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Plasmodium vivax’a bagh serebral malarya olgusu

A case of Plasmodium vivax related cerebral malaria

Suleyman Bayraktar!, Seher Tabanli Bayraktar?, Haldun Emiroglu!, Murat Elevli!

Sitmal1 hastada agrinin yerinin belirlenememesi ve ensefalopatinin baska herhangi bir nedenle a¢iklanamamas: durumu serebral malarya olarak

tamimlanir. Siklig1 kesin olarak bilinmemektedir. Plasmodium vivax’a bagli serebral malarya Plasmodium falciparum’a gore ¢ok daha nadirdir.

Nadir rastlanmas1 dolayistyla Plasmodium vivax’a bagli 7 yasinda bir cocuk serebral malarya olgusu sunulmustur.

Anahtar kelimeler: serebral malarya, plasmodium vivax

Cerebral malaria is distinct from malaria with uncontrollable general pain and encephalopathy with no other cause. Although the definite

percentage of cerebral malaria cases is not stated in the literature, plasmodium vivax related cerebral malaria is much rare than plasmodium

falciparum. Because of its rarity, a seven-year old female patient with plasmodium vivox cerebral malaria in presented.
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Giris

Sitma, Plasmodium (P.) ailesine ait protozoalar tarafindan
meydana getirilen paraziter bir hastaliktir. Anofel cinsi disi
sivrisinekler insanlardan kan emerken P. vivax, P. ovale, P.
malariae veya P. falciparum bulastirirlar. Bulagtirilan
plasmodium turtine gore degisen titremeli ve aralikli ateg
nobetleri, anemi, splenomegali gibi onemli komplikasyonlara
sebep olabilir. Sitmal1 bir hastada hipoglisemi, nobet sonrasi
donem veya diger sebeplerle agiklanamayan biling bozuklugu
tablosunda serebral malarya terimi kullanilir (1).

Sitma tum diinyada yaygin bir paraziter enfeksiyondur. Her
y1l dinyada 300-500 milyon yeni sitma olgusu meydana
gelmekte olup bunlarin yaklasik 1,5-2,7 milyonu 6lmektedir.
Sitmadan 6lumlerin ¢ogu 5 yas alti cocuklarda gorulir (2).
Serebral malarya nadir olmakla birlikte siklig1 bilinmemekte,
ancak P. falciparum ile daha sik gortilmekte ve 6lium orant
butun tedavi yontemlerine ragmen %4-46 olarak
bildirilmektedir (3, 4).

Patofizyolojisi, plasmodiumlarin beyinde meydana getirdigi

hipoksi sonucu biling degisikligi ile aciklanmaya calisilsa
da, son zamanlarda metabolik bir ensefalopati tablosu oldugu

yonundeki gorugler daha cok destek gormektedir (4).

Olgu

Daha once herhangi bir sikayeti olmayan 7 yasindaki kiz
hasta klinigimize gelmeden yaklasik 10 giin dnce ates,
usuime, titreme, halsizlik sikayetleri nedeniyle Diyarbakir’da
bir klinige bagvurmustu. Burada yapilan kalin damla kan
incelemesinde Plasmodium parazitlerinin goriilmesi tizerine
sitma tanist konularak Klorokin ve Primetamin tedavisi
planlanmig, ancak Primetamin tabletin tadi hasta tarafindan
ac1 bulunarak ila¢ kullanilmamigsti. Daha sonra ailesinin
Istanbul’a taginmast ve sikayetlerinin dizelmemesi nedeniyle
Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Klinigi’'ne
bagvurmustu. Hastamizin gelis fizik muayenesinde solunum
ve dolagim muayenesi dogal simirlarda bulundu. Karin
muayenesinde traube kapali, palpasyonla dalak 2 cm,

karaciger ise sag kosta altinda 2-3 cm agril1 olarak palpe
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ediliyordu. Norolojik muayenesi dogaldi. Soluk ve halsiz
goruntimdeki hastanin Htc %18.4, Hgb 6,9g/dl, MCV 73fl,
Plt 49 000 adet/mm? idi. Transaminazlar1 normal sinirlar
icindeki hastamizin total bilirtibini 2,7mg/dl, endirekt bilirubini
1,97mg/dl bulundu. Direkt Coombs negatif, retikiilosit oran1
%9 idi. Herhangi bir kanama diyatezi oykust yoktu. Serum
elektrolitleri ve tire, kreatinin degerleri normal sinirlardaydi.
Ozgecmis ve soyge¢miginde 0zellik yoktu. Yatig sirasinda
Blantyre koma skoru 5 olarak hesaplandi.

Sitma tedavisini diizenli almadig1 6grenilen hastanin periferik
yayma incelemesinde merozoid igeren eritrositler saptanarak
Plasmodium vivax’a bagli sitma olarak degerlendirildi (Resim
1, 2, 3). Istanbul Il Saglik Mudurliigi Sitma Savag Birimi ile
iligkiye gecilerek sitmaya yonelik tedaviye Klorokin tablet
(1x1) 3 gtin, Primetamin tablet (1x1) 14 giin seklinde yeniden
baslandi. Bu tedavinin 3. guniinde hemolizi gosteren bir
laboratuvar verisi olmadan titremeyle yikselen ates (39°C),
titreme, periferik dolasim bozuklugu tespit edildiginden,
ikincil bakteriyemi dusunulerek tedaviye seftriyakson
(100mg/kg) eklendi. Ancak bu sirada alinan hemokiultiirlerde
herhangi bir tireme olmadi. Ayn1 giin hastamizin atesi dustikten
sonra dnce yaygin baslayip, daha sonra sag kol ve sag bacakta
devam eden bir konvulziyon gecirdi. Konvulziyonu rektal
0,5mg/kg diyazepam sonrasi durdu. Antikonvulzif tedavi
olarak 20mg/kg fenobarbital yuklendikten sonra Smg/kg
idameye gegcildi. Hastamizda ayn1 giin i¢inde ates, yaygin
konvulziyon gortilmesi, muayenesinde siipheli ense sertliginin
olmast kafa ici bir enfeksiyonu diglama geregini dogurdu.
Bel suyu alinmadan goz dibi incelemesi yapildi, kraniyal
tomografisi ¢ekildi. Goz dibi incelemesinde iki tarafli retinal
kanama tespit edildi. Bilgisayarli beyin tomografisi ve
sonrasinda alinan beyin-omurilik sivis1 incelemeleri normal
bulundu. Kafa i¢i yumugak dokulari daha iyi degerlendirmek
amactyla cekilen manyetik rezonans goruntiilemesi ile sol
parietal lobda iskemik yada enfeksiyoz odaga ait olabilecek
T2 hiperintens alanlar saptand: (Resim 4, 5). Tam sitma
turlerinde hastaligin dogal gidisi sirasinda goriilebilen
normokrom normositer anemi ve dzellikle Plasmodium vivax’a
bagli sitma olgularinda gelisebilen trombositopenisi, uygulanan
eritrosit ve trombosit transfuzyonlari ile duzeltildi. Hastamizin
Hgb degeri 5,4 gr/dl, trombosit degeri 9 000/ mm?>’e kadar
dusmiustii. Toplam 2 defa trombosit, 3 defa da eritrosit
transfuzyonu yapildi. Ilk konvillziyondan sonra hastamizin
bilinci agilmadi. Blantyre koma skoru 2-3 oldu. Hastamizin

bu donemdeki hematolojik, biyokimyasal ve radyolojik

tetkikleri norolojik tablosunu agiklamaktan uzakti. Bes giin
stiren konviilziyonsuz ve ategsiz donemin ardindan sol gozden
baslay1p yayginlasan ve eklenen fenitoin ve midazolam tedavisi
ile duran klonik bir konviilziyon daha gecirdi. Konviilziyondan
2 saat sonraki Blantyre koma skoru 2 idi. Klinik izleminde,
teknik olanaksizhiklar nedeniyle hastamiza elektroensefalografi
cekilemedi. Hasta son konvillziyon sonrasinda geligen solunum
ve dolagim yetersizligi nedeni ile yapilan tim tibbi girisime
ragmen kaybedildi. Hastaya olim sonrasinda herhangi bir

inceleme yapilamadi.

1

Resim 1,2,3: P. vivax’a ait trofozoid ve sizont sekillerinin periferik

kandan elde edilen goriintiileri



Resim 4,5: Manyetik rezonans goriintiilemesi ile iskemik yada

enfeksiyoz odaga ait olabilecek T2 hiperintens alanlari

Tartisma

Sitma tanist alan ¢ocuklarda merkezi sinir sistemi bulgulari
ortaya ¢iktiginda; agir sitma ile birlikte serebral malarya veya
hipoglisemi, kinine bagl hipoglisemi, agir anemi, yuiksek
ates ya da ilaca bagli biling degisikligi akla getirilmelidir.
Serebral malarya; siklikla P. falciparum, nadiren de P. vivax
veya P. malariae ile meydana gelir. Plasmodium falciparuma
bagli serebral malarya siklig1 %10 olarak bildirilmesine
kargin, diger etkenler i¢in siklik bilinmemektedir (3). Ancak
literatirde P. vivax’a bagli serebral malarya olgular:
bildirilmigtir (5- 7).

Diuinya Saglik Orgiitii’nce serebral malarya, hastanin agrili

uyaranlarin yerini belirleyememesi, periferik kanda
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plasmodium parazitinin gortilmesi ve ensefalopati tablosunun
bagka bir nedenle agiklanamamasi olarak tanimlanmisgtir.
Bu tanimlama ile dnceden norolojik sorunu olan, toksik ya
da serebral bozukluga yol acabilen metabolik ensefalopati,
bakteriyel veya viral menenjiti olan hastalar ayri tutulmaktadir
(8). Periferik yaymalarinda P. vivax’in merozid formu
goritilen olgumuzdaki ensefalopati tablosu yapilan tetkiklerle
aciklanamadi.

Serebral malarya genellikle hizl1 gelisir. Cocuklarin gogunda
komadan yaklagik iki giin once ates ortaya ¢ikabildigi gibi
bu suire sadece birkac saat de olabilir. Atesin ardindan
konviilziyon ve/veya biling durumunda bozulma meydana
gelir. Serebral malaryada basit atesli konviulziyonlarda
gortilenin aksine nobet sonrasi biling durumunda diizelme
olmaz . Hastada koma oncesi basagrisindan, konfuizyon,
iritabilite veya stupora kadar degisen derecelerde norolojik
bulgular gelisebilir (9). Hastamiz klinigimize yatiginin 3.
guntinde 39°C’e varan ates ardindan konviilziyon gegirdi,
5 olan Blantyre koma skoru 2’ye dusti.

Serebral malarya’da anormal durus (dekortikasyon,
deserebrasyon veya opistotonus), pupilla degisiklikleri,
Cheyne-Stokes yada Kussmaul solunumu gorilebilir.
Anormal korneal refleksler, azalmis kas tonusu, artmig kafa
ici basinci bulgulari, hemiparezi, ataksi ve kortikal korluk
cocuklarda erigkinlerden daha siktir (10).

Nobet sonrast biling degisikliginin norolojik degerlendirmeyi
etkilememesi i¢in muayene konviilziyondan en az 30 dakika
sonra yapilmalidir. Yapilan bir caligmada serebral malaryal
cocuklarin norolojik degerlendirilmesinde Glasgow koma
degerlendirmesi yerine Molyneux ve Taylor’un gelistirdigi
Blantyre koma degerlendirmesinin (BCS) kullanilabilecegi
bildirilmis ve bu degerlendirme sistemine gore BCS puani
<2 bulunan olgular serebral malarya olarak kabul edilmistir
(Tablo I) (11).

Tablo I: Blantyre koma degerlendirme sistemi

Norolojik muayene Yanit Puan
Sozel uyar1 Yok 0
Uygunsuz aglama/inleme 1
Aglama 2

Agril1 uyarana

motor yanit Yok/ozgul degil 0
Ekstremiteyi ¢ekme 1
Agriy1 lokalize etme 2
Goz temast Yok 0
Var 1
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Cocuklardaki serebral malaryada hepatosplenomegali, sarilik,
solunum sikintisi, retinal anomaliler, dehidratasyon ve
hiponatremi, bobrek islev bozuklugu, yaygin damar igi
pihtilagsmasi, hipotansiyon, laktik asidoz, hipoglisemi ve
anemi gelisebilir (12- 15). Serebral malaryadaki retinal
anomaliler retinal kanama ve papilla 6demini igerir. Retinal
kanamalar genellikle gorme alan1 bozukluklarma yolagmadan
iyilesirler. Yetigkinlerde ¢ocuklara gore daha kotu seyirlidirler.
Papilla 6demi ise ¢ocuklarda bagimsiz bir koti1 seyir isaretidir
(14). Cocuk yas grubundaki olgumuzda papilla 6demi
bulunmamakla birlikte, daha ¢ok erigkinler i¢in kotu seyir
gostergesi olan iki tarafli retinal kanama saptanmaigti.
Hastamizin yatis1 sirasinda metabolik ve biyokimyasal
degiskenlerinde bir bozulma olmamakla birlikte anemi ve
trombositopenisi gelisti.

Sitma tanisinda Giemsa ile boyanmis kalin damla ve periferik
yayma preparatlart halen birincil yontem olarak
kullanilmaktadir. Kalin damla preparatlari parazitin tespitinde
daha duyarli olmakla birlikte, parazitin hangi tur oldugunun
belirlenmesinde olgumuzda oldugu gibi periferik yayma
degerlendirmesine de bagvurulur.

Serebral malarya genelde hiperparazitemi ile birliktedir.
Ancak bagisiklik sistemi bozuk olan veya yetersiz ve diizensiz
tedavi gorenlerde de serebral malarya gelisebilir (1, 3).
Olgumuzun daha dnce tani konulan merkez tarafindan
verilen tedaviyi ilacin tadin1 begenmediginden yeterince
uygulamadig1 6grenilmisti.

Laboratuvar bulgularinda normokrom normositer anemi ve
trombositopeninin varlig1 malarya tanisin1 destekler. Laktik
asidoz ve hiponatremi, hipoglisemi gibi elektrolit
anormallikleri ¢ocuklarda eriskinlere gore daha siktir (17-
19).

Serebral malaryali olgularda beyin omurilik sivist incelemesi
genelde normaldir. Kraniyal goruntiileme amaci ile
bilgisayarli tomografi ya da manyetik rezonans
incelemelerinden yararlanilabilir (20- 21). Hastamizda da
beyin omurilik stvist incelemesi normal bulundu. Kraniyal
goruntulemesinde de 6zgul bir bulgu saptanmadi.
Serebral malaryanin histopatolojik bulgusu, serebral kapiller
ve venillerin parazit iceren eritrositlerle dolmusg olarak
gorulmesidir. Son bulgular 15181nda, parazitlerle dolu olan
eritrositler beyinde sekestre olarak lokal iskemi ve hipoksiye
yol agmakta ve bu bolgelerden nitrik oksit ve sitokinler
ozellikle tumor nekrozing faktor oo (TNF- o) salinimi

olmaktadir (9). Ancak salinan TNF - a miktarinin azaltilmasi
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ya da notralize edilmesi serebral malarya olgularinda klinik
iyilesme saglayamamigtir. Afrikali serebral malaryali
cocuklarda anti-TNF- a monoklonal antikorlar1 kullanilmasi
mortaliteyi azaltmamus, 6 aylik izlemde norolojik sekellerinde
duzelme gorulmemistir (22).

Klorokine direncli P. falciparum veya P. vivax olgularinda
Kinin sulfat (25mg/kg/gin maksimum 2000mg 3 doz 3-7
gin PO) ve tetrasiklin (20 mg/kg /giin maksimum 750 mg
4 doz 7 gin po >8 yas ¢cocuklarda) kullanilabilir. Tetrasiklin
yerine Primetamin ve sulfadoksin = Fansidar (Kinin stilfat
tedavisi son guintinde <1 yas: 1/4 tablet, 1-3 yas: 1/2 tablet
4-8 yas:1 tablet, 9-14 yas: 2 tablet, >14 yas:3 tablet)
kullanilabilir (23- 26).

Serebral malarya tanili tim ¢ocuklar miimkiinse ¢ocuk
yogun bakim birimlerinde izlenmeli, solunum yetersizligi
gelistiginde mekanik solunum destegi saglanmalidir (11).
Hastanemizde halen ¢ocuk yogun bakim birimi yoktur.
Yogun bakim gereksinimi olan hastalarimizi sevkettigimiz
Anestezi Yogun Bakim Birimlerinde de hastamiz icin yer
bulunamamugti.

Hastanin yineleyen konviilziyonlar: i¢in fenobarbital veya
fenitoin kullanilir. Nobetler i¢in profilaktik fenobarbital
kullanim1 onerilmemektedir. Kenyal1 serebral malaryali
cocuklarla yapilan bir caligmada profilaktik fenobarbital
alan ¢ocuklarda 6lum oranimin profilaktik fenobarbital
almayanlara gore daha yuiksek oldugu gosterilmistir (27,
28). Olgumuzda ilk konviilziyondan sonra fenobarbital
baslanmig, daha sonraki konviilziyonda fenitoin ve
midazolam perfuzyonu ilave edilmisti. Son konvillziyonu
0,3mg/kg/saat midazolam perfuzyonu ile kontrol altina
alimmuigt1.

Tum bu tedavi yaklagimlaria ve ¢ok gesitli ek tedavilere
(malarya hiperimminglobulin, kortikosteroidler, anti-TNF-
a monoklonal antikorlari, profilaktik fenobarbital vb.) ragmen
gecen 10 yildaki serebral malaryadan 6lum orani %4-46
arasinda bildirilmektedir. Son olarak Afrikal1 ¢ocuklarda
yapilan genis olgekli calismada 6lim orani %18,6 olarak
bildirilmigtir (4). Kot seyir gostergeleri ise solunum sikintist,
biling bozuklugu, hipoglisemi, sar1lik, direngli konviilziyon,
laktik asidoz, papilla 6demi olarak belirtilmektedir (4, 19).
Hastamizda bunlardan biling bozuklugu, sarilik ve direncli
konviilziyon mevcuttu. Serebral malarya tanisi almis ve sag
kalmig hastalarin %10’undan daha azinda uzun siureli
norolojik izler kalir. Bunlar kortikal korluk, davranis
bozukluklari, motor bozukluklar (diskinezi, hemipleji, ataksi)



olarak siralanabilir. Bu norolojik bozukluklar taburcu olan
hastalarin %23-28’inde gorulur. Ancak %70-80 kadar:
sonraki 6 ay icinde duzelir (29, 30).

Ulkemizde sitma halen belli bolgelerde saglik sorunu olmaya
devam etmektedir. Genel olarak P. vivax tim olgulardan
sorumlu kabul edilir. Tedaviye yanit1 iyi olan, serebral
malarya gibi komplikasyonlar1 ancak tek tek olgu bildirimleri
seklinde kalan P. vivax’a dikkat ¢ekmek, sitmanin
gorulmedigi bolgelerdeki meslektaglarimiza bu hastalig:

hatirlatmak amaciyla bu olguyu sunmak istedik.
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