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LEISHMANIA: ARTAN HASTA SAYISINA DiKKAT! SALGIN OLABILIR Mi?*
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Leishmania spp., disi tatarciklar (Phlebotomus) ile insanlara bulasan zorunlu hiicre igi parazitleridir. Kutanéz laysmanyazis (KL) ve visseral
laysmanyazis (VL) olmak iizere iki ana klinik formu bulunmaktadir. Diinya Sadlik Orgiitii (DSO) tarafindan ihmal edilen tropikal
hastaliklardan biri olan laysmanyazisin her iki formu da llkemizde endemiktir. Ancak lilkemizdeki son vaka sayilari bilinmemektedir.
Vakalarin sporadik olarak gériildiigii bir bélgede bulunan klinigimizde Ocak-Mart 2021 tarihleri arasinda (i¢ visseral laysmanyazis, iki
kutanéz laysmanyazis tanist konmustur. Bildirimi yapilan vaka sayilari ile karsilastirildiginda artan vaka sayilari dikkat ¢ekmistir. Vakalarin
bir kismi dis merkezde tetkik edilmis olup laysmanyazis agisindan tetkik edilmedikleri gérilmiistir. Bu yazida amag; (lkemizin
laysmanyazis agisindan endemik bir bélge oldugunu vurgulamak ve nedeni bilinmeyen ates olgularinda ve uzun siireli lezyonlarda
laysmanyazis ayirici tanisinin da diisiiniilmesi gerektigini vurgulamaktadir.

Anahtar kelimeler: HIV, Leishmania, kutanéz laysmanyazis, visseral laysmanyazis

ABSTRACT
Leishmania: Attention to the Increasing Number of Patients! Can It Be an Epidemic?

Leishmania spp. are obligate intracellular parasites transmitted to humans by female sand flies (Phlebotomus). There are two main clinical
forms: cutaneous leishmaniasis (CL) and visceral leishmaniasis (VL). Both forms of leishmaniasis, one of the tropical diseases neglected by
the World Health Organization (WHO), are endemic in our country. However, the latest case numbers in our country are not known. In our
clinic located in a non-endemic region, three visceral leishmaniasis and two cutaneous leishmaniasis were diagnosed between January and
March 2021. When compared to the number of reported cases, the increasing number of cases drew attention. Some of the cases were
examined in an external center and it was seen that they were not examined in terms of leishmaniasis. The purpose of this article;
emphasizes that our country is an endemic region in terms of leishmaniasis and the differential diagnosis of leishmaniasis should be
considered in cases of unknown fever and long-term lesions.

Keywords: cutaneous leishmaniasis, HIV, Leishmania, visceral leishmaniasis
GiRiS

Leishmania spp., disi tatarciklar (Phlebotomus) ile insanlara bulasan zorunlu hiicre ic¢i parazitleridir. Kutanoz
laysmanyazis (KL) ve visseral laysmanyazis (VL) olmak Uzere iki ana klinik formu olup, her iki form da (lkemizde
endemiktir™*?. Tirkiye’de 2016 yilinda 23 VL, 1474 KL vakasi biIdiriImi@tir(m. Ancak son yillardaki vaka sayilari
bilinmemektedir. Ulkemizde en sik Sanlurfa, Diyarbakir, Mardin, Osmaniye, Adana, Hatay, Kahramanmaras, igel ve
Antalya’dan olgular bildirilmektedir™®. Endemik bolgelerden endemik olmayan bdlgelere c¢esitli nedenlerle go¢ ve
seyahatlerin artmasi ile laysmanyazis boélgesel bir hastalik olmaktan ¢ikmistir. Epidemiyolojik agidan tlkemize gelen Suriyeli
miilteciler ile birlikte KL olgularinin artmasi dikkat gekicidir(m).
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KL Glkemizde en sik gorilen §eklidir(“) ve Leishmania promastigotlarinin, vektor disi kum sinegi tarafindan deriye
inokiilasyonunu takiben haftalar-aylar siiren kulugcka dénemi ardindan klinik lezyon gelismeye baglar(m). Laysmanyazisin,
nedeni bilinmeyen ates olgularinda akla gelmesi ve bildiriminin yapilmasi Glkemiz verileri agisindan ¢cok énemlidir. Nedeni
bilinmeyen ates olgularinda ilk planda tiberkiiloz, bruselloz, salmonelloz ile birlikte laysmanyazis igin tetkiklerin istenmesi
hastalarin daha erken tanisinin koyulmasini saglayacaktir.

Bu yazida, klinigimizde Ocak-Mart 2021 tarihleri arasinda takip edilen bes olgu sunularak, kisa bir siire zarfinda
karsilastigimiz hasta sayilarinin fazlaligina dikkat ¢ekilmesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal’nda Ocak-Mart 2021
tarihleri arasinda KL ve VL tanisi alan olgular degerlendirilmistir. VL tanisi alan olgular basvuru sirasinda Petersdorf ve
Beeson kriterlerine gére(lg) nedeni bilinmeyen ates 6n tanisi ile tetkik edilmistir. Olgular 6ncelikle anamnez ve fizik muayene
bulgulari degerlendirilmis, ayirici tanida istenen biyokimyasal ve serolojik tetkikler belirtilmistir. VL dislinilen tim
hastalardan tani amaci ile EBV, CMV, Brucella serolojisi, kan kiltiri, ekokardiyografi ve Leishmania IFAT IgG testi
istenmistir. Ayrica hastalar fizik muayene bulgulari ile degerlendirilerek tim vicut bilgisayarli tomografi (BT) istenmistir.
Olgulara laysmanyazis tanisi Leishmania indirekt Floresan Antikor (IFAT) IgG testi ile konmustur.

KL tanisi alan olgularda ise biyopsi planlanmig olup randevulari ileri tarihe verilmistir, daha hizli sonu¢ vermesi
nedeni ile Leishmania indirekt Floresan Antikor (IFAT) IgG testi ile tani konmustur.

Tim hastalardan aydinlatilmis onam formu alinmistir.

BULGULAR

Ocak-Mart 2021 tarihleri arasinda klinigimizde nedeni bilinmeyen ates (Petersdorf ve Beeson kriterlerine gére)(lg)
on tanisi ile takip edilen hastalardan VL tanisi alan ti¢ ve KL tanisi alan iki olgu sunulmaktadir.

Olgu 1: insan immiin yetmezlik viriisii (HIV) pozitif ve romatoid artrit tanisi (RA) bulunan 47 yasinda erkek hasta; halsizlik,
gece terlemesi, ates yuksekligi (1 ay) ve kilo kaybi (vicut agirhklarinin %10’undan fazla) sikayeti ile basvurmustur.
Anamnezinde yurtdisi seyahat 6ykiisi olmayan hastanin fizik muayenesinde hepatosplenomegali ve laboratuvar bulgusu
olarak pansitopeni saptanmistir. Hastadan iki defa COVID-19 RT-PCR bakilmis ve negatif sonuglanmistir. Hastadan alinan kan
kiltirlerinde Greme saptanmamistir. Enfektif endokardit agisindan yapilan ekokardiyografide vejetasyon saptanmamistir.
Tum vicut bilgisayarli tomografisinde (BT) hepatosplenomegali saptanan hastada; ates odagi olabilecek abse veya patolojik
lenf nodu goriiniim{ raporlanmamistir. Ayni zamanda ylzeyel doku ultrasonografi ile tetkik edilen hastada servikal, inguinal
ve aksiller patolojik lenf nodu saptanmamistir. EBV, CMV ve Brucella agisindan istenen serolojik tetkikler negatif
sonuglanmistir.

Romatoid artrit tanisi ile romatoloji kliniginde takipli hastada mevcut bulgulari ile RA aktivasyonu disinidlmemistir. HIV viral
yuki <20 kopya/mL olan ve CD4 sayisi: 218 hijcre/mm3 (Evre 2)4 olan hastanin antiretroviral tedavisi biktegravir+tenofovir
alafenamid+emstrisitabin olarak devam edilmistir.

Pansitopeni tablosu olan ve enfeksiyon odagl bulunamayan hastaya uygulanan kemik iligi aspirasyon biyopsisinde
Leishmania spp. amastigotlari gérilmesi ve kanda IFAT ile Leishmania antikorlarinin 1/1024 pozitif olmasi ile VL tanisi
konmustur.

Olgu 2: Bilinen ek hastaligi olmayan otuz yedi yasinda erkek hasta, halsizlik, ates yiksekligi (2 ay) ve kilo kaybi (1 ayda 10 kg)
nedeni ile klinigimize basvurmustur. Anamnezinde yurtdisi seyahat 6ykisi, stipheli cinsel iliski 6ykisi olmayan ve benzer
sikayetler ile basvurdugu dis merkezdeki tetkiklerinde pansitopeni saptanan hastada iki kez yapilan COVID-19 RT-PCR
testleri negatif olarak sonuglanmistir. Hastanin tim vicut BT'sinde hepatosplenomegali disinda patolojik bulgu (abse,
patolojik lenf nodu) raporlanmamistir. Olgunun kemik iligi biyopisisinde patoloji bulunamamis ve normoselliler kemik iligi
olarak raporlanmistir. EBV, CMV ve Brucella agisindan istenen serolojik tetkikler negatif sonuglanmistir. Yapilan protein
elektroforez testinde alfa 2 ve gama
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bandlarinda enfeksiydz silreglerle uyumlu olacak sekilde artis gorilmistir.  Hastanin klinigimizde yapilan fizik
muayenesinde hepatosplenomegali ve tetkiklerinde pansitopeni saptanmistir. Hastanin yapilan tetkiklerinde kanda
Leishmania IFAT IgG ile antikorlarinin 1/1024 pozitif olmasi ile VL tanisi konmustur.

Olgu 3: Bilinen ek hastaligi olmayan yirmi yedi yasinda erkek hasta, kilo kaybi ve ates yuksekligi nedeni ile dis merkeze
basvuran yirmi yedi yasinda erkek hastanin tetkiklerinde; hepatosplenomegali ve anemi saptanmis, burada COVID-19 RT-
PCR testinin dort kez negatif bulundugu ifade edilmistir. Tetkiklerinde enfeksiyon odagi bulunamayan ve bilinen ek hastalig
olmayan hasta taburcu edilmis, ancak sikayetlerinin devam etmesi nedeni ile merkezimize basvurmustur. Anamnezinde
yurtdigi seyahat ve slpheli cinsel iliski 6ykiisii olmayan hastanin EBV, CMV ve Brucella igin istenen serolojik tetkikleri negatif
sonuglanmistir. Pansitopeni tablosu olan ve enfektif odak bulunamayan hastaya, kemik iligi aspirasyon biyopsisinde
Leishmania spp. amastigotlar gérilmesi ve Leishmania IFAT 1gG testinde antikorlarinin 1/1024 pozitif olmasi ile VL tanisi
konmustur.

Olgu 4: Kirk U¢ yasinda bilinen ek hastaligi olmayan erkek hasta, el bilegi, ayak bilegi gibi farkh bélgelerde lezyonlarla
basvurmustur. Yurtdisi seyahat oykisi bulunmayan hasta, ¢oklu topikal tedavi kullandigini ancak lezyonlarinda gerileme
olmadigini bildirmistir. Hastanin lezyonlarindan biyopsi ve ayirici tanida KL olmasi nedeni ile Leishmania IFAT 1gG istenmis,
biyopsi randevusu ileri tarihe verilen hastaya, Leishmania antikor pozitifliginin 1/64 saptanmasi ve anamnezinin
laysmanyazis ile uyumlu olmasi ile KL tanisi konmustur. Hastanin lezyonlari sistemik tedavi sonrasinda gerilemistir.

Olgu 5: Libya’da asker olarak gorev yapan ve bilinen ek hastaligi olmayan otuz dokuz yasindaki erkek hasta, viicudunun
farkli bolgelerindeki eritemli lezyonlar nedeni ile klinigimize basvurmustur. Anamnezinde bolgede gobrev yapan
arkadaslarinda da benzer lezyonlar oldugunu ve c¢oklu topikal tedaviye ragmen lezyonlarinda gerileme olmadigini belirten
hastaya biyopsi 6nerilmis, ancak hastanin biyopsisi ileri tarihe planlanmistir. Endemik bolgeye seyahat 6ykiisi olan hastadan
Leishmania IFAT IgG istenmis, 1/128 porzitiflik saptanan ve anamnezi laysmanyazis ile uyumlu olan hastaya KL tanisi
konmustur. Sistemik tedavi sonrasi hastanin lezyonlari gerilemistir.

Hastalarin tedavisinde ilk segenek bes degerli antimon bilesikleri olmasina ragmen, ilag temininde yasanan
zorluklar ve olasi diren¢ nedeniyle hastalara lipozomal amfoterisin B 3 mg/kg/gtin olacak sekilde 1-5. gtin, 10. ve 28.
glnlerde uygulanmlstlr(g). Hastalarin kontrollerinde (01:1 ay, 02:3 ay, 03:3 ay, 04:1 ay, 05:1 ay) sikayetlerinin ve
laboratuvar bulgularinin tamamen diizeldigi gozlenmistir.

Hastalarin klinik ve tedavi 6zellikleri Tablo’da 6zetlenmistir.

Tablo. Olgularin klinik ve laboratuvar bulgulari.

Olgu Laysmanyazis Yas Lokosit Hemoglobin  Trombosit  Fizik muayene Tani dncesi IFAT
no (VL/KL) (x10°/uL)  (g/dL) (x10°/uL) COVID-PCR

1 VL 47 2.24 7.9 103 Splenomegali iki kez negatif 1/1024
2 VL 37 1.24 8.6 72 Splenomegali iki kez negatif 1/1024
3 VL 27 1.14 9.3 47 Splenomegali dort kez negatif 1/1024
4 KL 43 7.42 14.9 190 Eritemli, nodler lezyonlar -¥ 1/64

5 KL 39 4.02 16.1 182 Eritemli, noduler lezyonlar ¥ 1/128

VL: Visseral laysmanyazis, KL: Kutanéz laysmanyazis, IFAT: indirekt Floresan Antikor, *-: Uygulanmadi
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TARTISMA

Diinya Saghk Orgiiti (DSO) tarafindan ihmal edilen tropikal hastaliklardan biri olan Iay§manyazis(16), Glkemizde
siklikla kutandz laysmanyazis seklinde karsimiza ¢ikmaktadir. KL ile ilgili yapilan bir derlemede, hastaligin, son 20 yilda
Glneydogu Anadolu, Akdeniz, Orta Anadolu ve Ege bdlgelerinin belirli sehir ve yorelerinde daha sik gérilmesine karsin,
gliniimiizde, daha 6nce sik gérilmedigi Aydin, Alanya gibi yerlerde de ortaya ¢ikmaya basladigi vurgulanmlgtlr(g).

Diger adi Kala-Azar olan VL ise tlkemizde daha ¢ok ¢ocukluk déneminde gérulmektedir(”'zz). Bildirimi yapilmis
toplam vaka sayilari ile karsilastirildiginda, vakalarin sporadik olarak goéruldigi bir bolgede bulunan klinigimizde g ay kadar
kisa bir siire iginde Ug¢ vakanin saptanmis olmasi, vaka sayilarinin artmaya baslamis olabilecegini akla getirmis ve ayirici
tanida laysmanyazisi dikkate almanin O6nemini ortaya koymustur. Klinigimizde nedeni bilinmeyen ates olgularinin
degerlendirildigi calismalarda 2007-2017 yillari arasinda 20 eriskin hastaya VL tanisi konmustur ve visseral laysmanyazisin
mutlaka distnilmesi gerektigi énerilmigtir(zl). Ancak COVID-19 pandemisi sirasinda diger hastaliklar ne yazik ki 6n planda
akla gelmemektedir. Bu durum hastalarin ge¢ tani almasina neden olmaktadir. Pandemi sirasinda, hastalarin COVID-19
bulagmasi korkusu ile hastanelere gitmekten cekinmesi, sokaga ¢ikma yasaklari, hastanelerde olaganistli yogunluk
nedeniyle diger hastaligl olan kisilerin saglik hizmetlerinden yararlanamamasi, 6zellikle bulasici hastaliklarin zamaninda
kontrol altina alinmasina engel olmustur. Ozellikle tiiberkiiloz, HIV, hepatit, influenza ve sitma hastaliklarinin teshis ve
tedavi slreglerinde aksakliklar yasandigi tiim diinyada gorilmustir. (3.13)

DSO, HIV enfeksiyonu ile VL'nin cografi olarak értiistigiinii ve 35 Ulkede yiiksek 8lim oranlariyla sonuglanmasi
nedeniyle 6nemli bir halk saghg sorunu oldugunu belirtmektedir”. HIV ile yasayan bireylerde laysmaniyazis ile
koenfeksiyona iliskin calismalar cogunlukla gelir dizeyinin disiik, yasam kosullarinin kéti ve HIV bakim ve tedavi
hizmetlerinin yetersiz oldugu Afrika tilkelerinde yapilmistir. Bu galismalarin gogunda HIV-VL koenfeksiyonu, ileri diizeyde HIV
enfeksiyonu(s’ls), intravendz madde kuIIanlml(l’G), CDC klinik kategori c®® ve cDa sayisinin<300 hiicre/mm®®) olmasi ile
baglantili bulunmustur. Ancak Ulkemizde, laysmanyazis agisindan endemik bolgeler bulunmasina ve HIV ile enfekte
bireylerin sayisinin giderek artmasina karsin, kohort ¢alismalarinda laysmanyazisden s6z edilmemekte ve bu durum HIV ile
yasayanlarda ciddi bir sorun olarak gériilmemektedir. Bir calismada, HIV pozitif 79 hastanin serum 6rnekleri incelenmis ve
L.infantum’a karsi antikor varligi farkli serolojik testlerle degerlendirilmistir. Sadece bir olguda L.infantum’a karsi antikor
pozitifligi saptanmis, bu olgunun anamnezinde pansitopeni nedeni ile transfiizyon 6ykisi oldugu beIirtiImi§tir(18). VL tanisi
alan HIV pozitif hastalarda ilk tedavi secenegi olarak lipozomal amfoterisin B dnerilmektedir.

Hastaligin tedavisinde, 2 yildan kisa siirede baslayan, mukoza ve fonksiyon kaybi riskine (gézkapagi, dudak, vs.) yol
acmayacak anatomik bolgelerde yer alan, dort cm’den kiigiik lezyonlarda bes degerlikli antimon bilesikleri ile intralezyonel
tedavi tercih edilebilir. Ancak lezyon sayisinin 10’un Uzerinde oldugu kisilerde ve eklemleri tutabilecek lezyonlar varsa
sistemik tedavi (bes degerlikli antimon bilesikleri ve alternatif olarak lipozomal amfoterisin B) dnerilmektedir'*”.

Klinigimizde VL ve KL tanisi alan dort olgunun, son 3 ay icinde benzer sikayetlerle dis merkezlere basvurmus
olmalarina ragmen, bu basvurularin hicbirinde laysmanyazis agisindan tetkik edilmedikleri gériilmustiir. Ulkemizin
laysmanyazis agisindan endemik bir boélge oldugu akilda tutulmali ve nedeni bilinmeyen ates olgularinda ve uzun sireli
lezyonlarda laysmanyazis ayirici tanida yer almalidir. Ayrica bakteriyel deri enfeksiyonlari, deri tiiberkiilozu, malign Ulserler,
enfekte bocek isiriklari, graniilomlar, sarbon, psddolenfoma veya bazal ve skuamdz hiicreli karsinom gibi ¢ok sayida hastalik
KL ile karigabileceginden ayirici tanida dislintimelidir.
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