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Sitma, cogunlukla anofel cinsi disi sivrisineklerin insanlar1 sokmasi ile bulasan paraziter bir hastaliktir. Ulkemizdeki yerli sitma
olgusu bildirimi Diinya Saglik Orgiiti kayitlarinda gériillmemekle birlikte, yurt dis1 kaynakl olgular tespit edilmektedir. Sitmanin
endemik oldugu tilkelere seyahat edenler parazitle enfekte olarak hastaliga yakalanabilmektedir. Ulkemizde her yil ortalama 200-
250 yurt dist kaynakh sitma olgu bildirimi yapilmaktadir. Ulkemizde tespit edilen yurt dist kaynakli sitma olgularinin yaklastk
%751 P. falciparum sitmasidir. Sitma ve salmonelloz 6zellikle gelismekte olan tilkelerde gériilen enfeksiyonlardir. Sitma-Salmonella
koenfeksiyonu, nadir gérilmekle birlikte, yitksek mortaliteyle seyredebildigi icin, erken tam ve tedavisi énem tasimaktadir.
Hastaligin endemik oldugu bolgelere yapilacak seyahatlerde, 6n bilgilendirme ve kemoprofilaksiye baglanmas: bulagta énemini
korumaktadir. Bu sunumda, herhangi bir kemoproflaksi almadan Afrika’ya is seyahati yapan ve semptomlar sonras: yerel bir
hastaneye bagvurup orada P. falciparum ve Salmonella Typhi koenfeksiyon tanisi alan, ancak eksik tedavi verildigi icin, tlkemize
déniis sonrasi yiiksek ates, tigiime-titreme, bulants, ishal, karin agrisi sikayetleri ile tarafimiza bagvuran ve tam iyilesme ile taburcu
edilen olgu irdelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Koenfeksiyon, sitma, Plasmodium falciparum, Salmonella Typhi

ABSTRACT

Malaria is a parasitic disease transmitted by the bite of female Anopheles mosquitoes. Although domestic malaria case notification
in our country is not seen in World Health Organization records, cases originating from abroad are detected. Travelers to countries
where malaria is endemic can become infected with the parasite. In our country, an average of 200-250 cases of malaria originating
from abroad are reported every year. Approximately 75% of malaria cases of foreign origin detected in our country are P. falciparum
malaria. Malaria and salmonellosis are infections especially seen in developing countries. Although malaria-Salmonella coinfection
is rare, early diagnosis and treatment are important in terms of its high mortality rate. Preliminary information and initiation of
chemoprophylaxis in travels to regions where the disease is endemic remain important in transmission. In this presentation, a case
was examined following a business trip to Africa without any chemoprophylaxis, who applied to a local hospital upon symptoms
and was diagnosed with P. falciparum and Salmonella Typhi coinfection but given incomplete treatment. After returning to our
country, the patient applying to us with complaints of high fever, chills, nausea, diarrhea and abdominal pain and was discharged
with ful recovery.
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GiRis ovale, P. malariae ve P. knowlesi olup mortalite orani

en yiksek olan tir P. falciparum’'dur. Diinya Saghk
Sitma, c¢ogunlukla anofel cinsi digi sivrisineklerin Orgitinin yayimladign 2022 yih Dinya Sitma
insanlar1 sokmast ile bulagan paraziter bir hastaliktir. Raporu’na gore, 2021'de diinya capinda tahmini 247

Hastalik etkeni olan tiirler, P. falciparum, P. vivax, P. milyon sitma olgusu ve 619 bin sitmaya bagh 6lim
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gerceklesmistir. Ulkemizde her yil ortalama 200-250 yurt dist
kaynakl sitma olgusu bildirilmekte olup bu olgularinin yaklagik
%751 P. falciparum sitmasidir (1). Aym rapora gore Tirkiye'de
2013 yilindan beri yerli sitma olgusu gérilmemektedir. Ancak
2023 yilinda uzun yillar sonra ilk kez Manisa ilinde lésemi 6n
tamst ile takibe alinan ve yurt dis1 seyahat 6ykiisii olmayan 14
yasindaki kiz hastada P. vivax kaynakl yerli sitma olgusu rapor
edilmistir (2).

Yiuksek endemisite boélgelerinde koenfeksiyonlar —seklinde
de gorilebilen sitma enfeksiyonun, salmonelloz gelisimini
kolaylastirdig, sitma ve Salmonella koenfeksiyonunun mortaliteyi
belirgin oranda artirdigy gosterilmistir (2). Salmonelloz, besin
veya suyun tasiyici kaynakl fekal kontaminasyonu ile, sanitasyon
alt yapisinin yetersiz oldugu asir1 kalabalik ve yoksul bolgelerde
yayilabilen, karin agrisi, ishal ve ates gibi gastrointestinal
semptomlarla iligkili bakteriyel bir hastaliktir (3).

Bu olguda, Uganda'da P. falciparum ve Salmonella Typhi tamsi
alan, eksik tedavi géren ve tedavi sonrasi Tiirkiye'de tekrar klinik
semptomlarin baglamas: nedeniyle tarafimizca tedavi edilen bir
hasta ele alinmigtir.

OLGU SUNUMU

Ustime-titreme, ates ve ishal sikayetleri ile acil servisimize
bagvuran 51 yagindaki erkek hastanin 2 gin 6énce Uganda’dan
déndugu, orada P falciparum ve Salmonella Typhi'ye bagh
tedavi aldigy 6grenildi. Hastanin ykistinden ve sundugu saglik
raporlarindan, su sondaj iscilifi nedeniyle Uganda’ya gittigi,
gitmeden once herhangi bir kemoproflaksi almadigi, isiime-
titreme, ishal, bulanti-kusma, ates sikayetleriyle Afrika’da yerel
bir hastaneye bagvurdugu ve hizh tam testi ile P. falciparum tanisi
aldig: ayrica hastanin diger tetkiklerinde Salmonella Typhi IgM/
IgG'nin pozitif saptandigi gorilda. Hastaya aym gun tedavi
baglandig1 ve 1x1 doz 3 giin IM artesunat, p-alaxin ve seftriaksion-
avibaktam uygulandigy, ti¢ giin sonunda ise bir hafta kullanmas:
i¢cin sefiksim ve parasetamol verilerek taburcu edildigi 6grenildi.

fleri tetkik ve tedavi takibi acisindan servisimize yatirilan hastada
benzer sikayetlerin gelismesi tizerine, rekiirrens diginilup ayni
zamanda diger enfeksiyon sebeplerini de kapsayacak ayrintih
tetkikler istendi. Hasta kurumumuza bagvurdugunda kan
degerleri, beyaz kan hiicresi (WBC): 3,6 x10%/uL, trombosit sayimi
(PLT): 53 x10°/pL, hemoglobin (HGB): 15,6 g/dL ve C-reaktif
protein (CRP): 87 mg/dL idi. Hastadan alinan kan érneginden
hazirlanan kalin damla/ince yayma preparatlarinda %3-5
oraninda, P. falciparum ile uyumlu, bir eritrosit icinde birden fazla
sayida yerlesmis, cift tagh ytzik morfolojisinde, geng trofozoitler

goruldu (Sekil 1a).
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Sekil 1. Hastanin ince yayma preparatlari. a) Tedavi 6ncesi
yapilan ince yayma; b) ilk dozdan 6 saat sonra yapilan ince
yayma

Hastanin tam kan érneginden genomik DNA izolasyonu Qiagen
DNeasy Blood and Tissue (Qiagen, Germany) kiti kullanilarak
yapildi. izole edilen DNA o6rnegi, Plasmodium tespiti ve tiir
tayini amactyla Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi,
Tibbi Parazitoloji Anabilim Dalinda Fast-track FTD Malaria
Differantiation (Fast-track, Luxembourgh) gercek zamanh
multipleks polimeraz zincir reaksiyon Kkiti ile ¢alisildi ve etkenin P
falciparum oldugu dogrulandi (Sekil 2).

1 Saghk Mudiirliigii ile hemen iletisime gecilerek hasta icin
artemeter-lumefantrine temin edildi. Ayn1 zamanda hastadan
alinan tam kan érnegive 2 adet ince yayma preparati Saghk Bakanhg:
Ulusal Parazitoloji Referans Laboratuvari’na génderildi. Hastanin
Uganda'da yapilan tetkiklerinde Salmonella Typhi pozitifligi de
oldugundan, tedavi rejimi, 5 giin 2x4 artemeter-lumefantrine tb
ve 1x2 gr intravenoz seftriakson seklinde dizenlendi. Hastanin
kabuliinde gece takiplerinde tstime-titreme ates ataklari oldu.
Hasta parasetamol verilerek rahatlatildi, salmonellozun takibi
bakimindan kan ve digki 6rnekleri antibiyotik tedavisi verilmeden
énce kiiltar incelemesine alindi. {lk tedavi dozu verildikten 6
saat sonra yapilan ince yaymada geng trofozoit oran1 %3 olarak
saptandi ($ekil 1b). Hastanin giin i¢inde ishal, tistime-titreme
ataklarinin azaldig: gézlemlendi. Fizik muayene bulgular: normal
olup, splenomegali saptanmadi. Tedavinin 2. giintinde sabah ve
aksam alinan ince yaymalarda geng trofozoit oram <%1 olarak
saptandi. Tedavinin 3, 4 ve 5. giinlerinde alinan ince yaymalarda P
falciparum ile enfekte eritrosit gériilmedi. Plasmodium falciparum
tanimiz, ti¢ giin sonra referans laboratuvardan gelen sonug ile de
dogrulandi. Hastadan alinan kan ve digk: kiiltirlerinde Salmonella
iremesinin olmamasi, hastanin Uganda'da aldigi Salmonella
tedavisinin etkili oldugunu distundirdi. Tedavinin 5. gintinde
taburcu olmak isteyen hasta, tedavi red formu imzalayip ayrildi.
Hastanin ayriiginda siprofloksasin 2x750 mg tablet recete
edildi. Hastaya bir gunlikk daha artemeter-lumefantrine verilip
iki giin sonra kontrol i¢in ¢agrildi. Kontrole gelen hastanin kan
degerleri, WBC: 5,5 x10%/pL, PLT: 184 x10>/uL, HGB: 19,1 g/dL,
CRP: 21 mg/dL idi. Ince yayma preparatlarinda P. falciparum ile
enfekte eritrosit gériilmedi. Hastada, Gigtime-titreme, ates ve ishal
semptomlarinin tamamen gegtigi kaydedildi. Ancak hastanin alt
ekstremitelerinde tedavi sonrasi gelisen petegiyel dokiintiiler
gorilda (Sekil 3). Hastanin merkezimize basvurusunu takip
eden 20. giinde son kontrolleri yapild: ve kan degerleri WBC:
6,5 x10%/pL, PLT: 323 x10*/uL, HGB: 14.1 g/dL, CRP: 6 mg/
dL, prokalsitonin: 0,2 seklinde normale déndii. Ince yaymada da
enfekte eritrositler gérilmedi.

o
P. atciparum poriit asta
5

Sekil 2. Plasmodium falciparum™un gercek zamanli-polimeraz
zincir reaksiyonundaki amplifikasyon grafigi
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Sekil 3. Tedavi sonrasi hastanin bacaklarinda gelisen petesiyel

dékiintiiler

TARTISMA

Kiuresel 1stnma, kuraklik ve bélgesel savaslarin tetikledigi gocler,
seyahat ve sezonluk isciler sebebiyle, endemik olmayan bolgelerde
sitma insidansimin arttigi gorilmektedir. Ulkemiz, Ortadogu
iilkelerinden gelen miltecilerin go¢ giizergahinda yer aldig
icin sitmamin yayihm riski agisindan énem arz etmektedir (4).
fzmir'de Zorbozan ve ark. (5) atipik gériinamlii P. falciparum ve P.
vivax olmak tzere iki import olgu bildirmistir. Manisa’da Tiinger
ve ark. (6), bir P. falciparum/P. vivax miks olgusu, Kiitahya'da
Mistanoglu-Ozatag ve ark. (7) ise P falciparum kaynakl alti
olgu bildirmigtir. Hatay ilinde 2008-2017 yillar1 arasinda rapor
edilen sitma olgularini derleyen Sahin ve ark. (8), tamami import
olan 75 olgunun 72’sinin 2010-2017 yillarin arasinda tami
aldigini bildirmistir. Benzer gekilde Begli ve ark. (9) tarafindan
Istanbul'da 2002-2017 yillar1 arasinda gériilen import olgularin
degerlendirildigi bir caligmada, toplam 42 olgu bildirilmis ve bu
olgularin 36’s1 2010-2017 yillar1 arasinda géralmistir. Ser (10),
Antalya'da 2012-2017 yillar1 arasinda, 29'u P. falciparum, dérdu
P vivax, ikisi P. ovale ve biri ise P. malaria olmak uizere toplam 36
import olgu bildirmistir. 2019 yil icinde dért import olgu Keskin
ve ark. (11) tarafindan sunulmus, olgularn ikisi P. falciparum,
ikisi ise P. vivax olarak bildirilmistir. Kazancioglu ve Bodur (12)
Ankara'da, 2010-2018 yillar1 arasinda takip edilen 22 import
sitma olgusunu retrospektif olarak degerlendirmis, hastalarin
18inde etken tirtn P, falciparum, 4tntn ise karigik enfeksiyon
oldugunu rapor etmisgtir.

Diinya Saglik Orgiitii 2022 Sitma Raporu'na gore iilkemizde de
2010-2020 yillar1 arasinda 2.375 import olgu gézlemlenmistir
(1). Saghk Bakanhgi'na gére ise, yillik ortalama 200-250 import
sitma olgusu goérillmekte ve bunlarin %75’inin P. falciparum
sitmas1 oldugu ve yine ortalama bir-dért kiginin P. falciparum
nedeniyle hayatini kaybettigi ifade edilmektedir (13). Ulkemizde
her yil import P. falciparum olgularimin gériliyor olmasi ve
artemisin direncli suglarin Dogu Afrika'da (Ruanda ve Uganda’nin
baz1 bolgelerinde) gorilmeye baglanmasi durumun ciddiyetini
ortaya koymaktadir. Direncin P. falciparum kelch 13 geninde
(PfK13) meydana gelen mutasyonlarla iligkili oldugunu gésteren
kanitlar mevcuttur. Artemisinin direnci ilk olarak 2009 yilinda
Kambog¢ya'nin batisindaki Pailin eyaletinde rapor edilmistir.
Artemisinin direncli P. falciparum, Kuzey Kambogya, Kuzeydogu
Tayland ve Giiney Vietnam’a yayillmis ve genislemistir. Kisa

siire sonra kombinasyon tedavilerinde kullanilan ikinci ila¢ olan
piperaquine’e karsi direncle iligkili kanmitlar da ortaya ¢ikmaya
baglamistir. Ayrica, PfK13- mutasyonlar1 Kuzey Hindistan'da
rapor edilmis ve Papua Yeni Gine, Ruanda, Etiyopya ve Sahra alt1
Afrika'nin diger bolgelerinde de gésterilmistir (14). Ulkemizin,
bu bélgelerden Avrupa’ya dogru olan go¢ yollarmin tzerinde
yer almasi, iklim degisikligine bagh olarak vektérlerin aktif
kalma stresinin artmasi ve anofellerin vektorel kapasitelerinin
degismesi gibi faktérler, direngli P falciparum izolatlarinin
iilkemizde gorilme riskini artirmaktadir. Bu nedenle sitma
enfeksiyonunun, endemik bolgelerden gelen kisilerde mutlaka
sorgulanmasi ve akilda tutulmasi gerekmektedir.

Antimalaryal ilaglara karsi direncin gelismesinde en 6nemli
nedenlerden bir de eksik verilen veya yarim kalan tedavilerdir.
Ozellikle ekonomik olarak zayif olan Afrika iilkelerinde
antimalaryal ilaglarin yitksek maliyeti 6nemli bir sorun
olusturmaktadir. Ulkemizden bu bélgelere caligmak i¢in giden
vatandaglarimiz sitma ile enfekte oldugunda, siklikla yerel
saghk kuruluglan tarafindan eksik tedavi verilerek tilkemize
gonderilmektedir. Hastalar ilk tedavinin verdigi rahatlama
ile hastaligt 6nemsememekte ve c¢ogunlukla enfeksiyon
tekrarlamaktadir. Antimalaryal ilag ile bir kez kargilagsmis olan
parazit, tedavi tamamlanmadiginda diren¢ gelistirme potansiyeli
tagimaktadir. Olgumuzda oldugu gibi hastaya Uganda'da 3 gin
1x1 artesunat IM olarak verilmis ve tedaviden yaklagik iki hafta
sonra hastalik belirtileri tekrar gorilmustiir. Hasta kurumumuza
basvurdugu anda yapilan ilk yayma 6rneklerinde %3-5 civari
parazitemisi mevcuttu. Ulkemizde gecerli olan P. falciparum tedavi
rejimi kapsaminda hastaya 5 gin 2x4 artemeter-lumefantrine
tb verildi ve parazitemi 3. ginde negatiflesti. 5. giine kadar
alinan yaymalarda ve 20. gin alinan kontrol yaymasinda parazit
goriilmedi ve hasta basariyla tedavi edildi.

Koenfeksiyon ile birlikte goriilen sitma olgularinda, enfeksiyonun
maskelenerek atlanmamasi i¢in gerekli farkindalifin yaratilmas:
esastir. CRP ve prokalsitonin gibi enflamasyon belirtecleri,
bakteriyel enfeksiyonlu hastalarin yam swa P falciparum
sitmasinda da yiikselebilmekte ve bu belirteclerin ayirt
edilmesini klinik bir zorluk haline getirmektedir. Ategin yam
sira, sitma hastalarn genellikle pnémoni veya bakteriyel ishal
gibi cesitli spesifik olmayan klinik belirtilerle saglik kurumlarina
bagvurabilmektedir (15).

Sitma parazitlerinin ve Salmonella spp. tiirlerinin cografi olarak
ortigmeleri, 6zellikle sitmanin endemik oldugu tropik bélgelerde
bu iki patojenin birlikte enfeksiyonuna yol acabilir. Literatiirdeki
caligmalar, P. falciparum sitmas1 gorillen hastalarda bakteriyel
koenfeksiyon insidansinin digitk oldugunu gostermektedir (16).
Bu olguda hastanin geldigi bolgede sitma tanisi ve tedavisi almig
olmasy, ilk olarak sitma enfeksiyonun sorgulanmasini ve tedavinin
erken baglamasini saglamistir. Ancak daha énceden tani almayan
ve koenfeksiyon seklinde saglik kurumlarina bagvuran hastalarda
sitma maskelenebilir ve ge¢ tani konmasina bagh olarak daha
ciddi sorunlar ortaya c¢ikabilir. P. falciparum ve Salmonella Typhi
koenfeksiyonu mortal seyredebileceginden, hastada enterik
semptomlar da eglik ediyorsa koenfeksiyon ihtimali géz ardi
edilmemelidir (2). Chilongola ve ark. (17) tarafindan Kuzey
Tanzanya'da yapilan bir caligmada, 128 hastanin 31'inde (%24,2)
P falciparum ve 17'sinde (%13,3) S. Typhi enfeksiyonu pozitif
bulunmustur. P. falciparum-Salmonella Typhi koenfeksiyonu
sadece Bondo bélgesinde 6 hastada (%9,5) tespit edilmigtir. Bazi
caligmalarda, non-tifoidal Salmonella (NTS) enfeksiyonunun
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tifoidal Salmonella veya diger bakteriyemi enfeksiyonlarina
kiyasla siddetli anemi ve sitma ile iligkili oldugu gosterilmistir.
Ayrica, NTS enfeksiyonlarinin daha 6énce antimalaryal tedavi
gbrmus olma ve sitma komplikasyonlari (siddetli anemi, sarilik ve
hipoglisemi) ile iligkili oldugu da rapor edilmistir (18). Ulkemizde
ise, Siimer ve ark. (19), tarafindan Pakistan’a ig seyahati yapan bir
hastada sitma ve Salmonella koenfeksiyonu bildirilmistir.

SONUC

P falciparum her yastaki eritrositleri enfekte ederek ciddi
mortaliteye yol acabileceginden, P. falciparum sitmasinda erken
tan1 ve tedavi ¢ok 6nemlidir. Ozellikle endemik bélgelere seyahat
oykiisii ve tekrarlayan yiiksek ates, tisime-titreme, karin agrisi
sikayetleri olan hastalarda sitma ¢n planda diastntlmeli ve
endemik bolgelere seyahat 6ncesi kemoproflaksi baglanmalidir.
Riskli ve sitmanin endemik oldugu bélgelerden gelen hastalarda
sitma tamis1 konulsa da bizim olgumuzda da oldugu gibi,
koenfeksiyon varligi agisindan ategli dénem 6n planda olmak
iizere kan kiltiirlerinin ve olasi tiim enfeksiyonlara yonelik
tetkiklerin yapilmas: gerektigi mutlaka akilda tutulmaldur.

* Etik

Hasta Onay1: Bu olguda hastanin yazili onami alinmigtur.
*Yazarhk Katkilar1
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