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ÖZET

Bir protozoon hastalı�ı olan leishmaniasis ciddi bir halk sa�lı�ı problemi olmaya devam etmektedir. Visseral leishmaniasis

(VL), tedavi edilmedi�i durumda hastalı�ın ölümcül olabilen bir formudur. VL tanısında invazif olmayan ve kesin sonuçlar

veren yeni testler geli�tirilmektedir. Di�er taraftan VL ve sıtmanın klinik bulguları birbirine benzerdir ve bu da ayırıcı tanıda

zorluklar yaratmaktadır. Hastalı�ın tedavisinde be� de�erli antimon bile�ikleri yerine lipid formülasyonlu amfoterisin-B

kullanımı giderek yaygınla�maktadır.

Olgumuz klinik bulgular nedeniyle sıtma ön tanısı ile önce sıtma sava� poliklini�ine gönderilmi�, mikroskopik olarak

sıtma parazitleri gösterilemedi�inden klini�imize sevk edilmi�tir. Hastanın immunokromatografik dipstik testinde rK39

antikorları pozitif bulunmu�tur. �ndirekt floresan antikor testi ile 1/512 titrede Leishmania’ya özgül IgG antikoru saptanmı�tır.

Kesin tanı kemik ili�i aspirasyon örne�inde parazitin amastigot formunun görülmesi ile konmu�tur. Hasta be� de�erli

antimon bile�i�i (Glucantime®) ile ba�arılı bir �ekilde tedavi edilmi�tir.
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SUMMARY

Discussion of the Diagnosis and Treatment of Visceral Leishmaniasis on the Occasion of a Case

Leishmaniasis, a protozoal infection, is still an important public health problem. Visceral leishmaniasis (VL) is the fatal

form of the disease in the absence of treatment. New non-invasive and accurate tests are being developed in the diagnosis

of VL. On the other hand, clinical findings of VL and malaria are similar and this makes the differential diagnosis difficult.

Amphotericin-B lipid formulations are being widely used in the treatment of the disease instead of pentavalent antimonials.

In this case report; a patient clinically diagnosed as malaria was sent first to malaria clinic. Due to the lack of

microscopic visualization of Plasmodium, the patient was referred to our clinic. Immunochromatographic test for rK39

antibodies was found positive. The serum sample  contained a high titer (1:512) of anti-Leishmania antibodies in indirect

fluorescent antibody test. The definitive diagnosis was based on the microscopic visualization of the amastigote stage of

the parasite in bone marrow aspirate. The patient was succesfully treated with pentavalent antimonial (Glucantime®).
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G�R��

Leishmaniasis günümüzde geli�mi�, geli�mekte olan ve
az geli�mi� 90 kadar ülkede ciddi bir halk sa�lı�ı problemi
olmaya devam etmektedir(20). Leishmaniasis yurdumuzda
halk arasında yakarca veya tatarcık olarak adlandırılan
Phlebotominae sineklerin di�ilerinin kan emerken bula�tır-
dıkları, memelilerin zorunlu hücre içi parazitleri olan
Leishmania türleri tarafından meydana getirilen bir hastalıklar
grubudur. Hastalık kutanöz, diffüz kutanöz, mukokutanöz ve
visseral olmak üzere dört formda görülür(7). Köpekler ve
küçük kemiriciler do�ada parazitin kaynaklı�ını yapmakta ve
bu hayvanlarda hastalık asemptomatik olabilmektedir(14).
Dünya üzerinde 350 milyon insan hastalık açısından risk
altındadır ve her yıl yakla�ık 1-1.5 milyon kutanöz
leishmaniasis ve 500 bin visseral leishmaniasis (VL) olgusu
bildirilmektedir(6,8,10). Dünya Sa�lık Örgütü (DSÖ)’nün 2002
yılı raporuna göre 59,000 VL olgusu ölümle sonlanmı�tır(20).
Yine DSÖ tarafından 1994 yılında yayınlanan raporda AIDS
olgularındaki artı�a paralel olarak hastalı�ın görülme sıklı�ında
da artı� oldu�u bildirilmi�tir(19). Sıtma sava� merkezlerinin
etkinliklerinin azaltılmasıyla birlikte sivrisinek sava�ının
gev�emesi ve bunun tatarcık populasyonunun da artmasına
neden olması, yurdumuzda da Leishmania ile ilgili olgu
bildirimlerinin artmasına ve bu protozoonun da�ılım
merkezlerinin yaygınla�masına yol açmı�tır.

Bu yazıda, klinik bulguları nedeniyle sıtmadan
�üphelenilen, ancak klini�imize sevk edilmesi sonrası, serolojik
ve parazitolojik olarak VL tanısı alan ve be� de�erli antimon
bile�i�i (Glucantime®) ile tedavi edilen bir olgu literatür
bilgileri ı�ı�ında tartı�ılmı�tır.

OLGU

Aydın ili Kuyucak ilçesi’nin bir köyünde ya�amakta olan
36 ya�ındaki bayan hasta, klini�imize gelmesinden 3 ay önce
halsizlik ve i�tahsızlık yakınmalarıyla doktora ba�vurdu�unda
kansızlı�ı oldu�u söylenerek demir preparatları verilmi�.
Yakınmalarında düzelme olmaması, kilo kaybı ve ate�inin de
olması üzerine hasta tekrar doktora ba�vurmu�. Fizik
muayenesinde karaci�er ve dalak büyüklü�ü saptanan hasta
sıtma dü�ünülerek �l Sa�lık Müdürlü�ü ve Sıtma Sava�
Müdürlü�üne yönlendirilmi�. Yapılan kalın yaymanın
mikroskopik incelemesinde sıtma parazitleri gösterilememi�.
Kilo kaybı ve klini�inde kötüle�menin olması üzerine Sa�lık
Müdürlü�ü tarafından Adnan Menderes Üniversitesi Tıp
Fakültesi Parazitoloji Laboratuvarına ayırıcı tanı amacıyla sevk
edilmi�. Burada yapılan immunokromatografik rK39 dipstik
testinin pozitif oldu�u görülen hastada Leishmania’ya özgü
indirekt floresan antikor testi ile 1/512 titrede pozitiflik bulunmu�.

Parazitoloji laboratuvarından klini�imize yönlendirilen
hasta VL ön tanısı ile yatırılmı�tır. Hastanın yakın geçmi�inde
bir yolculuk öyküsü alınmamı�tır. �lk muayenesinde özgeçmi�
ve soy geçmi�inde bir özellik olmadı�ı, ate�inin 37.2°C, TA
110/70 mmHg, nabız sayısının 72/dk ve solunum sayısının
20/dk oldu�u görülmü�tür. Fizik muayenesinde karaci�er
midklavikuler hatta yakla�ık 5 cm, dalak ise yakla�ık 20 cm
palpabl bulunmu�tur. Laboratuvar tetkiklerinden tam kan
sayımında hemoglobin 6.6 g/dl, Hct % 20.8, lökosit 1600/mm3,
trombosit 65000/mm3 olmak üzere pansitopeni tablosu
saptanmı�tır. ESH 78 mm/saat, CRP 23 mg/dl, total protein
6.6 g/dl, albumin 3.4 g/dl, globulin 3.2 g/dl bulunmu�tur.
Hastaya kemik ili�i aspirasyonu yapılarak alınan örnekler
NNN besiyerine ekilmi� ve kemik ili�i yayma örne�i de
metanol ile tesbitten sonra Giemsa ile boyanmı�tır. Yayma
örne�inde parazite ait amastigot formları saptanarak olgunun
VL tanısı kesinle�tirilmi�tir. Bunun üzerine Aydın �l Sa�lık
Müdürlü�ü’nden ücretsiz olarak elde edilen Glucantime®

ampul tedavisine ba�lanmı�tır. Tedavisi intramüsküler olarak
30 mg/kg/gün (2x750 mg) �eklinde düzenlenmi�tir. Hastanın
tedavisiz kaldı�ı yatı�ının ilk 2 günü 41.5°C’yi bulan ate�leri
tedaviye ba�ladıktan 24 saat sonra 38-38.5°C düzeyine dü�mü�
ve tedavinin altıncı gününden itibaren pansitopeni tablosu
düzelmeye ba�layan hastada bu dönemden sonra tekrar ate�
yüksekli�i gözlenmemi�tir. Tedavinin ba�langıcında yapılan
batın ultrasonografisinde karaci�er 125 mm, dalak 135 mm
olarak ölçülmü�tür. Hastanın tedavisi otuz güne tamamlanmı�tır.
Tedavi sonunda karaci�er midklavikuler hatta 1 cm, dalak ise
4 cm palpabl olan hasta taburcu edilmi�tir. Hastanın bir ay ve
iki ay sonra yapılan kontrollerinde yakınmasının ve fizik
muayenesinde patolojik bulgunun olmadı�ı, ayrıca laboratuvar
de�erlerinin de normal sınırlar içerisinde oldu�u görülmü�tür.

TARTI�MA

Türkiye’nin her bölgesinde VL olguları endemik veya
sporadik olarak görülmektedir ve Sa�lık Bakanlı�ı’nın
verilerine göre yılda ortalama 40 olgu bildirilmektedir(15).
Ülkemizde en sık kar�ıla�ılan etkenler Leishmania infantum

ve L.donovani’dir(1). Aydın ilinde ise 2001 yılında 4 olgu
bildirilmi�tir(9).

Visseral leishmaniasisde parazit promastigot formda
memeli kona�a tatarcı�ın kan emmesi sırasında aktarıldıktan
sonra mononükleer fagositlere girerek amastigot forma dönü�ür.
Klini�inde ate�, masif olabilen splenomegali, hepatomegali,
anemi, lökopeni, hipergamaglobulinemi ve kilo kaybı
ço�unlukla olmaktadır(4,7,13). Tüm bu klinik belirtilerin sıtma
ile benzerli�i nedeniyle ayırıcı tanıda sıtmanın dı�lanması
önem ta�ımaktadır(7). Kemik ili�i aspirasyon veya biyopsi
örne�inde parazitin amastigot formlarının gösterilmesi en
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güvenilir tanı yöntemidir. Olgumuzun bölümümüze ba�vurusu
öncesinde sıtma tanısı ile sevk edildi�i dikkate alındı�ında,
tedavi edilmemesi durumunda ölüme yol açabilen hastalı�ın
erken dönemde tanınabilmesinin önemi anla�ılmaktadır.  Geç
tanı her iki hastalık için önemli morbidite ve mortalite nedenidir.
Hastamızın bize ba�vurusu sırasındaki bulguları de�erlendiril-
di�inde (febril nötropenik, ka�ektik, masif splenomegalinin
olması) oldukça ilerlemi� bir olgu oldu�u ve mortalite riski
yüksek bir hasta durumuna geldi�i dikkati çekmektedir. Daha
önce de sıtma tanısı alarak hastanemize sevk edilen ve yine
VL tanısı konularak ba�ka bir merkeze yönlendirilen bir
olgunun hastane kayıtlarında bulunması kaygı verici bir durum-
dur. Bu konuda literatürde de böyle olguların oldu�unun
bildirilmesi sorunun sadece bize ait olmadı�ını ve genel bir
sorun oldu�unu göstermektedir(7). Bu durumda sıtma ön tanısı
konulan ve kan yaymasında sıtma parazitleri gösterilemeyen
her hastada ayrıca VL’e yönelik non-invazif serolojik testlerin
yapılmasının önemi ortaya çıkmaktadır. Bu tür olgularda
ilerleyici pansitopeni ve özellikle trombositopeni olması
nedeniyle ba�langıçta yapılmayan kemik ili�i incelemelerinin
sonradan yapılmasının olanaksız hale gelebilece�i unutulma-
malıdır. Sevindirici bir geli�me olarak son yıllarda VL tanısında
her geçen gün rK39 dipstik, lateks aglütinasyon testleri (idrarda
parazite ait antijenlerin gösterilmesi) ve FAST gibi hızlı ve
güvenilir invazif olmayan testler kullanıma girmektedir(3,7,18).
Hastamızda, tanı için yapılan indirekt floresan antikor testi
ile 1/512 titrede Leishmania’ya özgül IgG antikoru saptanmı�,
ayrıca kemik ili�i aspirasyon materyalinin direkt
mikroskopisinde parazitin amastigot formları gösterilmi�tir.
Ancak alınan örne�in NNN besiyerine ekilmesine kar�ın
üreme olmamı� ve bu nedenle tür tayini yapılamamı�tır.

Tedavide be� de�erlikli antimon bile�ikleri (Glucantime®)
seçkin ajan konumundayken ilaca kar�ı geli�en direnç nedeniyle
amfoterisin-B, özellikle lipid formulasyonlu amfoterisin-B
preparatları kullanılmaktadır(5,16). Lipozomal amfoterisin-B
için 1999’dan bu yana VL tedavisinde kullanılmak üzere
ABD’de FDA onayı alınmı�tır(12). Ancak dünyada be�
de�erlikli antimon bile�iklerine kar�ı direnç geli�ti�i bildirilmi�
olsa da ülkemizde bu yönde bildirilmi� seri veriler yoktur.
Bodur ve ark.(2) amfoterisin-B deoksikolat ile tedaviye
ba�ladıkları bir olguda yanıt almadıklarını ve hastanın
tedavisinin sodyum stiboglukonat (Pentostam®) ile sa�landı�ını
bildirmektedirler. Totan ve ark.(17) 1981-2001 yılları arasında
VL’li 40 pediatrik hastanın de�erlendirmesini yaptıkları
çalı�mada hastalarda antimon bile�ikleri ile tedavi sonunda
% 95’lik ba�arı sa�ladıklarını ve sadece ba�langıçta antimon
bile�i�i kullanılmasına kar�ın 2 hastada (% 5) tedaviye yanıt
alamadıklarını ve bu nedenle lipozomal amfoterisin-B
tedavisine geçtiklerini bildirmi�ler, VL’de ilk tedavi seçene�inin
antimon bile�ikleri olması gerekti�ini belirtmi�lerdir. Ayrıca
Lagune ve ark.(11) klasik ajanlarla rekürrens geli�en ba�ı�ıklı�ı

baskılanmı� VL’li bir olguyu metronidazol ile 30 ay süre ile
tedavi etmi�ler ve kür sa�ladıklarını bildirmi�lerdir. Olgumuz
Aydın �l Sa�lık Müdürlü�ü Bula�ıcı Hastalıklar �ube
Müdürlü�ü’nden sa�lanan Glucantime® ile tedavi edilmi�tir.
Tedavi maliyetleri kar�ıla�tırıldı�ında lipid formulasyonlu
amfoterisin-B preparatlarının oldukça pahalı tedavi seçene�i
oldu�u açıktır. Amfoterisin-B deoksikolat tedavisi ise
nefrotoksisite ve elektrolit bozukluklarına yol açabilece�inden
toksik bir tedavi seçene�idir. Ülkemizde ba�langıç tedavisinin
Glucantime® olması, yanıt alınamaması durumunda lipozomal
amfoterisin-B’nin kullanılmasının uygun olaca�ı söylenebilir.

Sonuç olarak; visseral leishmaniasis ile sıtmanın ayırıcı
tanısının yapılabilmesinin uygun tedaviye erken dönemde
ba�lanması için önemli oldu�u, bu amaçla VL için yeni
kullanıma girmi� invazif olmayan testlerin rahatlıkla
kullanılabilece�i ve hastalı�ın ba�langıç a�amasında ayırıcı
tanı için pratiklik sa�layabilece�i görülmektedir. Tanının VL
olarak konulması durumunda ise ülkemiz ko�ullarında tedavi
maliyeti de dü�ünülerek Glucantime®’in kullanılması daha
uygun olacaktır.
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