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oz

Amag: Sitma, Plasmodium cinsi parazitlerin neden oldugu bir enfeksiyon hastaligidir. Bélgemizde 2010 yilindan bu yana sporadik olgu gorl-
memesine ragmen seyahatler ve gocler nedeniyle import sitma olgular gérilmeye devam etmektedir. Bu ¢alismada Elazig'da bir Gniversite
hastanesinde izlenen Plasmodium falciparum (P. falciparum)'a bagl sitma olgulari irdelenmistir.

Yéntemler: Ocak 2011-Ocak 2017 tarihleri arasinda klinigimizde P. falciparum’a bagl sitma tanisi ile izlenen 15 eriskin hasta epidemiyolojik, kli-
nik, laboratuvar bulgulari, tedavi ve prognoz agisindan retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin timiine kalin damla ve ince yayma preparati
hazirlanarak tani konuldu.

Bulgular: On bes olgunun 14'G (%93,3) erkek, 1'i (%6,7) kadindi. Yas ortalamasi 35,6+9,6 saptandi. Bitln hastalarin endemik bolgelere seyahat
Sykusu vardi. Higbirine dlzenli kemoproflaksi uygulanmamisti. Hastalarin klinik ve laboratuar bulgularinda ates (%100), splenomegali (%86,7),
hepatomegali (%26,7), I6kopeni (%13,3), trombositopeni (%80), karaciger fonksiyon testlerinde ylkselme (%40), serum kreatininde artis (%13,3)
saptand.

Sonug: Seyahat, gocler ve sitma eradikasyon programindaki aksakliklar nedeniyle son yillarda import vaka sayilar artis gostermektedir. P, falci-
parum’un neden oldugu sitma olgulari ise import vakalardir. Endemik bdlgelere seyahat anamnezi veren her atesli olguda sitma ayirici tanida
mutlaka distintlmelidir. Riskli bolgelere seyahat edecek bireylere kemoproflaksi uygulanmasi ve kisisel korunma énlemlerinin saglanmasi icin
seyahat dncesi egitim programlari olusturulmalidir.

Anahtar sézciikler: Sitma, P, falciparum, seyahat iligkili enfeksiyonlar
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ABSTRACT

Objective: Malaria is an infectious disease caused by Plasmodium parasite. Sporadic cases have not been observed in Turkey since 2010, but
imported malaria cases are still prevalent owing to migration. The present study aimed to evaluate Plasmodium falciparum malaria in patients
hospitalized in our hospital.

Methods: A total of 15 adult patients (14 males and 1 female) who were diagnosed with malaria and who were managed at our clinic between
January 2011 and 2017 were evaluated retrospectively for their epidemiological, clinical, and laboratory findings; treatment; and prognosis.
Results: Of the 15 cases, 14 (93.3%) were male and (6.7%), female. All patients had a history of travelling to endemic areas, and none of them un-
dertook regular chemoprophylaxis. Fever (100%), splenomegaly (86.7%), hepatomegaly (26.7%), leukopenia (13.3%), thrombocytopenia (80%),
elevated liver function tests (40%), and increased serum creatinine levels (13.3%) were found in the patients.

Conclusions: The number of import cases is increasing owing to tourism, migration, and deficiency in eradication programs. Malaria caused
by P, falciparum is an import case in Turkey. The current study emphasizes on the necessity of providing proper education to Turkish individuals
traveling to endemic areas for the purpose of work or travel and on the necessity of initiating chemoprophylaxis.
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GiRiS

Sitma, dinyada tropikal ve subtropikal b&lgelerde, Turkiye'de
ise daha ¢ok Glineydodu Anadolu ve Dogu Akdeniz Bélgesi'nde
endemik olarak gorilen paraziter bir hastaliktir. Dinya Saglk
Orgiitii'niin 2015 yili verilerine gdre her yil 300-500 milyon sitma
olgusu gorilmekte ve 1,5-2,7 milyon insan bu hastaliktan kaybe-

dilmektedir (1).

Sitma insana infekte disi anofel cinsi sivrisinedin isirmasiyla bula-
sir. P vivax, P ovale, P malariae, P. falciparum ve P. knowlesi
insanda hastalik olugturan turleridir. P. falciparum ve P. vivax en
biytk tehdidi olusturmaktadir. P. falciparum, Afrika kitasinda en
yaygin sitma parazitidir. Sitma ile iligkili limlerin cogundan kire-
sel olarak sorumludur. P, vivax, Sahra alti Afrika digindaki tlkeler-
de baskin sitma parazitidir (2). Turkiye'de en sik P. vivax gorilur,
ancak son yillarda importe P falciparum sitmasi olgulan da art-
mistir (3-5). P. falciparum’a bagl sitma olgularinda titreme, ates,
terleme nobetleri 36-48 saatte bir meydana gelir (2). P. falcipa-
rum sitmasinda komplikasyon oranlan diger sitma etkenlerine
gore daha ylksektir ve bu durum mortaliteyi de etkiler. Serebral
sitma, akut bdbrek yetmezligi, hipoglisemi, agir anemi, spleno-
megali ve akciger ddemi daha sik olarak saptanir (2).

Bu calismada Firat Universitesi Hastanesi'nde 2011-2017 yillari
arasinda P. falciparum sitmasi tanisi alip, tedavi verilen olgularin,
epidemiyolojik, klinik, laboratuvar bulgularn ve prognozlar ret-
rospektif olarak incelenmistir.

YONTEMLER

Ocak 2011-Mart 2017 tarihleri arasinda Firat Universitesi
Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi'nde, P. falciparum sitmasi tanisi ile izlenen 15 eriskin hasta
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Epidemiyolojik 6zellikleri,
klinik, laboratuvar bulgular, tani, tedavi ve prognozlar incelen-
mistir. Tani, hastalardan atesli dénemde yapilan kalin damla ve
ince yayma preparatlarinda parazitin gorilmesiyle konulmustur.
Calisma icin hastalarin demografik bilgileri, klinik ve laboratuvar
degerlerinin yer alacadi bir form olusturulmustur. Hastalara ait
bilgilere dosya ve epikrizler incelenerek ulagilmistir.

istatistiksel Analiz

Caligmanin istatistiksel analizleri, Statistical Package for Social
Science for Windows (SPSS) strim 15,0 (SPSS Inc. Chicago, IL,
USA) ile yapildi. Olgiilebilir degiskenlerin dagilimi, ortalama ve
standart sapma olarak, siniflandiriimig veriler siklik ve ylzde ola-
rak verildi. Calisma icin Firat Universitesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan onay alind.

BULGULAR

Altr yillik strecte klinigimizde total 17 hasta sitma tanisiyla takip
edilmistir ve hepsi yurtdisi kaynakli sitmadir. Bu olgularin 15'i
(%88) P. falciparum, 2'si (%12) ise P. vivax kaynakli sitma olgulari-
dir. iki hasta P vivax kaynakli olmasi nedeniyle ¢alisma digi bira-
kilmistir. Hastalarin yas ortalamasi 35,6+9,6 olarak bulundu. Bir
(%6,7) hasta bayan, 14 (%93,3) hasta erkekti. iki (%13) hasta egi-
tim amacgli, 13 hasta mevsimlik isci olarak yurt disina seyahat
etmisti. Hastalarin 1'i (%6,7) Etiyopya'ya, 1'i (%6,7) Pakistan’a, 2'si
(%13,3) Nijerya'ya, 2'si (%13,3) Afganistan’a, 3'U0 (%20) Ekvator
Ginesi'ne, 6'si (%40) Sudan’a seyahat etmisti. Sikayetlerinin bas-

ladiktan sonra hekime bagvurma siresine bakildiginda ortanca
deger 4 (min:2, max:20 giin) olarak saptandi.

Bes (%33,3) hastaya seyahat 6ncesi danismanlik hizmeti verilip
sitma profilaksisi baglanmisti. Ancak hastalar profilaksiyi erken
birakmiglardi. On (%67,7) hasta ise hi¢ sitma profilaksisi almamis-
ti. Hastalara ait belirti ve bulgular Tablo 1'de verilmistir.

Hastalarin 8'i (%53,3) daha dnce seyahat ettikleri bélgede sitma
tanisi almis ve bu sebeple tedavi gérmistid. Hipoglisemi ve
hiperpotasemi yéninden takip edilen hastalarda, her iki durumla
da kargilagilmadi. Hastalarin 1'inde (%6) |6kositoz, 2'sinde (%13,3)
I6kopeni saptandi. On iki (%80) hastada trombositopeni vardi.
Hastalarin 1'inde (%6,7) sadece aspartat aminotrasferaz (AST),
6'sinda (%40) AST/ alanin aminotransferaz (ALT) birlikte yUksek
saptandi. On (%66,6) hastada total bilGribin, 9 (%60)'unda direkt
biltribin yiksek saptandi. iki (%13,3) hastanin kreatin degerleri
ylksekti. On doért (%93,3) hastada CRP yiksek bulunurken, eritro-
sit sedimentasyon hizi 4 (%26,7) hastada artmisti. Hastalarin
bagvurusunda saptanan cesitli laboratuvar parametreleri Tablo
2'de verilmistir.

Hastalarin timine kalin damla ve ince yayma preparati hazirlana-
rak tani konuldu (Resim 1, 2).

Hastalardan 14'Gine (%93,3) artemether+lumefantrine (Coartem,
Novartis, Basel, Switzerland), 1'ine (%6,7) ise artemether+ lume-
fantrine+ doksisiklin (Monodoks, Deva ilag, istanbul, Turkiye)
tedavisi bagland.

Takiplerde 1 (%6,7) hastada komplikasyon gelisti. Platelet deger-
leri takibinin 3. giniinde 13.000"e kadar disti ve subkonjunktival
kanama gelisti, sekel kalmadan iyilesti. Sadece bu hastaya trom-
bositopeni nedeniyle trombosit stispansiyonu ve taze donmus
plazma replasmani yapildi. Ug (%20) hastanin idrar tetkikinde
albumindri saptandi.

Hastalar ortalama 6,6+3,1 gin hastanede yatirilarak takip edildi.
Tum hastalar sifa ile taburcu oldu.

TARTISMA

Sitma tedavi edilmezse 6limcil seyredebilen bir hastaliktir.
Diinya Saglik Orgiiti'niin 2015 yili raporuna gére sitma enfeksi-
yon hastaliklari kaynakl 6limlerde diinyada besinci, Afrika’da ise

Tablo 1. Hastalarin belirti ve bulgular

Belirti ve bulgular Hasta sayisi, n (%)
Ates 15 (100)
Ustime-titreme 14 (93,3)
Terleme 13 (86,7)
Bulanti- kusma 8 (53,3)
ishal 5(33,3)
Kabizlik 0 (0)
Periyodik ates 5(33,3)
Okstirtik- balgam 2(13,3)
Hepatomegali 4 (26,7)
Splenomegali 13 (86,7)
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Tablo 2. Basvuru aninda saptanan cesitli laboratuvar degerleri

Laboratuvar testi Ortalama deger* Minimum-maksimum deger Referans araligi
Lokosit (/mm?3) 5266,66+1986,25 2080-10060 3800-8600
Hemoglobin (gr/dL) 13,22+2,85 8,6-17 11,1171
Trombosit (/mm3) 113000+83743,65 32000- 372000 140000-360000
Sedimentasyon (mm/saat) 27,8+31,3 4-106 0-20

CRP (normal<5 mg/L) 55,93+54,09 4-157 0-5

AST (U/1t) 51,60+36,31 18-145 5-40
ALT(U/It) 57,26+53,52 13-205 5-40

Total biltribin (mg/dL) 1,59+1,03 0,28-4,3 0-1,10
Direkt biltribin (mg/dL) 0,64+0,49 0,1-2 0-0,35

Ure (mg/dL) 28,8+6,44 17-37 10-50
Kreatinin (mg/dL) 0,88+0,33 0,1-1,5 0,6-1,2
Potasyum (meq/L) 4,01+0,5 3,4-5,0 3,5-5,5
*Ortalamazstandart sapma. CRP: C-reaktif protein; AST: aspartat aminotransferaz; ALT: alanin

Resim 1. ince yayma preparatinda P. falciparum tash yiziik
formlar™ (Ok: gametosit)
*Enfeksiyon hastaliklari laboratuvar argivinden

ikinci sirada yer almaktadir (1). 2010 ile 2015 yillan arasinda risk
altindaki ntfuslardaki sitma insidansi kiiresel olarak %21 diigmus-
tlr. Ayni dénemde, risk altindaki populasyonlardaki sitma morta-
lite oranlar, tim yas gruplarinda kiresel olarak %29 dismistur.
Afrika Bolgesi, kiresel sitma yikinde orantisiz olarak yiksek bir
paya sahiptir. 2015 yilinda bélge sitma vakalarinin %90', sitma
Blimunln %92'si Afrika kitasindadir.

Sitma gegmiste Ulkemizin en dnemli enfeksiyonlarindan biri iken,
1926 yilinda baslatilan micadele sonucunda olumlu gelismeler
yasanmistir. Diinya Saglik Orgiiti’'nin 1955 yilinda baslattigi
sitma eradikasyon programi kapsaminda faaliyetler daha da
yogunlastinilmistir. Turkiye'de 2000 yilinda 11381 vaka saptanmis-
ken, 2010 yilinda olgu sayisi dokuza diigmistir. Bu micadeleler
sayesinde sitma olgularinda %99 azalma saglanmis ve Dinya
Saglik Orgiitii tarafindan eliminasyon fazinda kategorize edilmis-
tir (6). Yerli sitma vakalarindaki dramatik bir distise ragmen, 2010

I;..‘l‘.
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Resim 2. Kalin damla preparatinda gorilen plasmodiumlar*
*Enfeksiyon hastaliklari laboratuvar argivinden

yilinda 78, 2011 yilinda 128, 2013 yilinda ise 285 yurt digi kaynak-
Il sitma olgusu bildiriimigtir. Kocaeli'nde yapilan bir calismada
2008-2010 yillan arasinda sadece dért sitma vakasina rastlanir-
ken, 2011-2013 yillari arasinda 23 hastaya sitma tanisi konmus, bu
olgularin %70'inin yurt digi seyahatinin oldugu tespit edilmistir
(7). Seyahatlerin artigi, Ulkeler arasi is glcli hareketliligindeki
artis, Suriye’den Ulkemize gé¢ nedeniyle sitma Ulkemizde hala
onemini korumaktadir. Elazig’da 1996-2004 yillari arasinda yapi-
lan calismaya goére toplam 200 sitma vakasi tanimlanmistir. 200
vakanin biri hari¢ hepsi P. vivax'a bagli sitma olgusudur ve bu
olgularda yurt ici riskli bolgelere seyahat dykusu vardir. Bir hasta-
da ise P malaria saptanmig olup, bu hastanin Afrika'ya seyahat
Oykusu vardir (8). 2005-2008 yillari arasinda yapilan ¢alismada ise
9 sitma vakasi saptanmistir. Bir dnceki calismayla uyumlu olarak
Elazi§ kaynakl sitma olgusu saptanmamis olup, 9 olguda da
etken P vivax'tir ve bu olgularinda yurt ici riskli bolgelere seyahat
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oykusu vardir (9). Bizim ¢alismamizda da ilimizde daha 6nce yapi-
lan ¢aligmalarla uyumlu olarak Elazig kaynakli sitma olgusu sap-
tanmamigtir. Ancak 6nceki olgular yurt ici kaynaklyken, son 6
yilda saptanan olgulanin tamami import olgulardir. import olgu-
larda saptanan tiir 15 (%88) olguda P. falciparum, 2 olgu ise yine
yurt digi kaynakli P vivax'tir. Yillar icinde yerli olgularimizin azalip,
rastlanmamasi sitma eradikasyon caligmalarinin basarisini goster-
mektedir. import sitma olgulanmizin artisi ise is ve seyahat
imkanlarinin artmasi, mevsimlik isciler ve egitim faaliyetlerinin
uluslararasi boyut kazanmig olmasi ile aciklanabilir. Bizim olgula-
rmizin 13 tanesi mevsimlik isci olarak, 2 tanesi ise egitim amagli
seyahat etmisti.

Sitma her iki cinste de gorllen bir enfeksiyon hastaligi olmasina
ragmen bizim olgularimizin 14'G (%93,3) erkekti. Bu durum erkek-
lerde seyahat ve uluslararasi isglicii hareketliliginin daha fazla
olmasi ile aciklanabilir.

Sitma olgulan her yas grubunda gérilebilir, ancak ¢alismalarda
vakalarin cogu 15 yas Uzeri hastalardir (5, 10, 11). Bu durum yetig-
kinlerin egitim, turistik ya da is amagli daha fazla seyahat etmele-
ri nedeniyle olabilir. Klinigimizde takip edilen vakalarin yas orta-
lamasi 35,6+9,6'dr.

Ates sitmanin en temel klinik bulgusudur. Klasik olarak P. falcipa-
rum enfeksiyonlarin da 36-48 saatte bir ates nébetleri olmaktadir
(2). Calismamizda olgularin timinde (%100) ates saptandi ve
biyik oranda tglime, titreme ve terleme de eslik etmekteydi.
Periyodik ates ise 5 (%33,3) hastada vard.

Bazi olgularda sitmanin tipik periyodik nébetleri gorilmemistir.
Bu durum olgularin immdinitesinin zayif olmasina veya parazitle
birden fazla inokile olmasina bagl olabilir. P falciparum olgula-
rinin ilk ataklarinda da bu durumun gérilebilecedi bildirilmistir

(2).

Hastalarin fizik muayenesinde splenomegali, hepatomegali,
ikter, abdominal hassasiyet saptanabilir. Splenomegali, eritrosit
yikiminin artmasi nedeniyle olup, hastaligin stresini gésteren bir
slctidiir. Ulkemizde yapilan calismalarda Mert ve arkadaslari has-
talanin %91'inde splenomegali, %55'inde hepatomegali, inan ve
arkadasglan %72'sinde splenomegali, Gul ve arkadaglarn %67 sple-
nomegali, %46 hepatomegali saptamiglardir (3, 4, 11). Bizim
calismamizda ise %86,7 splenomegali, %26,7 hepatomegali
saptanmistir.

Sitmada laboratuvar bulgusu olarak anemi, |[6kopeni ve trombo-
sitopeni gorllebilir. Yapilan ¢alismalarda, sitma olgularinin %67-
70'inde anemiye, %32-40"inda |6kopeniye ve %48-70'inde trom-
bositopeniye rastlanildigi bildirilmistir (3). Bizim calismamizda
anemi %26,7, 16kopeni %13,3, trombositopeni %80 saptandi.
Sitma serilerinde AST/ALT yuksekligi %30-62 oraninda saptan-
mistir (12). Bizim hastalarimizda %40 AST/ALT yuksekligi saptan-
di.

Sitmada standart tani ydntemi, isik mikroskobunda yapilan ince-
lemede hazirlanan ince yayma ve kalin damla preparatlarinda
parazitin gésterilmesidir. ilk yayma negatif olarak degerlendirilse
bile, klinik olarak sitma slphesi varsa, 12 saat arayla hazirlanan
preparatlarda parazit aranmalidir (2). Gunimdizde gelistirilmisg
hizli testlerde olup, kullanim oranlarn giderek artmaktadir. Bizim

hastalarimizin hepsinde tani kalin damla ve ince yayma preparati
hazirlanarak tani konmustur.

Sitma tedavisinde, parazit tirl ve bdlgenin olasi direng durumu
gdz dniine alinarak hizl bir sekilde tedavi baglanmalidir. Komplike
olmayan P, falciparum sitmasi tedavisinde secilecek ila¢ arteme-
ter+lumefantrin, artesunat+amodiaquine, artesunat+meflokin,
dihidroartemisinin+ piperaquin, artesunat+sulfadoxin/primeta-
min’dir (13). Bizim olgularimizin 14'Gne (%93,3) artemeter+lume-
fantrin, 1 (%6,7) hastaya ise artemeter+lumefantrin+doksisiklin
tedavisi baglandi. Tim hastalar sifa ile taburcu edildi.

Diinya Saglik Orgiitii tarafindan hazirlanan malaria tedavi kilavu-
zunda ciddi/agdir falciparum sitmasi icin kriterler biling bulanikhidi
veya koma, yardimsiz ayada kalkamama, 24 saatte ikiden fazla
konviizyon gecirme, asidoz, hipoglisemi (kan sekeri <40 mg/dL),
ciddi malarial anemi, renal yetmezlik, sarlik, pulmoner édem,
anormal spontan kanama, sok ve hiperparazitemi bulgulan ola-
rak bildirilmigtir (13). Bizim olgularimiz komplike olmayan P. falci-
parum sitmali olgulardi. Ozellikle ciddi/ agir olgularda erken tani
ve etkili tedavi hayati dneme sahiptir.

Sitmanin endemik olarak gorildigi bélgelere seyahat edecek
kisilere uygulanan kemoprofilaksi, morbidite ve mortaliteyi azal-
tir (14). Sitmada kemoprofilaksisinin yeterliligi ilag direncine bagl
olarak degismektedir. Kisilerin kemoprofilaksinin dnemi ve siresi
hakkinda aydinlatiimasi gerekir. Olgularimizin %33,3'tne profi-
laksi baslanmis ancak stire hakkinda bilgi verilmemisti ve yetersiz
profilaksi almiglard.

SONUC

Son yillarda seyahat imkanlarinin gelismesiyle birlikte Glkemizde
yurt digi kaynakl sitma olgularinda artis gérilmektedir. Son 20
yilin verilerine gdre ilimiz kaynakli sitma olgusu saptanmamustir.
1996-2010 yillari arasi ilimizde 212 hastada sitma tespit edilmis,
hastalanin birinin yurt disi, 211'inin ise yurt ici seyahat Sykuisu
saptanmistir. Yurt disindan gelen olguda P. malaria saptanmis-
ken, diger olgularin hepsinde etken P, vivax olarak tespit edilmis-
tir. Calismamizda olgularin hepsinin yurt disi kaynakli oldugu g6z
onine alindiginda son 6 yilda bu verilerin dagiliminin dedistigi
soylenebilir. import P. falciparum sitmasina ilimizde ilk kez rast-
lanmistir. Seyahat sonrasi erken dénemde saptanan atesin en sik
nedeni sitmadir. Ozellikle sitmanin endemik gérildigi bolgele-
re seyahat oyklsu olan ategli hastalarda sitma dustntlimelidir.
Yurt disina seyahat plani olan kisilere mutlaka seyahat 6ncesi
danismanlik hizmeti verilmeli, asi ve profilaksi uygulamalarinin
dogru sekilde yapilmasi saglanmalidir. P. falciparum sitmasinda
tanidaki gecikme olumcil komplikasyonlara neden olabilir.
Dolayisiyla bu olgularin acil tedavi edilmeleri gerekir. Riskli bol-
gelere seyahat edecek bireylere kemoproflaksi baglanmasi ve
kisisel korunma &nlemleri hakkinda aydinlatmak icin seyahat
oncesi egitim programlari olusturulmalidir.

Etik Komite Onayi: Bu calisma icin etik komite onayi Firat Universitesi
Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu’ndan (Tarih 06.07.2017, Karar
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