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SUNUM PLANI

= Epidemiyolojisi
m Kuduz virusu
= Bulas yollar

m Patogenez

= Klinik

m Tedavi

® Profilaksi

= Kuduzu onlemeye yonelik yaklasimlar




Merkezi sinir sistemini etkileyen

A§| ile onlenebilir
Zoonotik, viral bir hastalik

Klinik semptomlar ortaya ¢iktiginda neredeyse %100 olumcul



KUDUZUN TARIHCESI

= Rabies = Latince saldirgan, rabere

= Yunanca -2 lyssa ya da lytta

= Tarihi Sumerlere dek uzanmakta

= Louis Pasteur tarafindan 1885 yilinda asisi bulundu

= |lk kez 6 Temmuz 1885 tarihinde, kuduz bir kopegin

Isirdig1 9 yasindaki Joseph Meister asi sayesinde kurtuldu



EPIDEMiYOLO)]|

® Kuduz Avustralya kitasinin bazi adalari, Antarktika, Karayip adalari ve Havai
disindaki her yerde endemik

= Vakalarin %95'i Afrika ve Asya’'da

= Hindistan, Asya'daki kuduz olimlerinin %59,9'undan ve kuresel oliimlerin
%35'inden sorumlu

= |50'den fazla lilkede yilda 59.000 olim

m Eksik raporlamalar nedeniyle, gergek hastalik yukunun ¢ok daha fazla
oldugu tahmin edilmekte

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/rabies



https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/rabies

EPIDEMIYOLO]

m Kuduz vakalarinin %99'u kopek
aracili

m Kirsal kesimdeki yoksul nufusta
gorulme orani ¢cok daha yuksek

= Vakalarin yaklasik yarisi 15 yasin
altindaki cocuklarda




Figure 1 . .
Global burden of dog-transmitted human rabies WHO Expert Consultation on Rabies,

Thlrd report (20 18)
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A: Human deaths from rabies; B: Death rates per capita (per 100 000 population); countries shaded in grey are
free from canine rabies



TURKIYE'DE KUDUZ

Yilda |-2 insan kuduz
vakasi ortaya
cikmakta

Yilda yaklasik
250.000 kuduz
supheli temas vakasi

bildirilmekte

J

Ulkemizde kuduz
asisl ve antiserumu
icin her yil ciddi
miktarda kaynak
harcanmakta

J




TURKIYE'DE KUDUZ
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TURKIYE'DE KUDUZ

Kuduz teshisi konulan cocuk hayatini kaybetti

Bitlis'te sokak képeklerinin isirmasi sonucu kuduz teshisi konulan 10 yasindaki

R A T T m 2| Ekim 2022’de, Bitlis'in Adilcevaz ilcesinin
Kaynak: DHA 0911.2022 13:55 Gélduzu I(byu

m Sokak kopegi tarafindan isirilan ve kuduz
teshisi konulan 10 yasinda ¢ocuk hayatini
kaybetti

= Ayni kopek tarafindan isirildigini soyleyen
baska bir ¢cocuk ise; uygun ve zamaninda
yapilan temas sonrasi proflaksi ile kurtuldu




TURKIYE'DE KUDUZ

Hayvan Turlerine Gore 1997-2017 Yillari
Arasinda Tespit Edilen Kuduz Vakalari

Yillar Pozitif Numune Sayist ~ Kedi-Kopek Asilama Sayisi |
2000 261 | 539756
201 153 528026
2022 o 605,038

Tarim Ve Orman Bakanligi, Gida ve Kontrol Genel Mudurlugu

Turkiye'de yillara gore kedi ve kopeklere uygulanan kuduz asisi
sayllari ile kuduz pozitif numune sayilari

Hayvan Turi Sayi %
Kopek 2800
Sigir 2368 36.63
Kedi 249 3.85
Koyun/Keci 298 4.61
Esek ve At 106 1.64
Diger Evcil Hayvanlar 8 0.12
Kurt 63 0.97
Tilki 517 7.99
Diger Yabani Hayvanlar 56 0.87
Toplam 6465 100
Evcil Hayvanlar Toplami 5829
Yabani Hayvanlar Toplami 636 9.83
Toplam 6465 100

Kuduz Profilaksi Rehberi, 2019



2010-2021 YILLARINDA MARMARA BOLGESINDE

HAYVANLARDA TESPIT EDILEN KUDUZ VAKALARI

:::I: KESIR 201; ;)2021 Pozitif Negatif Pozitif Yiizdesi
CANAKKALE 251 Sigir 427 70
BURSA 59 Keci 26 10
ISTANBUL 33
BILECIK 6 Vahsi
Hayvan 58 25
YALOVA a4
DUZCE 2 Koyun 40 30| |
KOCAELI 1 At-Esek -
igii(::;A g Diger 4 50 SIGIR KECI VAHSI  KOYUN AT-ESEK KOPEK KEDI
KIRKLARELI 0 Képek 68 1000 K fo
T - Kedi 27 1675 BSigr - Kegi ®VahsiHayvan  Koyun mAt-EsekDiger WKopek uKedi

m  Tum orneklerde genel prevalans %18 (650/3510) dir.

m Pozitiflik tespit edilen turlerin pek cogunda yaban hayatla temasli bir hayvan tarafindan
saldirilma-isirilma hikayesi mevcut
Pendik Veteriner Kontrol Enstitusu Mudurliugu



N / G glycoprotein
o ‘_—_ -
— SPIKES

M protein

lipid bilayer membrane

helical nucleocapsid (RNA plus
N protein)

polymerase

(2 proteins)

m Rhabdoviridae ailesi

m | yssavirus genusu
m Zarfli, tek sarmalli RNA virusu

® Gorunum olarak mermi
cekirdegine benzer



KUDUZ ViRUSU

Kuruluk, 1s1 (60 °C’de 5 dk.), UV ile inaktive olur
Soguga dayaniklidir

(-70 °C dondurularak yillarca saklanabilir)

Lipit eriticilerin ¢coguna duyarldir

Eter, alkol, %20 sabun cozeltisi ve deterjanlarla kolay
inaktive olur




BULAS YOLLARI

= [sirik, tirmalama, butunlugu bozulmus deri veya mukozanin tukuruk ile temasi

® Aerosol yoluyla;
® |nfekte yarasalarin oldugu magaralarda
= | aboratuvar calisanlarinda kuduzun aerosol yoluyla bulastigi belgelenmis
(Ancak aerosol halindeki virus yoluyla bulas yalnizca dort vakada belgelenmis)
® Bilinmeyen kuduzlu bir donorden doku veya organ nakli

= |nfekte hastalardan gevresel ylizeyler yoluyla bulas belgelenmemistir

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



Management and Outcomes after Multiple Corneal
and Solid Organ Transplantations from a Donor

Infected with Rabies Virus

T. Maier,'* A. Schwarting,” D. Mauer,” R. S. Ross,” A. Martens,®* V. Kliem,” J. Wahl,?> M. Panning,®* S. Baumgarte,®
T. Miiller,” S. Pfefferle,® H. Ebel,’ J. Schmidt,"” K. Tenner-Racz,” P. Racz,®* M. Schmid,* M. Striiber,°* B. Wolters,*’
D. Gotthardt,” F. Bitz,” L. Frisch,” N. Pfeiffer,” H. Fickenscher,”" P. Sauer,”” C. E. Rupprecht,” M. Roggendorf,®

A. Haverich,® P. Galle,? J. Hoyer,' and C. Drosten®”

Letarjik ve saldirgan epizodlari olan bir donor

Nakilden 45 gun sonra akciger, bobrek ve pankreas nakil alicilarinda semptomlar gelismis
(Birkag gun sonra ex)

Donorun beyin kesitleri tekrar incelendiginde negri cisimcikleri saptanmis
Hem kornea hem de karaciger naklil alicilarinda hi¢bir semptom gelismemis

Karaciger nakil alicisi ise nakilden yaklasik 20 yil once asilanmis

Maier T, et al. Clinical infectious diseases 50.8 (2010): 1 112-9.



JOURNAL OF
MEDICAL MICROBIOLOGY

Volume 55, Issue 6

Research Article | Free

Airborne transmission of lyssaviruses 3

N. Johnson'!, R. Phillpotts?, A. R. Fooks'

Deneysel hayvan ¢alismasi

Lyssavirusler ve RABV doza bagimli bir sekilde aerosol ile bulasabilir

Laboratuvar ortaminda infeksiyoz RABV aerosollerinin kazara salinmasi maruz kalan

personel igin tehlike olusturabilir

Johnson N, et al. ] Med Microbiol. 2006 Jun;55(Pt 6):785-790. doi: 10.1099/jmm.0.46370-0



HAYVAN REZERVUARLARI

Kopek aracili kuduz her yil tahmini: Yarasa aracih kuduz, diinya
capindaki insan vakalarinin kiictik
bir oranini olustursa da:

Asya’da 35.172; Afrika'da 21.476 insan Amerika'daki insan kuduz vakalarinin

olumune yol agmaktadir cogunlugunu olusturmaktadir



& PLOS | one

RESEARCH ARTICLE

A Systematic Review of Human Bat Rabies
Virus Variant Cases: Evaluating Unprotected
Physical Contact with Claws and Teeth in
Support of Accurate Risk Assessments

Virginia M. Dato® *, Enzo R. Campagnolo?3, Jonah Long?, Charles E. Rupprecht?

Table 2. Selected characteristics related to non-transplant cases of bat RABV reported in humans in the United States, 1990-2015.

Bat Contact Category

Number

(%)

Mean age
(std dev)

Number Male
(%)

Mean Non Health Care
Contacts (std dev)

Bed room
(%)

Bat Removal
(%)

Post-mortem
Diagnosis (%)

Bite

7(17)

34.1(22)

6 (86)

18.3(17.1)

4(57)

2(29)

1(14)

Unprotected physical contact
(UPC)

10 (24)

47.4(22.2)

9(90)

9.6 (5.4)

6 (60)

4 (40)

0(0)

Probable unprotected
physical contact (PUPC)

7(17)

43.3(21.9)

5(71)

5.8 (3.6)

2(29)

5(71)

3(43)

Unknown

17 (42)

37.4(21.9)

11 (65)

15.4(17.8)

1(6)

1(6)

4(29)

Total Cases

41 (100)

40.3(21.6)

31 (76)

13.3(14.3)

13(32)

12(29)

8 (20)

doi:10.1371foumal pone.0159443.1002

PLoS One.2016; 1 1(7): e0159443. Published online 2016 Jul 26. doi: 10.137 | /journal.pone.0159443




HAYVAN REZERVUARLARI

Cakal
Domuz
Ayi
Gelincik
Sansar
Kokarca
Tilki
Kurt

Sican
Hamster
Kobay
Gerbil

Sincap

Yabani tavsan
Kumes hayvanlari
Marti




@ Lyssavirusler sinir dokusuna
tropizm gosterir

@ Periferik sinirler araciligiyla
MSS gecer

@ Noronal olum yerine noronal
islev bozukluguna neden olur

5) Replications take place in
the motor neuron of spinal
cord & ganglia travels to brain

4) Virus travels within axons
in peripheral nerves through
axonal transport

neuromuscular junctions

3) Virus binds to nicotinic | /
acetylcholine receptors at

2) Virus replicates in the muscle

6) Infection of brain neurons
leading to fatal inflammation

Encephalitis is a condition
where there is inflammation
of the brain; this is caused
by rabies viral infection

7) Virus enters salivary

glands & other organs of
the victim

1) Viral inoculation from a rabid
dog bite or a rabid animal

Abraham S, et al. Int ] Curr Microbiol Appl Sci 6.12 (2017): 2064-85.




PATOGENEZ

= Virus inokulasyon bolgesinde kas hucrelerinde replike olur
Asi ve immiinglobulin ile virus etkisiz hale getirilebilir

= Noromuskuler kavsaktaki asetil kolin reseptorleri ile periferik motor ve
duyusal sinirlere gecer

Asi ve immiinglobulin ile hastaligin durdurulmasi miimkiin degil

= Virus spinal dorsal kok ganglionlarina ulasana kadar periferik sinirlerde
retrograd yonde gunde 50 ila 100 mm hizla ilerler

Warrell M, et al. Lancet 2004; 363:959



PATOGENEZ

Once diensefalon, hipokampus ve beyin sapini infekte eder

SSS ulastiktan sonra ters yonde yayilmaya baslar

Daha sonra ensefalit tablosu olusur

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



KLINIK

Inkiibasyon

Prodrom

Akut norolojik bulgular

Koma ve olum

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



INKUBASYON

Ortalama inkubasyon suresi |-3 aydir

Ancak bir maruziyetten sonra birkag
gunden uzun yillara kadar degisebilir

En uzun |9 yil olarak kaydedilmistir
Olgularin %75’ inde 3 ay "

Transplant hastalarinda 45 gun

inkiibasyon siiresi;

Virus yuku ve virulansina,
Yaranin genisligine ve derinligine,

Isirilan bolgenin sinir dokusundan zengin olup
olmamasina,

Isirik bolgesinin basa yakinligina,

Temas yerindeki koruyucu materyale,

Isirma sonrasi yapilan mekanik temizlige,

Konak bagisikligi ve genetigine

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



PRODROMAL DONEM

Birkag¢ gunden yaklasik bir haftaya kadar surer
Yara bolgesinde;

1 febril g 53z aP .

Subfebril ates Bogaz agrisi e Parestezi
= Titreme = Bulanti = Agri
= Kirginhk = Kusma " Hassasiyet

y . = Karincalanma
= Kas agrilari = Bag agrisi
= Kasinti
iv|i = Fotofobi

= Halsizlik - N
= Anoreksiya * | okalize anormal sicaklik hissi

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



KLINIK

Akut norolojik hastalik iki ana formda gorulur:

= Ensefalitik kuduz: Olgularin %80'inde goriilen, ajitasyon ataklari ve siklikla
hidrofobi ve aerofobi ile karakterize formdur

® Paralitik kuduz: Gevsek kas gugsuzlugu ile karakterize sessiz formdur

* Yarasa araciligl ile gelisen kuduzda atipik formlar izlenmektedir



ENSEFALITIK KUDUZ

= Ates = Otonomik disfonksiyon(7%25)
= Hidrofobi(%33-50) « Pupiller dilatasyon

 Anizokori
= Aerofobi (7%9) nizokori
= Ajitasyon(%50)

= Hallusinasyon

 Salya artsi
« Terleme
* Priapizm

= Davranis degisiklikleri « Hiperventilasyon

= Anksiyete

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



PARALITIK KUDUZ

®  Asenden flask paralizi
®  Guillain Barre sendromu gibidir

m Serebral bulgular ge¢ donemde ortaya cikar

= Hidrofobi, aerofobi, nobet goriilmez

= Suur agik olmasina ragmen meningeal irritasyon bulgulari saptanir

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



KOMAVE OLUM

m 0-14 gun

m Ensefalitik kuduzda kas spazmlari veya kontrolsuz jeneralize nobetler
sonucu sekonder solunum arresti

® Paralitik kuduzda sekonder solunum felci
Diger olum nedenleri

® Serebral odem

= Miyokardit

m Kardiyak aritmi

m Konjestif kalp yetmezligi

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-rabies



Akut progresif ensefalit ile bagvuran bir hastada hayvan 1sirig1 veya bilinen
maruziyet oykusu sorgulanmali

Ensefalitik kuduzdan hidrofobi ve aerofobi temelinde siiphelenilmeli

Hayvan 1sirmasi oykusu olan hastalarda isirma bolgesinde iyilesmis olsa bile
parestezi ve parezi gibi bulgularda KUDUZ duistiniilmeli

Transplantasyon sonrasi santral sinir sistemi bulgulari olan hastalarda
KUDUZ akla gelmeli

Kuduzun tipik bulgulari olmadan da hasta KUDUZ olabilir



LABORATUVAR iLE TANININ DOGRULANMASI

® Beyin dokusu ve ciltten alinan numunelerde viral antijenlerin varhgi
(Ense sa¢ koktuinden alinan en az 10 sac follikuli iceren cilt biyopsi materyali)

® Hucre kulturu veya laboratuvar hayvanlarindaki orneklerden virus
izolasyonu

= Asilanmamis bir kisinin serumunda veya BOS orneginde viruse ozgu
antikorlarin varlgi

® Beyin dokusu, cilt, salya, konsantre idrar numunelerinde viral nukleik
asitlerin varhgi

WHO Expert Consultation on Rabies, Third report, 2018



POSTMORTEM TANI

= Beyin sapi ve diger noral dokularda
immunfloresan boyama ile viral
antijenlerin gosterilmesi

= Negri cisimcikleri kuduz igin
patognomoniktir

Negri body in rabies

- ‘
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A B C

Panel A shows a neuron without Negri bodies, while panel B shows a Negri body
in infected neuron (arrow). Panel C shows a Negri body in Sellers stained brain
tissue with dark blue basophilic granules in the inclusion.

https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies



LABORATUAR TANIYONTEMLER|

= Histopatolojik inceleme Serolojik tani yontemleri

= Floresan Antikor Teknigi ® Farelerde Serum Virus Notralizasyon Testi

= Deney Hayvani inokiilasyonu ® |ndirekt Floresan Antikor Teknigi

m Hucre Kulturunde Serum Virus

m Flektron mikroskopi o .
Notralizasyon Testi

= |[mmiinperoksidaz . o .
® Floresan Antikor Virus Notralizasyon Testi

= ELISA

m Kuduz Doku Kulturu

m Polimeraz Zincir Reaksiyonu



TEDAVI

m Etkili bir tedavisi yoktur

= Uygun yara bakimi ile birlikte kuduz asisi ve immun globulin
profilaksisi uygulanmasi hayati onem tasir

= Palyatif yaklasim : Hayatta kalma olasilig dusuk olan veya ciddi norolojik
sekelleri olan hastalarda

= Agresif yaklasim: Sagkalim olasiligi yuksek olan ve ciddi norolojik sekeli
olmayan hastalarda

https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies



AGRESIF TEDAVI YAKLASIMI

Factors favoring initiation of an Factors against initiation of an
aggressive approach aggressive approach
Young age Older age

Previously healthy Medical comorbidities/immune compromise

One or more doses of rabies vaccine No previous history of administration of rabies
administered prior to the onset of clinical vaccine
symptoms

Early clinical rabies (eg, local sensory symptoms) Late clinical rabies (eg, quadriparesis or coma)

Presence of neutralizing anti-rabies virus Absence of neutralizing anti-rabies virus
antibodies in serum and/or cerebrospinal fluid antibodies in serum and/or cerebrospinal fluid

Diagnostic tests negative for rabies virus antigen Diagnostic tests positive for rabies virus antigen
and rabies virus RNA and rabies virus RNA

Access to critical care facilities Lack of access to critical care facilities

Acceptance that the outcome could result in Lack of acceptance that the outcome could result
severe neurological deficits in severe neurological deficits

https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies



AGRESIF TEDAVI YAKLASIMI

= "Milwaukee protokoli" olarak adlandirilan tedavi benzodiazepinler,
fenobarbital ve ketamin ile terapotik koma, antivirallerden ribavirin ve
amantadini icermekte, destek tedaviden ustunlugu kanitlanmamistir

= Immiinoterapi asi ve Ig
m Antiviral terapi —interferon alfa, ribavirin,amantadin ve favipravir

= Noroprotektif terapi- beyin hipotermisi ve ketamin

https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies



IMMUNOTERAPI

Kuduz asisi :
= Kuduz olan bir hastaya kuduz asisi yapmanin avantajli olup olmadigi bilinmemektedir

= |naktive edilmis kuduz asilari, sitotoksik bir T hiicre yaniti olusturmaz ve viral klirens
icin degerleri sinirhdir

= Canli/zayiflatilmis kuduz asisinin insanlarda kullanim onay: yoktur
Immunglobulin :

m Saglam bir kan-beyin bariyerini gecemedigi icin kuduz hastalarina uygulanmaz

= Deneysel olarak infekte olmus, semptomatik farelerde, Ig’ lerin intramuskuler ve
intraventrikuler uygulanmasi, iyilestirilmis sonuglarla iliskilendirilmistir

®m |g'nin intratekal uygsulamasinin etkinligi ve suvenligi bilinmemektedir
g Y8 g
https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies



PALYATIF TEDAVI YAKLASIMI

Sessiz tek kisilik bir oda
Benzodiazepinler
Haloperidol

Morfin

Antikolinerjikler

Antipiretikler

https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies



Cases of human rabies with recovery

Location Year

United States
Argentina
United States

Mexico
India

United States
Brazil

Turkey

India

[ndia
South Africa
Chile
India
India

India
India
[ndia

India

[ndia
Peru

[ndia
India

[ndia
India

India

India

Brazil
India
India

[ndia

Age of
patient/sex

g/ml1]
45/F[2]
22/m(3,4]

g/M[5]
&/Fl6]

15/FL7.8]
15/mL9]
17/M[10]
8/mI11]

17/M[12]
4/mi=1
25/m[14]
16/M[15,16]
smli7]

13/M[18,18]
10/m5[20]
5/ME020]
18/F5120,21]

10/m22]
27/F231
5/Fl22]
26/M[22]
g/ml22]

4/m22]

3/F[22]

5/Fl22]

14/m[24,25]
g/mL26]
11/mM(27]
a/ml28]

Transmission

Bat bite
Dog bite
Laboratory (vaccine strain)

Dog bite

Dog bite

Bat bite
Bat bite
Dog bite
Dog bite

Dog bite
Dog bite
Dog bite
Dog bite
Dog bite

Dog bite
Dog bite
Dog bite
Dog bite

Dog bite
Dog bite
Dog bite
Dog bite

Dog bite

Dog bite

Dog bite

Dog bite

Vampire bat bites
Dog bite
Dog bite
Dog bite

Immunotherapy prior to
onset*

Duck embryo vaccine
Suckling mouse brain vaccine
Pre-exposure vaccination

Post-exposure vaccination
(combination of vaccines)

Post-exposure vaccination
(combination of vaccines)

No post-exposure therapy
Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination (one dose)

Post-exposure vaccination and rabies
immunoglobulin

Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination (one dose)
Post-exposure vaccination

Post-exposure vaccination and equine
rabies immune globulin

Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination

Post-exposure vaccination and equine
rabies immune globulin

Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination

Post-exposure vaccination and equine
rables Immune globulin

Post-exposure vaccination and equine
rabies immune globulin

Post-exposure vaccination

Post-exposure vaccination and human
rabies immune globulin

None documented
Post-exposure vaccination
Post-exposure vaccination

Post-exposure vaccination

Outcome’

Complete recovery
Moderate sequelae
Severe sequelas

Severe sequelag?
Severe sequelas®

Mild sequelae
Severe sequelas
Complete recovery

Severe sequelae (remained alive 5
years after acute illness)

Severe sequelas
Severe sequelas
Moderate sequelae
Severe sequelae

Severe sequelae

Severe sequelae
Unknown
Unknown

Mild sequelas

Severe sequelas*
Severe sequelae™
severe sequelag”
Moderate sequelae

Mild sequelae
Severe sequelae

Moderate sequelas

Severe sequelae

Severe sequelas
Severe sequelae

Severe sequelas

Severe sequelae

* Hicbirinde, onerilere uygun temas sonrasi
profilaksi tam doz olarak ve zamaninda
uygulanmadi

1 Tam iyilesme, hafif, orta ve ciddi sekel ile
sonuglanmisti. 6 aydan daha az hayatta kaldigi
bilinen hastalar hari¢ tutuldu

A 4 yildan kisa bir sure sonra oldu

0 2 yil sonra oldi

¥ 6 ay sonra oldu

1 16 aylik induklenmis komada tedavi sonrasi
|9. ayda oldu

18 ay sonra oldu

https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies


https://www.uptodate.com/contents/treatment-of-rabies

Turkiye Klinikleri Journal of Medical Sciences

.: CASE REPORTS
Complete Recovery from Clinical Rabies: Case Report
Klinik Kuduzdan Tam Diizelme

Mustafa Kasim KARAHOCAGIL®, Hayrettin AKDENIZS, Orhan AYLAN?, Mahmut SUNNETCIOGLUR, Hikmet UN?, Kubilay
YAPICI®, Ali Irfan BARAN®

On yedi yasinda erkek, kendi kopegi tarafindan kolundan isirilmis

Temastan sonra bir doz kuduz asisi yapilmig

20 gun sonra isirik bolgesinde kasinma, parestezi ,bes gun sonra ates, disfaji ve solunum guglugu

BOS RT-PZR Rabies RNA pozitif ve notralizan antikor >1.5 [U/L
Tani sonrasi asi ve Ig uygulanmis

66. gunde sifa ile taburcu

Turkiye Klinikleri ] Med Sci. 2013;33(2):547-52 doi: 10.5336/medsci.201 1-2481 |



KUDUZ PROFILAKSISI

o,
Y
GLIK BAKANLE

T.C.SA Gl

KUDUZ
PROFILAKSI
REHBERI

® Temas oncesi profilaksi

® Temas sonrasi profilaksi



TEMAS ONCESi PROFILAKSI

Kimlere uygulanir?

Veteriner hekimler

Hayvan bakicilar

Kuduz laboratuvari ¢alisanlari

Kuduz olasiligi olan hayvanlarla sik temas eden kisiler
Yaban hayat ile temas riski olan doga sporu yapanlar

Kopek kuduzunun yuksek olup, uygun tibbi yaklasimin verilemeyecegi bolgelere
seyahat edenler



TEMAS ONCESi PROFILAKSI

A§| semasi

= 0 ve /.gunlerde bir doz olmak uzere toplam iki doz asi IM uygulanir

= Immiin sistemi baskilanmis kisilerde 21. veya 28. giinde ek bir doz yapilir

= Riskli temas olursa 0. ve 3. gunlerde asi uygulanir,immun globulin gerekmez



TEMAS ONCESi PROFILAKSI

Rapel doz

® Kuduz laboratuvar calisanlarina 6 ayda bir, diger risk
grubuna 2 yilda bir antikor ol¢umu

® Virus notralizan antikor duzeyleri <0.5 lU/mL olarak
bulunursa, bir doz IM rapel as

m Risk grubunda antikor olgumunun yapilamadigi
durumlarda 2 yilda bir tek doz rapel asi onerilmektedir




KUDUZ PROFILAKSISI GEREKMEYEN DURUMLAR

Sican Yabani tavsan
Hamster Kumes hayvanlari
Kobay Marti

Gerbil Sogukkanli

Sincap hayvanlar




KUDUZ PROFILAKSISI GEREKMEYEN DURUMLAR

= Kuduz suphesi ile 6lmus hayvanin pisirilmis et ve sut urunlerinin tuketilmesi
m Eve giren yarasalarin isirig1 veya evde yarasa bulunmasi durumunda
® Saglam derinin yalanmasi, hayvana dokunma veya besleme,

® Bilinen ve halen saglam bir kedi veya kopek tarafindan 10 gunden daha once isirilma
veya temas durumunda

® Kuduz hastasina rutin bakim yapan riskli temasi olmayan saglik personeline

= Son 6 (alu) ay icinde tam doz kuduz temas sonrasi profilaksi uygulanmis kisilerde (yuz
ve immunsupresif hastalar harig)



KUDUZ PROFILAKSISI GEREKMEYEN DURUMLAR

Kedi temaslarinda;
m Ciplak derinin hafifce siyrilmasi (deri altina gegmeyen yaralanmalar)

= Kanama olmadan kuguk tirmalama veya zedeleme seklinde yaralanmaya sebep olan,
provakasyon ile olmus isirilma disi kedi temaslari



TEMAS SONRASI YAKLASIM

Intramuscular and intradermal
human rabies vaccine administration

Yara bakimi

Deltoid muscles

Antibiyotik profilaksisi

Tetanoz profilaksisi

7/ ) | Do NOT inject in
the gluteal region

Kuduz asisi uygulamasi
Kuduz immunoglobulin uygulamasi

Kayit-bildirim

Anterolateral thigh

Bite wounds: ‘ 1 Wash immediately
» ” - o for 15 minutes, with
. . soap, water and
‘ \, disinfectant

izlem



YARA BAKIMI

= lyi bir yara bakimi, kuduz viriisii gecisini azaltmadaki en etkili ydntem
m En kisa surede yara yeri bol akarsu ve sabunla iyice yikanmalidir
(Basingh su veya buyuk boy enjektor ile serum fizyolojik kullanarak)

= Yikama islemi bittikten sonra alkol veya iyotlu antiseptiklerden biri kullaniimahdir.

m Gerekli ise, yara c¢evresine ve icine kuduz lg yapildiktan 2 saat sonra ve
mumkun olan en az sayida sutur atiimali



ANTIBIYOTIK PROFILAKSISI

= Tum insan isiriklarinda

= Hayvan isirmalarinda ise;

» El ve yuzden isirilmalar

* Kemik ve eklem penatrasyonu olasiligi olan isirilmalar
* Protez ekleme yakin yaralar

»  Imminyetmezlikli kisiler (splenektomi ve diabet dahil)
« Genital bolge yaralanmalari

* Derin delinme yaralari (ozellikle kedilerle olan)

« Kapatma gerektiren yaralar

= 3-5 gun antibiyotik



KUDUZ ASISI UYGULAMASI

= Insan diploid hiicre kiiltiirlerinden hazirlanan asilar (HDCV) kullanilmakta

= 4 Dozluk Asi Semasi: 0, 3., 7. ve 14-28. guinler arasinda birer doz toplam dort doz

= 2.1.1.As1 Semasi: 0. gun 2 doz, 7. ve 21. gunlerde birer doz toplam dort doz

Eriskinde deltoid kas, cocuklarda uyluk anterolateral bolgeye IM uygulanmali

Temas sonrasi gegcen sureye bakilmadan, uygun profilaksi baslatiimali
Asiya ara vererek tekrar basvuranlarda asilama kaldigi yerden devam etmeli

Asilama sirasinda kuduz riskli temas olmussa asi semasi ayni sekilde surdurulmeli



KUDUZ IMMUNGLOBULIN UYGULAMASI

m Heterolog (at kaynakli) 40 1U/kg, insan kaynakl ise 20 |U/kg olarak yapilmali
= |lk asi dozu ile birlikte ayni giin veya en gec | hafta icinde, tek seferde uygulanmali

® |g tamami, anatomik olarak uygun ise yara ¢evresine ve yara icine yapilmali
®  Anatomik olarak uygun degilse bir kismi yara cevresine ve yara igine, geri kalani

IM yolla oncelikle deltoid veya bacak anterolateral bolgesine yapilmali

m |g asla asiyla ayni enjektorle ve asiyla ayni anatomik bolgeye yapilmamali
g plyla ay J plyla ay geye yap



Tablo 3. Kuduz Riskli Temaslarda Profilaksi

Kategori

Temas Tipi

Hayvanin Durumu

Onerilen Yaklasgim

e Hayvana dokunma veya besleme

Diger Temaslar

| o Sallimderininyalanmas » Herhangi bir islem yapiimasina gerek yok.
: : #» Yara bakimi
ATemas ed Ih n n Ida k < ; -
g snevcllhayvanin: son Dinyrdakucuz asistyapis » Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir.
» Hayvanin 10 giin gézlemi yapilirt,
Hayvan saglikh ve gozlemi ’ ite S SR Sose
labildiginde » Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir.
e Ciplak derinin hafifce yap » Hayvanin 10 giin gézlemi yapilirt.
styrilmasi (deri
altina gecmeyen Provakasyon
I yaralanmalar) ile gerceklesen
e Kanama olmadan Kiiciik #» Yara bakimi
kiicik tirmalama veya ¢ » Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir
B.Temas eden kanamasiz kedi
zedeleme evcil hayvanin TS
son bir yil
icerisinde kuduz Hf]yvanm o .
asist yapiimamis gozlenemedigi » Yara bakimi
veya bilinmiyorsa durumda » Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir.
#» Asilamaya hemen baslanir.

(0., 3., 7. glinlerde birer doz ve 14-28. giinler
arasinda bir doz daha olmak tzere toplam 4
dozyadaO0., 7., 21. gunlerde olmak Gzere 2.1.1.
semasi).




Deriyi zedeleyen tek
veya cok sayida isirma
ve tirmalamalar
Mukozalarin, acik cilt
yaralarinin hayvanin
salyasi ile temas
etmesi

Lezyonun kafa, boyun,
parmak uclari gibi sinir
uglarinin yogun oldugu
bolgelerde olmasi

A.Temas eden evcil hayvanin son bir yilda kuduz asisi yapilmis

ise

Y V¥V

Yara bakimi
Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir.
Asilamadan hayvanin 10 giin takibi yapilir’.

B.Temas eden
evcil hayvanin
son bir yil
icerisinde
kuduz asisi
yapiimamis
veya
bilinmiyorsa

» Yara bakimi

» Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir.

» Astlamaya hemen baslanir 3.
H:y:"aag“zaig::geve goziemi (0., 3., 7. glinlerde birer doz ve 14-28. glinler
yap arasinda bir doz daha olmak tzere toplam 4 doz)

» Hayvanin 10 gun takibi yapilir3.

» Imminglobilin®.

» Yara bakimi

» Tetanoz profilaksisi icin degerlendirilir.

» Asilamaya hemen baslanir.

Hayvanin gozlenemedigi durumda

of

(0., 3., 7. glinlerde birer doz ve 14-28. giinler
arasinda bir doz daha olmak lzere toplam 4 doz).
ilk doz asi ile birlikte hemen immiinglobulin®
uygulanir.

Hayvanin hastalik belirtisi gostermesi dahil, herhangi bir nedenle 6liimii, kagmasi ya da ortadan kaybolmasi durumunda temas sonrasi asi
profilaksisi (4 doz as1 ya da 2.1.1 semasi uygulanir, immiinglobulin uygulamasina gerek yoktur) uygulanir.

Hayvanin kuduz belirtisi gostermesi veya aciklanamayan bir nedenle 6liimii halinde hemen (0., 3., 7. giinlerde birer doz ve 14-28. giinler arasinda

bir doz daha olmak lizere toplam 4 doz asi ile birlikte immiinglobulin baslanir.

Kedi ve kopekler icin 10 gilinliik izlem sonucunda hayvan saghkh ise asilama durdurulur.

Hayvanin izlem siiresi icerisinde hastalik belirtisi gostermesi, herhangi bir nedenle 6lmesi, kagmasi ya da ortadan kaybolmasi: durumunda ilk
astlamadan sonra en ge¢ 7 giin icinde immiinglobulin yapilir. Eger silire 7 glinden uzun ise immiinglobulin uygulanmaz, as1 4 doz olarak yapilir.
immiinglobiilinin hemen bulunamadig durumlarda ilk doz asi uygulamasindan sonra en geg 7 giin icinde yapilmalidir.




KUDUZ RiSKLI TEMASA MARUZIYET

» Kategori lll
Kategori | Katagorill - Dt hedubayein Sk Wiy ol sayidi s e
Hayir Z Hayir tirmalamalar Hayir
« Hayvana dokunma veya B : ————— |+« Mukozalarin, agk cilt yaralannin hayvanin | —— >
beslenme . salyasi ile temas etmesi
+  Saglam derinin yalanmas: + Lezyonun kafa, boyun, parmak uclan gibi sinir
; uglannin yogun oldugu bolgelerde olmas:
¢ Evet l Evet Evet
birisem A s « Yara bakim,
Herhangi v slasinn . « Antibiyotik profilaksisi,
gesek yoktur, . «  Tetanoz profiaksisi degerlendirilir.
Hayir/Bilinmiyor . Temaseden evcil hayvanin son bir yilda kuduz Temas eden evdil hayvanin son bir yilda kuduz
agis yapilmis mi? agis1 yapilmis mi?
= Efet Ev:t Hayir/ Bil*vnmiyor
[ . = Hayvamin 10 giin gozlemi yapilir. Hayvanin g6zlemi yapilabiliyor mu?
H 10 a .
aywr lfqn-,itﬁl.lg&hlimﬁ’- . 1 . ¢ e |
: Asilamaya hemen baslanir: 0., 3., 7. giinlerde bi .o
& en mir: 0., 3., 7. irer
e T Kg;‘;;?ﬁd""ﬁ." doz ve 14-28. giinler arasinda bir doz daha olmak .
si dahil, herhangi = | gdzlem sonucunda el Asilamaya hemen
bir nedenle olimii, | hayvan saglikli ise * baslanir: 0., 3., 7.
kagmasiyadaor- | | asilama yapiimaz. Hayvanin 10 giin gozlemi yapilir. giinlerde birer doz ve
tanan kaybolmasi T 14-28. giinler arasinda
AT \d v bir doz daha olmak
Kedi ve kopekler icin Hayvanin hastalik belirtisi iizere toplam 4 doz.
Ficearig 24 b 10 giinliik gozlem | | gostermesi dahil, herhangi bir {
m nas gﬂs an!nlhiﬁ bz ik oh* Asilamaya hemen baglanir:0., 3., sonuau,da hayvan nedenle dliimii, kagmasi yada
MW“"F‘.-& 7,21 7. giinlerde birer doz ve 14-28. saglikise aslama | ortanan kaybolmas: durumunda ilk doz asidan sonra
giinlerde olmak izere 2.1.1 semast. giinler arasinda bir doz daha olmak durdurulur. 3 en geg 7 giin iginde
Immunglobulin | amasina gerek iizere toplam 4 doz asi ile birlikte iik doz agidan sonra en geg 7 giin immunglobulin
immunglobulin uygulanw. iinde immunglobulin yapi. yapilir.

Sekil 2. Kuduz Riskli Temasa Maruziyet Algoritmasi




KUDUZLA MUCADELE

Yaban kuduzu ile mucadele1960’h yillarda canli kuduz asili yemler ile
Kuzey Amerikada baslatiimistir

Bu uygulama Avrupa kitasinda 1978'de isvigrenin onciiligiinde
baslamistir (1986’da kuduzdan arinmis ulke statusunu kazandi)

Ulkemizde asi ¢alismalarina ragmen eradikasyon saglanamamistir.




DSO TARAFINDAN 2030 YILINA KADAR DUNYA CAPINDA KOPEK ARACILI

KUDUZA BAGLI SIFIR INSAN OLUMU HEDEFLENMISTIR

Prbgression of countries from endemic rabies to elimination of dog-mediated rabies by
implementation of sustained mass dog vaccination programmes

Endemic Control Zero Human Elimination Maintenance
= Fi e e i Deaths
2. Validation Verification Rabies-free
%&
. Confirmed dog rabies cases
nfirmed human robies coses
" : - YW AL e L

11 12 195n 1ha 1S 1996 1957 1be 1999 2000 2001 b2 b e 2008 2006 2007 2008 2008 2010 2011 22 21y W4 2018



Why ONE HEALTH is Important

As Earth’s population grows, our connection with animals
and the environment changes:

Al Winag \ g \]
7 .
- m
NN
People live Changes in climate More global Animals are more
closer together and land use travel and trade than just food

These factors make it easier for diseases to spread between animals and people.

A One Health approach tackles shared health threats by looking
at all angles—human, animal, plant, and environmental

www.cdc.gov/onehealth



TEK SAGLIK
YAKLASIMI

Zoonotik hastaliklarin onlenmesi ve
kontrolu ancak “Tek Saghk”
yaklasimi cercevesinde ilgili
kurumlarin giic birligi yaparak
koordineli olarak ¢calismasi;

= Mevcut zoonozlarin onlenmesinde
" Gelecek tehditlerin ongorulmesinde
" Onlem stratejilerinin gelistirilmesinde

Biyuk onem tasir

Rabies-

One Heailth, (
Zero Deaths ¢

www.rabiesalliance.org/world-rabies-day
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> Furosurveillance

Europe®™s journal on Iinfectious disease epidemiolosgsy. prevention and control

Vol. 25 | Weeklyissue 38 | =24 September 2020

TABLE 3

Number of animal rabies cases reported from EU/EEA countries in foxes, raccoon dogs, farmed animals, dogs and cats,
2010-2019 (n = 3,323)

Animals 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 Total

Foxes (Vulpes vulpes and Vulpes lagopus?) 643 | 331 | 503 | 544 | 319 | 99 14 2 6 3 | 2,464 ° L| tvan)'a
Raccoon dogs (Nyctereutes procyonoides) 15 11 4 0 1 3 1 0 0 0 35

Farmed mammals® 75 51 | 70 | 85 | 56 11 10 3 1 1 363 * Roman)’a
Dogs (Canis lupus familiaris) 41 47 65 74 27 14 3 1 1 0 273 o PO I o nya

Cats (Felis catus) 42 | 29 | 45 | 39 | 18 | 12 2 1 0 0 188

Total 816 | 469 | 687 | 742 | 421 | 139 | 30 7 8 4 13,323 ° M acCa ri Stan

EU/EEA: European Union/European Economic Area.

* Norway (Svalbard and Jan Mayen) reported five, two and four cases in Arctic foxes (Vulpes lagopus), in 2011, 2012 and 2018, respectively; all
other cases were red foxes.

" Farmed mammals: sheep, goats, pigs, solipeds, farmed pet animals other than dogs and cats.

Surveill. 2020;25(38):pii=2000158. https://doi.org/10.2807/1560-7917



The European Union One Health 2021 Zoonoses Report

This map is meant purely as a“documentation toc! and has
no legal effect. v
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| B9 1%
37-96
Il 97-222
Bl 223-474

No data

Number of tested pets
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Number of cases in pets
7 1 (RABV on an imported dog)
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® Almanyada tek vaka bildirildi

m 8 haftalik kopek yavrusunun
Turkiye'den yasa disi yolla ithal
edildigi saptandi

m Genetik analiz: Turk RABY tilki

Esn Gamin, GEBCO NOAA NGDC, and other con

b

EU MS are labelled In blue and non-MS in orange

utors |

susu oldugunu ortaya koydu

EFSA Journal 2022.7666



HALK SAGLIGI GENEL MUDURLUGT - HSGM
ZOONOTIK VE VEKTOREL HASTALIKLAR DAIRES!

KUDUZLA . . e
MUCADELE VE PROFILAKS| ) S Bk Uiy
UYGULAMALARI GENELGESI 5 R

Konu : Kuduzla Micadele ve
Profilaksi Uygulamalar

GENELGE
2019/04

Kuduz, insan saghgim tehdit eden ve klinik belirtiler gelistikten sonra geriye donisii
mimkiin olmayan ve dramatik bir sekilde dliimle sonuglanan zoonotik hastaliktir. Bu sebeple,
gerek kuduz riskli temas oncesi, gerekse kuduz riskli temas sonrasi dogru profilaksi
uygulamalarmmin gergeklestirilmesi olduk¢a 6nemlidir. Kuduz hastaligi 6liimctil bir hastalik olmasi
nedeniyle, kuduz riskli temaslilarda asilamanin gerekliligi konusunda kisilerin detayli bir sekilde
bilgilendirilmesi elzemdir.

Ulkemizde kuduz ve kuduz riskli temas, bildirimi zorunlu hastaliklar listesinde yer
almaktadir. 30/05/2007 tarihli ve 26537 sayilh Resmi Gazete'de yayimlanarak yirtrlige giren
“Bulasici Hastahklar Siirveyans ve Kontrol Esaslari Yénetmeligi” ile vaka tanimlari ve bildirimi
duzenlenmigtir,

https://khgmsaglikhizmetleridb.saglik.gov.tr/Eklenti/30026/0/kuduzla-mucadele-
proflaksi-uygulamalari-genelge-20 | 9-04pdf.pdf



TURKIYE ZOONOTIK HASTALIKLAR EYLEM PLANI, 2019-2023

* Toplumu, zoonotik hastaliklar ve onlenmesi
konusunda bilin¢lendirmek,

Turkiye

= Zoonotik hastaliklar ile ilgili risk analizi yapmak ve Zozfﬁzx'ﬁtaa;';laf
tehditleri onceden belirlemek, (2019-2023

= Ulke capinda zoonotik hastaliklarin tanisi igin Q & o
laboratuarlari gelistirmek, [+

= |zleme, degerlendirme, koordinasyon ve Q M &

planlama yapmak Yo QQ

ANKARA 2019




TURKIYE ZOONOTIiIK HASTALIKLAR EYLEM PLANI, 2019-2023

= Sahipsiz kopek ve kedilerin neden oldugu sehir kuduzu vakalarin %99’unu olusturur
= Sahipli hayvanlarin yilik kuduz asilarinin yaptiriimasi

= Sahipsiz hayvanlarin takip edilmesi ve kayit altina alinmasi, asilarinin yapilmasi,
kisirlastiriimasi

= Yaban hayatina yonelik oral asilama ¢alismalarina devam edilmesi

® Halkin kuduz hastaligina yonelik farkindaligini artirilmasi
Tarim Ve Orman Bakanligi, Gida ve Kontrol Genel Mudurlugu

Yillar ' Positif Numune Sayist  Kedi-Kopek Asilama Saysi |
2020 | 267 L 576 |
201 | 153 k0
2022 | 277 605,058




HAYVANIN iLCE TARIM MUDURLUGUNE BILDIRiMi

KUDUZ RiSKLI TEMASA NEDEN OLAN HAYVAN BILGILER]

Riskli temasa neden olan hayvanlar Tarim ve

Orman Bakanhg teskilatina bildirilerek
musahedeye alinmasi saglanmaktadir

Hayvan Sahipsiz ise

o edesr Cro~
f (&)

Hayvanin Esgali
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SAHIPLI KEDI VE KOPEKLERIN'
KIMLIKLENDIRILMESI
ZORUNLU OLACAK

KEDIi VE KOPEKLERE DERIALTI MIKROCIP UYGULANACAK

UYGULAMA KOPEKLERDE BASLATILIRKEN, KEDI VE
GELINCIKLERDE 2022’DE BASLAYACAK




SBU HAYDARPASA NUMUNE SUAM KUDUZ ASI MERKEZ|

(2020-2022 VERILER)

= Temas sonrasi son 3 yilda asilanan 24.81 |
kisinin %51’i erkek, %49’u kadindi

= Temas sonrasi asilananlarin %17.8’i 15 yas
alti, %82.2’si eriskindi

® Temaslarin %30’u kopek kaynakl, %70’i ise
kedi kaynakliyd

m Kopeklerin %4.8’i, kedilerin ise %|’i asihyd




Aylara Gore Asilama
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TEMAS SONRASI PROFILAKSI
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% PROFILAKSI ONERILMEYEN # KATEGORI lll-IV  ®2 DOZ UYGULANAN 2 KATEGORI |l




Kopeklerin Asi Durumu Kedilerin Agi Durumu

ASISIZ-SAHIPSIZ ASISIZ-SAHIPLI ASILI-SAHIPLI ASISIZ-SAHIPSIZ ASISIZ-SAHIPLI ASILI-SAHIPLI

m 2020 m2021 m2022 m 2020 w2021 m2022




FARKINDALIK yaratma
ve insanlari EGITME

ASILAMA yoluyla kuduz

hastaliginin KONTROLU ve
ELIMINASYONU icin kiiresel
¢ozimler SAGLAMAK

Bolgesel ASILAMA
girisimlerini DESTEKLEME

/4
<

s GUnumuzde %100 onlenebilir bir hastalik olan kuduzdan hala can
kaybi olmasi ¢cok uzacudur






