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Olgu Sunumu: Visseral Leishmaniasisde
Amfoterisin B'nin Etkinligi
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OZET: Leishmaniasis, cocuklarda tamsi giigliikle konulabilen zoonotik bir hastaliktir. Tedavide amfoterisin B ile basarih sonuglar
elde edilmektedir. istanbul’da yasayan, kala-azar tanisi konulan, lipozomal amfoterisin B ile tedavi edilen 7 ayhk bir kiz olguyu sun-
duk. Istanbul dogumlu, 3 haftadir halsizligi, 2 giinden beri de soluklugu ve karin sisligi olan olgunun ailesinde seyahat 6ykiisii yoktu.
Muayenesinde solukluk, huzursuzluk ve hepatosplenomegali, tetkiklerinde pansitopeni ve albumin diisiikliigii saptandi. Periferik
yaymada atipik hiicre gériilmedi. Diger anemi ve enfeksiyon tetkikleri normaldi. Kemik iligi aspirasyonunda 6zellik yoktu. Yatisinin
10. giinlinde atesinin devam etmesi ve hepatosplenomegali boyutlarinda artis olmasi lizerine yapilan ikinci kemik iligi
aspirasyonunda her sahada ¢ok sayida amastigotlar goriildii. Kala-azar tanis1 konan hastaya Amfoterisin-B tedavisi uygulandi, klinik
ve mikrobiyolojik yanit alindi. Olgumuzdaki gibi seyahat 6ykiisii, temas oykiisii olmayip bati1 bolgelerde yasayan, pansitopeni ya da
bisitopenisi olan, tiim yas grubundaki olgularda dalak ¢ok biiyiik olmasa bile, visseral leishmaniazis diistiniilmelidir.
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Case Report: The Efficacy of Amphotericine B in Visceral Leishmaniasis

SUMMARY: Leishmaniasis is a zoonotic disease which may be difficult to diagnose in children. Successful results have been
achieved with amphotericin B in treatment. Here, we present a 7 month old girl who lives in Istanbul. She was given a diagnosis
of kala-azar and treated with liposomal amphotericin B. Our case, born in Istanbul, had had fatigue for 3 weeks and pallor and
abdominal distention for 2 days. History of travel was absent. In physical examination, paleness, malaise and hepatosplenomega-
ly were found. In laboratory findings there was pancytopenia and her albumin level was low. A peripheric smear and other la-
boratory findings were normal. Her first bone marrow aspiration was normal. Because of persistent fever and increase in hepa-
tosplenomegaly, a second bone marrow aspiration was done on the tenth day after admission and Leismania amastigotes were
seen. She was given a diagnosis of kala-azar and, clinical and microbiological responses were achieved by treatment with ampho-
tericin B. In our country, visceral leishmaniasis should be considered in all age groups who live in western regions and have no
history of travel and contact, that present with pancytopenia or bicytopenia, even if massive splenomegaly is absent.
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GIRIS

Leishmaniasis, diinyanin pek ¢ok bolgesinde endemik ola-
rak goriilen ve uygun tedavi edilmediginde 6liimciil olabi-
len zoonotik bir hastalktir. Enfekte disi kum sineginin
1sirmasl ile insana bulasir. Cocuklarda viseral leishma-
niasis (Kala-azar), kutan6z leishmaniasis (Sark c¢ibani),
nazooral veya mukokiitan6z leishmaniasis olmak {izere
farkh Leishmania tiirleri ile olusan ti¢ ayr klinik tablo go-
riiliir. Leishmania (L) tropica, L. mexicana ve L. brasiliensis
kutanoz leishmaniasis yapar. L. tropica genellikle izole bir
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lezyona, L. mexicana satellit lezyonlara, L. brasiliensis diffiiz
mukokiitan6z lezyonlara neden olur. L. donovani ve L.
infantum ise visseral leishmaniasise neden olur (5, 9).
Retikiiloendotelial sistemi tutan bir enfeksiyon hastalig1
olup, olgularin %80’i bes yas altindadir. Kulugka dénemi-
nin uzun olmasi ve baslangi¢ bulgularinin 6zgiil olmamasi
nedeniyle ¢ocuklarda tani koymak giictiir ve ¢ogunlukla
gecikilmektedir. Tedavide antimon bilesiklerinin yani sira
amfoterisin B ile basarili sonuclar elde edilmektedir (5,
10). Bu yazida, 7 ayhk kala-azar tanisi alan ve lipozomal
amfoterisin B ile tedavi edilen kiz olgu sunuldu.

OLGU

Halsizlik, solukluk ve karin sisligi nedeni ile acil poliklini-
gimize getirilen 7 aylik kiz hastanin dykiisiinden, 3 haftadir
halsiz oldugu, 2 giinden beri de soluklugu gelistigi 6gre-
nildi. Aralarinda akrabahk olmayan, Istanbul’da yasayan
saglikli anne babanin ilk ve tek ¢ocuklari olup, takipli bir
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gebelik sonrasi normal spontan yolla 3550 gr agirlifinda
istanbul’da dogdugu égrenildi. Ailede seyahat éykiisii yok-
tu.

Fizik bakida; soluk ve huzursuz olup, atesi 37 2C (aksiller),
nabiz: 110/dk ritmik, agirhik 8600 gr (75-90 p), boy 65 cm
(50p), bas cevresi 42 cm (25-50p) idi. Kardiyovaskiiler
sistem muayenesinde apekste 2/6 siddetinde sistolik tfi-
riim, gastrointestinal sistem muayenesinde ise 3’er cm
hepatosplenomegali saptandi. Diger sistem muayeneleri
dogaldi.

Laboratuvar tetkiklerinde Hb: 3.7 g/dl, Hct % 13.3, l6kosit
5350/mm3, noétrofil 890/mms3, trombosit 86000/mms3,
total protein 6.2 g/dl albumin 2.5 g/dl, globulin 3.7 g/dI,
ALT 65 IU/I, AST 43 1U/l, GGT 34 IU/L, ALP 255 IU/L,
PT:13,6 sn, PT aktivitesi: %79, aPTT: 75, CRP 2.3 mg/L,
sedimantasyon 30 mm/saat bulundu. Ure ve kreatinin
degerleri normal sinirlarda olan hastanin pansitopenisi
oldugu icin yapilan periferik yaymasinda eritrositler hafif
hipokromik, trombositler 4-5’li kiimeli olup atipik hiicre
goriilmedi. Serum demir, demir baglama kapasitesi, feri-
tin, folik asit ve vitamin B12 diizeyleri de normal sinirlarda
tespit edildi. Batin ultrasonografisinde karaciger paranki-
mi homojen olup normalden biiyiiktii ve splenomegali
saptandi. Hepatit gostergeleri, TORCH, EBV ve Parvovirus
IgM, grubel widal ve Wright agliitinasyon testi negatif bu-
lundu. Yatisinin 4. giiniinde atesi 39 2C olan hastanin tam
kan sayiminda, nétropeninin derinlesmesi iizerine tekrar-
lanan periferik yaymasinda viral enfeksiyonu destekleyen
reaktif mononiikleer hiicreler gézlendi. idrar ve kan kiiltii-
riinde tireme saptanmadi. Kemik iligi aspirasyonu yapildi
ve kemik iliginden kiiltiir génderildi. Aspirasyon yayma-
sinda, malign hiicre ya da hemofagositoz gézlenmedi.
Yatisinin 8. giliniinde, atesinin devami, nétrofillerin
120/mm3 ve trombositlerin 22000/mm?3’e diismesi nedeni
ile hasta febril ndtropeni kabul edilerek tekrar kan ve idrar
kiltiirleri ahnarak sefaperazon 150 mg/kg baslandi. Kan,
idrar ve kemik iligi kiiltiirlerinde iireme tespit edilmedi.
Yatisinin 10. giintinde genel durumu iyi olmasina ragmen
atesinin devam etmesi ve karacigerin 4 cm ve dalagin 5 cm
olarak onceki bulgulara gore artarak ele gelmesi {lizerine
tekrar kemik iligi aspirasyonu yapildi. Incelemede her sa-
hada ¢ok sayida yer yer kiime yapan amastigotlar gozlendi
(Sekil 1, 2).

Kala-azar tanisi konan hastaya giinde 3 mg/kg dozunda 0.,
1, 2, 3., 4.10. ve 21. giinlerde tek doz olmak iizere toplam
21 mg/kg IV verildi. Tedavinin birinci, besinci ve onuncu
giliniinde fizik muayene ve laboratuvar bulgular1 degerlen-
dirildi. Tedavinin iiciincii gliniinde atesi diisen hastanin 10.
glinde karaciger ve dalak boyutlarinda kiiciilme saptandi.
Hasta kontrole gelmek iizere evine gonderildi.
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Sekil 1 ve 2. Olgunun kemik iliginde goriilen amastigotlar

TARTISMA

Leishmaniasis kemirgen, kopek ve tilkiler tarafindan tasi-
nan ve kum sineginin 1sirmasi ile insana bulasan bir
zoonozdur. Cocuklarda viseral leishmaniasis (Kala-azar),
kutan6z leishmaniasis (Sark ¢ibani), nazooral veya
mukokiitan6z leishmaniasis olmak tizere ¢ ayr1 klinik
tablo goriiliir. Vakalarin %90’1ndan fazlas1 Banglades, Hin-
distan, Nepal, Sudan ve Brezilya'da goriilmektedir. Gelis-
mis iilkelerde goriilen vakalarda ¢ogu zaman seyahat dy-
kistinlin oldugu dikkat ¢ekicidir (9). Tiirkiye’nin her bol-
gesinde viseral leishmaniasis olgular1 endemik veya
sporadik olarak goriilmektedir (6, 7, 8, 12). Ates, istahsiz-
lik, kilo kaybi ve splenomegali en sik basvuru nedeni olup
fizik muayanede ileri derecede dalak biiyiikligii sik bulgu-
dur. Hepatomegali ve daha az siklikla lenfadenopati gori-
liir (13). Ulkemizde cocukluk ¢aginda yapilan Leishmania
arastirmalarinda hepatosplenomegali %97,7-99,0 oranin-
da, solukluk ise %50-99 oraninda saptanmistir (6, 7, 8, 12).
Bizim olgumuzun da ilk basvuru yakinmasi halsizlik, soluk-
luk ve karin sisligi idi.



VL’de Amfoterisin B

intraseliller Leishmania tiirleri enfekte dokudan sikhikla
dalak, kemik iligi ve karacigerden alinan yayma veya bi-
yopsi materyalinin Giemsa veya Wright boyamasi ve mik-
roskopta incelenmesi ile goriiliir. Dalak aspirasyonu en
duyarli yontemdir, ancak komplikasyon riski vardir. Kemik
iligi aspiratlarinin “Novy-Nicolle-McNeal (NNN)” besiyeri-
ne ekimi yapilarak mikroorganizma iiretilebilir. Tiirkiye'de
Kala-azar diistiniilen ¢ocuk hastalarda yapilan kemik iligi
kiltiirii calismalarinda, NNN besi yerinde kiiltiir pozitifligi
%16,6 ve %14,2 olarak bildirilmistir (7, 11). Baz1 mukozal
ve viseral leishmaniasis olgularinda ELISA, PCR, hemaglu-
tinasyon gibi serolojik yontemler de kullanilabilir. Kesin
tani, kiltiirde organizmanin iretilmesi veya dokularda
amastigotlarin gosterilmesi ile konur. Kemik iligi aspiras-
yonu giivenilir bir tan1 yontemi olup amastigotlar, Giemsa
ve Wright boyasiyla hastalarin %54-86’sinda goriilir (11).
Biz de olgumuzun kemik iligi aspiratlarinin giemsa boya-
masinda ¢ok sayida amastigotlar saptandigimizdan aspira-
t1 kiiltiire gondermedik.

Leishmaniasisin klasik tedavi secenegi olan bes degerlikli
antimon bilesiklerinin (Glucantime) etkinligi %90’1n tize-
rindedir. flacin yan etkileri miyalji ve artralji (%75), karin
agrist (%33), hepatit (%40), pankreatit (%85) ve elektro-
kardiyografide T dalgas1 degisiklikleridir (10). Antimon
bilesiklerine karsi direng gelisimi, yan etkiler ve hastalarin
3 hafta stire ile hastanede yatarak tedavi almalar gerek-
mesi nedeniyle daha az toksik ve iyi tolere edilen
amfoterisin B alternatif olarak basariyla kullanilmaktadir.
Amfoterisin B preparatlart 1970’lerin sonlarindan beri
kala azar tedavisinde kullanilmaktadir. Hedef, dalak ve
karacigerdeki makrofajlar olup yarilanma 6émri de iki haf-
ta oldugundan aralkl kullanimi 6nerilmektedir. Calisma-
larda Lipozomal amfoterisin B 3 mg/kg'dan yedi doz veril-
dikten sonra toplam dozun %40'1nin dalak ve karacigerde
oldugu saptanmistir (3, 4). Kala-azar’da birinci haftada
atesin diismesi, tedavi sonunda parazitlerin kaybolmasi ve
dalagin %75 kiiglilmesi tedavi basarisini gosterir (8). Biz
de hastamiza 3 mg/kg lipozomal amfoterisin B'yi 1., 2., 3.,
4., 5.,10. ve 21. glinlerde her giin tek doz olarak uyguladik.
Tedavinin {giincii giiniinde olgunun atesi diiserken, 10.
gliniinde karaciger ve dalak boyutlarinda kii¢iilme saptan-
di. Tedavi sonu kontrol kemik iligi aspirat incelemesinde
parazitlerin kayboldugu goézlendi. Tedavi sirasinda ilaca
baghh en sik bildirilen hipopotasemi, nefrotoksisite ve
infiizyonla iliskili reaksiyon gibi yan etki gdzlenmedi.

Sonug olarak; Enfeksiyonu engelleyebilecek asi ya da ilag
olmadigindan, endemik bolgelerde yasayan ve o bolgelere
seyahat edecek kisilerin koruyucu énlemlere uymasi hasta-
Iigin 6nlenmesinde ¢ok onemlidir. Olgumuzda oldugu gibi
pansitopeni ya da bisitopenisi olan ve atesleri diismeyen
tiim yas grubundaki olgularda, dalak ¢ok biiyiik olmasa bile,
viseral leishmaniasis, ayirici tanida akilda tutulmalidir.
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