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Kardiyopulmoner, renal hastalık öyküsü yok, 
Sürekli kullandığı ilaç yok, 
Sigara kullanmıyor 

13 Haziran 2012, Cidde 
 
60 yaşında erkek hasta 
Ateş, öksürük, balgam çıkarma, nefes darlığı 

Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 



13 Haziran 2012 

TZP, levofloksasin, oseltamivir, mikafungin 
Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 



15 Haziran 2012 

Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 



Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 



Hücre kültüründe sinsityum formasyonu 

Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 



Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 



hCoV-EMC 

Zaki AM. N Engl J Med 2012;367:1814 





S. Arabistan’a seyahat öyküsü olan 49 
yaşında erkek hasta, Katar’da pnömoni tanısı 
ile hastaneye yatırıldıktan sonra Londra’ya 
transfer ediliyor. 

Bermingham A Euro Surveill. 2012;17(40):pii=20290 



Human coronavirus England-1 

Bermingham A Euro Surveill. 2012;17(40):pii=20290 



S. Arabistan’da bir hastadan izole edilen 
virüsün genom sekansıyla %99,5 identik 

Bermingham A Euro Surveill. 2012;17(40):pii=20290 





Nisan 2012, Zarka, Ürdün 
10’u sağlık çalışanı 13 hastanın etkilendiği bir 
akut alt solunum yolu hastalığı salgını 

Hijawi B. East Mediterr Health J. 2013;19 S1:S12 



 Coronavirus 229E, HKU1, NF69, OC, 
 Parainfluenza 1-3, 
 Adenovirus, 
 hMPV, 
 SARS    negatif 

Hijawi B. East Mediterr Health J. 2013;19 S1:S12 



 nCoV   pozitif 

Hijawi B. East Mediterr Health J. 2013;19 S1:S12 



Middle East respiratory syndrome 
coronavirus (MERS-CoV) 
Uluslararası Virüs Taksonomisi Komitesi 

Coronavirüs Çalışma Grubu 

De Groot RJ. J Virol 2013;87:7790 



5 Aralık 2016 
 1841 konfirme olgu, 
 652 ölüm 

http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 



http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 





http://www.ecdc.europa.eu/en/press/news/_layouts/forms/News_DispForm
.aspx?List=8db7286c-fe2d-476c-9133-18ff4cb1b568&ID=1102 



İnsan dışı bir kaynaktan sporadik olgular 
gelişiyor? 

Gardner LM. BMC Research Notes 2014;7:358 





MERS-CoV olgularının saptandığı bölgelerde 
yarasalardan örnekler alınıyor. 

Memish ZA. Emerg Infect Dis 2013;19:1819 



Alınan toplam örneklerin içinde pozitif 
saptanan örnek sayısı çok az ve MERS 
olguları çok dağınık, başka bir konak olmalı... 

Gardner LM. BMC Research Notes 2014;7:358 



Al-Tawfiq AJ. Infect Drug Resist 2014;7:281 



Al-Tawfiq AJ. Infect Drug Resist 2014;7:281 



Rinoresi olan develerle yakın temas öyküsü 
olan doğrulanmış bir MERS-CoV hastasında, 
hastadan ve develerinden tüm genom 
sekansı aynı olan MERS-CoV izole edilmiş. 

Azhar EI. N Engl J Med 2014;370:2499 



Develer, virüsün rezervuarından insanlara 
geçişinde ara konaktır. 

Azhar EI. N Engl J Med 2014;370:2499 



İnsanlar ve develerde MERS-CoV infeksiyonu 
için bir üçüncü kaynağın varlığı dışlanamaz. 

Memish ZA. Emerg Infect Dis 2014;20:1012 





İnsandan insana bulaş var ama olguların 
çoğunu saptayamıyoruz? 

Gardner LM. BMC Research Notes 2014;7:358 



5 Aralık 2016 
 1841 konfirme olgu, 
 %20,6 asemptomatik / hafif hastalık, 
 %19,9 orta ağırlıkta hastalık tablosu 

http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 



Sporadik toplum kökenli 

İnsandan insana bulaş 

Aile içi bulaş 
Sağlık hizmeti ilişkili 

bulaş 



Cauchemez S. Proc Natl Acad Sci USA 2016;113:9081 

Olguların %12’si develerle temas ile 
infeksiyonu ediniyor. 





MERS-CoV tanısı konulan hastayla aynı evde 
yaşayan 27 kişiden üçünde hastalık gelişiyor. 

Sekonder atak hızı %11 

Memish ZA. N Engl J Med 2013;368:2487 



MERS-CoV tanısı konulan hastayla aynı evde 
iki kişide hastalık gelişiyor. 

Sekonder atak hızı %13 

Omrani AS. Int J Infect Dis 2013;17:e668 



Drosten C. N Engl J Med 2014;371:828-35  

26 indeks olguyla aynı evi paylaşan 280 kişide 
sekonder atak hızı %5.  





Zarqa, Ürdün 
13 hastanın 10’u sağlık çalışanı 

Hijawi B. East Mediterr Health J. 2013;19 S1:S12 



Al-Hasa, S. Arabistan, Nisan 2013 
HD, YBÜ, dahili servisler 
23 konfirme olgu 

Assiri A. N Engl J Med. 2013;369:407 



G. Kore, Mayıs-Haziran 2015 
17 hastane, 186 konfirme olgu, 
%18 sağlık çalışanları 

Cowling BJ. Euro Surveill. 2015;20:7 



5 Aralık 2016 
 1841 konfirme olgu, 
 ~%20 sağlık çalışanları 

http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 



Kişiden kişiye bulaş söz konusudur ancak 
yakın temaslılarda infeksiyon riski yüksek 
değildir, çok yakın temaslılarla sınırlı kaldığı 
düşünülmektedir. 

Memish ZA. N Engl J Med 2013;368:2487 



Bulaş direkt ya da indirekt temas ve damlacık 
yoluyla gerçekleşiyor. 

Assiri A. N Engl J Med. 2013;369:407 



MERS-CoV bulaşan sağlık çalışanlarının 
entübasyon, aspirasyon, balgam indüksiyonu 
gibi aerosol oluşturan girişimler yaptıkları 
gösterilmiştir. 



Sağlık hizmeti sunumunda hangi 
maruziyetlerin bulaşla sonuçlanacağı ya da 
bulaşta çevresel kontaminasyonun rolü tam 
olarak bilinmemektedir. 

http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 





Asemptomatik infeksiyon 

Akut üst solunum yolu hastalığı 

Hızla ilerleyen pnömoni 

Solunum yetmezliği 

Septik şok ve çoklu organ yetmezliği 



1841 laboratuvar konfirme olgu, 
 - %20,6 asemptomatik / hafif hastalık, 
 - %19,9 orta şiddette hastalık, 
 - %47,5 ağır hastalık 

http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 



Semptomatik infeksiyonların toplama oranı 
yaşla yakından ilişkilidir. 
 <20 yaş %11 
 >70 yaş %88 

Lessler J. Am J Epidemiol 2016;183:657 



1841 laboratuvar konfirme olgu, 
 - Medyan yaş 52, 
 - Erkek %65,6, 

http://www.who.int/emergencies/mers-cov/mers-summary-2016.pdf?ua=1 



Badawi A. Int J Infect Dis 2016;49:129 

Eşlik eden hastalık varlığı 
 - Diyabet (%50), 
 - Hipertansiyon (%50), 
 - Obezite (%16), 
 - Kardiyak hastalıklar (%30) 
 - Kronik böbrek, akciğer hastalıkları 



Medyan inkübasyon süresi 5 (2-13) gün, 
Assiri A. N Engl J Med. 2013;369:407 



- Ateş, titreme, 
- Baş ağrısı, 
- Kuru öksürük, 
- Nefes darlığı, 

- Myalji, 
- Boğaz ağrısı, 
- Burun akıntısı, 
- Bulantı, kusma, 
- İshal 

Cunha CB. Virulance 2014;5:650 



Badawi A. Int J Infect Dis 2016;49:129 



- Lökopeni, 
- Lenfopeni, 
- Trombositopeni, 
- LDH yüksekliği, 
- Transaminaz yüksekliği, 
- Üre/kreatinin yüksekliği 

Cunha CB. Virulance 2014;5:650 



Arabi YM. Ann Intern Med. 2014;160:389 



 - Akut solunum yetmezliği, 
 - ARDS, 
 - Refrakter hipoksemi, 
 - Akut böbrek yetmezliği, 
 - Hepatik inflamasyon, 
 - Septik şok 

Saad M. ınt J Infect Dis. 2014; Oct 7. pii: S1201-9712 



MERS-CoV, sistemik ve çoklu organ tutulumu 
yapma eğilimindedir. 

Saad M. ınt J Infect Dis. 2014; Oct 7. pii: S1201-9712 



Diğer solunum yolu virüsleri ve nadiren 
toplum kökenli bakterilerle koinfeksiyonlar 
bildirilmiş. 

Saad M. ınt J Infect Dis. 2014; Oct 7. pii: S1201-9712 



Klinik tablonun başlangıcı ile hastaneye yatış 
arası medyan 4 gün. 

Cunha CB. Virulance 2014;5:650 



Klinik tablonun başlangıcı  ile YBÜ’ne yatış 
arası medyan 5 gün. 

Cunha CB. Virulance 2014;5:650 



Mekanik ventilasyon için medyan süre 16 gün 
YBÜ’de yatış 30 gün 

Medyan ölüm 12 gün 

Cunha CB. Virulance 2014;5:650 





- Klinik, radyolojik ya da histopatolojik 
olarak kanıtlanmış pulmoner parankimal 
hastalığı (pnömoni ya da ARDS) olan ateşli 
akut solunum yolu hastalığı ve 

- Doğrulanmış MERS-CoV olgusu ile direkt 
epidemiyolojik ilişki ve 

- MERS-CoV testi olmayan ya da uygun 
olmayan tek örnekte negatif olan ya da 
“inconclusive” olan hasta 



- Klinik, radyolojik ya da histopatolojik 
olarak kanıtlanmış pulmoner parankimal 
hastalığı (pnömoni ya da ARDS) olan ateşli 
akut solunum yolu hastalığı ve 

- Ortadoğuda yaşayan ya da ortadoğu ya da 
insanlarda enfeksiyon bildirilen ülkelere 
seyahat etmiş olan ve 

- MERS-CoV testi “inconclusive” olan 
hastalar 



- Ateşli akut solunum yolu hastalığı ve 

- Doğrulanmış MERS-CoV olgusu ile direkt 
epidemiyolojik ilişki ve 

- MERS-CoV testi “inconclusive” olan 
hastalar 



Direkt epidemiyolojik ilişki 
 - Sağlık hizmeti ilişkili temas, 
 - MERS-CoV hastası ile yakın yerde 
çalışma ya da aynı sınıfı paylaşma, 
 - MERS-CoV hastası ile seyahat etme, 
 - MERS-CoV hastası ile aynı evde 
yaşama, 

Direkt epidemiyolojik ilişki, indeks olguda 
hastalığın başlangıcından 14 gün önce ve 
sonrasına dek kurulabilir. 



Klinik semptom ve bulgulardan bağımsız 
olarak, laboratuvarca MERS-CoV 
infeksiyonu doğrulanmış olgu. 
 - RT-PCR, 
 - 14 gün arayla alınan iki örnekte 
tarama (ELISA, IFA) ve nötralizasyon 
testleri ile serokonversiyonun gösterilmesi 



Akut ciddi solunum yetmezliği ve/veya 
akciğer infiltrasyonları olan ve 

Vakaların epidemiyolojik ilişkili olduğu 
ülkelere son 14 gün içerisinde seyahat 
öyküsü bulunan ve/veya bu ülkelere 
seyahat öyküsü bulunan bir kişiyle seyahat 
dönüşünden sonraki 14 gün içerisinde yakın 
temasta bulunan ve 

Semptomları bu temastan sonraki 14 gün 
içerisinde gelişen kişiler. 





MERS-CoV kan, idrar ve dışkıda saptanabilir. 

Alt solunum yolu örneklerinde viral yük daha 
fazladır ve daha uzun süre saptanabilir. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



MERS-CoV için hücre giriş reseptörü       
DPP4 

Raj VS. Nature 2013;495:251 



DPP4, siliasız bronşiol epitel hücrelerinde 
bulunur. 

Cunha CB. Virulance 2014;5:650 



Alt solunum yolu enfeksiyonu semptom ve 
bulgularının olmadığı hastalarda ya da alt 
solunum yolu örnekleri alınamıyor ise hem 
nasofarengeal hem de orofarengeal sürüntü 
örnekleri alınarak tek bir kaba konmalı ve 
beraber test edilmelidir. 

Tanı için balgam, endotrakeal aspirat, BAL 
gibi alt solunum yolu örneklerinin alınması 
önerilir. 

Serolojik testler için serum örneği 
http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



MERS-CoV tanısının kuvvetle düşünüldüğü 
hastada, ilk alınan örnek negatif sonuçlanırsa 
birden çok sayıda solunum yolu örneği ile 
test tekrarlanmalıdır. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



Viral atılımın sona erdiğini doğrulamak için 
iki ardışık negatif sonuç gelene dek testler 2-4 
günde bir tekrarlanmalıdır. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



Örneklerin “havayolu izolasyon odası” 
koşullarına sahip odalarda alınması gerek. 



10 sn beklenerek sekresyonların 
absorbsiyonu, 2-3 kez döndürülerek epitelin 
toplanması sağlanmalıdır. 



Nasofarengeal sürüntü örneğinin alınması 
için görevli sağlık çalışanı tanımlanmalıdır. 

Sağlık çalışanının uygun kişisel koruyucu 
malzemeleri kullanması sağlanmalıdır. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



Örneğin hemen gönderilmesi esastır.  
+4 oC’de en fazla 72 saate kadar saklanabilir. 
> 72 saat, -80 oC 

Örnekler “üçlü taşıma sistemi” içinde, soğuk 
zincir koşullarında gönderilmelidir. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



MERS-CoV ve diğer toplum kökenli 
infeksiyon etkenleri açısından testler 
eşzamanlı yapılmalıdır. 

Diğer bir patojen için pozitif sonuç, MERS-
CoV test gereksinimini ortadan kaldırmaz. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



Klinik örneklerden RT-PCR çalışılan 
laboratuvarların BSL-2 kategorisinde olması 
ve sınıf II ya da III biyogüvenlik kabini 
kullanılması gerekir. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 

Nötralizasyon testleri gibi canlı virüsle 
çalışılan laboratuvarların BSL-3 
kategorisinde olması gerekir. 



Real-time RT-PCR  
 Upstream of E gene  
 ORF1a 
 ORF1b 
 N (nükleokapsid) geni 

Corman VM. Euro Surveill 2012;17(39):pii=20285 



UpE gen RT-PCR’ın duyarlılığı yüksektir ve 
tarama testi olarak kullanılması önerilir.  

Corman VM. Euro Surveill 2012;17(39):pii=20285 

ORF1a RT-PCR’ın duyarlılığı da benzerdir. 



Sekans analizi 
 RNA bağımlı RNA polimeraz (RdRp) 
 N geni 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



En az iki spesifik genomik hedefin RT-PCR ile 
gösterilmesi, 

Bir genomik hedefin (upE) RT-PCR ile 
gösterilmesi ve ikinci bir hedefin (RdRpSeq 
ya da Nseq) sekans analizi. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



Şüpheli olgu 

Tarama testi 
rRT-PCR ile upE geni 

Doğrulama testi 
rRT-PCR ile ORF1a, 

ORF1b, N geni  

Pozitif 

Negatif 

Pozitif Negatif 

Doğrulanmış 
olgu 

RdRpSeq ya da Nseq 
sekans analizi 

Pozitif 

Doğrulanmış 
olgu 



Serolojik testler 
 N protein için ELISA (tarama testi) 
 IFA (doğrulama testi) 
 Mikronötralizasyon (doğrulama testi) 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 



En az 14 gün arayla alınan örneklerde bir 
tarama testinde (ELISA ya da IFA) 
serokonversiyon ve nötralizasyon testi ile 
doğrulama pozitif gelirse, olgu kanıtlanmıştır. 

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/176
982/1/WHO_MERS_LAB_15.1_eng.pdf?ua=1 

Tek örnekte bir tarama testi (ELISA ya da 
IFA) ile nötralizasyon testinde pozitif sonuç, 
olası olgudur. 





Madani TA. Lancet 2014;14:911 



Şüpheli olgu 

Pnömoni, nefes darlığı, 
düşük O2 saturasyonu 

Tanı için örnek al 
Hastane ya da evde izole et 

Hastane izlemi Ev izolasyonu 

Madani TA. Lancet 2014;14:911 



Pnömoni, nefes darlığı, 
düşük O2 saturasyonu 

Hastane izlemi 

MERS-CoV testi 
tekrarlanmalıdır 

İki ardışık negatif 
Klinik olarak iyi 

Test pozitif  
Klinik olarak iyi 

Ev izolasyonu Taburcu 



Pnömoni, nefes darlığı, 
düşük O2 saturasyonu yok 

Ev izlemi 

MERS-CoV testi 
haftada bir 

tekrarlanmalıdır 





MERS-CoV enfeksiyonu için özgül bir tedavi 
yoktur. 



Nasal oksijen 5 L/dk, 
SpO2 >%90 

IV sıvı desteği 

Interim Guidance Document, WHO. Clinical management of severe acute respiratory 
infections when novel coronavirus is suspected: What to do and what not to do 

Ampirik antibiyotik tedavisi  



Yüksek doz sistemik steroidler önerilmez. 

Ciddi solunum sıkıntısı ve sepsis yönünden 
yakın izlem. 

Interim Guidance Document, WHO. Clinical management of severe acute respiratory 
infections when novel coronavirus is suspected: What to do and what not to do 



Non-invaziv ventilasyon 

10-15 L/dk oksijene rağmen hipoksemik olan 
hastalarda erken mekanik ventilasyon,  

Interim Guidance Document, WHO. Clinical management of severe acute respiratory 
infections when novel coronavirus is suspected: What to do and what not to do 



Hipotansif ya da hipoperfüze hastaların erken 
saptanması ve septik şok yaklaşımı 

Interim Guidance Document, WHO. Clinical management of severe acute respiratory 
infections when novel coronavirus is suspected: What to do and what not to do 



Interim Guidance Document, WHO. Clinical management of severe acute respiratory 
infections when novel coronavirus is suspected: What to do and what not to do 

Komplikasyonların önlenmesi 
 - VİP, 
 - SVK-KDİ, 
 - Venöz tromboemboli, 
 - Bası yaraları, 
 - Stres ülseri ve gastrik kanama  
insidansının azaltılması 



IFN-α2b ve ribavirin makaklarda viral 
replikasyonu azaltır, klinik yanıtı artırır. 

Falzarano D. Nat Med 2013;19:1313 



IFN-α2a ve ribavirin vs. kontrol  
28. günde sağkalım farksız 

Omrani AS. Lancet Infect Dis 2014;14:1090 





Akut solunum yolu infeksiyonu semptom ve 
bulgularıyla başvuran hastaların saptanması 
için bir triaj sistemi oluşturulmalı, 

Ayrı bir bekleme alanı tanımlanmalı, 

Solunum hijyeni uygulaması 

Sağlık çalışanlarının eğitimi 



İzolasyon önlemleri, 

Kohort uygulaması, 

Hasta transferi, 

Örnek alınması ve gönderilmesi, 

Önlemlerin süresi, 

Aile üyeleri ve ziyaretçiler 



Hastaların yerleştirilmesi, 

Triaj alanının oluşturulması, 

Aerosol oluşturan işlemlerin kontrolü, 



 - Eldiven, 
 - Önlük, 
 - Cerrahi maske,  
 - N95 maske, 
 - Yüz koruyucu,  
 - Gözlük, 



Arap yarımadasında infekte develerle temas 
aracılığıyla insanlara geçen zoonotik bir 
virüstür, 

Kişiden kişiye bulaş direkt ya da indirekt 
temas ve damlacık yoluyla gerçekleşir ancak 
çok yakın temaslılarla sınırlıdır, 

İnfeksiyon kontrol önlemlerindeki olası 
aksamalar nedeniyle sağlık çalışanları riskli 
gruptur, 



Tanı için balgam, endotrakeal aspirat, BAL 
gibi alt solunum yolu örnekleri alınmalıdır, 

En az iki spesifik genomik hedefin RT-PCR ile 
gösterilmesi, 

Bir genomik hedefin (upE) RT-PCR ile 
gösterilmesi ve ikinci bir hedefin (RdRpSeq 
ya da Nseq) sekans analizi. 

MERS-CoV enfeksiyonu için özgül bir tedavi 
yoktur. 


