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Turkiye'den Bildirilmig Eriskin Viseral Laysmanyaz Olgularinin
Havuz Analizi Yontemiyle Degerlendirilmesi

Evaluation of Adult Cases of Visceral Leishmaniasis Reported in Turkey by Pool

Analysis Method
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Ozet

Amac: Bu calismada tilkemizden bildirilmis erigkin viseral lays-
manyaz olgularn havuz analiziyle degerlendirilerek hastaligin
Ulkemizde gorildigine vurgu yapilmasi, klinik ve laboratuvar
bulgularinin ve tanisal yaklagsimlarin irdelenmesi amaclanmistir.
Yontemler: Turkiye'de 1997 ve 2019 yillari arasinda ulusal veya
uluslararasi bir dergide yayimlanmig erigkin viseral laysman-
yaz olgulari, bir ulusal (TUBITAK ULAKBIM) ve iki uluslararasi
veritabani (PubMed ve Scopus) taranarak calismaya dahil edil-
mistir. Olgular yas, cinsiyet, immunosiipresyon, semptomlar,
laboratuvar bulgulari, tani, tedavi ve mortalite agisindan havuz
analizi yontemiyle incelenmistir.

Bulgular: Calismaya 80 olgu dahil edilmistir. Hastalarin %34.2
(27/79)'si kadin, %64.8 (52/79)'i erkektir. Hastalar 18-75 yas
araliginda olup, yas ortalamasi 41.2+14.2'dir. Bagisikligi bas-
kilanmis hasta orani %25 (15/60)'tir. Hastalarda en sik gorilen
semptomlarin ates, kilo kaybi ve halsizlik oldugu saptanmistir.
Splenomegali %96.2 (76/79), hepatomegali %78.5 (62/79) ora-
ninda gorilmastir. Tani, hastalarin %88.7 (63/71)'sinde kemik
iligi aspirasyonu ve/veya biyopsisinde amastigot gorulmesiy-
le konulmustur. immiinofloresan antikor testi ve enzim bagh
imminosorbent essey testinin hastalarin %100’linde pozitif
oldugu gorilmustar. rK39 hizli antijen testinin pozitiflik orani
%86.6 (13/15)'dir. Hastalarin %80.5 (62/77)'i lipozomal amfo-
terisin B, %11.6 (9/77)'s1 bes degerli antimon bilesigi (meglu-
min antimonat)’yle tedavi edilmistir. Mortalite orani ise %13.9
(11/79)'dur.

Sonuclar: Viseral laysmanyaz Tirkiye'de eriskinlerde spo-
radik olarak bildiriimekte ve ayirici tanida ilk siralarda akla
gelmemektedir. Tani igin girisimsel islemlere bagvurulmak-
tadir. Ozellikle bagisikhig1 baskilanmamis hastalarda ates ve
splenomegali varliginda serolojik tetkiklerin yapilmasi, tani
konulmasini ve tedavinin basariyla yapilmasini saglayacak-
tir.

Abstract

Objective: In this study, we aimed to to emphasize that visceral
leishmaniasis exists in Turkey, and to discuss its clinical and
laboratory findings and therapeutic approaches by evaluating
the adult cases reported from Turkey through a pool analysis.
Methods: The published reports in national or international
journals on adult visceral leishmaniasis cases, between 1997
and 2019, from Turkey, were searched in a national (TUBITAK
ULAKBIM) and two international databases (PubMed and Sco-
pus). The cases were examined by the pool analysis method in
terms of age, gender, immunosuppression, symptoms, labora-
tory findings, diagnosis, treatment, and mortality.

Results: Eighty cases were included in the study, 34.2% (27/79)
were female, and 64.8% (52/79) were male. Patients were be-
tween 18-75 years of age, and mean age was 41.2+14.2 years.
Ratio of immunosuppressed patients was 25% (15/60). Most
common symptoms were fever, weight loss, and fatigue. Sple-
nomegaly was observed in 96.2% (76/79) and hepatomegaly
was seen in 78.5% (62/79) of the cases. Diagnosis was made in
88.7% (63/71) of patients through detection of an amastigote on
bone marrow aspiration and/or biopsy. The immunofluorescent
antibody test and the enzyme-linked immunosorbent assay test
were found to be 100% positive. Positivity of rK39 rapid anti-
gen test was 86.6% (13/15). 80.5% (62/77) of the patients were
treated with liposomal amphotericin B and 11.6% (9/77) with
pentavalent antimony compound (meglumine antimonate).
The mortality rate was 13.9% (11/79).

Conclusions: Visceral leishmaniasis is seen sporadically in
adults in Turkey, and it is not considered in the differential di-
agnosis. Invasive procedures are used for diagnosis. We think
that serological examinations, especially in the presence of fe-
ver and splenomegaly, may be beneficial for the diagnosis and
successful treatment of the patients, especially if the patient is
not immunosuppressed.
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Giris

Laysmanyaz, tatarciklar (Phlebotomus spp.) araciligiyla
bulasan Leishmania cinsindeki protozoonlardan yirmiden
fazla tiriin sebep oldugu paraziter bir hastaliktir. Viseral,
kutan6z ve mukokutan6z olmak Uzere li¢ ana formu vardir.
Kala-azar olarak da bilinen viseral laysmanyaz (VL), tedavi
edilmezse %95’in uzerinde 6lumle sonuclanir. VL, ates, kilo
kaybi, dalak blykligu ve anemiyle karakterizedir. Olgularin
¢ogu Brezilya, Dogu Afrika ve Glineydogu Asya’da goril-
mektedir. Diinya genelinde her yil 50 000-90 000 yeni olgu
gorildiglu tahmin edilmektedir (1). Diinya Saglik Orgiiti
(DSO) verilerine gére Tiirkiye'de sporadik olgular seklinde
bildirilen hastalik, cogunlukla Dogu Anadolu, Ege, i¢c Ana-
dolu ve Akdeniz Bolgesi‘'nde gorilmektedir. Tlrkiye'de 1997
yilinda 71, 2000 ve 2003 yillarinda 24, 2006 yilinda 20, 2008
yilinda 6, 2014 yilinda 22, 2016 yilinda 37 VL olgusu bildi-
rilmistir ve insidansi on binde 0.05’tir (2). VL'nin ulkemizde
sporadik olarak bildirilmesi ve bolgesel dagilhim farkliliklari
gostermesi, glinliik pratigimizde olgulari tanima gugligline
neden olmaktadir.

Bu calismada llkemizden bildirilmis erigskin VL olgular
havuz analiziyle degerlendirilerek hastaligin Gilkemizde goriil-
diagune vurgu yapilmasi, klinik ve laboratuvar bulgularinin ve
tanisal yaklasimlarin irdelenmesi amaclanmistir.

Yontemler

Turkiye'de 1997 ve 2019 vyillari arasinda ulusal veya
uluslararasi bir dergide yayimlanmis VL olgulari, bir ulusal
veritabani (TUBITAK ULAKBIM) ve iki uluslararasi veritaba-
ni (PubMed ve Scopus) taranarak ¢calismaya dahil edilmistir.
Uluslararasi veritabani icin “visceral leishmaniasis”, “ka-
la-azar”, “Turkey” anahtar sozcukleri, ulusal veritabani icin
“visseral leishmaniasis,” “visseral laysmanyaz”, “kala-azar”,
“Tlrkiye” anahtar sozclkleri kullanilmistir. On sekiz yas alti
olgular degerlendirmeye alinmamistir. Birden fazla yayinda
bildirilen olgularin bir tanesi degerlendiriimeye alinmistir.
Olgular yas, cinsiyet, immiinostpresyon, semptomlar, labo-
ratuvar bulgulari, tani, tedavi ve mortalite agisindan havuz
analizi yontemiyle incelenmistir. Olgular degerlendirilirken
basvuru semptomlarinda belirtiimeyen sikayetlerin olmadigi
kabul edilmistir. Diger parametrelerde ise makale icinde bilgi
verilmemis olan parametreler degerlendirme disi birakilmis-
tir. Istatistiksel analizde Statistical Package for the Social Sci-
ences (SPSS) for Windows. Version 15.0 (SPSS Inc., Chicago,
IL, ABD) programi kullanilmistir. Veriler ortalama + standard
sapma ve ylizde oran olarak verilmistir. istatistiksel degerlen-
dirmede tanimlayici istatistikler kullaniimisgtir.

Bulgular

Veri tabani taramasi sonucunda 1997-2019 yillari arasinda
yayimlanmis olan 204 makaleye ulasiimistir. Calisma kriterle-
rini karsilayan 30 makale ¢alismaya dahil edilmis ve bu maka-
lelerde sunulan 80 hastaya ait veriler irdelenmistir (3-32). Biri
hari¢ tim makalelerin tam metnine ulasiimistir. Tam metnine

ulagilamayan makalenin 6zet bolimundeki veriler degerlen-
dirmeye alinmistir (29). Cinsiyet 79 hastada bildirilmis olup
%34.2 (27/79)'si kadin, %64.8 (52/79)'i erkektir. Hastalar 18-75
yas araliginda olup, yas ortalamasi 41.2+14.2’dir. Olgularin
%65.8 (25/38)'i 18-45 yas araliginda, %34.2 (13/38)'si 46-75
yas araligindadir. Hastalarin %43.3 (13/30)'G kirsal alanda,
%56.7(17/30)'si kentsel alanda ikamet etmektedir.

Bagisikligi baskilanmig hasta orani %25 (15/60)tir. DoOrt
hastaya bobrek nakli, bir hastaya kemik iligi nakli yapilmistir.
Uc hastanin diabetes mellitus, bir hastanin diabetes mellitus
ve kronik bobrek yetmezligi, iki hastanin B hiicreli lenfoma ta-
nisi vardir. Mide kanseri, prostat kanseri, diabetes mellitus ve
pemphigus vulgaris, otoimmun hemolitik anemi tanisi olan
birer hasta vardir. Anti-HIV pozitifligi bildirilen hasta yoktur.
Bagisikhgr baskilanmis erigkin VL olgularinin 6zellikleri Tablo
1’de gosterilmistir.

VL olgularinda cesitli semptomlarin sikhgr Tablo 2'de,
laboratuvar bulgularinin sikligi Tablo 3'te gosterilmistir. Fi-
zik muayene veya radyolojik tetkiklerle splenomegali %96.2
(76/79), hepatomegali %78.5 (62/79) oraninda saptanmistir.
Ayrica U¢ hastada hepatosplenik nodiller oldugu, alti hasta-
da splenik noduller bulundugu, u¢ hastada pozitron emisyon
tomografisi-bilgisayarli tomografi (PET-BT) incelemesinde
dalakta florodeoksiglukoz (FDG) tutulumunun artmis oldugu
belirtilmistir.

VL tanisi, hastalarin %88.7 (63/71)'sinde kemik iligi aspi-
rasyonu ve/veya biyopsisinde amastigot gorulmesiyle konul-
mustur. Yedi hastada karaciger, iki hastada dalak dokusunda,
bir hastada nazofarinks dokusunda amastigot gorulmustur.
Kemik iligi kulttrlerinin %39.1 (9/23)’inde, bir hastanin peri-
ferik kan kiltiiriinde Leishmania promastigotlar Uretilmistir.
Molekiiler yontemler degerlendirildiginde, bir hastanin bal-
gaminda polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile L. infantum
DNA'’sI saptandigi bildirilmistir. Leishmania 1gG antikorlari,
20 hastada immiuinofloresan antikor testi (IFAT), bes hastada
enzim bagli imminosorbent essey (ELISA) yontemiyle aras-
tinlmis ve %100 pozitif oldugu saptanmistir. rK39 hizl antijen
testinin pozitiflik orani ise %86.6 (13/15)'dir.

Semptomlarin baglangicindan tani konulmasina kadar
gecen surenin 2-272 gliin arasinda degistigi gorulmustur. Tani
surecinde U¢ hastaya splenektomi yapilmis, yedi hastaya ise
otoimmiin hepatit, granlilomatoz hepatit ve sistemik lupus
erythematosus gibi tanilarla steroid tedavisi verildigi belirtil-
mistir.

Verilen tedaviler degerlendirildiginde, hastalarin %80.5
(62/77)'ine lipozomal amfoterisin B (L-AmB), l¢ hastaya
baslangic tedavisinde amfoterisin B deoksikolat, bir hasta-
ya amfoterisin B lipid kompleksi tercih edildigi gorilmus-
tur. Hastalarin %11.6 (9/77)'sina bes degerli antimon bilesigi
(meglumin antimonat) verilmistir. Bir hastaya amfoterisin B
ve bes degderli antimon bilesigi, bir hastaya ise flukonazol ve
alopurinol kombinasyonu verildigi gorilmustur. Bir hastaya
tedavi verilmedigi, bir hastanin ise tedavi baslanamadan ek-
situs oldugu belirtilmistir.
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Genel mortalite orani %13.9 (11/79), bagisikligi baskilan-
mis hastalarda mortalite orani ise %26.7 (4/15) olarak saptan-
mistir. Olim sebeplerinin, {ic hastada ¢oklu organ yetmezligi,
iki hastada pndmoni, birer hastada ise nozokomiyal infeksi-
yon, kandidemi, kanama, myokardit ve siroz oldugu belirtil-
mistir. Bir hastanin ise tani aldiktan sonra tedaviye baslana-
madan kaybedildigi bildirilmistir. Tedavi sonrasi en az alti ay
takip edildigi bildirilen hastalarda relaps orani %6.8 (3/44)'dir.

irdeleme

VL ulkemizde eriskinlerde sporadik olarak bildirilmekte
olup olgu serileri azdir (3). Ulkemizden bildirilmis eriskin ol-
gularda, o6zellikle tedavi edilmezse %95’in lizerinde olimcdil

olmasli, semptom baslangiciyla tani arasindaki slirenin uzun
olmasi ve tani konulmasinin gi¢ olmasi lzerinde durulmus-
tur (1,3,6). VL'nin tlkemizde ¢cogunlukla 12 yas alti cocuklar-
da goruldigu bilinmektedir (33). Erigkinlerin VL'ye daha az
duyarli olmasinin nedeni immun sistemin matir olmasidir
(34). Ulkemizden bildirilmis 18 yas Ustii olgularda ise yas
ortalamasi 41.2 olup, erkeklerde (%64.8), kadinlardan daha
stk gorulmaustur. Erkeklerde daha sik gorulmesinin nedeni ise
yasam aligkanliklarina ve dis ortamda daha fazla bulunmalari
nedeniyle infekte tatarciklarla temaslarinin artmis olmasina
bagh olabilir. Ek olarak cinsiyete bagli biyolojik faktorlerin
(cinsiyet hormonlari gibi) parazite karsi olan immiin yaniti et-
kileyebilecedi bildirilmektedir (6,34). Kirsal alanda yasamanin

Tablo 1. Bagisikligi Baskilanmis Eriskin Viseral Laysmanyaz Olgularinin Ozellikleri

Bagisikhig Olgunun
Baskilayan Bildirildigi
Arastirmacilar Yas Cinsiyet Durum Tani Yontemi Tedavi Sehir Sonlanim*
Kursun et al. (3) BD BD Bobrek nakli Ki'de amastigot L-AmB Adana Eksitus
gosterilmesi
BD BD Kemik iligi nakli Ki'de amastigot Tedaviye Adana Eksitus
gosterilmesi baslanamamis
BD BD Otoimmin
hemolitik anemi Kl’'de amastigot L-AmB Adana Sifa
gosterilmesi
BD BD B hiicreli lenfoma Ki’de amastigot L-AmB Adana Sifa
gosterilmesi
Sayin-Kutlu et al. (6) 64 Kadin Diabetes mellitus  rK39 hizli antijen L-AmB Denizli Sifa
testi
69 Erkek Prostat kanseri IFAT L-AmB Denizli Sifa
75 Kadin Diabetes mellitus  IFAT L-AmB Denizli Sifa
65 Erkek Diabetes mellitus  IFAT L-AmB Denizli Eksitus
Karaoglan et al. (8) 57 Erkek Diabetes mellitus  Ki’de amastigot L-AmB Kahramanmaras lyilesme
ve pemphigus gosterilmesi
vulgaris
Apaydin et al. (18) 34  Erkek Bobrek nakli Ki'de amastigot  Birinci kiir istanbul Relaps-
gosterilmesi, glukantim, sifa
ELISA IgG ikinci kar
alopdrinol
ve glukantim
Colakoglu et al. (20) 50 Erkek Diabetes mellitus  Ki’de amastigot Flukonazol ve  Denizli Relaps-
ve kronik bobrek  gosterilmesi, alopdrinol sifa
yetmezligi IFAT ve ELISA
I9G
Erdem et al. (24) 59 Kadin B hiicreli lenfoma Ki'de amastigot L-AmB izmir lyilesme
gosterilmesi
Yolcu et al. (27) 69 Erkek Mide kanseri Ki'de amastigot L-AmB Manisa iyilesme
gosterilmesi, rk39
Yicel et al. (28) 34  Erkek Bobrek nakli Ki'de amastigot L-AmB Ankara Eksitus
gosterilmesi
Ersoy et al. (29) 39 Erkek Bobrek nakli Ki'de amastigot L-AmB Bursa Sifa

*En az 6 aylik izlemi olan olgular sifa kabul edildi.
BD: belli degil, Kl: kemik iligi, IFAT: immiinofloresan antikor testi, ELISA: enzim bagli immiinosorbent essey, L-AmB: lipozomal amfoterisin B.

gosterilmesi
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Tablo 2. Eriskin Viseral Laysmanyaz Olgularinda
Semptomlarin Sikhig

Semptomlar Bulgu/Hasta Sayisi (%)
Ates 64/69 (92.7)
Kilo kaybi 29/50 (58)
Halsizlik 29/50 (58)
istahsizlik 17/50 (34)
Usiime ve titreme 14/50 (28)
Terleme 14/50 (28)
Okstiriik 10/50 (20)

Tablo 3. Eriskin Viseral Laysmanyaz Olgularinda Laboratuvar
Bulgularinin Sikhgr

Laboratuvar Bulgulari Bulgu/Hasta Sayisi (%)

Anemi 67/79 (84.8)
Lokopeni 70/79 (88.6)
Trombositopeni 61/79 (77.2)
Karaciger enzim yuksekligi 27/35 (77.1)
Hipoalbiminemi 47/59 (79.6)
Hipergamaglobiilinemi 31/45 (68.9)

VL icin risk faktort oldugu bilinmektedir (3). Bildirilen hasta-
larda kirsal alanda yasama orani %43.3'tiir. Ulkemizde vektor
kontrol programi uygulanmasi ve kirsal alandan kentlere go-
¢lin artmasi gibi sebeplerin VL'nin dagilimini etkileyebilecegi
dustndalmustar (2,3).

immiinosiipresyonun ve HIV infeksiyonunun VL igin risk
faktort oldugu bilinmektedir (6,35). Bagisikhdi baskilanmis
hastalarda Leishmania parazitleri tedavinin ardindan on yil-
larca kalabilir ya da transplantasyon sonrasi immiinoslpresif
tedavi, immunomoddlator tedavi kullanimi veya ileri yas gibi
immdn sistemin baskilandigi durumlarda flilminan reaktivas-
yon goriilebilir (35). Ulkemizden bildirilmis eriskin yas grubu
olgularda bagisikhgr baskilanmis hasta orani %25'tir. Bildiril-
mis olgular arasinda bobrek nakli olan dort hasta ve kemikiligi
nakli olan bir hasta vardir (3,18,28,29). B hiicreli lenfoma tanisi
olan iki hasta bildirilmistir (3,24). Anti-HIV-pozitif oldugu bildi-
rilen hasta yoktur. VL tanisi alan tim olgularda immiin sistem
durumu ve anti-HIV pozitifligi mutlaka degerlendirilmelidir.

Persistan ates ve splenomegali VL icin karakteristiktir.
Pansitopeni, hepatomegali, hipergamaglobulinemi ve kilo
kaybi Ozellikle ge¢ bagvuran hastalarda siktir (35). Bu bulgu-
lar g6z online alindiginda, splenomegali ve atesin oldugu
hastalarda ayirici tanida VL hatirlanmalidir. Olgularda en sik
semptomun %92.7 oraninda ates oldugu gorilmustir. Atesi
olmayan hastalardan bir tanesinin bébrek nakil hastasi, dige-
rinin ise mide kanseri oldugu dikkati cekmistir (18,27). Bagi-
sikligi baskilanmis hastalarda ates goriilemeyebilecedi hatir-
lanmalidir. Hastalarda halsizlik ve kilo kaybinin da sik gorilen
semptomlardan oldugu gorulmiustir. Olgularin %96.2'sinde
splenomegali, %78'inde hepatomegali saptanmistir. Ayrica
karaciger ve/veya dalakta nodiiller gorulebilecegi, PET-BT'de
dalakta FDG tutulumunun artmis olabilecegi de hatirlanma-

lidir (6,15,17,21). Endemik bolgelerde asemptomatik infeksi-
yon da sik goriilmektedir (35). Bu nedenle splenomegalinin,
VL icin, hasta asemptomatik olsa bile 6zellikle uyarici olmasi
gerektigini distinmekteyiz. Laboratuvar bulgularindan pan-
sitopeni, karaciger enzimlerinde ylkseklik, hipoalbliiminemi
ve hipergamaglobulineminin sik gorildigu saptanmistir. Bu
laboratuvar degerleri farkli hastaliklarda da gorilebilecegin-
den (hematolojik malignite, otoimmin hastalik) hastalarin
yanlig tani alabilecegdi akilda tutulmahdir.

VL tanisi i¢in altin standard dalak, kemik iligi, lenf nodu
aspirasyonu, karaciger biyopsisi gibi invazif 6rneklerde para-
zitin mikroskopik olarak gosterilmesi veya kiltlrde Gretilme-
sidir (36). Spesifitesi yiliksek olmasina ragmen, sensitivitesi
dalak aspirasyonu icin %93-99, kemik iligi aspirasyon/biyopsi-
sisi icin %53-86, lenf nodu aspirasyonu igin ise %53-65 olarak
bildirilmistir. Kiltur ise mikroskopinin sensitivitesini artirmak-
tadir, mikrokultiir yontemi daha hizli sonuglar vermesine rag-
men halen tanida gecikmeler gorulebilmektedir (36). Hasta-
larda kemik iligi aspirasyon/biyopsisinde amastigot goriilme
orani %88.7'dir. Yedi hastada karaciger dokusundan, iki has-
tada dalak dokusundan ve bir hastada nazofarinks dokusun-
dan mikroskopik inceleme yapilmis ve hepsinde amastigotlar
gorulmustur. Karaciger biyopsisinin, tani konulmakta gugcluk
cekilen olgularda basvurulabilecek ve tanida yardimci olabi-
lecek bir yontem oldugu distnilmustir. Aslinda kalturdn,
mikroskopinin duyarliligini artirdigi belirtiimesine ragmen,
degerlendirilen hastalarda kemik iligi aspirasyonu/biyopsisi
materyallerinde amastigot gorilen 6rneklerde Greme oranin
%39.1(9/23) oldugu gorulmistir (36). Bu oranin disuk olma-
sinin nedeni, kiiltiirde ireme saptanmasi icin 6rnekte fazla
saylda ve canli parazit olmasi gerekliligi olabilir. Ayrica, kiltir
yonteminin sensitivitesi besiyerinde kullanilan malzemelerin
tirinden etkilenebilir, fungal veya bakteriyel kontaminasyon
olmasi durumunda parazit Gremesi baskilanabilir veya besi-
yerindeki treme degerlendirilemeyebilir (37). Periferik kan,
“buffy coat” veya periferik kan mononikleer hicreleri gibi
noninvazif 6rneklerin mikroskopik incelemesinin veya kultii-
rinun sensitivitesinin distuk oldugu bilinmektedir (36). Sade-
ce bir hastada balgam, brons lavaji ve kan kultiirinde treme
oldugu bildirilmistir (28). Bu hastanin bdbrek nakli hastasi
olmasi, immiinostipresyon nedeniyle parazit diseminasyonu
olmasi ve buna bagli cok sayida canli parazitin dokulara ulas-
masi nedeniyle Greme oldugu distnudlmustir. Ayni hastanin
balgaminda PZR yontemiyle L. infantum DNA’sI saptanmis-
ti. Molekiler yontemlerin kullaniminin kisith oldugu fark
edilmistir. Bu nedenle sliphelenilen hastalarda bu testlerin
kullanimin yayginlagmasinin tani acisindan faydali olacagini
distinmekteyiz.

VL tanisi icin ELISA, IFAT ve, indirekt hemaglitinasyon
testi gibi serolojik yontemler kullanilmaktadir. Testlerin per-
formansi ¢alismalara, yonteme ve kullanilan antijenlere gore
degismekte ve sensitivite ve spesifite %80-100 arasinda bil-
dirilmektedir (36). Hastaligin tanisinda kullanilan bir diger
yontem, ucuz ve kolay uygulanabilir bir test olan rK39 hizli
tani testidir. Sensitivitesi calisilan bolgeye gore degismekte-
dir ve %67-99 arasinda sonuglar bildirilmistir (36). Hastalarin
sadece %6.32 (5/79)'sinde ELISA, %25.3 (29/79)'linde IFAT
calisildigi belirtilmis ve %100 pozitif saptanmistir. Bildirilen
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olgularda rK39 testinin pozitiflik orani ise %86.6 saptanmistir.
Bu testlerin kullaniminin az olmasinin sebebinin ayirici tanida
VL'nin hatirlanmamasi oldugunu disinmekteyiz.

Olgular incelendiginde hastalarin semptom baslangicin-
dan tani almasina kadar gecen siirenin uzun oldugu gorul-
mustur. Bildirilen olgularda en uzun siirenin 272 gin oldugu
gorilmusttr. On doért olgunun bildirildigi olgu serinde orta-
lama surenin 75 gulin, 10 olgunun bildirildigi baska bir seride
ortalama strenin 61 glin oldugu belirtilmistir (3,6).

Ug hastaya bu silirecte splenektomi yapildigi (6,15,21),
klinik olarak immiinolojik hastaliklari taklit ettiginden yedi
hastaya steroid tedavisi verildigi belirtilmistir. Bu nedenle
ates ve splenomegali olan hastalarda Ozellikle splenektomi
planlanmadan veya immunostpresif tedavi verilmeden en az
bir serolojik test calisiimasinin uygun olacagini ve gereksiz
splenektomileri 6nleyebilecegini disiinmekteyiz.

L-AmB, gliniimizde endemik bdlgelerde VL igin ilk sege-
nenek tedavi olarak onerilmektedir. Avrupa ve Asya’da klinik
etkinlik %95'in {izerindedir. Amerikan Gida ve ila¢ Dairesi ta-
rafindan 1-5, 7. ve 14. glinlerde 3 mg/kg, toplam 21 mg/kg
kullanilmasi onerilmektedir. L-AmB tedavisi baslanan hasta-
lar nefrotoksisite agisindan yakin takip edilmeli, bazal serum
kreatinin, kan Ure azotu ve potasyum degerlerine ol¢ulmeli-
dir (36). Hastalarda %80.5 oraninda L-AmB tedavisi verildigi
gorilmustar. llag yan etkisi nedeniyle bagka bir tedaviye ge-
cildigi bildirilen hasta yoktur. Pahali olmasina ragmen etkinli-
ginin yuksek olmasi, yan etkisinin az olmasi, hastanede yatis
suresini kisaltmasi nedeniyle tlkemizde de tedavide ilk sece-
nek olarak kullanilmasinin uygun oldugunu diastiinmekteyiz.
Amfoterisin B deoksikolat tedavisinin etkinligi %97 nin lze-
rinde olmasina ragmen inflizyonla iliskili reaksiyonlar, nefro-
toksisite ve hipokalemi gibi yan etkiler cok sik gorilmektedir
(36). Ug hastada amfoterisin B deoksikolatla tedaviye baslan-
dig1 bildirilmistir (14,31). Bir hasta basarili olarak tedavi edil-
mis olmasina ragmen, bir hastanin tedavisi renal toksisite
nedeniyle amfoterisin B lipid kompleksi olarak degistiriimis,
diger hastada ise tromboflebit ve karaciger enzim yuksekligi
gelistiginden tedavi bes degerli antimon bilesigi olarak de-
gistirilmistir. Yan etkilerin sik gorilmesi ve yonetiminin gug
olmasi, tedavi sliresinin uzun olmasi nedeniyle daha dikkatli
kullanilmasi gereken bir tedavi secenegi oldugunu dulslin-
mekteyiz. Bes degerli antimon bilesiklerinin etkinligi cografi
bolgeye gore degismekte birlikte %35-95 arasindadir ve 20
mg/kg dozunda 28-30 gun kullaniimaktadir. Yan etkiler sik
gorulmektedir. Ciddi kardiyak toksisite, pankreatit, nefrotok-
sisite ve hepatotoksisite gorilebilir (36). Dokuz hastada teda-
viye bes degerli antimon bilesigiyle baslandigi, bir hastada
tedaviye baslandigi gin gogis agrisi ve okstirik gelismesi
tzerine L-AmB tedavisine gecildigi, diger hastalarin tedaviyi
tamamladigi bildirilmistir (26). Flukonazolun tek basina veya
alopurinolle kombinasyon seklinde etkin oldugu ve VL teda-
visinde kullanilabilecedi belirtiimistir (38,39). Bir hastada flu-
konazol ve alopiirinol kombinasyonu alti hafta verilmis, alti ay
sonra relaps gelistigi ve tekrar dort ay slreyle flukonazol ve
alopurinolile basarili olarak tedavi edildigi belirtilmistir (20).
Yazarlar hastanin diyabetik nefropati nedeniyle takipli olmasi
ve diger segenek ilaclarin nefrotoksisitesinden dolay! tercih
edilmedigini, oral kullaniminin da avantaj oldugunu belirt-

mislerdir. Bir hastanin tedavi baglanamadan eksitus oldugu,
tuberkiloz tanisi olan diger bir hastanin ise tedavi verilme-
den taburcu edildigi bildirilmistir (3,5).

Bagisikhdi baskilanmis olan VL hastalar degerlendirildi-
ginde mortalite oraninin %26.7 (4/15) oldugu gorilmustir.
iki hasta bébrek nakil hastasi, bir hasta kemik iligi nakil has-
tasi, bir hasta ise diyabetiktir (3,6,28). Calismaya alinan tim
hastalar incelendiginde genel mortalite orani %13.9 (11/79)
saptanmistir. Olim sebeplerinin ¢oklu organ yetmezligi, pno-
moni, nozokomiyal infeksiyon, kandidemi, kanama, myokar-
dit ve siroz oldugu belirtilmistir. Hastalarin aldiklar tedavi-
lerin farkli olmasi, hasta sayisinin kisith olmasi, hastalarin
takip strelerinin belirsiz olmasi sebebiyle iki grup arasinda
mortalite agisindan istatistiksel inceleme yapmanin uygun
olmayacagi distunulmustur. Fakat yine de nakil hastalarinda
mortalite oranin belirgin olarak yuksek oldugu sdylenebilir.
Tedavi sonrasi en az alti aylik izlemi belirtilen hastalarda re-
laps orani %6.8 (3/44)'dir. iki hastanin bébrek nakil hastasi
oldugu, bir hastanin L-AmB ile tedavi edildigi ve dordiincu
atakta eksitus oldugu, diger hastanin ikinci kir alopurinol ve
bes degerli antimon bilesigiyle basarili olarak tedavi edildigi
bildirilmistir (3,18). Uglincii hastanin ise diabetes mellitus ve
kronik bobrek yetmezligi hastasi oldugu ve ikinci flukonazol
ve allopurinol kirayle sifa buldugu bildirilmistir (20).

Literatirde, VL'nin endemik bolgelerde, hastalarin %30
kadarinda asemptomatik seyredebilecegi ve asikar hastaliga
ilerlemeyebilecedi, Gliney Amerika’da ise, daha az semptom
gosteren, kendini sinirlayici formlar goruldugi bildirilmis-
tir. Gliiney Asya’da ise cilt renginde koyulagsma, hastalarda
tanimlanan esas bulgulardan biridir (40). Ulkemizden bildi-
rilmis olan olgularin, Turkiye disindaki olgularla kiyaslandi-
ginda asemptomatik infeksiyon ve cilt renginde koyulagsma
bildirilmemesi farklilik olarak kabul edilebilir.

Sonug olarak, VL Tirkiye'de eriskinlerde sporadik olarak
bildirilmekte ve ayirici tanida ilk siralarda akla gelmemekte-
dir. Tani icin girisimsel islemlere basvurulmaktadir. Ozellikle
bagdisikligi baskilanmamis hastalarda ates ve splenomega-
li varhginda, serolojik tetkiklerin yapilmasinin hastanin tani
almasinda ve basarili tedavi edilmesinde faydali olacagini
dustunmekteyiz. Tedavide ise yan etkilerinin az olmasi, etkin-
liginin yuksek olmasi ve hastanede yatis siiresini kisaltmasi
nedeniyle L-AmB’in yeglenmesi uygun olacaktir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemistir.
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