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Giris ve Amag

» Kirim-Kongo Kanamali Atesi (KKKA), lilkemizde endemik seyreden ve mortalitesi yaklasik %4,5
olan viral hemorajik bir hastaliktir.

» Hastaligin patogenezindeki kontrolsiiz inflamatuar yanit, klinik kotilesmede 6nemli rol
oynamaktadir.

» Hastaligin tedavisini, etkinligi tartismali olan ribavirin ve destek tedavisi olusturmaktadir.
» Literatirdeki calismalarda ise kortikosteroid kullaniminin yararina iliskin veriler sinirlidir.
¢ Calismamizda;

hiperinflamatuar fenotipteki KKKA hastalarinda

deksametazon tedavisinin
klinik sonuclar tizerindeki etkisinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.



Table 2. Clinical and Laboratory Features of HLH and Suggested Biologic Mechanisms.*

L)

Included in

Feature Cutoff Value HScore|
Revised HLH-2004 diagnostic criteria (HLH-2024
diagnostic criteria)

Fever =38.5"C Yes
Splenomegaly =2 cm below costal margin Yes
Cytopenia =2 of the cell lines below Yes

Hemoglobin <90 g/liter {in neonates <100

g/liter)

Piatelets <100 x 10%/liter

Neutrophils <10%fliter
Hypofibrinogenemia or hypertriglyceridemia Fibrinogen level of =15 g/liter Yes

or triglyceride level of =3.0
mmoljliter

Hyperferritinemia =500 pg/fliter Yes
Hemophagocytosis Bone marrow, other tissues Yes
Elevated soluble CD25% =2400 U/ml
Other features
Natura! killer cell activity§ Reduced or absent
Hepatomegaly Yes
Elevated aminotransferases Yes

Elevated bilirubin

Elevated lactate dehydrogenase
Elevated p-dimers

Elevated CSF cells or CSF protein

Known underiying immunosuppression Yes

Suggested Mechanism

Elevated pyrogens
Infiltration by lymphocytes and histiocytes

Multicausal: suppression by cytokines, fer-
ritin, hemophagocytosis

Plasminogen activator production by mac-
rophages; lipoprotein lipase suppres-
sion by cytokines

Macrophage activation
Macrophage activation
T-cell activation

Genetic defect, transient dysfunction
Infiltration by lymphocytes and histiocytes
Infiltration by lymphocytes and histiocytes
Infiltration by lymphocytes and histiocytes
Cell death

Hyperfibrinolysis

Cell infiltration in CTNS disease




Yontem

» Asagidaki 8 kriterlerin her biri 1 puan olarak degerlendirildi:

110 hasta

Ates varlig

Trombosit <100.000/mm?3

Organomegali (hepatomegali ve/veya splenomegali)
Fibrinojen <150 mg/dL ve/veya trigliserid >265 mg/dL
Ferritin >500 ng/mL

AST yuksekligi

LDH yuksekligi

D-dimer >500 ng/mL

Toplam 25 puan alan hastalar hiperinflamatuar fenotip olarak kabul edildi.

> Hastalar, deksametazon (10 mg/m?) tedavisi alan ve almayan olmak Uzere iki gruba ayrilarak | 59 hasta il
karsilastirildi. ¢alismaya dahi

» Hicbir hastaya ribavirin tedavisi uygulanmamistir. edildi

Klinik sonuclar analiz edildi ve istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.

Henter J. I. (2025). Hemophagocytic Lymphohistiocytosis. The New England journal of medicine, 392(6), 584-598.


https://doi.org/10.1056/NEJMra2314005

Bulgular

» Calismaya hiperinflamutar fenotipli
59 hasta dahil edildi.

> 28 hasta deksametazon tedavisi aldi

110 KKKA Tanili Hasta

51 hasta dislandi

59 Hiperinflamutar Fenotipli KKKA
Tanili Hasta

Deksametazon alan Deksametazon almayan
( n=28) (n=31)




Bulgular

» Gruplar arasinda yas, basvuru siiresi ve klinik bulgular
acisindan istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmadi.

» Ates, her iki grupta da en sik saptanan klinik bulgu idi.

» Trombosit sayisi deksametazon alan grupta
61,1+27,9x10%L, diger grupta 78,3123,8x10%L olarak
bulundu (p=0,014).

» Diger laboratuvar parametreleri gruplar arasinda
benzerdi.

Tablo 1. Deksametazon Kullanimina Gére Demografik, Klinik ve Laboratuvar Ozellikler

Degiskenler Deksametazon Alan Deksametazon Almayan I: .
(n=28) (n=31) degeri
Yas 54,6%14,8 52+15,5 0,512
Erkek cinsiyet 12 (%42,9) 21 (%67,7) 0,055
fgf:“’“"a Kacar.gegen 3,641,5(2-7) 3,541,7(1-7) 0,781
Ates 25 (%83,3) 29 (%93,5) 0,661
Kas eklem agrisi 17 (%60,7) 19 (%61,3) 0,964
Halsizlik 23 (%82,1) 27 (%87,1) 0,597
Istahsiziik 7 (%25) 13 (%41,9) 0,170
Bulant- Kusma 12 (%42,9) 10 (%32,3) 0,401
Takipte gelisen kanama 12 (%42,9) 10 (%32,3) 0,401
WBC (10° /L) 2,731,73 (0,74-9,18) 2,83#1,17 (1,29-5,14) 0,335
frombosit (107 /L) 61,11#27,92 (18,00-126,00) 78,26%23,77 (37,00-120,00) 0,014
ALT (U/L) 130£133 (26-678) 2062465 (17-2622) 0,897
AST (U/L) 281+328 (45-1738) 2224306 (45-1727) 0,216
LDH (U/L) 6382348 (225-1838) 5931663 (244-3992) 0,118
CK (U/L) 6641739 (67-2768) 67241273 (69-6679) 0,316
CRP {mg/L) 20,7421,8(0,5-74) 23,1431,0(0,8-124) 0,939
INR 1,06:0,15 (0,86-1,40) 1,03+0,20 (0,84-1,70) 0,236
APTT (s) 37,047,3% (26,0-51,5) 35,1#10,4 (22,3-78,0) 0,165
Fibrinojen (mg/dL) 266144 (155-368) 267164 (145-408) 0,964
Ferritin (ng/mL) 17291520 (579-2000) 16161502 (645-2000) 0,219
D-dimer (pg FEU/L) 39443642 (480-10239) 28962739 (520-9853) 0,238




Bulgular

Tablo 2. Deksametazon Tedavisine Gore Sonuglarin Karsilastirilmasi

Deksametazon  Deksametazon p

Degiskenler
S Alan (n=28) Almayan (n=31)  degeri
Hastanede yatis stiresi, giin 10,419,7(4-56)  6,8+29(3-14) (0,03
Yogun bakim gereksinimi n (%) 4 (%14,3) 2(%6,5) 0,409
Kan Grind replasman gereksinimi n (%) 17 (%60,7) 11 (%35,5) 0,053

Minimum trombosit degerinden
>100.000/mm™e ulasma siiresi, giin

28 giinlik mortalite n (%) 1(%3,6) 1%32) 1,000

50625(2-10)  39+17(18) 0,08

Hastane ici mortalite n (%) 2 (%7,1) 1(%3,2) 0,599

» Hastanede yatis siiresi deksametazon alan hastalarda 10,4+9,7 giin, almayan hastalarda 6,8+2,9 giin
olarak saptandi (p=0,03).

» Kan lirinii replasman gereksinimi deksametazon grubunda daha yiksek iken, istatistiksel anlamli
degildi.



Tartisma ve Sonug

» KKKA hastaligl patogenezinde artmis sitokin salinimi, makrofaj aktivasyonu ve immun
disregulasyonun rol oynamasi,
tedavide immunmodulator ajanlarin etkili olabilecegini dusiindliirmektedir.

» Ancak literatirde kortikosteroid kullaniminin yararina iliskin veriler celiskilidir.

Basler CF. Molecular pathogenesis of viral hemorrhagic fever. Semin Immunopathol 2017; 39(5): 551-61.
Gholizadeh et al. Recent advances in treatment Crimean-Congo hemorrhagic fever virus: A concise overview. Microb Pathog 2022; 169:105657.



Tartisma ve Sonug
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Effect of dexamethasone therapy in Crimean-Congo
hemorrhagic fever in Giresun: An analytical study
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OPEN

Kurumumuzda daha dnce yapilan calismada,
2021-2023 yillar1 arasinda
70 KKKA hastasinin 55’i (PLT <70.000/mm?) calismaya dahil edilmistir.
Deksametazon alan (n=23) ve almayan (n=32) gruplar karsilastirilmistir
Klinik sonuglar ve mortalite degerlendirilmis olup
gruplar arasinda anlamh fark saptanmamstir



Tartisma ve Sonug
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Tartisma ve Sonug

» Deksametazonun etkisini daha net degerlendirmek amaciyla hiperinflamasyon
kriterleri ile hasta secimi yapilmasina ragmen, calismamizda sonuglar lizerinde anlaml
bir etki gozlenmemistir.



Tartisma ve Sonug

KISITLAMALAR

» Calismanin tek merkezli, retrospektif, gozlemsel tasarimi ve diisiik 6rneklem
sayisi kisithiliklar arasinda yer almaktadir.

» Ayrica, deksametazon verilen grupta trombosit diizeylerinin daha disiik olmasi
potansiyel yanlihiga neden olmus olabilir.



Tartisma ve Sonuc

» Calismamizda hiperinflamatuvar fenotipe sahip KKKA hastalarinda deksametazon tedavisinin
mortalite ve klinik sonuglar tizerine anlamli bir olumlu etkisi gosterilememistir.

v" Sonuc olarak, KKKA'da steroid tedavisinin etkinligini ortaya koymak icin
daha biyiik 6rneklemli, prospektif ve cok merkezli ¢alismalara ihtiyac vardir.
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