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Genus Lyssavirus

Rabies 1 Tum dunyada
Lagos yarasa susu 2 (filogrup 2) Insan olgusu yok
Mokola 3 (filogrup 2) Afrika

(2 insan olgusu)
Duvenhage 4 Guney Afrika
Avrupa yarasa 5 Bocek yiyen yarasalar
lyssavirusl
Avrupa yarasa 6 Bocek yiyen yarasalar
lyssavirusl
Avustralya yarasa 7 Ucan tilki ve bocek yiyen
lyssavirus yarasalar

Aravan virus , Khujand virus, Irkut virus,

Shimoni yarasa viruisu, West Caucasian virus, Bokelon bat

lyssavirus, lkoma

.org/



http://www.cdc.gov/ncidod/dvrd/rabies

pH < 3 veya>11'de canli kalamaz

Giines 15191, u.v., formalin, eter,

fenol, etanol, formaldehit, p-

propiolakton, tripsin ve

_ 1 | deferjanlarla inaktive

A ' %1 sodyum hipoklorid,
%2 glutaraldehit etkin

Kuruluga dayaniksiz
500 C de 1 saat
600 C de 5 dk'da inaktive

www.cdc.gov/ncidod/dvrd/rabies




Kuduz Virtsleri

Cesitli pasajlarla viriilansi, Sabit viriis

inklibasyonu, patolojik ozellikleri
stabilize virus

(fiks virus)

Sokak virtisu
(vahsi viriis)




Kuduz Nicin Onemli?



Kuduz Riskli Bolgeler-Ulkeler

Rabies, countries or areas at risk

No risk
Low risk

Medium risk
I on sk

{In countries of categories 1, 2 and 3, contacts with suspect rabid animals| -
including bats should be followed by rabies post-exposure prophylaxis. \~ @

No risk: no risk at all

Low risk: pre-exposure immunization recommended for

people likely to have contact with bats

Medium risk: ) == L
for travellers and other people for whom contact with bats { o by
and other wildife s likely. r % S
High risk: pre-exposure ation r v /
for travellers and other people for whom contact with 4;
domestic animals particularly dogs and other rabies

vectors is likely. 0 1450 2.900 5,800 Kilometers

Data Source: WHO Control of Neglected

The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply the expression of any opinion what Tropical Diseases (NTD) { } glror;ﬂllélaealgg
on the part of the World Health Organization conceming the legal status of any country, territory, city or area or of its authorities, Map Production: Health Statistics and —~ 9
or conceming the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted and dashed lines on maps represent approximate border lines Information Systems (HSI)

for which there may not yet be full agreement World Health Organization ©WHO 2013, Al rights reserved.



Kuduz Hastahg

« Fatalite hiz1 en yiiksek infeksiyon hastaligi

» lyilesen olgu sayisi ¢cok ¢ok az
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www.who.int/rabies/en



Giiniimiizde Insan Kuduzunun
Temel Nedenlerl

Temas sonrasi profilaksi uygulanmamasi

Kuduz immunoglobulinin bulunmamasi ya da temin
edilememesi

Yerel asilarin yeterli standartta olmamasi
Tedavinin gecikmesi ya da yetersiz olmasi

Immiin yanit1 olusmasini baskilayan akut hastalik,
malnttrisyon veya diger altta yatan kosullarin olmasi



Kuduz Viriisui Nasil Bulasir?
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Kuduzun Bulas Yollar:

Hayvandan insana bulas

* Isirk
* Tirmalama
* Biitinligu bozulmus derinin veya mukozanin yalanmasi, salya temasi

Aerosol ile bula .
: > oo Salya, BOS, sinir dokusu
* Infekte yarasalarin oldugu magara

* Infekte sinir dokusu ile calisilan laboratuvar
Oral bulas

* Infekte inegin ¢ig siitii
e Infekte hayvanm ¢ig etini yemek (teorikte)

Insandan insana bulas
* Kornea, solid organ transplanti
* Transplasental?
* Infekte insan tarafindan 1sirilma
* Infekte insanla dpiisme

. .
Cinsel yOIIa Sipahioglu U, Alpaut S. Transplacental rabies in humans. Mikrobiyol Bul.
1985; 19: 95-9.
Shayam C, et al. JIACM 2006; 7(1): 39-46



Cesitli Hayvanlarin Kuduza Duyarhhgi

Gok yiiksek | Yiksek | Orta | Diisik ___

Tilki Hamster Kopek Keseli
sicanlar

Kurt Kokarca Primatlar

Cakal Rakun

Kanguru Evcil kediler

sicanlari

Pamuk Tavsan

sicanlari

Tarla faresi Yarasa
Sigirlar

Surungenler, kuslarda kuduz

yoktur
WHQO,1973



Kopek Kaynakh Insan Kuduzunun

Goriildiigii Ulkeler

Presence of dog-transmitted human rabies based on most recent data points from different sources, 2010-2014

Present
Suspected
Absent

DOEN

Not applicable

From countries classified as "suspected”, either conflicting or
no information other than estimates was available.

The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply the expression Data Source: World Health Organization
of any opinicen whatsoever on the part of the World Health Organization concerning the legal status Map Production: Control of Neglected
of any country, territory, city or area or of its authorities, or concerning the delimitation of its frontiers Tropical Diseases (NTD)

or boundaries. Dotted lines on maps represent approximate border lines for which there may not World Health Organization

yet be full agreement. ©@ WHO 2015. All rights reserved

g‘@\@, World Health
Y@ Organization

=




Kuduzun Patogenezi ve Erken Profilaksi Ile
liskisi
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Patogenez

9. Beyin infekte,
noronal disfonksiyon

4. Virusun dorsal kok
ganglionunda ¢cogalmasi
ve beyine ulagmasi

1. Isirik ve virus )
girisi 7 ]

nikotinik asetilkolin
reseptorine
baglanir

Noromuskiiler kavé'akta .

6. Viriisiin beyinden
goz, tukruk bezleri ve
diger dokulara sinirler

aracihigi ile yayilimasi
8-22 mm|/gun

3. Periferal sinir
infeksiyonu ve retrograd
tasinma

2. Isirik bolgesi
kaslarinda cogalma

immunsupresyon olusturabilir

Hlcresel immun yaniti
gelisenlerde ensefalitik form

http://www.cdc.gov/ncidod/dvrd/kidsrabies/TheVirus/rabvir.htm



Asi ve immunglobulin
uygulanamaz

Nikotinik Ach
resepérleri

Asi ve immunglobulin
uygulanabilir

Kas
Hucreleri



Klinik Bulgular

Subklinik infeksiyon

Belirti
Inkiibasyon 30-90 giin (%50) ¢ Alinan virusun miktari fazla
>1 yil (%5 . .
e i 13(; (%5) + Virlilansi yiiksekse,
roarom - un .. . . .
J * Yara merkezi sinir sistemine
yakinsa,
* Yara bolgesinde sinir agi
Akut norolojik hastalik 2-7 gun zenginse,
e Yara buyuk ya da cok
saylda ise,
 Temas yeri korunmasizsa
Paralitik hastalik 2-7 gun KISADIR
(%20)

"DISEASES
Koma, olum 0-14 gun .

a4 e
e



Laboratuvar Tanisi

Histopatolojik inceleme (Seller’s, Giemsa, Mann)
Viriis kiltiirt

Deneme hayvani inokiilasyonu
Elektron mikroskopi
Immunperoksidaz

Serolojik testler
Farelerde serum notralizan testi (MNT)

Hizli floresan fokus inhibisyon testi (RFFIT)
Indirekt Floresan Antikor Teknigi
Kompleman Fiksasyon Test
Floresan Antikor Virus Noétralizasyon Test(FAVN)
HemagliitinasyonTesti
Hemadsorsiyon Testi
* Viriis antijenlerinin arastirilmasi

Floresan antikor teknigi

ELISA

PCR



Kuduz Tanisi

- Beyin biyopsi

- Histopatolojik inceleme

‘ DFA, PCR _
* Salya, gbzyaguBOS‘ _Postmortem ornekler

Doku kulturu, fare inokulasyonu
* Serum, BOS PCR

* Seroloji

Antemortem negatif PZR ya da diger testler ekarte ettirmez
6 Tekrari gerekir

* Deri biyopsisi




Gida Tarim ve Hayvancilik Bakanhgi
Kuduz Tam1 Merkezleri

Ankara Etlik Veteriner Kontrol Merkez Arastirma
Enstitusu

Istanbul Pendik VKAE

Adana VKAE

Konya VKAE

Izmir Bornova VKAE

Elazig VKAE

Erzurum VKAE

Samsun VKAE



Kuduz Tedavisi

Kanitlanmis tedavisi yok

Destek tedavisi: Agri kontrolii, sedasyon....

I - { Survival after Treatment of Rabies
De n eyse I ted aVI I e r - \ wilthflndzction of'Cofnla °
Milwaukee protokolu:
28 hastadan 1kis1 yasamus. el pmse s

Rutin Onerilmez

DeMaria et al. Treatment of rabies. www.uptodate.com



Yasadigr Bildirilen Kuduz Olgular

Case ‘ History | Outcome
1970 ol
Ohio, US/
Cok az yasayan olgu
1972
Argentina
Hicbirinde kuduz virus izolasyonu
1977 " P
Nl ya da antijen tespiti yok

1992 Eksik TST, norolojik sekel

Mexico

2000 Jackson et al. Clin Infect Dis 2003; 36:60-3

India

A Adanted fram Warrall and Wamrall 2004 | ancat 3673 QR0-Q50



Turkiye'de Durum
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Kuduz ve Kuduz Supheli Temas ve Kuduz
Vakalarinin Yillara Gore Dagilimi (2000-2016)
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Profilaksi Uygulamalari

* Temas oncesi

" ¢ Temas sonrasi




TURKIYE-2014




Temas Oncesi Profilaksi

Klmlere ?

Veteriner hekimler , hayvan bakicilar

* Kuduz laboratuvari ¢calisanlan
Kuduz olasiligi olan hayvanlarla sik temas eden kisiler

Kopek kuduzunun yuksek olup, uygun tibbi yaklagimin verilemeyecegi

bolgelere seyahat edenler

7 f f a ¥

. un O 3
Gunler O 7 21 veya 28 lg
[.M. veya 1.D. Rejim Temas: Kuduz

Koruyucu titre 0,5 I.U./mL immunoglobulini gerekmez



Temas Oncesi Profilaksi

It

— Kuduz laboratuar ve asi uretimde calisanlarda

* Rapel

6 ayda, digerlerinde 2 yilda antikor olgumu
— RIFT ve FAVN 1/5 |

— Antikor olculemiyorsa 2 yilda bir rapel tek doz



Kuduz Riskli Temas Sonrasi Yaklasim

Hayvanin
degerlendiril
mesi

Risk
degerlendir
mesi

Yara
bakimi
Temizlik
Tetanoz
profilaksisi
Antimikrobi
yal td

Kuduz i¢in
profilaksi
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Kuduz Hayvanlarla Temas Sonrasi
Infeksiyon Riski, (Babes 1912)

Mortalite

Temas edilen hayvan Temas yeri Temas tipi olasihgi

%

Kurt Yiz Cok sayida, ciddi, isirik 80-100
Kedi Yiz Cok sayida, ciddi, isirik 70
Kopek Yuz Cok sayida, ciddi, 1sirik 60
Kedi veya kopek Yuz disinda bas Cok sayida, ciddi, isirik 50
Kurt Boyun veya kol Cok sayida, ciddi, 1sirik 40
Kurt Yuz Isirik, tek 40
Kedi Yuz Isirik, tek 40
Kopek Yuz Isirik, tek 30
Kurt veya kedi El veya parmaklar Isirik, ciddi 20
Kopek El veya parmaklar Isirik, ciddi 15
Kurt Govde veya bacaklar Isirik, ciddi 15
Kurt, kedi veya kopek Yuz Isirik, yuzeysel 10
Kurt, kedi veya kopek Eller Isirik, yuzeysel 5
Kurt Yuz Tirmalama 5
Kurt, kedi veya kopek Govde veya bacaklar Isirik, kiyafet Gzerinden 3
Kurt, kedi veya kopek Eller ve deri temasi Yuzeysel kanayan yara 2
Kurt, kedi veya kopek Kiyafetle kapal deri Yuzeysel kanayan yara 0.5
Kurt, kedi veya kopek Salya temasi olan yeni yara - 0.1
Kurt, kedl veya kopsk S?Iyell temasi olan 24 saatten uzun ) 0.0
sureli yara



Ulkemizde Riskli Hayvanlar

Ulkemizde kuduza yakalanma olasiligi olan hayvan turleri :

> Kurt

» Kir kurdu

> Tilki

» Cakal

» Yaban kedisi

» Kokarca

» Gelincik gibi vahsi hayvanlar

» Kopek

» Kedi

> Sigir

» Koyun

> Keci

» At gibi evcil hayvanlar .



Kuduz Riskli Temasa Neden Olan Hayvanlarin

2001

Dagilimi

2012

= Kopek
m Kedi
Vahsi

hayvan
m Diger



Temas Sonrasi Profilaksi

Yara Bakimi ’

Tum 1sirik ve tirmik yaralari Su ve Sabun
15 dakika

Bol akarsu ve sabunla hemen
yikanmali
Etanol, iyot solusyonlari sonra
Sutur atiimamali

Gerekiyorsa mutlaka yara
cevresine Immunglobulin

yapildiktan sonra

rADAM.



Antibiyotik Profilaksisi

Yuzden isirilmalar

Elden isirilmalar

Kemik ve eklem penetrasyonu olasiligi
Immun yetmezlikli kisiler

Protez ekleme yakin yaralar

Genital bolge yaralanmalari



Antibiyotik Profilaksisi

[1k sekiz saat igerisindeki | e R
basvurularda; [ rofilaksi stiresi ]
ezilme ve ddem varliginda A

Antibiyotik verilmeli

Eriskinlerde: | Cocuklarda:
Amoksisilin/klavulanat
875-125 mg, 2x1 Amoksisilin/klavulanat
veya 45-100 mg/kg/giin, 2-3

500-125 mg, 3x1 doza boliinerek



Kuduz Profilaksisi Gerektirmeyen

Durumlar

Insan isiriklarinda (kuduz olmadigi siirece)
Fare, sigan, sincap, hamster, kobay, gerbil, tavsan, yabani tavsan

Kuduz bir hayvani beslemek, kan, idrar ve fegesle temas, pismis et ve
sutind yemek

Kuduz hastasina rutin bakim yapan saglik personeline mikoz membran

oo oo ce\JSoo

Asi ve RIG yapilmasi risk olusturup, 10 giin hayvani gozleme alma
segenegi olan durumlar (agir hastalik, malnitrisyon gibi),

Rutin asilanan kedi, kopek gibi hayvan isiriklarinda, hayvanin
gozlenmesi sarti

Bilinen ve halen saglam bir hayvan tarafindan 10 giinden daha 6nce
Isirilmig veya temas etmis olanlar,

Sogukkanli hayvan isiriklari, kimes hayvani isiriklar:



Kuduz Asilari

*Beyin dokusu asilar
*Norolojik komplikasyon riski 1/200-1/1600'djir.
*Yeni dogan beyaz fare beyin dokusundan hazirlanan asilar

Ordek embriyosundan hazirlanan asilar

Doku kiiltiirlerinden hazirlanan asilar (DSO potens kriteri 2,5 1.U)
eInsan diploid hiicre kiiltiirlerinden hazirlanan asilar (HDCV )
*Primer hiicre kiiltiirii asilari:Sigir fetusu bobregi, hamster bobrek hiicreleri, tavuk
fibroblastik hiicre kiiltiirii, civciv embriyo hiicre kiiltiiri
*Yesil maymun bobrek hiicre kiiltiirlerinden hazirlanan ikinci jenerasyon asilar
(VERO asilan)
*Adsorbe Kuduz Asisi (Rabies Vaccine Adsorbed-RVA)
Purifiye Civciv Embriyo Hiicre Asisi (PCEC)



Essen 5-doz

Essen 4-doz

Zagreb

8-bolge

Revize TRC

4-bolge

1 hafta ID

Kuduz Asi Semalari

0,3,7,14,28

0,3,7,14

0,7,21

0,7,28,90

0,3,7,28

0,7,28,90

0,3,7

1,1,1,1,1

1,1,1,1

2,1,1

8,4,1,1

2299

IM

N

DSO 1992

ACIP 2010
DSO 2010
DSO 1992

DSO 2005

NeA 2nn&E

Intradermal asi1 maliyeti
% 60-80 azaltmakta, N

uygulama sorunu

4,44

ID

Henliz onaylanmadi.



Temas Sonrasi Profilaksi

Asi
Uygulamasi

« Temas sonrasi olabildigince erken

« Temas sonrasi gegen siireye bakilmaz

« Kasicine
— Eniskinlerde deltoid bolgeye
— Kiigiik ¢ocuklarda uyluk anterolateral bolgeye
— Gluteal bolgeye yapilmamali



Temas Sonrasi Profilaksi

Onerilen Yaklagim

1. Hayvana dokunma ya da besleme Herhangi bir islem
2. Saglam derinin yaralanmasi yapilmasina gerek yok




Kate | Temas Tipi Hayvanin Durumu Onerilen Yaklasim

1. Ciplak derinin  A. Temas eden evcil * Yara bakimi
hafifce hayvanin son bir yilda kuduz -+ Tetanoz profilaksisi
siyrilmasi (deri  asisi yapilmissa  Hayvanin 10 gln
altina gozlemi
%Eairaeny:\glar) B. Temas Hayvan « Yara bakimi

eden evcil saglikli ve « Tetanoz profilaksisi
I hayvanin son gozlemi  Hayvanin 10 gln
5 Kanama bir yil icinde yapilabildigin gozlemi
. .. kuduz asisl de
olmayan kucuk |
tirmalama veya zgs;mam@ Hayvanin « Yara bakimi

gozlenemedi <« Tetanoz profilaksisi

gidurumda ¢ Asilamaya hemen
baglanir (5 doz ya da
2-1-1)

zedeleme o2
bilinmiyorsa



Temas Tipi Hayvanin Durumu Onerilen Yaklasim

* Deriyi A. Temas eden evcil hayvanin « Yara bakimi
zedeleyen tek  son bir yilda kuduz asisi « Tetanoz profilaksisi
ya da ¢ok yapilmigsa  Hayvanin 10 gun
sayida gozlemi
isirmalar B. Temas eden Hayvan * Yara bakimi

* Mukozalarin, — ocjl hayvanin  sagliki ve  + Tetanoz profilaksisi
agik cilt son bir yil gozlemi « Asilamaya hemen

I yarasinin icinde kuduz  yapilabildigi baglanir
hayvanin asisl nde « Hayvanin 10 giin
salyasiile  yanimamis gdzlemi*
temas etmlizs; veya «  Immunglobulin
bgyz/ﬁa?:grn?ai’ bilinmiyorsa Hayvann ~ « Yarabakmi
uglari gibi sinir gpzlenemedl » Tetanoz profilaksisi
uglarinin yogun gidurumda < Asilamaya hemen
Oldugu .ba§|an|r .
bélgelerde * llkdoz asi ile
slires birlikte hemen

immunglobulin



Onerilen Yaklagim

IV

1. Kuduza yakalanma ihtimali olan riskli
yabani hayvan turleri ile temas

Kurt
Tilki
Cakal
Domuz
Sansar
Kokarca
Gelincik

Yara bakimi

Tetanoz profilaksisi
Asilamaya hemen
baslanir

Ik doz asi ile birlikte
hemen immunglobulin




Kategori Onerilen
Yaklagsim

Immun sistemi
baskilanmig
hastalar

Kategori |

Kategori II-11I-1V

Herhangi bir iglem
yapiimasina
gerek yok

Yara bakimi
Tetanoz
profilaksisi
Asilamaya hemen
baslanir

Ik doz asi ile
birlikte hemen
immunglobulin



Kuduz Immunoglobulin Dozlari

HRIG; 20 IU/kg
ERIG; 40 1U/kg
llk yedi giinde daha basarili sonuclar

Yara cevresine

Asiy1 notralize edebilecegi i¢cin doz asilmamali

| RIG uygulama oncesi cilt testi onerilmemekte.




Temas sonrasi profilaksi

9
Uygulamasi

 Tek dozda, bir kez
» Ilk as1 dozu ile birlikte aym giin veya bir hafta sonrasia kadar

» lyilesmeye baslamis bir yara bile olsa mutlaka yaranin etrafina

uygulanmali

« 1k as1 dozundan bir hafta sonra énerilmez



Hiucre Kiultur Asilarinda Basarisizhk

 Yetersizlik bildirilen olgular var

 Hemen her ornekte
— ya RIG uygulanmamas
— ya da program hatasi

— yanlis bolge uygulamalari



Bagisiklama

Durumu

"

Tetanoz Profilaksisi

Bilinmiyor veya
< 3 doz

> 3 doz

Kuduz Il Temas Riski Kuduz IlI-IV Temas Riski
Td TIG Td TIG
Evet Hayir Evet Evet

Hayir/Evet Hayir Hayir/Evet Hayir




Tesekktirler
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