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• Dünya’da ve Türkiye’de kuduz epidemiyolojisi

• Kuduzun tarihçesi

• Kuduz bulaş yolları ve patogenezi

• Kuduzda klinik bulgular ve tanı

• Kuduz tedavisi

• Türkiye’de kuduz neden kontrol altına alınamıyor? 







Kuduz vakası 
18.08.2023-Vaka sunumu için Dr.Esra Yüksekkaya’dan izin alınmıştır.

• H.H., 31 yaş, E hasta

• 1 ay önce köpek tarafından ısırılma??

• Tel Abyad’dan Akçakale Devlet Hastanesi’ne kuduz şüphesiyle getirilmiş.

• Akçakale Devlet Hastanesi’ndeki bulgularda hasta saldırgan, hidrofobi, aerofobi mevcut.

• Acil serviste gözlem odasına alınan hastanın  
• Ateş 39 °C, tansiyon 110/80 mmHg, nabız 100/dk
• Beyin MR , patoloji saptanmamış.

• LP;
• Bos görünümü berrak, mikroskopisinde 20 eritrosit /mm3, lökosit yok
• Bos glukoz: 118 mg/dl (eş zamanlı kan şekeri: 116 mg/dl)
• Bos protein: 427 mg/dl

• Kan, BOS, tükürük ve ense saç kökü materyal numunesi alınıp yoğun bakıma yatırıldı.



Takiplerinde 

• Hasta izole odada takip edildi.

• Kültürleri alındı,  

• Meropenem 3x1 g iv, hidrasyon ve ketamin infüzyon tedavisi başlandı.

• Hipersalivasyon ve ajitasyonu mevcut. 

• Hipotansiyon nedeniyle noradrenalin infüzyonu başlandı. 

• Hipersalivasyon mevcut, solunum düzensiz, maske ile oksijen desteği

• Parenteral beslenme

• İdrar kültürü– üreme yok

• Ketamin ve noradrenalin infüzyonu alıyor.

• Saturasyon düşüklüğü, takipne – entübasyon





2.Gün -19.08.2023

• Üremi, hiperkalemi,hipernatremi, KCFT bozulma, ABY, metabolik asidoz

• Hemodiyaliz başlandı.

• Entübe, genel durumu kötü, ateşi oldu, kültürler tekrarlandı.

• Ketamin ve noradrenalin, dopamin infüzyonu alıyor.

• KCFT ve BFT bozukluğu devam ediyor.

• Hemodiyaliz yapıldı.

• Troponin-CKMB yüksek , EKG sinüs taşikardisi



PRC CRP(0-5) WBC ÜRE KRE AST ALT GFH

18.08.2023 17 2,6 22.500(%8
0 PMNL)

60 1,98 113 35 43

19.08.2023 - 33 22.670 68 1,56 270 61 58

20.08.2023 >100 - - - - - - -

21.08.2023 >100 35 21.090 166 5,13 >874 254 13

22.08.2023 - 51 22.600 177 7,37
>1665

434 8

23.08.2023 95 35 22.470 212 9,12 >1167 343 6



Kuduz vakası, 7. gün ex.

• Entübe, genel durumu kötü

• Ketamin ve noradrenalin, dopamin infüzyonu alıyor.

• Acilde alınan numune örneklerinin kuduz açısından negatif gelmesi 
üzerine numune alımı tekrarlandı. 

• Kardiyak arrest—resüsitasyon

• Ex





Temmuz 2023







Kuduz

• İnsan ve memeli hayvanların çoğunda ,

• Merkezi sinir sistemini etkileyerek ölüme neden 
olan,

• İlerleyici viral bir ensefalomyelit

• Neredeyse %100'lük bir vaka-ölüm oranına sahip

• Önlenebilir 
• Zoonotik viral bir infeksiyon.

• Etkeni, Rhabdoviridae ailesi, 
• Lyssavirüs genusundan nörotrop bir RNA virusu



Kuduz Virusü (Rabies virüs)

• Sarmal bir şekilde genomun etrafını sarmış silindirik 
bir nükleokapsitten oluşmuştur

• Zarflı bir RNA virüsüdür.
• Viral RNA  ana proteinleri kodlayan 5 gen içerir 

• Güneş ışığı, UV, formalin, eter, etanol, formaldehit ve 
deterjanlarla inaktive olur.

• +4 derecede haftalarca , 
• Eksi derecelerde uzun süre canlı kalabilir, 
• 40 derecede 4 saatte inaktive olur. 



Tarihçe 

• Rabies, Latince saldırgan, öfkeli anlama 
gelen rabere kelimesinden köken almıştır.

• Yunanca adı ise lyssa ya da lytta (kendini 
kaybetmiş, deli) olarak geçmektedir.

• Yunanca isim virüs ailesine verilmiş ve kuduz 
virüsleri Lyssavirüs ailesinin bir üyesi 
olmuştur.



KUDUZA TARİHSEL BAKIŞ-
4000 yıl öncesine dayanan tarihin en eski hastalıklarından 
biri

M.Ö. 
2300

Babil Eshunna’da yazıtlarında birini ısırıp ölüme neden olan 
köpeğin sahibine tazminat 

M.Ö. 
500-400

Democritus köpek kuduzundan bahseder

M.S. 100 Cardano kuduz köpek salyasını ‘virüs’ olarak tanımlar

M.S. 500-
600

Aetius, köpek kuduzunun belirtilerini yazar

M.S. 
1000-
1100

İbn-i Sina kuduz bilgilerini yazar

M.S. 1703 Amerika’da ilk kuduz vakası

M.S 1804 Zinke kuduzun salya ile bulaştığını gösterir

M.S. 1881 Pasteur ve Roux kuduz tedavisi için çalışırlar

M.S. 1885 Pasteur, Joseph Meister’e ilk aşıyı uygular



KUDUZA TARİHSEL BAKIŞ

1892 W.Osler hidrofobiyi tıp kitabında tanımladı, el yıkama ve 
yara temizliği önerdi.

1903 Adelchi Negri virusun stoplazmik inklüzyon cisimciklerini 
tanımladı.

1911 Davis Semple 1911'de Pasteur'ün aşısını formalin ve fenol 
kullanılarak inaktive ederek modifiye etmiştir (Semple
aşısı).

1929-
1953

Latin Amerika ve ABD’de yarasalarda kuduz tanımlandı.

1935 Fare inokülasyon testi

1942 Doku kültürü

1959 R. Kissling kuduz için FAT geliştirdi.

1954 Koprowsky; İran’da hiperimmunglobulin kullanımı

1975-76 Hücre kültür aşıları

2004 Hiç profilaksi almamış yaşayan bir olgu



Tarihçe

• Louis Pasteur tarafından 6 Temmuz 
1885 yılında kuduz aşısının ilk defa 
insanda uygulanması 

• Kuduz bir köpeğin ısırdığı 9 
yaşındaki Joseph Meister kuduza 
yakalanmaktan kurtulan ilk insan

• Kuduz hayvan salyalarındaki sokak virusunu tavşan beyinlerine pasaj, sabit virüs elde 
etmiş, bu virusu tavşan beyinlerine inoküle etmiş, , nörolojik belirtiler gösteren 
tavşanların omuriliklerini çıkararak NAOH içeren şişelerde karanlıkta 1-14 güne kadar 
tutmuş, 14-1 e kadar günlük aşılama şeması oluşturmuş, bu süsp 50 den fazla köpekte 
denemiş, aşılanan köpeklere jkuduz v verdiğinde hastalanmadıklarını görmüş, 

• Kuduz tanı ve incelemesinde tavşan en seçkin deney hayvanı, beyin omurilik süsp tavsan 
lara intraserebral verip onlarda kuduz oluşturuyor, tavşan beyin pasajları ile virusun
virulansi azaltılmış ve  beyinden kuduz aşısı 



Tarihçe

• Osmanlı Dönemi Padişah 2.Abdülhamit 
Pasteur’e araştırmaları için para 
bağışında bulunmuş.

• Dr. Zoeros Pafla, Dr. Hüseyin Remzi Bey 
Veteriner Hüseyin Hüsnü Bey’i 
Pasteur’un yanına göndermiş.

• 1887’de İstanbul’da kuduz aşısı 
yapılmaya başlanmıştır 





Kuduz Epidemiyolojisi

• Başta Asya ve Afrika bölgesinde 
olmak üzere  150'den fazla ülke

• Dünya çapında her yıl yaklaşık 
70000  insan ölümüne neden 
olduğu tahmin edilmekte 

WHO | World Health
Organization

https://apps.who.int/neglected_diseases/ntddata/rabies/rabies.html


• 2011 yılından beri kuduz için
• WHO (Dünya Sağlık Örgütü)

• FAO (Birleşmiş Milletler Gıda Tarım 
Örgütü)

• OIE (Dünya Hayvan Sağlığı Örgütü)

‘one health-tek sağlık’ misyonuyla 
çalışmakta. 

• 2015 yılında Cenevre’de bu örgütler, 
Küresel Kuduz Kontrolu İttifakı(GARC) ile 
birlikte, ‘2030 yılına kadar sıfır insan 
kuduz ölümü’ hedefine ulaşmak için gerekli 
eylemleri başlattı.



Kuduz Epidemiyolojisi

• İnsan kuduz olgularında Hindistan, Bangladeş, 

• Pakistan, Nepal insidansın en fazla olduğu ülkeler,

• Asya’da köpeklerin yol açtığı kuduz nedeniyle yılda 

• 35.172 insan ölümü /yıl (küresel ölümlerin %59,6’sı) 
gerçekleşmektedir.

• Hindistan, Asya’da insan kuduz ölümlerinin %59,9’dan 

• küresel insan kuduz ölümlerinin %35’inden sorumlu

• dünya genelinde en fazla ölümün gerçekleştiği ülkedir.





Kuduzdan arınmış ülke var mı?
• İngiltere, Japonya ,Finlandiya ,İsveç, Norveç

• Coğrafi izolasyon, sıkı karantina düzenlemeleri

• Gelişmekte olan ülkelerde kuduz bulaşında en önemli rolü köpekler(%90)

• Gelişmiş ülkelerde köpek(%5)

• Avrupa tilki, Amerika  rakun, kokarca yarasa

• ABD’nde insan kuduzu vakalarının çoğunda kaynak yarasalardır

• Avustralya ve birçok Pasifik ada ülkesinde köpek kuduzu yok.

• Köpek kaynaklı kuduz Batı Avrupa, Kanada, A.B.D, Japonya ve bazı Latin Amerika ülkelerinde de 
elimine edilmiştir

• Dünyada Kuduz Rezervuarları 

• Afrika: evcil köpek, firavun faresi

• Orta Doğu ve Asya: evcil köpek, gelincik porsuğu

• Avrupa: kızıl tilki, rakun köpeği

• Kuzey Amerika: yarasa, rakun, gri tilki, çizgili kokarca

• Güney Amerika: evcil köpek, yarasa

• Avrasya ve Amerika kutup bölgeleri:kutup tilkisi

• Epidemiology of Rabies | Rabies - Bulletin - Europe (fli.de).org)

https://rbe.fli.de/site-page/epidemiology-rabies
https://www.who-rabies-bulletin.org/


Ülkemizde İnsan Kuduz Vakaları

Dokümanlar (saglik.gov.tr)

https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/dokumanlar-zoonotik.html


Reported number of human rabies deaths (who.int)

https://www.who.int/data/gho/data/indicators/indicator-details/GHO/reported-number-of-human-rabies-deaths


Hayvan Türlerine Göre 1997-2017 Yılları Arasında Tespit Edilen Kuduz 
Vakaları, Türkiye

Kuduz Profilaksi Rehberi, 2019



Kuduz Şüpheli Temasa Neden Olan Hayvanların Tür Dağılımı (Türkiye; 
2015-2021)

Türkiye Halk Sağlığı Genel Müdürlüğü



Çeşitli Hayvanların Kuduza Duyarlılığı
Tüm hayvanlar kuduz virusuna aynı oranda hassas değiller

Çok yüksek Yüksek Orta Düşük 

Tilki Kokarca Köpekler Keseli sıçanlar 

Kurt Rakun Primatlar 

Çakal Evcil kediler

Kanguru fareleri Yarasalar 

Pamuk fareleri Sığır 

Tarla faresi Tavşlanlar

WHO,1973 



Ülkemizde Riskli Hayvanlar

Vahşi 
Hayvanlar

• Kurt

• Kır kurdu

• Tilki

• Çakal

• Yaban kedisi

• Kokarca

• Gelincik gibi hayvanlar

Evcil Hayvanlar

• Köpek

• Kedi

• Sığır

• Koyun

• Keçi

• At, eşek v.b.



Kuduz Bulaş Yolları
Hayvandan insana bulaş

• Isırık
• Tırmalama
• Bütünlüğü bozulmuş deri veya mukozanın 

yalanması, salya teması

Aerosol ile bulaş
• İnfekte yarasaların olduğu mağara
• İnfekte sinir dokusu ile çalışılan laboratuvar 

İnsandan insana bulaş
• Kornea, solid organ transplantı
• Transplasental
• İnfekte insan tarafından ısırılma
• İnfekte insanla öpüşme
• Cinsel yolla



Kuduz Bulaşı

Virus tükürük ve salya ile  atılır, 
Kuduz semptomlarından 3-8 gün  önce 

salya bulaştırıcı 
Vahşi hayvanlar arasında birinden 

diğerine geçerek
Vahşi hayvanla temas sonrası evcil 

hayvanlarda  ikinci hayat siklusu



Enfeksiyona konak cevabı

• virüsün miktarı,

• virülansı,

• yaranın santral sinir sistemine olan yakınlığına ve bölgedeki 
sinir dokusunun sıklığı, 

• yaranın büyüklüğü



Kuduz Patogenezi

• Kas hücreleri plazma membranına
yapışma, -nikotinik asetil kolin res

• Myonöronal plaktan retrograd transport 
ile günde 12-24 mm hızla dorsal spinal
ganglionlara ulaşır,

• Yara yerinde ağrı parestezi, gibi duyu 
bozukluğu, 

• SSS girdikten sonra aktif/pasif  imm
dan etkilenmemektedir,

• Spinal gang dan medulla spinalise ulaşan 
virüs arka boynuzdan SSS e geçer, 
nöral dokuda ürer ve ensefalit yapar, 

• Perifer salgı bezlerini innerve eden 
sinirler aracılığı ile tükrük ve salyaya 
geçer



Patogenez -Acil ihtiyaç;

• insanlar ve hayvanlar için etkili bir tedavi oluşturmak  
• Yüksek güvenlik seviyelerine sahip ajanlar 

• ve/veya canlı aşıların geliştirilmesi için yeni moleküler hedeflerin 
belirlenmesi

• RABV neden olduğu  ciddi SSS hasarının mekanizması net değil 

• RABV çeşitli mekanizmalar yoluyla konak bağışıklığını spesifik 
olarak baskılıyor

• patojenitede anahtar bir süreç 



Patogenez

• Patolojik olarak önemli inflamasyon veya sinir hücresi ölümü 
gözlenmiyor. 

• Konakçı bağ dan kaçma mekanizması içeren nörokoruyucu
kapasite geliştirmesi ve bağışıklık tepkilerini tetiklemeden 
nöronlarda çoğalma 

• Moleküler basitliğine rağmen,

• RABV'nin bağışıklıktan kaçınmak için çeşitli stratejiler 
geliştirdiğini göstermektedir



Patogenez
Viral enfeksiyona erken konak yanıtı- adaptif cevap - gelişiyor.

• Tıp I IF sistem aktivasyonu  

• IF , STAT (sinyal –transkripsiyon aktivatörleri)ları aktive etmek için IF reseptörlerine 
bağlanıyor. 

• Diğer birçok virüste olduğu gibi RABV, IFN sinyal yollarını doğrudan inhibe edebilen

proteinleri eksprese eder , 

(pamp maskelenmesi, IFN sinyalini modifiye etmek , konak gen exp inh) 

• Aksesuar antagonistler devreye giriyor 

• P M N prot antagonizmada önemli

• P proteini IFN cevabında önemli olan STAT 1 VE 2 transaktivasyonunu inh eder,

• RABV için oldukça ön planda 

• P protein ekspresyonunun baskılanması, in vivo zayıflama, 

• IFN indüksiyonunu ve IFN sinyalini inhibe etme kapasitesinin azalmasıyla ilişkili



• T hücre aktivasyonu
• Apoptozunun indüklenmesi 

• İnfekte nöronlarda mitokondri disfonksiyonunun neden olduğu 
oksidatif stres

• Nöronal ölüm değil  nöron disfonksiyonu
• Viral replikasyona rağmen, 
• inflamatuar bağışıklık hücrelerinin önemli bir infiltrasyonunun 

olmaması, 
• patojenik enfeksiyonun ayırt edici özelliği



İnsanlarda Kuduz: Klinik Seyir
• <30 gün(%25)

• 30-90 gün (%50)

• 90 gün-1 yıl (%20),

• >1 yıl (%5)

İnkübasyon 

• 2-10 gün 

• Yara yerinde parestezi, ağrı, ateş, halsizlik, bulantı-kusma
Prodrom

• 2-7 gün

• Halusinasyon, hiperaktivite, hidrofobi, aerofobi, otonomik disfonksiyon

Akut nörolojik dönem-
Ensefalitik kuduz

• 2-7 gün 

• Asendan flask paralizi(GBS ile karışabilir
Paralitik kuduz(<%20)

Koma, Ölüm Kardiyak /solunum yetmezliği , organ tutulumları
0-14 gün 



İnsanlarda Kuduz: Klinik Seyir

• İnsanlarda klinik belirtiler ortaya çıkmadan kuduz tanısı koymak mümkün 
değil, 

• atipik kuduz, GBS ile karışabilir, 

• Şüpheli vaka -klinik tanımlamaya uyan ,
• Olası vaka    -şüpheli vaka +temas , 
• Kesin vaka     -Laboratuvar tarafından kanıtlanmış şüpheli veya olası vaka 

• Kuduzun ilk ve erken dönem semptomları virüsün santral sinir sistemine ve 
dorsal kök ganglionlarına ulaşmasının göstergesi,

• Özgül olmayan bu semptomlar, ateş, karın ağrısı ve gastrointestinal şik
• Isırılan yerdeki veya ekstremitedeki uyuşma, parestezi, karıncalanma ve 

yanma hissi kuduz tanısı açısından değer taşır*



• 2015, 2 hasta böbrek transplantasyonundan sonra akut prog
ensefalit, ex

• İnk süresi 42 ve 45 gün,

• 2 kornea transplantasyonu



Laboratuvar bulguları

• Nonspesifik, 

• Lökositoz

• Menenjit ensefalit bulguları varsa , BOS lenfositik pleositoz, 

• Protein yüksek  <100 mg/dl, 

• Glukoz normal 

• Hemorajik BOS karakteristik olarak görülmez .

• BBT erken fazda genellikle normal, geç fazda ödem, 

• MR hipokampus hipotalamusta, brainsistem T2 sinyal artışı 



Ayırıcı Tanı 

• Vaskülit, 

• Toksik nedenler, 

• Metabolik ensefalopati,

• HSV ensefaliti, 

• Batı Nil Virusu

• GBS



Kuduz Laboratuvar Tanı Yöntemleri
-Genel yaklaşım

■ Örneklerde viral antijen varlığı- deri, beyin dokusu 
■ Örneklerde Viral nükleik asit (PCR) saptanması-

tükrük,BOS,deri ve beyin dokusu

■ BOS, serumda aşılanmamış kişide antikor varlığı 
■ Hücre kültürü veya laboratuvar hayvanlarında virüs 
izolasyonu 



Kuduz Laboratuvar Tanı Yöntemleri-Genel yaklaşım,

Tek test duyarlılığı sınırlı olduğu için birden fazla teste 
ihtiyaç var 

• Boyun deri biyopsi örneğinden PCR ; spesifite ve sensitivitesi
yüksek,

• İdrar ve kan örneklerinde duyarlılık düşük 



Kuduz Laboratuvar Tanı Yöntemleri

• Serum antikor titresi klinik semptomların başlamasından birkaç gün önce ya da klinik 
belirtilerin erken döneminde negatif çıkabilir, geç dönemde ortaya çıkabilir, 

• Aşı ve IG uygulanmayan durumlarda antikor varlığı hastalığı destekler, 

• Antikot titresinın değerlendirilmesinde hikaye ve  örnek türü önemli 

• Çoğu durumda, herhangi bir aşı veya kuduz immün globülini verilmemişse, 

serumda kuduz virüsüne karşı antikor bulunması enfeksiyona işaret eder.
• Ancak daha önce aşılanmış veya yakın zamanda immün globülin almış bir hastanın 

serumunda kuduz antikorları bulunabilir. 

• Aşılanmış hastada, antikor titrelerinin yükselip yükselmediğini görmek için birkaç gün 
sonra ikinci bir örnek alınabilir, ancak serolojik test tek başına bir tanı aracı olarak 
önerilmez

• Bağışıklama geçmişine bakılmaksızın BOS örneğinde virüse karşı antikor bulunması 
enfeksiyonu düşündürür.



Kuduz Laboratuvar Tanı Yöntemleri

Antemortem; Postmortem;                                                                
-Salya (RT-PCR) -Beynin doku ör. (RT-PCR,FAT, immunohistokimyasal)
-Beyin omurilik sıvısı (RT-PCR, RFFIT, RTCIT) -Tükürük bezi doku örneği 
-Ense saç kökünden alınan biyopsi materyali (FAT,RT-PCR)
-Kan serumu (FAVN, IFA,ELİSA..)



• Kuduz tanısında çeşitli biyolojik örneklerin test edilmesinin doğruluğu, 
Madagaskar, Kamboçya ve Fransa'dan ensefalitli 51 hasta üzerinde 
yapılan prospektif çalışma 

• Akut hastaneye yatış sırasında veya ölüm sonrası dönemde toplam 425 
örnek (tükürük, idrar, serum ve cilt biyopsileri dahil) alındı.

• Ense derisi biyopsilerinin polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testi, 
yüksek duyarlılık ve özgüllük (sırasıyla yüzde 98 ve 98,3) 

• Tükürük PCR testi (sırasıyla yüzde 63,2 ve 70,2) izledi.
• Tükürük örneklerinin hassasiyeti, en az üç örnek test edildiğinde 

yüzde 100'e çıkarıldı. 
• İdrar ve serum örneklerinin genel duyarlılığı zayıftı.









Ülkemizde Kuduz Tanısı 

• Hayvanlarda kuduz tanısından sorumlu laboratuvarlar;
-Tarım ve Orman Bakanlığı’na bağlı Ankara, İstanbul, İzmir, 
Adana, Elazığ, Konya, Erzurum, Samsun illerinde bulunan 
Veteriner Kontrol Enstitüleri

• Hayvan kuduzu tanısı için rutin tanı yöntemi olarak 
Floresan Antikor Tekniği ve Deney Hayvanı İnokülasyon 
Testleri kullanılmaktadır.

• İnsanlarda kuduz tanısı yalnızca Ankara Etlik Veteriner 
Kontrol Merkez Araştırma Enstitüsü’nde yapılmaktadır.

-PCR ve dizin analizi ile serolojik testlerden olan FAVN (Florasan
Antikor Virüs Nötralizasyon Testi) rutin olarak, doku kültürü 
inokulasyon testi de deneysel çalışmalarda yapılmaktadır.



Copyrights apply





Negri cisimciği
Ovoid, intrasitoplazmik inklüzyon , nöronlarda 



Örnek alımında dikkat edilecek noktalar 

• Tüm örnekler potansiyel enfeksiyoz kabul edilmeli 
• Örnekler – 80 derecede saklanmalı, www.cdc.gov.
• Referans lab ile korele çalışılmalı
• Kuru buzda gönderilmeli

• Tükrük, BOS, gözyaşı, doku -20°C  

• Deri biyopsisi – 5-6 mm uzunlukta boyun arkasındaki saçlı bölgeden , 
min 10 saç folikülü içermeli,

• steril gazlı bez veya steril suda, 
• BOS minimum 0.5 ml

https://www.uptodate.com/external-redirect?target_url=https://www.cdc.gov/rabies/resources/contacts.html&token=R4Uiw8/bmPVaqNHRDqpXLP34avy7K48jfK0PvxCnCh3r9Biz1uu56%2BYn0IY7HtcwZl6JErfqwi8KMF/rvK5VwQ%3D%3D&TOPIC_ID=8322


Kuduz Tedavisi

• Kanıtlanmış bir tedavi yok 

• Agresif yaklaşım? Palyatif yaklaşım ?

• Yoğun bakımda destekleyici tedavi

• Kombinasyon tedavisi???
• İmmunoterapi (kuduz aşısı, HRIG)
• Antiviral 

tedavi(amantadin,ribavarin,IFN-
alfa, favipravir)

• Nöroprotektif tedavi (beyin 
hipotermisi)

WHO Expert Consultation on Rabies Third report



Kombinasyon tedavileri - Yeterli veri yok

• Immunoterapiler

• Aşı veya HRIG tartışmalı , semptomların başlamasından önce aşılanan ve yaşayan 1 hasta var.

• Aşı – Temas sonrası profilaksi yapılmadıysa aşı yapılması öneriliyor. 

• Viral klerens,  immun cevabın gelişmesi ile ilgili serum ve BOS da nötralizan antikor bulunması 
önemli.

• Kuduzlu hastalara aşı yapılmasının avantajı bilinmiyor. 

• İnaktive aşıya bağlı sitotoksik T hücre cevabı zayıf,  viral klerens sınırlı 

• İnsanlar için lisans almış canlı aşı yok.

• Human rabies immune globulin

• –KBB ni geçmiyor, Ig viral klerensi ne ölçüde kolaylaştıracağı bilinmiyor, Deneysel olarak 
enfekte olmuş, semptomatik farelere, insan antikuduz virüsü monoklonal antikorlarının 
intramüsküler ve intraventriküler uygulanması, daha iyi sonuçlarla ilişkilendirilmiştir

• HRIG'nin merkezi sinir sistemine (CNS) ilaç dağıtımını artırmaya yönelik bir stratejiyle 
(örneğin, ozmotik ajanlar veya ultrason dalgaları) birlikte kullanılması  faydalı olabilir.

• HRIG'nin intratekal uygulamasının etkinliği ve güvenliği ile ilgili net veri yok

https://www.uptodate.com/contents/rabies-immune-globulin-human-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link


Antiviral tedavi

• İnfekte olmayan hücrelere viral yayılımı önlemek için

• Agresif tedavi yaklaşımında kullanılması denenmiş , 
interferon-alfa, ribavirin, and amantadine, favipravir

• Komplikasyonları ( neuropsychiatric, hematologic, 
gastrointestinal, and/or autoimmune )

• Antivirallerin faydalı etkileri yok

• Interferon intratekal, veya intraventriküler

• Bos a geçişi i v veya im  sınırlı, 

https://www.uptodate.com/contents/ribavirin-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/amantadine-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link


• Nöropratektif tedaviler

• Terapötik koma

• maksimum metabolik baskılamayı ve nöronal korumayı sağlamak için yüksek dozda anestezik ajanların uygulanmasını

• içerir; başarılı bulunmamış,

• potansiyel olumsuz etkileri ve komplikasyonları (örn., vazopressör bağımlılığı, artan enfeksiyon riski, yoğun bakım ünitesi

• mortalitesi ve komplikasyonları ile ilişki)

• Kuduz tedavisinde kullanılmamalıdır

• Serebral vazospazm profilaksisi — Kalsiyum kanalı antagonisti , C vitamini, sapropterin takviyesi ve L-

• argininin serebral vazospazm için profilaktik kullanımı önerilmemektedir.

• Merkezi sinir sistemine ilaç geçişi — Kan-beyin bariyeri ve kan-omurilik bariyeri  terapötik ajanların CNS'ye

• girişini ve ayrıca hücrelerin CNS'ye geçişini etkileyen önemli bariyer,

• İlaçların bu engelleri aşmasına izin vermek için, CNS'ye girişi iyileştirmek için bir ön ilacın kullanılması veya

• nanopartiküllerin kullanılması, intranazal ilaç kullanımı

• intraventriküler uygulama veya kan-beyin bariyerinin ozmotik ajanlar veya ozmotik ajanlarla bozulması dahil olmak üzere

çeşitli stratejiler  uygulanmıştır.

• Kan-beyin bariyeri geçirgenliğini arttırıcıların geliştirilmesi, gelecekte ilaçların ve kuduz virüsüne özgü antikorların ve

bağışıklık hücrelerinin CNS'ye girişini iyileştirebilir.



PALYATİF YAKLAŞIM
●Sessiz bir özel oda

• ●Mümkün olduğunda fiziksel kısıtlama

• Sedasyon ve kas gevşemesi / acıyı hafifletmek için Diazepam

iv,im veya rektum yoluyla verilebilir.

• Lorazepam ve midazolam alternatif benzodiazepinlerdir ve her ikisi de iv veya subkutan olarak verilebilir.

• ●Haloperidol ,im veya subkutan huzursuzluk, ajitasyon, aşırı uyarılma, deliryum, halüsinasyonlar ve saldırganlık

• gibi çeşitli klinik belirtiler için kullanılabilir .

• ●Analjezi için morfin

• ,  Haloperidol ve midazolam deri altından ve ayrıca iki veya üç

• ilaç kombinasyonuyla (örn. morfin, haloperidol ve midazolam) verilebilir.

• ●Aşırı tükürük salgıları,

• skopolamin ve glikopirolat dahil antikolinerjiklerle tedavi edilebilir

• . Susuzluk hissi ağza buz parçaları konularak hafifletilebilir.

• ●Ateş için  asetaminofen ve/veya ibuprofen .

Trop Med Uluslararası Sağlık. 2016;21(4):564. Epub 2016 17 Şubat

.

https://www.uptodate.com/contents/diazepam-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/lorazepam-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/lorazepam-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/midazolam-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/morphine-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/haloperidol-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/scopolamine-hyoscine-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/scopolamine-hyoscine-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/scopolamine-hyoscine-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/scopolamine-hyoscine-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/glycopyrrolate-glycopyrronium-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/acetaminophen-paracetamol-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/ibuprofen-drug-information?search=rabies diagnosis&topicRef=16595&source=see_link
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• Kortikosteroidler :

• Kuduz tedavisinde kortikosteroidler kullanılmamalıdır

• İmmün aracılı hasarın kuduz patogenezinde önemli bir rol oynadığı düşünülmemektedir

• Ek olarak kortikosteroidler diğer ajanların beyne ve omuriliğe girişini azaltır .

• Kuduz enfeksiyonunun fare modellerinde kuluçka süresini kısaltırlar ve mortaliteyi arttırırlar,

• Kortikosteroidler ayrıca viral klerens için gereken bağışıklık tepkisi üzerinde de olumsuz etkiye sahip 
olabilir.

• Minosiklin , anti-inflamatuar, anti-apoptotik ve antioksidan özelliklere sahip geniş spektrumlu

• antimikrobiyal aktiviteye sahiptir.

• Yenidoğan farelerin kuduz virüsü enfeksiyonunda  ve

• nörodejeneratif hastalıkların çeşitli hayvan modellerinde  zararlı etkiler gözlenmiştir.

Kaçınılması gereken tedaviler- Kortikosteroidler,  
minosiklin terapötik koma ve serebral vazospazm profilaksisi



N Engl J Med 2005; 352:2508-2514
DOI: 10.1056/NEJMoa050382

Milwaukee Protokol

-Antieksitatör strateji
-Uzun süreli genel anestezi (ketamin, midazolom)
-Antiviral ilaçlar (ribavirin, amantadin)
-Destek yoğun bakım
-76. gün taburcu
- Serum ve sıvıda antikor cevabı olduğu için Aşı ve IG 
yapılmadı 



Kuduz İyileşen Olgular

 30 vaka

 Hiçbiri zamanında ve önerilere göre profilaksi almamış

 Çoğunda nörolojik sekel gelişmiş

 Taburculuk sonrası belli bir süre sonra ölüm 
 Türkiye’de iyileşen 1 vaka 
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Kuduz Profilaksisi

Temas öncesi profilaksi (TÖP)

Temas sonrası profilaksi (TSP)



Kuduz -TÖP

• Kimlere?
-Veteriner hekimler , hayvan 
bakıcıları
-Kuduz laboratuvarı çalışanları
-Kuduz olasılığı olan hayvanlarla sık 
temas eden kişiler
-Köpek kuduzunun yüksek olup, 
uygun tıbbi yaklaşımın 
verilemeyeceği bölgelere seyahat 
edenler

6-12 ayda antikor ölçümü 
Antikor ölçülemiyorsa 2 yılda bir 
tek doz rapel



Kuduz-TSP



Günümüzde İnsan Kuduzunun Temel Nedenleri

• Temas sonrası profilaksi uygulanmaması

• Temas sonrası yara bakımının yapılmaması

• Kuduz immunoglobulinin bulunmaması ya da temin 
edilememesi ya da yara çevresine yapılmaması ya da 
uygun dozda yapılmaması

• Yerel aşıların yeterli standartta olmaması

• Tedavinin gecikmesi ya da yetersiz olması

• Aşıların gluteal bölgeye yapılması

Uygun profilaksi %100 etkin 



Kuduz-Önleme

• Hayvanlarda kuduzun önlenmesi
-Aşı, sokak hayvan kontrolu

• İnsanlarda kuduzun önlenmesi
• TÖP, TSP uyumunun arttırılması
• Eğitim 



• Türkiye Zoonotik Hastalıklar Milli Komitesi 
öncülüğünde sekiz alt kurul;
• Kırım Kongo Kanamalı Ateş
• Kuduz
• Bruselloz
• Şarbon
• Tularemi
• Kist Hidatik
• Toksoplazmoz
• Diğer Zoonotik Enfeksiyonlar Alt Kurulları 

oluşturuldu.



Hayvanlarda Kuduz Kontrolüne Yönelik Uygulamalar

• Evcil hayvanların (köpek, kedi) düzenli olarak aşılanması

• Yaban hayvanlarının aşılanması 

• Sokak hayvanı sayısının kontrol altına alınması ve bunların 
aşılanması

• Hayvanlardaki şüpheli vakaların bildirilmesi ve bunların 
takibi 



2019-04_Kuduzla_Mucadele_ve_Profilaksi_Uygulamalari_Genelgesi.pdf (saglik.gov.tr)

https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/Mevzuat/Genelgeler/2019-04_Kuduzla_Mucadele_ve_Profilaksi_Uygulamalari_Genelgesi.pdf




Dünya Kuduz Günü

• Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ),

• ilk kuduz aşısını geliştiren Louis 
Pasteur’ün ölüm tarihi olan 28 Eylül

•

• “Dünya Kuduz Günü” olarak 
belirlenmiştir.



Sonuç olarak;
 Açıklanamayan akut progresif viral ensefalitte kuduz aklımız gelmeli , seyahat öyküsü sorulmalı, 

 Transplant yapılacak durumlarda akla gelmeli, ensefalit ile başvuran potansiyel organ donörleri taranmali

 Yabani ve evcil hayvanların aşılanmaları arttırılmalı

 Kuduz artışı olan bölgelerde sığır aşılama

 Komşu ülkelerden kaçak hayvan geçişi önlenmeli

 Toplumun hastalığa karşı duyarlılığı ve bilgisi arttırılmalı

 İnsanlarda Bölgesel ve Ulusal Kontrol Programlar

 İnsan ve hayvanlardaki sürveyans sistemleri bağlantılı olmalı

 TSP’ye uyum arttırılmalı



Rita ve Snow


