
ÖZET

P. falciparum en şiddetli sıtma şekli olup birçok komplikasyonla seyredebilir. Biz de falsiparum sıtmalı olgularımızda hiponatremi ve trombo-
sitopeni saptadık. Dört olgumuza dirençli falsiparum sıtmasında kullanılan koartemeter ve destek tedavisi başladık. Olgularda  hiponatremi 
olduğunu tespit ettik ki serum konsantrasyonları 117-134 mEq/L arasında idi. Kan sodyum düzeyinin oldukça düşük değerde (117 mEq/L)  
olan bir olgumuzun kliniği oldukça ağır idi. Diğer üç olgumuz üç günde tedaviye cevap verirken, bu olgumuz beşinci günden sonra tedaviye 
cevap verdi. Bu durum bize hiponatreminin şiddeti ile klinik seyir arasında bir ilişki olduğunu düşündürmüştür. Olgularımızın üçünün kan 
trombosit sayısını 11000-65000-80000/mm3 olarak ölçtük, diğer iki olgumuzda trombositopeni yoktu. Kan sodyum düzeyi en düşük saptanan 
hastada trombosit sayısı da en düşüktü. Koartemeter ve destek tedavisi ile olgulardaki trombositopeni yaklaşık üç beş günde, ağır trombo-
sitopenili olgumuzda ise beşinci günden sonra düzelmiştir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 155-8)
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ABSTRACT

The most severe type of malaria, P. falciparum may progress with several complications. We have detected hyponatremia and thrombo-
cytopenia in the cases with falciparum malaria. We have launched coartemether which is used in resistant falciparum and supportive care 
with our four cases. We found out hyponatremia in the cases because serum concentrations were between 117-134 mEq/L. Clinical condi-
tions of the case were highly heavy, in which blood sodium level was pretty low. While the other three cases responded to the treatment in 
three days, this case responded after the fifth day. Owing to this situation, we thought that there was a relationship between the severity 
of hyponatremia and clinical course. We measured the number of blood platelet of three cases as 11000-65000-80000/mm3. There was no 
thrombocytopenia in other two cases. The patient with lowest blood sodium level had the lowest number of blood platelet, as well. With 
the help of coartemether and supportive care, thrombocytopenia recovered within three-five days in general, but in the patient with severe 
thrombocytopenia, it got better after the fifth day. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 155-8)
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Artemether-Lumefantrine ile Tedavi Edilen Beş P. falciparum Sıtma 
Vakasının Hiponatremi ve Trombositopeni Açısından İrdelenmesi
Treated with Artemether-Lumefantrine Five Evaluation of P. Falciparum Malaria Cases in 
Terms of Hyponatremia and Thrombocytopenia
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GİRİŞ

Tropik ve subtropik ülkelerde yaygın olarak görülen sıtma, çok 
eski çağlardan beri bilinen ve her dönemde toplum sağlığını 
tehdit etmiş bir hastalıktır. Dünyada her yıl 3,3 milyar kişi sıtmaya 
yakalanmakta ve 2-3 milyon kişi de bu hastalıktan ölmektedir. 
Olguların %80’ni ve ölümlerin %90’nı Afrika kıtasındadır (1). 
Vektör olan anofel türlerinin üreyebildiği, insanlarda hastalık 
yapan Plasmodium türlerinin bulunduğu ve anofellerde plasmo-
diumların gelişebilebileceği iklim koşullarına sahip olan her 
yerde sıtma olguları görülebilmektedir. Plasmodium türlerinden 
P. vivax, P. ovale, P. malariae, P. falciparum ve P. knowlesi insanda 
hastalık oluşturmaktadır. Türkiye’de bu türler arasında en sık P.
vivax görülmekle birlikte, özellikle son yıllarda importe P. falcipa-
rum sıtması olgularına da rastlanmaktadır (2).

Son yıllarda koartemeter tedavisi sıtmada sık kullanılmaya baş-
lanmıştır. Koartemeter, tablet formülasyonu artemeter ve lume-
fantrin içerir. Öncelikle diğer antimalaryal ilaçlara dirençli komp-
likasyonsuz falsiparum sıtma tedavisinde tercih edilmektedir. 
P. falciparum tedavisine direncin en üst düzeyde olduğu bölge-
lerde, beş gün verilen altı doz tedavi rejimi ile en iyi sonuçlar 
(%99 iyileşme) elde edilmiştir. Kardiyolojik araştırmalar koarteme-
ter’in kardiyak güvenirliğinin geniş olduğunu göstermiştir (3, 4).

Bu makalede, P. falciparum’un endemik olduğu Afrika’da bulun-
ma öyküsü olan klorokine dirençli, P. falciparum beş olgu arteme-
ter-lumefantrin ile tedavi edilmiş ve hiponatremi, trombositopeni 
açısından irdelenmiştir.

OLGU SUNUMLARI

Yaklaşık 1,5 yıl içinde beş P. falciparum sıtması teşhis ve tedavisi 
yapıldı. Özellikle ilaç sağlama ve tanıda İzmir A Tipi Sıtma Savaş 
Dispanseri’nin katkıları oldu. İki tanesi gemi çalışanı olan hastala-
rımız bu hastalığı ilk kez geçiriyordu ve daha ağır bir tablo içinde 
idiler. Bunlar gemileri ile Afrika’ya uğrayıp orada konaklamışlardı. 
Üç tanesi de Afrikalı öğrenci olup sıtmayı biliyorlardı. Daha önce 
ülkelerinde sıtma tedavisi olmuşlardı. Bu beş hasta koartemeter 
tedavisi, hiponatremi ve trombositopeni açısından irdelendi.

Olgu 1
47 yaşında erkek hasta, Ukraynalı, denizci. Gemi çalışanı yaklaşık 
10 gün önce Afrika Gana’da bulunmuş. Yoluna devam eden has-
tada, bize başvurmadan beş gün önce yüksek ateş başlamış. Çok 
ciddi halsizlik, iştahsızlık, baş ağrısı, yaygın vücut ağrısı yakınma-
ları olmuş. Gemide sadece antipiretik ilaç verilmiş. Hasta hasta-
nemize başvurduğunda soluk görünümlü, uykuya eğilimli, ateşi 
yüksekti. Baş ağrısı mevcut ve oral alımı yoktu. Arteriyel tansiyon 
100/70 mmHg, ateş 38,5°C olup, fizik muayenesinde akciğerler-
de yer yer ronküsler dışında özellik olmadığı görüldü. 
Hemogramında; beyaz kan hücreleri (WBC): 13200/mm3, hemog-
lobin (Hg): %13,9 g/dL, trombosit (Plt): 11,000/mm3, biyokimyasal 
değerleri; Kreatinin: 1,33 mg/dL, Sodyum (Na+): 117 mmol/L, 
Potasyum (K+): 4 mmol/L, aspartat aminotransferaz (AST): 44 U/L, 
alanin aminotransferaz (ALT): 42 U/L, Kalsiyum (Ca+2): 7.8, Laktat 
dehidrojenaz (LDH): 689 U/L, Total bilirubin: 4 mg/dL, İndirekt 
bilirubin: 3 mg/dL, Üre: 54 mg/dL, C-reaktif protein (CRP): 17,6 
mg/dL, Sedimentasyon: 21 mm/saat ve idrar incelemesinde bili-
rubin saptandı ve mikroskopisi normaldi. Batın ultrasonografisi 
olağandı. Akciğer grafisinde infiltrasyon saptanmadı. Hastada 

ciddi trombositopeni ve hiponatremi mevcuttu. LDH ve indirekt 
bilirubin değeri yüksekti. Bu verilere bakarak hemoliz olabileceği 
düşünüldü. Ancak ağır trombositopeninin, hemolitik anemilerde 
beklenen bir bulgu olmaması nedeniyle araştırmaya devam edil-
di. Coombs testleri negatif bulundu. Periferik yaymanın trombo-
sitopeni ile uyumlu olduğu görüldü. İnce ve kalın yaymada erit-
rositlerin içinde taşlı yüzük görünümünde yoğun gametositler 
görüldü ve sıtma teşhisi kondu. Hemen destek tedavisine baş-
landı ve hiponatremi düzeltilmeye çalışıldı. Hastanın geldiği ülke 
Dünya Sağlık Örgütü tarafından “klorokine dirençli bölge” ola-
rak kabul ediliyordu. Ancak diğer ilaçları sağlamada sıkıntı olma-
sı nedeniyle hastaya klorokin + doksisiklin ampirik olarak başlan-
dı. Ertesi gün Sıtma Savaş Dispanseri’nin desteğiyle koartemeter 
tedavisine geçildi. Hastada peteşi, purpura, ekimoz olmadığın-
dan ciddi trombositopenisine rağmen trombosit süspansiyonu 
verilmeyip gözlendi. Birinci günde hastanın genel durumunda 
hafif bir iyileşme oldu. Hg: 12,2 g/dL ile düşmeye, Plt: 32,000/
mm3 ile yükselmeye başladı. Na+: 131 mmol/L ile yükselme, K+: 
3,8 mmol/L ile bir miktar düşme eğilimine girdi. Bilirubinler de 
düşmeye başladı. Hemoglobindeki düşüş beşinci güne kadar 
devam etti ve sonra yükselmeye başladı. Trombositler hızla yük-
selmeye devam ederek beşinci günde Plt: 195,000/mm3 oldu. 
Yine beşinci günde hiponatremi düzeldi. Hastanın ateşi koarte-
meter tedavisinin üçüncü gününden itibaren düşerek beşinci 
günde normale sınırlara geldi. Tedavinin bitiminde yapılan peri-
ferik yaymada eritrositlerin içinde hiç parazit görülmedi. Hasta 
şifa ile taburcu edildi.

Olgu 2
20 yaşında Afrika, Somali’den gelen üniversite öğrencisi, son beş 
gündür yüksek ateş, halsizlik, iştahsızlık, baş ağrısı yakınmaları 
başlamış. Hastanın muayenesinde halsiz, bitkin görünüm dışında 
özellik yoktu. Laboratuvar verilerinde WBC: 11,900/mm3, Hg: 
13,3 g/dL, Plt: 162,000/mm3, sedimentasyon: 27 mm/saat, kreati-
nin: 0,91mg/dL, Na+: 131 mmol/L, K+: 3,5 mmol/L, AST: 19 U/L, 
ALT: 15 U/L, Total bilirubin: 1,1 mg/L, İndirekt bilirubin: 0,7 mg/L, 
CRP: 5,01 mg/dL. Batın ultrasonografisi normal olarak değerlen-
dirildi. Hafif CRP ve indirekt bilirubin yüksekliği, hiponatremi 
dışında başka bir özellik yoktu. Batın ultrasonografisi normal 
olarak değerlendirildi. Hastanın periferik yayması yapıldı. Diğer 
hastaya benzer şekilde P. falciparum sıtması düşünülerek aynı 
gün içinde koartemeter tedavisi başlandı. Beş günlük tedavi 
sonrası hiponatremi ve diğer laboratuvar değerleri normalleşti.

Olgu 3
Yirmi yaşında, Afrika, Somali’den üniversite eğitimi için gelen 
öğrenci üşüme-titreme ile 39°C’ye kadar yükselen ateş , halsizlik, 
baş ağrışı, iştahsızlık şikayetleri nedeniyle tetkik edildi. Hasta 
sıtma olabileceği düşünüldü. Periferik yaymasında diğer olgular 
da olduğu gibi P. falciparum teşhis edilerek ertesi gün koarteme-
ter tedavisine başlandı. Yakınmaları hızla geriledi. Hastanın labo-
ratuvar verileri WBC: 8,900/mm3, Hg: 13,4, Plt: 192,000/mm3, 
kreatinin: 1 mg/dL, Na+: 132 mmol/L, K+: 4,2 mmol/L, AST: 109 
U/L, ALT: 329U/L, CRP: 0,37 mg/dL, Sedimentasyon: 13 mm/saat 
ve Hepatit B yüzey antijeni (HBs Ag) pozitif idi. Batın ultrasonog-
rafisi normaldi. Tedaviyle birlikte hiponatremi düzeldi ancak ALT 
değerleri normalleşmedi. Hastada HBs Ag pozitif olduğundan 
ALT yüksekliği buna bağlandı.
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Olgu 4
Yirmi yaşında, Afrika Nijer’den gelen bir üniversite öğrencisi idi. 
Yüksek ateş, baş ağrısı, halsizlik, iştahsızlık genel durum bozuklu-
ğu ile acil servisimize başvurmuştu. Hastanın laboratuvar verileri; 
WBC: 6970/mm3, Hg: 13,6 g/dL, Plt: 65,000, kreatinin: 1,27 mg/
dL, üre: 40 mg/dL, Na+: 129 mmol/L, K+: 3,25 mmol/L, AST: 83,4 
U/L, ALT: 96 U/L, CRP: 8,09 mg/dL, sedimentasyon: 33 mm/saat, 
HBsAg negatifti. Batın ultrasonografisinde normal idi. Hastanın 
periferik yaymasından aynı şekilde P. falciparum sıtması teşhis 
edildi. Ertesi sabah koartemeter tedavisi başlandı. Hasta yatışı 
kabul etmeyerek tedavisine Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Hastanesi’nde devam etmeye karar verdi. Ancak bizi tedavisinin 
gidişi hakkında bilgilendirdi.

Olgu 5
Yirmi yedi yaşında, Hindistanlı bir gemici idi ve Afrika Gana’ya 
seyahat öyküsü vardı. Yedi gün önce yüksek ateş, halsizlik, iştah-
sızlık, ciddi baş ağrısı yakınmaları başlamış. Değişik yerlerde 
muayene olan hastaya semptomatik tedaviler verilmiş. Hastanın 
laboratuvar verileri: Lökosit: 4,800/mm3, Hg: 12,5 g/dL, Plt: 
80,000/mm3, AKŞ: 94 mg/dL, Na+: 134mmol/L, K+: 4 mmol/L, 
AST: 45 U/L, ALT: 32 U/L, Total bilirubin: 2 mg/dL, indirekt biliru-
bin: 1,37 mg/dL, CRP: 8,42 mg/dL, HBs Ag negatif, Hepatit C 
virüsü antikoru (anti-HCV) negatif. Batın ultrasonografisi normal-
di. Hemen periferik yayma ile P. falciparum sıtması teşhisi kondu. 
Hastaya ertesi gün koartemeter tedavisine başlandı. Tedavinin 
üçüncü gününde hastanın baş ağrısı geçti, iştahı arttı, ateş yük-
sekliği düştü. Tedavinin sonunda hiçbir yakınması olmayan ve 
tüm laboratuvar değerleri normalleşen hasta 15 gün sonra kont-
rol önerilerek taburcu edildi.

Hastaların Plt, serum Na+ ve K+ seviyeleri Tablo 1’de görülmektedir.

TARTIŞMA

P. falciparum’a Afrika, Haiti ve Yeni Gine’de daha sık rastlandığı, 
Güneydoğu Asya, Güney Amerika ve Okyanusya’da ise P. falcipa-
rum ve P. vivax’ın birlikte yaygın olarak bulunduğu bildirilmekte-
dir (1, 5). Türkiye’de son yıllarda görülen P. falciparum olguların 
tamamının yurt dışı kaynaklı seyahatlere bağlı olduğu bildirilmiş-
tir. Olgularımızın hepsi de Afrika’ya seyahat etmiş kişilerdir.

P. falciparum sıtmasının ayırıcı tanısında ateş nöbetleri arasının 48 
saatten az olması, relapsların izlenmesi genelde klorokin tedavi-
sine yanıtsızlık ve çeşitli komplikasyonların görülmesi değer taşı-
maktadır (6, 7). Olgularımızın komplikasyonsuz olması yanı sıra 
P. falciparum endemik ancak klorokin dirençli bölgelerden gel-
meleri nedeniyle sadece bir hastamız dışında ertesi gün ampirik 

olarak koartemeter başlandı. Diğer olgumuza da ilaç temin edi-
lince hemen koartemeter başlandı. Hamed ve ark. (4) 2012 yılın-
da yaptıkları araştırmada Dünya Sağlık Örgütü tarafından ende-
mik olarak bildirilen sahra altı Afrika’sında saptanan tek veya miks 
P. falciparum enfeksiyonlarında koartemeter tedavisi önerdikleri-
ni belirtmişlerdir. Aynı zamanda koartemeter tedavisinin, 14 yıl 
boyunca yetişkin ve pediatrik 5.000 hastada %97,1 oranında tam 
iyileşme sağladığını bildirmişlerdir (4, 8). Dört olgumuzda koarte-
meter ile başarılı bir şekilde tedavi edilmiştir.

Sıtmalı hastalarda yapılan bazı çalışmalarda P. falciparum sıtma-
sında trombositopeni (Trombosit sayısı <150,000/mm3) görülme 
oranının %24-75 arasında olduğu belirtilmektedir (9-11). 
Trombositopeni ciddi sıtma kriteri sayılmamakta ancak en yaygın 
komplikasyonlardan biri olduğu belirtilmektedir. Sıtmaya bağlı 
trombositopeni nedeniyle hafif kanamalar görülmekle birlikte, 
mortalite bildirilmemiştir. Diğer yandan sıtma düşünülmesinde 
trombositopeni çok önemli bir bulgudur. Şöyle ki; yüksek ateşli 
bir hastada, sıtma açısından endemik bölgelere seyahat öyküsü 
varsa ve de laboratuvar tetkiklerinde trombositopeni saptanmış-
sa %60 sensitivite, %88 spesivite ile bu hasta sıtmadır (12). P. vivax, 
P. falciparum sıtmalarında trombositopeni sıklığı benzer olarak 
bilinmekte iken Kochar ve ark. (9) 2010 yılında Hindistan’dan 
yaptıkları yayınlarında P. vivax sıtmasında trombositopeninin 
daha sık olduğunu belirtmişlerdir. Sıtmada trombositopenin nasıl 
oluştuğu konusunda çeşitli patofizyolojik mekanizmalar ileri 
sürülmüştür; koagülasyon bozuklukları, splenomegali, kemik iliği 
değişiklikleri, antikor ilişkili trombosit yıkımı, oksidatif stres düşü-
nülen mekanizmalardır (11). Sıtma vakalarında trombositopeninin 
nasıl yönetileceği kanıta dayalı olarak belli değildir. Profilaktik 
trombosit süspansiyonları 10,000/mm3 altında düşünülebilirse de 
kesin bir veri yoktur. Hastalarda daha çok peteşi, diş eti kanama-
ları, mukozalarda kanama görüldüğü belirtilmektedir. 2009’da 
Haris ve Gupta (13) trombosit sayısı 1,000 olan intrakranial hemo-
raji geçiren P. vivax tanılı bir vaka bildirmişlerdir. Ancak sıtmalı 
hastalarda trombosit sayısı etkin sıtma tedavisi ile birkaç gün 
içinde normal değerlere dönebilmektedir. Bizim olgularımızda 
da trombosit değerleri 11,000-80,000/mm3 arasında iken tedavisi 
izlenen üçünde birkaç gün, bir tane olguda ise beş günden sonra 
183,000-294,000/mm3 arasına yükselmiştir.

Hastalarımızın dördünde hiponatremi (serum Na+<135 mmol/L) 
tespit edildi. Birinci hastamız en düşük değere (117 mmol/L) 
sahipti. Diğerlerinin değerleri de 131 ile 134 mmol/L arasında idi. 
Literatürde hiponatremi sıtmada prognostik bir faktör olarak 
belirtilmekte; hastalık ne kadar ağır seyrederse hiponatremi 
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Tablo 1. Şifa Üniversitesi Hastanesi’nde saptanan P. falciparum sıtmalı beş hastanın trombosit, serum Na+ ve K+ seviyeleri

 Trombosit (/mm3) Na+ (mmol/L) K+ (mmol/L)
 Başlangıç Tedavi sonrası Başlangıç Tedavi sonrası Başlangıç Tedavi sonrası

Olgu 1 11,000 294,000 117 138 4 4,8

Olgu 2 162,000 280,000 131 140 3,5 4,2

Olgu 3 123,000 192,000 132 136 4,2 4,3

Olgu 4 65,000 213,000 129 143 3,25 4,1

Olgu 5 80,000 183,000 134 139 4 5,6

Na+: sodyum; K+: potasyum



derecesi de o kadar düşük olmaktadır (14). Wolfswinkel ve ark. 
(14) 2010 yılında yaptıkları çalışmalarında; sıtmalı hastalarda has-
talık ciddiyetiyle hiponatreminin ilişkili olduğunu, falsiparum sıt-
masında hiponatreminin daha sık görüldüğünü belirtmişlerdir. 
446 sıtmalı hastayı değerlendiren çalışmacılar 207 (%46)’sinde 
hiponatremi saptamışlardır. Sıtmalı hastalardaki hiponatreminin 
artmış vasopressin salgısı, artmış terleme, gastrointestinal ya da 
üriner yol ile kayba bağlı gerçek bir Na+ eksikliğinden kaynaklan-
dığı varsayılmaktadır. Bununla beraber hiponatremi kötü gidişle 
ilişkilidir, tedavi edilmelidir (14). Hanson ve ark. (15) 171 erişkin 
Bangladeşli ciddi sıtma vakasının %57’sinde hiponatremi sapta-
mışlar; hastaların Glasgow koma skorunu, plazma Na+ düzeyi ile 
ters ilişkili bulmuşlardır. Plazma antidiüretik hormon konsantras-
yonları hiponatremik ve normonatremik hastalarda benzer 
değerlerdeyken; mortalite ve bilinç açıklığı hiponatremik hasta-
larda normonatremiklere göre daha düşük saptanmıştır. 
Hiponatremi, hastaların hipotonik sıvı almalarına bağlanmıştır. 
Thanachartwet ve ark. (16), retrospektif olarak değerlendirdikleri 
1,415 sıtmalı hastada hiponatremi (Na+ <135 mmol/L) sıklığını 
%37, ağır hiponatremi (Na+<125 mmol/L) sıklığını ise %0,6 olarak 
saptamışlardır. Hiponatremi açısından P. falciparum enfeksiyonu, 
erkek cinsiyet, G-6-PD konsantrasyonu ve serum bikarbonat kon-
santrasyonu bağımsız belirleyiciler olarak tespit edilmiştir. Ağır 
sıtmada hiponatremi görülme sıklığının oldukça yüksek (%53-76) 
olduğunu, hiponatreminin artmış antidiüretik hormon sekresyo-
nundan kaynaklanabileceğini belirtmişlerdir. Hiponatremi sapta-
nan dört hastamızdan birinde ağır hiponatremi saptanmakla 
beraber tedaviye cevapta bir farklılık oluşturmadı.

SONUÇ

Klorokine dirençli sıtmanın görüldüğü endemik ülkelerden kay-
naklanan P. falciparum sıtması koartemeter ile başarılı bir şekilde 
tedavi edilebilmektedir. Sıtma hastalarında görülen trombosito-
peni ve hiponatremi ile hastalığın ağırlığı korelasyon göstermek-
tedir. Bununla beraber her iki bulgu da Dünya Sağlık Örgütünün 
tanımlamasına göre ağır sıtma kriteri değildir. Sıtmada bu pato-
lojilerin nasıl olduğu hususunda patofizyolojik mekanizmalar 
halen kesin olarak ortaya konamamıştır. Ancak birçok çalışmada 
hiponatreminin mortalitenin bir göstergesi olabileceği belirtil-
miştir. Trombositopeni ve hiponatremiyi dikkate almak gerek 
tanıda ve tedavinin izleminde bize yardımcı olabilmektedir.
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