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Seckin KARACAN'

OzZET

Ates, anemi, trombositopeni ve splenomegali etiyolojisi arastirilirken klorokine direngli Plasmodium falciparum sitmasi saptanan ve
meflokin + doksisiklin ile basariyla tedavi edilen 53 yasinda bir erkek olgu sunulmustur.

SUMMARY

This paper reports a 53-year-old male patient with high fever, anemia, thrombocytopenia and splenomegaly who was later
diagnosed as having chloroquine-resistant Plasmodium falciparum malaria and successfully treated with mefloquine plus doxycycline.

GiRiS

Dunyada en sik tropikal ve subtropikal bdlgelerde rast-
lanan sitmada her yil 200-300 milyon yeni olgu saptan-
makta ve bunlarin yaklasik 1-2 milyonu Olmekte, bu
nedenle de tim 6lim nedenleri iginde sitma 6.-8. sirada
yer almaktadir (1). Vektor olan anofel tirlerinin Greyebil-
digi, insanlarda hastalik yapan Plasmodium turlerinin
bulundugu ve anofellerde plasmodiumlarin gelisebilebile-
cegi iklim kosullarina sahip olan her yerde sitma olgular
gorulebilmektedir (2).

Plasmodium tirlerinden P. vivax, P. ovale, P. malariae
ve P. falciparum insanda hastalik olusturmaktadir. Tirki-
ye'de bu tirler arasinda en sik P.vivax gorulmekle bir-
likte, 6zellikle son yillarda P. falciparum sitma olgularina
da rastlanmaktadir (3-9).

Sitma, Plasmodium turine goére degisen surelerde titre-
meli intermittent ylksek ates ndbetleri, halsizlik, spleno-
megali ile seyretmekte, derinlesen anemiye yol agmak-
tadir. Ozellikle P. falciparum sitmasi beyin tutulumuna
da neden oldugu icin édnemli komplikasyonlara ve 6lim-
lere yol agmaktadir (2, 10). Turkiye’de bildirimi zorunlu
hastaliklar arasinda yer almaktadir.

Sitma tanisinda 6yki 6nem tasimaktadir. Hastanin sit-
manin endemik oldugu bolgelere seyahat edip etmedigi-
nin sorulmasi, ates seyrinin takip edilmesi gerekmekte-
dir. Klinik olarak kuskulanilan olgularda kesin tani, peri-
ferik kan yaymasi ve/veya kalin damla kan preparatlarin-
da plasmodiumlarin gérilmesi ile konulmaktadir. Giinu-
mizde parazit antijeninin ve DNA’sinin saptanmasi ile
de Plasmodium turleri birbirinden ayirtedilebilmektedir
(11, 12).

115



Olut ve ark.

Alyuvarlarda ve karaciger hicrelerinde olmak Uzere iki
gelisme dénemi bulunan sitma parazitlerinin alyuvarlar-
daki sekillerine klorokin (Aralen, 4-aminokinolin), diger
sekillerine de primakin (8-aminokinolin) etkili olmaktadir.
Bu nedenle alyuvar digi gogalma dénemi bulunmayan P.
falciparum ve P. malariae infeksiyonlari diginda diger
sitma turleri igin her iki ilag birlikte kullaniimaktadir (13 ).
Plasmodium falciparum infeksiyonlarinda, parazitin pfcrt
and pfmdr1 genlerindeki mutasyonlara bagl olarak
klorokin direncine siklikta rastlaniimaktadir (14). Meflokin
(kinolin metanol) Turkiye'de sitma eradikasyon merkez-
lerinde bulunmakta olup bir ¢ok ilaca direngli P. falciparum
sitmasinin tedavisinde kullaniimaktadir. Ancak nadir ola-
rak meflokin direncine de rastlaniimaktadir. Doksisiklin,
direncli olgularin tedavisinde meflokin ve dider sitma
ilaglari ile birlikte kullanilabilmektedir (2).

Klorokine direngli, tek basina meflokin tedavisine tam
yanit alinamayan ve bunun Uzerine doksisiklin eklenerek
basari elde edilen bu sitma olgusunun sunulmasinin
uygun olacagi dusunulmustur.

OLGU

Elli-G¢ yasindaki erkek hasta, Manisa ilindeki bir saglik
merkezinde ates yliksekligi ve akcigerinde raller sapta-
nip pnémoni dustnulerek yaklasik bir hafta sireyle intra-
venoOz (IV) seftriakson ve siprofloksasin tedavisi gérmis
ve atesinin dismemesi, genel durumunun dizelmemesi
Uzerine yazarlarin klinigine sevk edilmistir. Hasta oyku-
slinde, atesinin ¢ hafta once ig igin yaklagik bir aydir
bulundugu Nijerya’da bagladigini, kendisine orada sitma
dusunilerek bir hafta boyunca ila¢ verildigini, ancak
iyilesme olmadidi icin kendi istegi ile Turkiye'ye dén-
dugunu belirtmigtir. Hastanin klinige basvurusunda arte-
riyel tansiyon 100/60 mmHg, ates 39.8°C olup, fizik mua-
yenesinde splenomegali disinda 6zellik olmadigi, yapi-
lan incelemelerinde; hemoglobin %8.7 g, hematokrit
%25.5, beyaz kan hicreleri 3500/mm3, kirmizi kan htic-
releri 3.550.000, trombosit 55000/mm3, sedimentasyon
27 mm/saat, biyokimyasal de@erlerin ve idrar incelemesi-
nin normal sinirlarda oldugu saptanmis, karin ultrasono-
graminda dalak 180 mm bulunmustur. Hastanin endemik
bblge olan Afrika’'ya seyahat OykisU nedeniyle sitma
arastirilmasi icin hazirlanan kalin damla ve periferik
yayma kan preparatlari incelendiginde ¢cok miktarda muz
seklinde gametosit (Sekil 1a-b) ve geng sizontlar (Sekil
2) gorilmistir. Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Para-
zitoloji Anabilim Dali Laboratuvari ve izmir Sitma Savag
Merkezi tarafindan da P. falciparum tanisi konulan
hastanin daha 6nce Nijerya’da klorokin tedavisi gérdugu
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ve atesinin dismedigini belirtmesi Uzerine klorokine
direncli oldugu disinilmistir. Oncelikle hastanin anemi
ve trombositopenisi igin iki Gnite kan ve iki Unite trom-
bosit stispansiyonu verilmistir. Hastanin dykustinde 10
yildir epilepsi tedavisi gordiguni belirtmesi Gzerine, has-
tane kosullarinda 6zenli takip ile 1250 mg meflokin tek
doz olarak uygulanmistir. Takibinde, yaklasik 72 saat
sonra, hasta klinik olarak diizelmis ve atesi dismustur.
Buna karsin 2., 7. ve 10. ginde yapilan yaymalarinda
eritrositer formlarin ve gametositlerin halen bulundugu
ancak sayilarinin oldukga azaldigi saptanmistir. Bunun
Uzerine bir hafta sonra hastaya bir kiir daha meflokin
ayni dozda verilmis ve hala paraziteminin devam etmesi
nedeniyle bir hafta sonra Uglinci kez meflokin bu kez
doksisiklin ile birlikte verilmigtir. Doksisiklin, 2x100 mg/gln
olacak sekilde bir hafta sireyle uygulanmistir. Tedavi
sonrasinda, hasta taburcu edilmeden énce yapilan ince-
lemelerde; hemoglobin %13.4 g, hematokrit %36.2, be-
yaz kan hucreleri 6200/mm°, kirmizi kan hiicreleri
4.480.000, sedimentasyon 27 mm/saat, trombositler
217.000 oldugu ve dalagin 20 mm kuguldugi gorul-
mustir. Uglincii kiirden 10 giin ve bir ay sonra yapilan
kontrol yaymalarinda parazit saptanmadigi ve anemi-
sinin de duzeldigi gorilerek tamamiyle iyilestigine karar
verilmigtir.

TARTISMA

Plasmodium falciparum ile olusan infeksiyon, en agir
sitma sekli olarak kabul edilmekte, 6zellikle tropikal ve
subtropikal bdlgelerde rastlanmaktadir. Turkiye'de P.
vivax etkenine bagl sitma olgulari goérilmekte, ancak
nadiren P. falciparum olgularina da rastlanmaktadir. Son
yillarda bir kag yerli P. falciparum olgulari bildiriimekle
birlikte (3, 7, 9), olgularin biyuk bir bélimuna Afrika ve
Uzakdogu ulkelerinden gelen veya seyahat eden kisiler
olusturmaktadir (3, 4, 6-9). Ayrica, yayinlanan ¢alisma-
larda izmir ili ve cevresinden de olgular bildirilmistir (8, 9,
15, 16).

Plasmodium falciparum sitmasi bas agrisi, bel agrisi ve
uzuvlarda agri, influenzayi hatirlatan istahsizlik, bulanti
ve halsizlik gibi nonspesifik bulgularla baslamaktadir.
Ates 40° C veya daha yliksek olup ndobet araligi kisa,
atesli donem uzun siirmektedir. Genellikle aksama dogru
yukselmekte, devamli veya aralikli olabilmektedir. Fizik
bulgular nonspesifik olup postural hipotansiyon, hafif sari
renk, hepatosplenomegali saptanabilmektedir.

Bazi hastalarda P. falciparum infeksiyonunun en agir
formu olarak, santral sinir sisteminde doku hipoksisi,
serebral iskemi ve infarktlise bagl olan serebral sitma
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Sekil 1a-b: Plasmodium falciparum gametositi (ince yayma, Giemsa, X1250)

Sekil 2. P. falciparum geng trofozoidi (ince yayma, Giemsa, X1250)
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gelismektedir. Agir bir klinik tablo olup, uygun tedavi
verildiginde bile mortalite orani %15-20'lere ulagmak-
tadir. Hastalarda parazitemiye bagli olarak anemi olus-
maktadir. Ozellikle immun olmayan hastalarda bobrek
yetmezligi bulgular gelisebilmekte ancak cok az bir
kisminda akut bdbrek yetmezligi olusmaktadir. Siklikla
hipoglisemi gdzlenmektedir. En korkulan komplikasyon-
lardan biri olan pulmoner 6dem en fazla mortaliteye ne-
den olmaktadir. Solunum sayisinin artmasi, dispne ve
akcigerde krepitasyonlarin isitimesi erken belirtiler ola-
rak gorilmektedir (10 ).

Klorokin’e direngli P. falciparum infeksiyonunun teda-
visinde ilk olarak 10 giin kinin ve/veya tetrasiklin veya
tek basina meflokin kullaniimasi énerilmektedir (1). Me-
flokin oldukga etkili bir ilag olup yan etki olarak siklikla
kusma ve bas donmesine neden olmaktadir. A§izdan iyi
absorbe edilmekte, zirve kan konsantrasyonuna 2-12
saatte ulasmaktadir. Plazma proteinlerine baglanmakta
ve yarilanma zamani 13-26 gin sirmektedir. Beta-blo-
ker veya kardiyak iletimi degistiren ila¢ alanlarda, pilotluk
gibi dikkat gereken isleri yapanlarda, epilepsisi ve psi-
kiyatrik yakinmasi olanlarda ¢ok dikkatli kullanilmasi

KAYNAKLAR

onerilmektedir. 45 kg'dan agir hastalara agizdan tek doz
olarak 1250 mg verilmektedir (17).

Sunulan olguda Afrika’da sitma tedavisi icin verilen ilacin
klorokin oldugu hastadan &grenilerek klorokine direngli
oldugu kabul edilmis ve meflokin tedavisine baglanmistir.
Diinya Saglik Orgiitiiniin 1996 yilinda yayinlanan "Yogun P.
falciparum sitmasinin gorildigu bélgelerde antimalaryal
ilaglarin etkinliginin degerlendirilmesi” baglikh bildirisinde
yapiimis siniflamaya goére hastanin meflokine yaniti,
yeterli klinik yanit kategorisinde degerlendirilmistir (18).
Hastada klinik diizelme ve parazit ylikinde belirgin azal-
ma saptanmasina ragmen trofozoit ve gametositler kan-
dan tamamen kaybolmamistir. Bunun uzerine doksisikli-
nin, meflokin ile kombine tedavisinde basarili sonuglar
alinmasi (19) ve Tlrkiye'de kolaylikla saglanabilmesi ne-
deniyle bu iki antimikrobiyal ilag birlikte kullaniimig ve ba-
sari elde edilmigtir.
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