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VISSERAL LEISHMANIASISDE LiPiT KOMPLEKS AMFOTERISIN-B TEDAViSi*
Mustafa DILEK, Mehmet HELVACI, Miige KUZU, Tuba TUNCEL, Senay DEMIR, Salih OZGUR, Pelin EROL

SSK Tepecik Egitim Hastanesi, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar1 Klinigi, IZMIR

OZET

Leishmania spp. kutanoz (Sark ¢ibant), mukokutanoz ve organ (visseral, Kala-azar) leishmaniasisi yapmaktadir.
Stklikla 2-4 yas arasi cocuklarda goriilen visseral leishmaniasis uzun siiren ateg, halsizlik, kilo kaybi, hepatosplenomegali
ve pansitopeniye yol agmaktadir. Tedavisi pentavalan antimon bilegikleri ile simirliyken son yillarda yeni tedavi secenekleri
ortaya konmus, amfoterisin-B'nin de tedavide etkili oldugu gosterilmigstir. Bu ¢calismada 5 olguya pentavalan antimon
bilesikleri (Glucantime), 4 olguya ise lipit kompleks amfoterisin-B (Abelced) tedavisi verilmigtir. Lipit kompleks amfoterisin
B tedavisi ile pentavalan antimon bilesikleri ile yapilan tedaviye gore, daha hizli yanit alindigi ve hastanede yatis siiresinin
daha kisaldigi goriilmiistiir. Tedavi sonrast 6 aylik takipte lipit kompleks amfoterisin-B alanlarda hi¢ relaps goriilmezken,
pentavalan antimon bilesikleri alan bir olgu tedavinin 7. giiniinde kaybedilmis, 2 olguda ise relaps goriilmiistiir. Pentavalan
antimon bilegikleri iilkemizde bulunmamaktadir. Yurt disindan giicliikle temin edilebilmekte ve temini uzun zaman almaktadur.
Oysa lipit kompleks amfoterisin-B iilkemizde bulunmaktadir. Yeni formiilasyonu ile yan etkilerinin az olmasi ve maliyetinin

diigiik olmast nedeniyle tedavide oncelikli olarak kullanilabilir.

Anahtar sozciikler: cocukluk cag, lipit kompleks amfoterisin-B, visseral leishmaniasis

SUMMARY
Lipid Complex Amphotericin-B Therapy for Visceral Leishmaniasis

Leishmaniasis has three clinical forms: cutaneous, mucocotaneous and visceral (kala-azar) leishmaniasis. Visceral
leishmaniasis in infancy is mostly seen between the ages 2-4 and visceral infection causes long standing fever, weakness,
weight loss, hepatosplenomegaly and pancytopenia. Therapy for visceral leishmaniasis was limited to pentavalent antimonials
until recently. Amphotericin-B has been proved to be an effective drug for the therapy of the disease. We treated 5 cases
of visceral leishmaniasis with pentavelent antimonials (Glucantime) and 4 cases with lipid complex amphotericin-B (Abelced).
Amphotericin-B treatment, compared with the pentavalent antimonial therapy, resulted with more rapid clinical improvement
and the hospitalization period of the cases was shortened. For the 6 months follow up period after the therapy no relaps
was occured in cases treated with amphotericin-B. On the other hand, one case treated with pentavalent antimonials died
in the seventh day of the therapy and two of the cases relapsed during the follow up period. Currently, amphotericin-B is
present in Turkey. However, there is difficulty in the availability of pentavalent antimonials. With the new formulation of
lipid complex amphotericin-B, side effects have been decreased and the cost of lipid complex amphotericin-B is reduced.

Thus, it can be a primary therapy choice for visceral leishmaniasis.
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GiRiS

Leishmaniasis tatarciklar (Phlebotomus) tarafindan
bulastirilan ve hiicre i¢i protozoon olan Leishmania tiirlerinin
olusturdugu bir grup hastaliktir(1?, Leishmania’larin deri,
mukoza yiizeyleri ve visseral retikiiloendotelyal organlarda
hastaliga sebep oldugu bilinmektedir. Kutandz tutulum
tilkemizde Sark ¢ibani olarak adlandirilir. Kabuklu lezyonlarin
kaldirilmasi ile Hulusi Behget tarafindan tanimlanan Hulusi
Behcet civi arazi goriilebilir. Visseral tutulum ise kara ates
manasina gelen Kala-azar olarak adlandirilir.

Visseral leishmaniasisin (VL) diinya capindaki yillik
tahmini insidans1 begyiiz bin, prevalansi iki bu¢cuk milyondur.
Bu olgularin % 90'iin Brezilya, Hindistan, Nepal, Banglades
ve Sudan’da bulundugu bilinmektedir®. Tiirkiye'deki vektorler;
Phlebotomus perniciosus, Phlebotomus major ve Phelobotomus
papatasi olup, hastalik Ege ve Akdeniz bolgelerinde endemik,
diger bolgelerde ise sporadik seyretmektedir. Ege, Marmara
ve Dogu Karadeniz bolgelerinde; Akdeniz tipi VL
goriilmektedir. Tiirkiye'de yapilan molekiiler diizeydeki
calismalarda VL'de etkenin L.infantum oldugu saptanmigtir(19),
Tiirkiyedeki insidansi tam olarak bilinmemektedir. 1950’li
yillardan sonra sitma savas nedeniyle sivrisinek miicadelesi
icin uygulanan insektisitlerin tatarciklari da 6ldiirmesinden
dolayi insidansi bu tarihten sonra diigmiigtiir. Saglik Bakanlig1
verilerinde 2001 yilinda morbidite 100,000’de 0.03 olarak
bildirilmektedir. Higsénmez ve Ozsoylu(13-14)’nun 68 ve 44
olguluk serileri, 1981 ve 2001 yillar arasinda Ondokuz Mayis
Universitesinden(2) 40 olguluk seri, 1976 ve 1989 yillart
arasinda Bursa(!12)'dan 30 olguluk seri bildirilmistir.

VL'de makrofajlar tarafindan yakalanan protozoonlar
retikiiloendoteliyal sistemde tutulur ve hepatosplenomegaliye
neden olur. Lenf bezi, akciger, barsak, deri ve retikiiloen-
doteliyal sistem hiicreleri infekte olabilir. Usiime, titreme ile
birlikte ates yiikselmesi, terleme periyotlari ve kilo kayb1 gibi
semptomlar goriiliir. Dalak ¢ok biiyiik, yumusak ve agrisizdur.
Karaciger yumusak, keskin kenarli ve diizgiin yiizeylidir. Bazi
olgularda transaminazlarin yiikselmesi ve sarilik goriilebilir;
bu da kotii prognoza igarettir. Deride kepeklenme, pullanma
olur ve saclar dokiiliir. Kemik iligi ve dalak tutulumuna bagh
olarak anemi, I6kopeni ve trombositopeni, bunun sonucunda
da sekonder infeksiyonlar ve hemorajiler gelisir.
Ekstremitelerde petesi ve ekimozlar goriiliir. Pansitopeni,
gamma-globiilin artis1 nedeniyle sedimentasyon yiiksekligi
olabilir. Poliklonal serum IgG yiiksekligi, hipergamma-
globulinemi ve serum albiimin diizeyinde diisme goriilebilir.
Albumin/globulin orani tersine donmiistiir17-27), Tedavi
edilmeyen olgularin araya giren infeksiyonlar, sepsis ve
kanamalar nedeni ile kaybedildigi bilinmektedir(1.

Kesin tan1 dokuda amastigot formlarimnin gosterilmesi ve
NNN (Novy-MacNeal-Nicolle) veya “Schneider’in

72

Drosophila” besiyerinde organizmanin izolasyonu ile konulur.
Tedavisi pentavalan antimon bilegikleriyle sinirliyken son
yillarda yeni tedavi secenekleri ortaya konmustur.

GEREC VE YONTEM

SSK Tepecik Egitim Hastanesi, Cocuk Saglig1 ve
Hastaliklar1 Klinikleri, Enfeksiyon Hastaliklar servisine 7
Nisan 1999 - 19 Kasim 2003 tarihleri arasinda VL nedeni ile
yatirilan, toplam 9 olgu c¢aligma grubu olarak
degerlendirilmistir. Klinik olarak VL diisiiniilen olgularda
kemik iligi aspirasyonunda Leishmania amastigotlarinin
goriilmesi, IFAT titrelerinin yiiksek saptanmasi ile VL tanisi
konmustur. Tlk 5 olguya 30 mg/kg/giin meglumine antimoniate
30 giin siireyle verilmistir. Cevap almamayan olgulara ikinci
kiir meglumine antimoniate veya pentamidin izotiyonat
(Lomidine) (3 mg/kg/giin) tedavisi uygulanmistir. 20 Eyliil
2002 tarihinden itibaren olgularimiza 1-1.5 mg/kg/giin lipit
kompleks amfoterisin-B 21 giin siireyle verilmistir. Olgular
klinik yanitlarina, kontrol kemik iligi aspirasyonlarina ve IFAT
titrelerine gore en az 6 ay siire ile izlenerek degerlendirilmistir.

BULGULAR

Calisma grubunda degerlendirilen toplam 9 olgunun 4'i
kiz ve 5'i erkektir. 8 olgunun yaglar1 1 - 2.5 yil arasinda
degismekte iken bir olgu 8.5 yasinda idi. Hastalarin hepsinde
ortalama 2 hafta 6nce baglayan halsizlik, ates yakinmalar1 ve
sonrasinda karinda siglik ve solukluk oldugu 6grenilmistir.
Kirsal kesimden gelen olgularin 3'ti Manisa, 3'ii Aydin, 2'si
Denizli, 1'i Mugla'dan hastanemize sevk edilmistir. Altisinin
bolgelerinde hastaneye yatirildigi, bunlardan dordiine iist
solunum yolu infeksiyonu ve bronkopndmoni tanisiyla
antibiyoterapi verildigi, iki olguya da anemi nedeniyle
transfiizyon yapildig1 6grenilmistir. Olgularin fizik bakilarinda
deri ve ytizde solukluk saptanmistir. Olgularda dalak ortalama
742 cm yumusak ve agrisiz, karaciger ortalama 5+1 cm
yumusak, keskin kenarli ve diizgiin yiizeyli olarak palpe
edilmigtir.

Bagvurularinda ortalama Hb: 6.5 +1.2 g/dl, Htc: % 21.3
+4.1, MCV: 69 + 8 fl, RBC: 2.98x100 + 0.6x10%/mm3, WBC:
4020 +2080/mm3, PLT: 73428 + 49070/mm3, sedimentasyon
73 + 30 mm/saat olarak bulunmustur. Hastalarin periferik
yaymalarinda lenfosit hakimiyeti goriilmiistiir. Eritrosit
morfolojileri hipokrom mikrositer olarak saptanmuistir.
Poiklositoz ve anizositoz belirlenmistir. Hastalarda retikiilositoz
saptanmugtir. Ure 19.2 + 7 mg/dl, kreatinin 0.3 + 0.1 mg/dl,
AST 5 olguda normal sinirlarda, 3 olguda ise yiiksek (ortalama
205 U/1), ALT ise bir olguda yiiksek (110 U/1) bulunmugtur.



LDH min. 359 U/l — maks. 3046 U/l olmak iizere 7 olguda
yiiksek bulunmustur. Ortalama ALP 406 + 107 U/1, T.bilirubin
0.87 £ 0.5 mg/dl, D.bilirubin 0.18 + 0.12 mg/dl olarak normal
smirlarda saptanmugtir. T.protein 7.2 + 0.9 g/dl, albumin 2.8
+ 0.6 g/dl, globulin 4.3 + 0.7 g/dl, albumin globulin oram
0.65 olup tersine donmiis olarak belirlenmistir.

Olgularda ates, hepatosplenomegali, pansitopeni olmasi
nedeniyle VL diisiiniilerek yapilan kemik iligi aspirasyonu
Giemsa ile boyanarak incelenmigtir. Tiim olgularda Leishmania
amastigotlarmin goriilmesi ile VL tanisi konmustur. Immiin
floresan antikor testleri (IFAT) 1/64 - 1/512 titrelerde pozitif
sonug vermistir.

Eyliil 2002°den 6nce bagvuran 5 olguya yatiglarinin ilk
2 giinii i¢inde tan1 konarak 30 mg/kg/giin meglumine
antimoniate tedavisine baglanmustir. Iki olgumuzda 40 giinliik
tedavi sonucu pansitopeninin diizelmesi, kemik iligi
preparatinda amastigotlarin goriilmemesi, IFAT titrelerinin
diismesi ile sifa olarak degerlendirilmistir. Tedaviye klinik
olarak yanit alinan fakat kemik iligi kontroliinde Leishmania
amastigotu goriilen iki olgudan birine ikinci kiir meglumine
antimoniate tedavisi, digerine ise 10 hafta 3 mg/kg/giin
pentamidin izotiyonat tedavisi verilerek sifa saglanmistir.
Hastanede yatis siireleri meglumine antimoniate tedavi alan
olgularda 31 ile 146 giin arasinda degismistir. Bolgesinde 5
giin sepsis tanistyla tedavi alan ve 2 kez kan transfiizyonu
yapilarak hastanemize sevk edilen olguda ise trombositopeni
ve yaygin mukozal kanamalar ile dissemine intravaskiiler
koagiilasyon (DIC) tablosu saptanmistir. Meglumine
antimoniate tedavisinin yaninda DIC'e yonelik destek tedavi
verilen olgu tedavisinin 7. giiniinde klinik tablonun
gerilememesi nedeniyle kaybedilmisgtir.

20 Eyliil 2002’den itibaren VL tanis1 alan 4 olgumuza 1

Tablo: Olgularin genel ozellikleri.

Visseral leishmaniasisde lipit kompleks amfoterisin-B tedavisi

- 1.5 mg/kg/giin, 21 giin siireyle lipit kompleks amfoterisin-
B tedavisine baglanmigtir. Olgularin hepsinde tedavinin ikinci
haftasinin sonunda pansitopenide ve klinik bulgularda hizla
diizelme izlenmistir. Kemik iligi aspirasyonlarinda Leishmania
goriilmemistir. IFAT tirelerinde diigme saptanmistir. Olgular
6 ay fizik muayene, tam kan sayimi, sedimentasyon ve IFAT
titreleri ile takip edilmistir. Hastalarin hi¢ birinde relaps
goriilmemigtir (Tablo).

TARTISMA

VL tatarciklarin kan emerken bulagtirdig1 yaygin goriilen
bir protozoon infeksiyonudur. Parazit karaciger, dalak ve
kemik iligi makrofajlarinda hiicre i¢inde ¢ogalir. Tatarciklarin
bulundugu bdolgelerde yasayanlar veya bu bolgelere gitme
Oykiisii bulunanlarda; tisiime, titreme ile yiikselen ates ve
terleme, kilo kaybi, belirgin hepatosplenomegali, pansitopeni
ve hipergammaglobulinemi bulunan hastalarda VL akla
gelmelidir. Olgularimiz da, tatarciklarin ekolojik olarak
yagayabildikleri bolgelerden, 6zellikle Aydin, Denizli, Manisa
ve Mugla'dan gelmekteydi. Aydin 11 Saghk Miidiirliigi(!1)’ ne
2001 yilinda 1-81 yaglar1 arasinda 45 kutandz, 1-6 yaslarin
arasinda 4 visseral leishmaniasis olgusu bildirimi yapilmistir.

Olgularimizin hepsinde tedaviye direngli yiiksek ates,
solukluk, halsizlik ve karinda sislik yakinmalari, fizik
muayenede retikiiloendotelyal sistem tutulumu nedeniyle
hepatomegali, splenomegali, lenfadenopati saptanmugtir. Akut
donem bulgularmin enterik ates, akut sistosomiyazis, milier
tiiberkiiloz, amebik karaciger absesi, subakut veya kronik
formda bruselloz, dissemine histoplazmoz, infeksiyoz
mononukleoz, lenfomalar, malign hastaliklar, uzun siiren

Meglumine antimoniate
(30 mg/kg/giin — 30 giin)

Lipit kompleks amfoterisin-B
(1-1.5 mg/kg/giin — 21giin)

1.olgu 2.0lgu 3.olgu 4.olgu S.olgu 6.0lgu 7.olgu 8.olgu  9.o0lgu
Yas 1 1.5 8.5 2.5 1.25 2.5 1.5 1.5 2
Cinsiyet E K E K E K E K E
Tamni sirasinda
Hemoglobin 7.9 5.2 8.7 5.9 11.0 6.5 5.7 5.7 6.4
Lokosit 2900 4500 4500 4600 4300 2630 2060 8310 4050
Trombosit 23000 22000 132000 121000 24000 109000 25000 81000 71000
Albumin/globulin 2.6/3.9 1.8/4.6 3.0/5.4 3.2/4.8 2.4/39 34/42 21/32 3.4/34  3.1/47
IFAT 1/256 1/256 1/512 1/64 1/512 1/256 1/64 1/256
LDH 3046 1656 359 504 1240 516 674 1223 723
Kemik iligi + + + + + + + + +
1.kiir tedavi sonrasi
Hemoglobin 10.6 10.3 10.4 10.2 10.0 9.4 9.8 9.7
Lokosit 9800 8300 11400 7330 6300 9070 13780 9600
Trombosit 202000 179000 426000 332000 228000 172000 457000 252000
Kemik iligi - + + + - - - -
Sonug Sifa 2.kiir 2.kiir 2.kiir Eksitus Sifa Sifa Sifa Sifa
Hastanede yatis siiresi (giin) 31 31 146 89 13 21 21 23 22
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Salmonella bakteriyemisi ile ayirici tanis1 yapilmalidir(10),
Olgularimizdan altisinin bolgelerinde hastaneye yatirildigi,
bunlardan doérdiine iist solunum yolu infeksiyonu ve
bronkopnémoni tanisiyla antibiyoterapi verildigi, iki olguya
da anemi nedeniyle transfiizyon yapildig1 63renilmistir.
Olgulara yanlis tan1 konulmasmin nedeni olarak VL'nin ayirici
tanida akla getirilmedigi kanaati uyanmistir.

Hastalarimizda laboratuvar bulgularinda en belirgin
ozellik pansitopeni olmugtur. Anemi patogenezinde kronik
hastalik ve beslenme yetersizligi, kemik iliginde miyelofitizi,
eritrositlerin yagam siirelerinin kisalmasi ve hipersplenizmin
rol oynadig1 bildirilmektedir??). Ozellikle retikiiloendoteliyal
sistem dokularindan alinan biyopsi materyalinin incelenmesinde
direkt amastigotlarin goriilmesi veya NNN ve Schneider
besiyerlerinde protozoonun iiretilmesi ile tan1 konmaktadir.
Ayrica PCR, IFAT, kompleman birlesmesi, hemaglutinasyon
gibi tan1 yontemleri de kullanilmaktadir. Rekombinant K39
antijeninin kullanildig1 ELISA testinin, % 100'e yakin duyarlilik
ve Ozgiilliige sahip oldugu bildirilmektir10.17.27), Olgularimizda
IFAT titreleri de yiiksek olarak saptanmis, kesin tan1 kemik
iligi aspirasyonlarinda amastigotlarin goriilmesi ile konmugtur.

1990 yilina kadar, VL tedavisi ¢cocuklarda pentavalan
antimon bilesikleriyle sinirlt iken, son yillarda yeni tedavi
seceneklerinin oldugunu goésteren yayinlara rastlanmak-
tadir(6:18.20) Pentavalan antimon bilesikleri (stibogluconate
sodium, meglumine antimoniate) 20-30 mg/kg/giin olarak
kullanilabilir(20.21), 20 mg/kg/giin dozda, 20-28 giin
stibogluconate sodium tedavisi ile primer cevapsizlik % 10'dan
az olarak bildirilmektedir(18-20), Uzun siireli kiir oranlart
% 90'larin iizerinde olup, niiks veya tedaviye direng de
gelisebilmektedir(18:20), 9 olgumuzun 5'i 20 mg/kg/giin
meglumine antimoniate ile tedavi edilmistir. Bunlarmn 2'sinde
tek kiirde yanit alinarak 40. giin yapilan kemik iligi aspirasyonu,
hemogram ve IFAT kontrolii ile sifa goriilmiistiir. Tedaviye
klinik olarak yanit alinan fakat kemik iligi kontroliinde
amastigotlar izlenen bir olgumuza ikinci kiir olarak 30 giin
30 mg/kg/giin meglumine antimoniate, diger olgumuza ise
10 haftalik pentamidin izotiyonat tedavisi verilerek gifa
saglanmugstir. Hastanede yatis siireleri meglumine antimoniate
tedavisi alan olgularda 31 ila 146 giin arasinda degismistir.
Kemik iligi preparatlari incelemesinde ortalama 68 giinde
amastigotlarin kayboldugu goriilmiistiir.

Yeterli tedavi edilmeyen olgular pndmoni, menenjit ve
sepsis gibi sekonder infeksiyonlar ve kanama nedeniyle
kaybedilebilirler(11-27), Tedaviye ragmen % 2-3 mortalite
goriilmektedir. Bu oran Giiney Amerika'da ve Dogu Afrika'da
% 17 civarindadir1>), Olgularimizdan birinin ise hastanemize
basvurusunda genel durumu kétiiydii ve kliniginde dissemine
intravaskiiler koagiilasyon tablosu hakimdi. Izlemde sol elde
dolagim bozuklugu ve kompartman sendromu gelisen, destek
tedaviye ragmen klinik bulgulart diizelmeyen olgu meglumine
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antimoniate tedavisinin 7. giiniinde kaybedilmistir.

Antimon tedavisinin yan etkileri doz ve siireye bagli
olarak en sik halsizlik, artralji, miyalji, karin agrisi, karaciger
transaminazlarinda, amilaz ve lipaz diizeylerinde artma,
EKG’de T dalgasi degisiklikleridir??). Hastalarimizda belirgin
yan etki goriilmemistir.

1970'li yillarin sonlarindan beri antimon bilesikleri ile
tedaviye cevap vermeyen hastalarda amfoterisin-B
deoksikolatin 0.5-1 mg/kg/giin 8 hafta uygulanmasi ile bagartyla
tedavi edilebildigi bilinmektedir(18.29), Geleneksel amfoterisin-
B preparatlarina gore daha etkin ve daha az yan etkili liposomal
amfoterisin-B ve lipit kompleks amfoterisin-B’nin antileish-
manial ajan olarak ¢esitli doz ve rejimler seklinde kullanildig:
bildirilmektedir. Tedavide 3.75 mg/kg lipozomal amfoterisin-
B ya da 5 mg/kg lipit kompleks amfoterisin-B 5 giinliik
periyotta uygulamanin yiiksek diizeyde etkin bulundugu
bildirilmistir(7-8.22.25), Amfoterisin-B deoksikolat 1 mg/kg/giin
dozda, giin asir1 15 infiizyon (30 giin) ile antimon bilegiklerine
cevapsiz olgularda % 98'in iizerinde kiir saglanmaktadir(®),

Diger tedavi segenekleri arasinda, 16-20 mg/kg/giin
aminosidin (paramomisin)'in 21 giin siireyle uygulanmasi ile
tedavi siiresinin kisaldig1 belirlendigi ve antimon bilesigiyle
kombine olarak intramiiskiiler yolla giinde bir kez
uygulanmasinin onerildigi bildirilmektedir(5:18.20), Urea
stibamine 3 mg/kg/giin iv 30 giin siireyle uygulanabildigi ve
bulanti, kusma, artralji, oksiiriik, deri dokiintiiler, letarji gibi
yan etkiler nedeniyle tedavinin kesilebildigi bildirilmistir(3).
Antimon bilesiklerine direngli olgularda 16-24 mg/kg/giin
olarak 10 hafta siireyle allopiirinol kullanim1 da etkili
bulunmaktadir(1®), Gamma-interferon Leishmania’ya karsi
makrofajlarin etkisini arttirarak antimon bilesiklerinin etkisini
artirmakta ve daha diisiik doz kullanilabilmelerini
saglamaktadir(®), Pentamidin izotiyonat 2-4 mg/kg/giin, 15
giin siireyle kullanilabilmekte ve yan etki olarak hiperglisemi
ve diabete neden olabilmektedir. Meglumine antimonate ile
tedavi edilen ve klinik yanit alinan bir olgumuzun kontrol
kemik iliginde amastigotlarin goriilmesi nedeniyle, pentamidin
izotiyonat verilerek gifa saglanmugtir.

VL'de amfoterisin-B tedavisi son yillarda antimon
tedavisine direncgli olgularda denenmis ve hayat kurtarici
olmustur. Gelismekte olan iilkelerde kisa siireli uygulamalarda
klinik cevap, diisiik doz ya da tek dozla tedaviler denenmistir.

Cok merkezli, antimon tedavisine direncli 84 olguluk bir
calismada 0.75 mg/kg/giin (3.75 mg/kg/kiir), 1.5 mg/kg/giin
(7.5 mg/kg/kiir), 3 mg/kg/giin (15 mg/kg/kiir) olarak 5 giinliik
lipozomal amfoterisin-B tedavi kiirii sonras: 19. giin kemik
iligi, dalak biyopsilerinde % 93 cevap alindigi, her ii¢ doz
uygulamasi arasinda belirgin bir istatistiksel fark olmadig:
bildirilmistir. izlem periyodunda relaps olan olgularda 25
mg/kg/kiir kiimiilatif doz olacak sekilde ikinci kiir tedavi ile
sonug alindig1 bildirilmektedir(24).



Antimon bilesiklerine direngli, immiin yetmezligi olmayan
olgularda lipozomal amfoterisin-B 3 mg/kg/giin dozda 1., 5.,
10. giinlerde olmak iizere toplam 3 doz tedavi ile iyi sonuclar
alindig1 bildirilmistir®-10:1)), Endemik bolgelerden Hindistan
ve Kenya’da 2 mg/kg/giin dozda 1., 4. ve 10. giinlerde olmak
iizere toplam 3 doz, Brezilya’da 2 mg/kg/giin dozda 1. ve 10.
giinlerde olmak iizere 2 doz kullanildig: bildirilmistir(.10),
VL tanisi1 alan 4 olgumuza 1 - 1.5 mg/kg/giin lipit kompleks
amfoterisin-B 21 giinliik siire i¢in baslanmistir. Tedavisinin
2. haftasinda pansitopeni ve klinik bulgulan diizelen olgularin
tedavi sonu kemik iligi aspirasyonlarinda Leishmania
goriilmemistir. Hastanede yatig siireleri ortalama 22 giin
olmustur. Olgularin 6 ay fizik muayene, hemogram,
sedimentasyon ve IFAT titreleri ile takip edilerek iyilestikleri
goriilmiigtiir.

Ulkemizden de Emiroglu ve ark.(19) antimon tedavisine
direngli 21 aylik kiz olguda amfoterisin-B tedavisi ile yanit
aldiklarim bildirmektedirler. Yine Ozkocaman(?9) 22 yasinda
geng bir erigkini amfoterisin-B ile basarili olarak tedavi ettigini
bildirmistir.

Sonug olarak; VL'de, hasta sayimiz az olmakla birlikte,
lipit kompleks amfoterisin-B tedavisi verilen hastalarda,
pentavalan antimon bilesikleri ile yapilan tedaviye gore daha
hizli yanit alindig1 ve hastanede yatig siirelerinin daha kisaldig:
goriilmiistiir. Tedavi sonrast 6 aylik takipte lipit kompleks
amfoterisin-B alanlarda hig¢ relaps goriilmezken, pentavalan
antimon bilesikleri alan bir olgu tedavinin 7. giiniinde
kaybedilmis, 2 olguda ise relaps goriilmiistiir. Relaps goriilen
1 olguya ikinci kiir pentavalan antimon bilesikleri, diger
olguya ise pentamidin izotiyonat verilerek sifa saglanmustir.
Pentavalan antimon bilesikleri daha ucuz ilaglardir, fakat
lilkemizde bulunmamaktadir. Yurt digindan giigliikle temin
edilebilmekte ve temini uzun zaman almaktadir. Bu da tedaviye
baglamada gecikmelere ve klinigin agirlagmasina yol
acmaktadir. Oysa lipit kompleks amfoterisin-B iilkemizde
bulunmaktadir. Yeni formiilasyonu ile yan etkilerinin az olmasi,
sulandirildiktan sonra buzdolabinda 48 saat saklanarak 2 giin
kullanilabilmesi ve fiyatinin diigmesi nedeniyle tedavide
oncelikli olarak kullanilmasi diigiintilebilir.
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