis olup, trombosit sayisi normal araligin alt sinirnda saptanmustir.
COVID-19 agisindan nazofarengeal ve orofarengeal karma suriintii 6rnegi alinan hastanin cekilen toraks
bilgisayarli tomografi (BT)’sinde COVID-19 ile uyumlu tutulum saptanmamistir. COVID-19 ve KKKA
on tanilariyla servise yatisi yapilan hastanin serum 6rnegi KKKA acisindan degerlendirilmek Uzere,
Turkiye Halk Saghgi Kurumu (THSK) Mikrobiyoloji Referans Laboratuvari Daire Baskanhdi (MRLDB)'na
gonderilmistir. Kirsal alanda yagsamasi ve taze st rlini tiiketimi olmasi nedeniyle Bruselloz agisindan da
tetkik edilen hastanin Brucella Rose Bengal ve “Coombs’ immunocapture” (1/1280 titre) testleri pozitif
bulunmustur. THSK-MRLDB'de yapilan testlerde KKKA viriisiine 6zgtil IgM pozitifligi ve revers trankriptaz
zincir reaksiyonu (RT-PCR) ile viral RNA varligi tespit edilmistir. Siddetli akut solunum yolu sendromu
koronaviriis-2 (SARS-CoV-2) RT-PCR testi negatif olarak sonuclanmistir. KKKA icin destek tedavisi verilen
hastaya, Bruselloz icin doksisiklin ve rifampisin tedavisi verilmistir. iZleminde atesi devam eden, tat ve koku
kaybi gelisen hastanin COVID-19 testi tekrarlanmis, SARS-CoV-2 RT-PCR testi pozitif olarak sonuclanmistir.
Bunun lzerine glincel Saglhk Bakanligr Bilim Kurulu Rehberi onerisiyle hidroksiklorokin siilfat tedavisi
baslanan hastanin akciger grafisinde yeni bir infiltrasyon saptanmamistir. Takiplerinde atesi diisen ve
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COVID-19, Bruselloz ve KKKA Birlikteligi Olan Bir Olgu

laboratuvar bulgulari diizelen olgunun Bruselloz tedavisi ayaktan sekiz haftaya tamamlanmis; takiplerinde
herhangi bir sorun tespit edilmemistir. Bruselloz, KKKA ve COVID-19 enfeksiyonunun es zamanli
gorildugi bir olguya literatiir taramasinda rastlanmamis olmasi nedeniyle bu rapor hazirlanmistir. Sonug
olarak; tlkemiz gibi hem Bruselloz hem de KKKA'nin endemik olarak goriildigu bolgelerde, COVID-19
enfeksiyonunun ayirici tanisinda bu hastaliklarin akilda tutulmasi olduk¢a 6nem tagimaktadir.

Anahtar kelimeler: Kinm-Kongo kanamali atesi; COVID-19; SARS-CoV-2; Bruselloz.
ABSTRACT

The coronavirus disease-2019 (COVID-19) pandemic, which affects millions of people around the
world, has been affecting our country since March 2020. The fact that the symptoms such as fever,
myalgia, headache, joint pain which are common in COVID-19 patients are quite similar to the symptoms
of diseases such as Crimean-Congo hemorrhagic fever (CCHF) and Brucellosis. This may cause a diagnostic
confusion in regions where these diseases are seen as endemic. In this report, a patient hospitalized with
a pre-diagnosis of COVID-19 and diagnosed with acute Brucellosis, CCHF and COVID-19 during follow-
up was presented. A 31-year-old female patient living in a rural area admitted to the emergency service
with complaints of fever, weakness, headache, and body/joint pain. Physical examination revealed a
temperature of 38.3°C, a pulse rate of 102/minute, and a peripheral capillary oxygen saturation of 97%
in room air. The system examination was normal. In the laboratory findings, an increase in liver enzymes
and acute phase reactants was observed and the platelet count was at the lower limit of the normal range.
In terms of COVID-19, no involvement compatible with COVID-19 was detected in the thorax computed
tomography (CT) of the patient whose nasopharyngeal and oropharyngeal mixed swab samples were
taken.The patient was transferred to our infectious diseases service with a pre-diagnosis of COVID-19
and CCHF. Serum samples were sent to the Public Health Agency Microbiology Reference Laboratory
Department (PHA-MRLD) for CCHF diagnostic tests and supportive treatment was started. Brucella Rose
Bengal and Coombs’ immuncapture (1/1280 titer) tests were found as positive in the patient, who was
examined for brucellosis because of living in a rural area and having a history of consuming fresh dairy
products. In the tests performed at PHA-MRLD, CCHF-specific IgM positivity and the presence of viral
RNA were detected. Severe acute respiratory syndrome coronavirus-2 (SARS-CoV-2) reverse-transcriptase
polymerase chain reaction (RT-PCR) test was negative. For Brucellosis, doxycycline and rifampicin were
added to the treatment of the patient whom was given supportive therapy for CCHF. In the follow-
up, the patient’s fever was persisting and loss of taste and smell complaint developed. In this context,
COVID-19 test was repeated and resulted as positive. Upon this, hydroxychloroquine sulfate treatment
was started due to the recommendation of the current Ministry of Health Scientific Committee Guide.
No new infiltration was detected in the chest radiography of the patient. The patient’s fever subsided
during follow-up and laboratory findings improved. The treatment of brucellosis was completed to eight
weeks at the outpatient clinic. No problems were detected in the follow-up. This report was prepared
because of a case with simultaneous brucellosis, CCHF and COVID-19 infections which could not be
encountered in the literature review. As a result; in regions such as our country where both brucellosis
and CCHF are seen as endemic, it is very important to keep these diseases in mind in the differential
diagnosis of COVID-19 infection.

Keywords: Crimean-Congo hemorrhagic fever; COVID-19; SARS-CoV-2; Brucellosis.

GiRiS

Bruselloz, yaygin goriilen zoonotik hastaliklardan biri olup genellikle enfekte hayvan
dokulari ile temasla ya da bu hayvanlarin rinlerinin tiiketilmesiyle bulasmaktadir. Ul-
kemizde endemik olarak goriilen hastaliga 6zellikle kirsal bolgede yasayanlarda ve hay-
vancilikla ugrasanlarda sik rastlanmistir'. Bu popiilasyonda sik gériilen bir diger hastalik
olan KKKA, endotel hasariyla seyreden viral kanamali ateslerden biridir?. Her iki hastaligin
benzer semptomlara neden olmasi ve bazen de koenfeksiyon seklinde goriilmesi tanida
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karisikliklara yol acabilmektedir®. KKKA, yiiksek mortalite nedeniyle Tiirkiye’de énemli
bir halk saglig sorunudur®.Tim diinyay: etkileyen COVID-19 pandemisi, 2020 yili Mart
ayindan bu yana tlkemizi de etkilemeye devam etmektedir. Bu baglamda ates, bas agrisi,
viicut/eklem agrilar gibi hastalia 6zgtil olmayan semptomlarla bagvuran hasta sayisinda
ciddi bir artis olmustur. Ozellikle endemik bélgede ve uygun mevsimde benzer semp-
tomlara sebep olan Bruselloz ve KKKA hastaliklarinin akilda tutulmasi olduk¢ca 6nem arz
etmektedir.

Bu raporda COVID-19 6n tanisiyla yatisi yapilan, izleminde akut Bruselloz, KKKA ve
COVID-19 tanilari konan bir olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Otuz bir yasinda kadin hasta, 14.07.2020 tarihinde ates, halsizlik, bas agrisi, yaygin
vicut/eklem agrilari yakinmalariyla acil servise bagvurdu. Yakinmalarinin son t¢ gindir
oldugunu ve giderek arttigini ifade eden hastanin fizik muayenesinde viicut sicakhgs;
38.3°C, nabiz; 102/dakika, oda havasinda SpO,: %97 olarak saptandi. Hastanin sistem
muayenelerinde baska bir 6zellik gériilmedi. Tetkiklerinde I8kosit sayisi: 5200/mm?,
lenfosit sayisi: 1790 p/L, hemoglobin (Hg): 10.5 g/dl, trombosit sayisi: 152 000/mm?,
C-reaktif protein (CRP): 32 mg/L, ure: 19.7 mg/d|, kreatinin: 0.73 mg/dl, alanin amino
transferaz (ALT): 97 u/L, aspartat aminotransferaz (AST): 69 u/L, gama glutamil transfe-
raz (GGT): 31 u/L, alkalen fosfataz (ALP): 73 u/L,total bilirubin: 0.66 mg/dl, direkt biliru-
bin: 0.12 mg/dl olarak saptandi. Cekilen toraks BT’sinde infiltrasyon saptanmadi. Kirsal
alanda yasayan hasta kene temas tariflemedi. Hayvancilikla ugrasmayan hastanin taze
st ve sut Urunleri tiketme oykusi mevcuttu. COVID-19 tanisi olan kisilerle bilinen te-
masi yoktu. Hastanin COVID-19 ve KKKA 6n tanilariyla servise yatigi yapildi. Semptoma-
tik tedavi baslandi. COVID-19 acisindan nazofarengeal ve orofarengeal karma striinti
ornegi alindi. KKKA icin THSK MRLDB'ye serum 6rnegi gonderildi. Yatisinin ikinci gini
alinan kontrol tetkiklerinde 16kopeni ve trombositopeni saptandi (Tablo I). HbsAg, anti
HCV test sonuclari negatifti. SARS-CoV-2 RT-PCR testi negatif olarak sonuglandi. Atesli
donemde alinan kan kultiriinde Greme saptanmayan hastanin Brucella Rose Bengal ve
“Coombs’ immunocapture” (1/1280 titre) testleri pozitif olarak sonug¢landi. Hastaya akut
Bruselloz 6n tanisi ile doksisiklin 100 mg 2 x 1 tablet ve rifampisin 300 mg 1 x 2 tablet
baslandi. Yatisinin tglincti giinii THSK MRLDB’ye gonderilen serum 6rnedinde KKKA
virtsine 6zgul IgM pozitifligi tespit edildigi 6grenildi, tani RT-PCR testiyle de dogrulandi.
Olgunun destek tedavisine devam edildi. Yatiginin dordiincii giini tetkiklerinde I6kopeni
ve trombositopenin derinlesme egiliminde oldugu gériildii (Tablo 1). izZleminde hastanin
ates ylksekligi devam etti. Fizik muayenesinde ek bir enfeksiyon odagi saptanmadi. Ka-
nama bulgusu olmayan, transfiizyon ihtiyaci gelismeyen hastanin antibiyoterapisine ve
destek tedavisine devam edildi. Yatisinin yedinci gliniinde I6kopenisi ve trombositopenisi
diizelme egilimine gecen fakat atesi hala devam eden hastada ek olarak tat, koku kaybi
gelisti. Bunun lzerine hastadan tekrar SARS-CoV-2 RT-PCR testi alindi ve pozitif olarak
sonuclandi. Mevcut tarihteki Giincel Saglik Bakanhgi Bilim Kurulu Rehberi onerisiyle te-
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Tablo I. Olgunun Takibinde Laboratuvar Sonuglari

1.giin 2. giin 4.gin  7.gin 9.gin 11.gin 13. giin

Lokosit sayisi (/mm?) 5200 3700 3600 5600 5000 4500 4300
Hemoglobin (gr/dl) 10.5 9.7 9.1 9.5 9.4 9.6 9.9
Trombosit sayisi (/mm?) 152000 129 000 100000 156 000 194 000 269 000 292 000
Ure (mg/dl) 19 19 15 22 25 19 22
Kreatinin (mg/dl) 0.73 0.71 0.73 0.67 0.77 0.77 0.68
ALT (U/L) 97 81 94 71 58 35 38
AST (U/L) 69 53 59 35 29 22 26
LDH (U/L) 420 380 372 265 226 205
INR (Sn, %) 1.2 0.65 0.7 117

ESH (mm/saat) 21 44
CRP (mg/dl) 32.5 33.6 64 66 62 30 13
D-dimer (ug/It) 650 872
Ferritin (ng/ml) 73 69
Brucella Coombs’lu Agliitinasyon 1/1280

KKKA-PCR Pozitif

SARS-CoV-2 RT-PCR Negatif Pozitif

ALT: Alanin amino transferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, LDH: Laktat dehidrogenaz, INR: International normalized ratio,
ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C-reaktif protein. KKKA-PCR: Kirm Kongo kanamali atesi polimeraz zincir reaksiyonu,
SARS-CoV-2: Siddetli akut solunum yolu sendromu koronavirtis-2; RT-PCR: Revers transkriptaz polimeraz zincir rekasiyonu.

daviye hidroksiklorokin silfat 2 x 100 mg tb eklendi. Hidroksiklorokin siilfat ile rifampsin/
doksisiklin arasinda bir ilag etkilesimi saptanmadi. Dustik molekul agirlikli heparin KKKA
tanisi nedeniyle baslanmadi. Kontrol akciger goriintiilemesinde infiltrasyon gorilmedi.
Yatisinin 10. gliniinden itibaren ates yiiksekligi olmadi ve vital bulgular stabil seyretti.
Hidroksiklorokin stlfat tedavisi bes gline tamamlandi. Kontrol tetkiklerinde kan tablosu
diizelen, solunum sikintisi olmayan hasta sifa ile taburcu edildi. Bruselloz tedavisi ayaktan
sekiz haftaya tamamlandi, tedavi sonrasi takiplerinde herhangi bir sorun tespit edilmedi.

TARTISMA

Kinm-Kongo kanamali atesi Nairoviriis'lin etken oldugu endotel hasari ile seyreden
viral kanamali ateslerden biridir. Hastalikta bulas; enfekte kenelerin 1sirmasi, enfekte hay-
vanlarin veya insanlarin kan ve sekresyonlari ile temas yoluyla olabilmektedir®. Ulkemizde
ozellikle Dogu Anadolu ve Dogu Karadeniz Bolgesinde, mayis-eyliil aylar arasinda sik
goriilmektedir®. Olgumuzun kirsal alanda yagsamasi, ates ve yaygin viicut agrisinin olma-
si, tetkiklerinde trombosit diizeyinin alt sinirda olmasi ve karaciger fonksiyon testlerinde
yukseklik gortlmesi ile birlikte temmuz ayinda endemik bir bélgede yasamasi KKKA has-
talhigini distindirmustdr. Referans laboratuvarina goénderilen antikor ve RT-PCR testleriyle
KKKA tanisi dogrulanmistir. Bolgemizde endemik olarak goriilen bir diger hastalik olan
Bruselloz, yaygin goriilen zoonotik hastaliklardan biri olup genellikle enfekte hayvan do-

368 MiKROBIYOLOJi BULTENI




Gl 0, Binay UD, Barkay O, Karakegili F.

kulariyla temas sonucu veya bu hayvanlarin pastorize edilmemis siit ve sit Griinlerinin
tiiketilmesiyle bulasmaktadir’. Kirsal bélgede yasayanlarda ve hayvancilikla ugrasanlarda
daha sik gorilmektedir. Bruselloz icin endemik bir bolgede yasayan ve taze sut/sut trin-
leri tiiketme Oykiisii olan olgu, bu hastalikla uyumlu klinik ve laboratuvar bulgularinin da
olmasi nedeniyle tetkik edilmistir. Yapilan tetkikler sonucunda Bruselloz tanisi konmus,
etkene yonelik antibiyoterapi baslanmis, KKKA icin ise destek tedavisi verilmistir. 2019
yili Aralik ayinda Cin’‘in Wuhan sehrinden baslayarak tim diinyaya yayillan COVID-19
salgini ise Ulkemizde 2020 yil Mart ayindan bu yana goriilmektedir. SARS-CoV-2 viriisi-
nin neden oldugu hastalikta sik gorilen ates, kas/eklem agrilari, halsizlik, terleme, bas
agnisi gibi semptomlar hem Bruselloz’da hem de KKKA’da gériilmektedir. ishal, bulanti
kusma gibi semptomlar her l¢ hastalikta da gorulebilirken, KKKA'da her iki hastaliktan
farkli olarak kanama bulgular goriilebilir. Oksiiriik ve nefes darligi gibi semptomlar 6n
planda COVID-19'u duslindiirse de Bruselloz ve KKKA hastalarinda da akciger tutulu-
mu gortlebilir. Literattirde Brucella olgularinda akciger apsesi, pnomoni, plevral eflizyon,
nodiil ve hiler lenfadenopati bildirilmistir®. KKKA olgularinda ise plevral efiizyon, buzlu
cam gortindmi, infiltrasyon ve alveoler hemoraiji bildirilmis olup, bazi yayinlarda akciger
tutulumunun hastaligin prognozu ile iliskili oldugu saptanmistir”'®, COVID-19 da ise
toraks BT'de bilateral periferik yerlesimli buzlu cam dansitelerinin varligi, daha ¢ok orta
ve alt zonlarda tutulum gorilmesi, vaskiler genisleme ve konsolidasyon gortilmesi ayirici
tanida yol géstericidir''. Olgumuz akciger tutulumu agisindan toraks BT ile degerlendi-
rilmis, patolojik bulgu saptanmamustir. Tat-koku kaybinin olmasi COVID-19 distndiren
semptomlardandir. Nitekim olgumuzda baslangi¢cta COVID-19 distnulmis ancak SARS-
CoV-2 RT-PCR testi negatif olarak sonuclanmis, ancak tat ve koku kaybi gelismesi nede-
niyle tekrar tetkik yapilmasi tizerine COVID-19 tanisi kesinlesmistir. Hastanin izole tek
kisilik odada temas ve damlacik izolasyonu kurallarina uyularak izleniyor olmasi, refakatgi
ve ziyaretgisinin olmamasi nedeniyle nozokomiyal enfeksiyon 6n planda distinilmemis-
tir. Mevcut tarihteki Glincel Saglk Bakanligi Rehberi dogrultusunda COVID-19 tedavisi
dizenlenmistir. Her (i¢ hastalikta da kan tablosunda lI6kopeni, trombositopeni, karaciger
fonksiyon testlerinde bozukluk gézlenebilir. COVID-19’da hiperkoagiilasyona yatkinhk
varken, KKKA'da kanama zamaninin uzamasi 6nemlidir. Bu ti¢ hastaligin ayriminin yapil-
masinda 6zg(il testlere ihtiyac vardir.

Ulkemizde endemik bélgelerde Bruselloz ve KKKA'nin koenfeksiyon seklinde bildirildi-
gi olgular olmakla birlikte, KKKA ve COVID-19’un es zamanl gorildigi yalniz iki olgu
bildirimi bulunmaktadir'?>'*. Ancak Brucella, KKKA ve COVID-19’un es zamanl olarak
tani aldigi bir olgu literatiirde bildirilmemistir. Ulkemizin Bruselloz ve KKKA agisindan
endemik bir bolge oldugu goz 6niine alindiginda COVID-19 6n tanisiyla degerlendirilen
hastalarda bu iki enfeksiyonun ayirici tanida akilda tutulmasi oldukca 6nem tasimaktadir.

Aydinlatilmig Onam

Bu calisma icin hastadan aydinlatilmig onam alinmustir.
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CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar catigmasi bildirmemislerdir.
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