Yiiziincii Y1l Universitesi, Saglik Bilimleri Dergisi, 8 (1-2): 8-14, 2005 Saglik Bilimleri

Dergisi

Yiiziincii Y1l Universitesi

Leishmaniasis olgusuna biyokimyasal yaklagim

( Biochemical approach to Leismaniosis )
NISBET C.

OZET

Bu olguya Istanbul Pasteur Veteriner Poliklinigine getirilen Kangal ve Germen Shepherd
irka iki kopekte rastlandi. Her iki hastada letarji, zayiflama, lenfadenopati, dermatitis, genel
kil dokiilmesi, keratokonjunktivitis, kulak uclarinda iilseratif lezyonlar izlendi. Hastaligin
teshisi immunokromatografik metoda dayal hazir kitlerle gergeklesti ve her iki olguda sonug
pozitif ¢ikti. Hemogram tablosunda her iki hastada lenfositozis olusurken, sadece 1. hastada
Eritrosit Hemoglobin, Hematokrit degerlerinde diisiis izlendi. Biyokimyasal olarak
hipoalbuminemi, hiperglobulinemi, proteiniiri, lenfositozis, Alanin aminotransferaz’de artis
ve idrarin mikroskobik muayenesinde bébrek epitellerine rastlanmldr .

Anahtar kelimeler: Biyokimyasal analizler, kdpek, leishmaniasis

SUMMARY

The case is detected in two dogs which were Kangal and German Sheephard breeds and
have been brought to Pasteur Veterinary Polyclinic in Istanbul. Lethargy, weight loss,
lynphadenopathy, dermatitis, systemic alopecia, keratoconjunctivitis, ulcerative lesions on the
pinnae have been inspected on both of the patients. Diagnosis was based on
immunochromatografic method by test kits and the results was positive in both cases.
Lymphocytosis is detected on the hemogram of both dogs, but the decrease of Erythrocyte,
Hemoglobin, Hematokrit is observed on only one of them. Biochemical results were
hypoalbuminemia, hyperglobulinemia, proteinurie, lymphocytosis, increase of Alanin
aminotransferaz and also renal ephitelial tissue was found in the urine analysis.
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GIRIS
Leishmaniasis  diinyanin ~ bir  ¢ok
bolgesinde (Giiney Amerika, Ortadogu,

Avrupa, Giineydogu Asya, Akdeniz, Afrika)
genis yayilhm gosteren, 6nemli tropikal
hastaliklardan kabul edilen (1,2,3,4,5),
zorunlu hiicre ig¢i protozoon parazitinin
sebep oldugu bir enfeksiyondur (6,7,8).
Hastahgin bulasmasi vektsriin kan emme
sirasinda 6n sindirim kanalinda promastigot
formunda bulunan parazitleri konakgiya
enjekte etmesiyle baglar (1,9). Etkenler son

konak¢i olan insan ve kopeklerde
mononiikleer fagositik sistem ve
retikuloendotelial ~ sistem  hiicreleri ile

histositler igerisinde geliserek amastigot
formunda ¢ogalirlar (3,9,10), kan ve lenf
yoluyla biitin  organizmaya yayilarak
bulunduklar1 organa gore degisik patolojik
degisikler ve klinik semptomlara yol acarlar
(1). Bazen ise hi¢ belirti gostermeden
subklinik  olarak  seyrederler  (5,11).
Leishmaniosiste goriilen deri bozukluklar
demodikozis, keratinizasyon bozukluklari,
piyoderma, deri mikozisi ve der
neoplazileriyle karisirken, sistemik belirtileri
de ehrlichiosis, malignant lenfoma ve
sistemik lupus eritematosis gibi hastaliklarla
kangabilir (12). Bir ¢cok hastalikta oldugu
gibi bu enfeksiyonun kontroliinde konaga ait
immun fonksiyonlar &nem tasgimaktadir
(1,9,13). Kopekler, yabani canidaeler (tilki,
¢akal) ve rodentlerin hastaligin en 6nemli

rezervuart oldugunu diisiiniilse de (3) bazi

tirler (Leishmania donovanive L.tropica)
insandan insana  bulagabilmektedir (2).
Harith ve ark. c¢esitli iilkelerde kopek
leishmaniasis prevalansinin %1.1 ile %37
arasinda degistigini ancak képek ve insan
leishmaniasisi arasinda direkt bir iligki
saptanamadifim  vurgulamuglardir (14,15).
Bazi aragtirmacilar insan ve képeklerde
hastaligin cografi yawvilis insidansi ile
mevsimsel seyri bakimindan bir paralellik
saptandi@int budirilmiglerdir (3).

Diinya Saglik Orgiitiiniin verilerine gore.
diinyada 80 iilkede 12-20 milyon insara

etkileyen leishmaniosise her yil yaklasik
400.000 yeni olgu eklenmekte oldugu
saptanmigtir. Bunun yaninda 5 yilda yaklasik
40.000 olim vakast oldugu bildirilmistir
(16).

Hastaligin yayilisinin uygun bir rezervuar,
uygun vektér ve duyarli bir toplumun
varligma bagh oldugu, bunun yam sira
yayilista  vektorii  dogrudan etkileyen
sicaklik, nem, yiikseklik ve bitki értiisii gibi
faktorlerin de etkili oldugu bildirilmistir (1).

Kopeklerde L.  donovani  infantum,
L.donovani chagas, L.tropica ve
L.braziliensis peruviana tiirleri

goriilebilmektedir (2 ,12,17). Enfeksiyonu
tagiyan kopeklerin yaklasik1/3 iiniin klinik
semptom glstermeden seyrettigi yayinlar
arasindadir (15).
Kdpek visceral leishmaniasisinde karsilasilan
klinik laboratuar bulgularinin
hiperbilirubinemi, GOT, GPT’de artis
nonrejeneratif anemi, 16kopeni,
hipoalbuminemi, trombositopeni, kreatinemi,
proteiiiri olabilecegi bildirilmistir (2,12,17).

Képek leishmaniasisinin cinsiyete ve
irka baglh olmadigi, hastalifin inkiibasyon
sliresinin uzun olmasi ve yagin ilerlemesine
paralel olarak kdpeklerin enfektif vektérlere
daha ¢ok maruz kalmalan sebebiyle yas
ilerledikge enfeksiyon oraminin artabilecegi
vurgulanmistir (14)

Bu calismadaki amag¢ leishmaniasis
hastalifinin seyri sirasinda meydana gelen
biyokimyasal degisiklerin incelenmesidir.

OLGUNUN TANIMI

Anamnez

l.olgu 2.5 yasinda, ev yemekleri ile
beslenen ve buhgede yasayan Kangal ik
kdpek 5 aydau beri iyilesmeyen deri hastalig
ve asin zayiflik sikayetleri ile klinigimize
getirildi.

2.0lgu : 3 yasinda, disi, ticari mama ile
beslnen ve evde bakilan Germen Shephard
irki kdpek uzun siireden beri kil dékiilmesi
ve deride keratinizasyon sgikayetleri ile
klinige getirildi.
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Klinik Bulgu

Fiziki muayenesinde letarjik ve
kagektik durumda oldugu gozlendi. Vicut
genelinde kil dokiilmesi, kepeklenme ve
hiperkeratinizasyon, abdomen bolgesinde
pustuler dermatitis bulgusu, kulak uclarinda
iilseratif ~lezyonlar, burun bolgesinde
depigmentasyon, eklemlerde  sigkinlik
lenfadenopati ve keratokonjunktivitis tespit
edildi. Viicut 1sist  normal  simirlar
icerisindeydi (T=38.9°C). Fiziki
muayenesinde ~ gozlerde  blefaritis ~ ve
keratokonjunktivitis,  preskapular  lenf
yumrularinda biiyiime, deride &zellikle karmn
alh ve Dbacaklarda tiy dokilmeleri,
hiperlikenifikasyon ve hiperpigmentasyon,
kulak uclarinda {ilseratif lezyonlar tespit
edildi. Viicut 1sisinda artig tespit edilmedi
(T=39.2°C).

Laboratuvar Bulgular:

Laboratuvar muayenelerinde her iki
hastadan 3ml’lik EDTA’h tiip kullamilarak
alinan kan shaker labquake aletinde 20
dk.calkalanmig ve Hemavet 850 kan sayim
cihazinda hemogramlar yapilmigtir.
Biyokimyasal muayene i¢in kan, diiz tiipe
almarak 4000 devirde 10 dk.santrifii]

edilerek serumu ayrnmuy ve ALT, Alkalen
fosfatas, albumin, globulin, ire, kreatinin,
T.protein degerlerinin analizleri
yapildi.idrar  analizi i¢in steril  idrar
sondastyla alinan drneklerin, Multistik 10SG

Bayer aywract kullamlarak biyokimyasal
muayeneleri yapilmistir.  Mikroskobik
incelemesi ise idrarin 3000 devirde 3dk
santrifiij edilmesi sonrasi tipte kalan
cokeltiden yapildi.

Serolojik muyenelerinde

immunokromatografik ~ prensibine  dayali
hazir kit kullanilmistir. Elde edilen kan
serumundan bir damla numune emici pede

yerlestirilir, antikorlar renklendirici
parcaciklarla birlesir ve kdpe gin  anti
leishmaniosis antikorlar1 ile baglanirlar.

Konjugat-antikor kompleksi strip boyunca
kapillarite ile hareket ederek spesifik
leishmaniosis antijen bdlgesinde, sabit
kompleks  olusumu ile leishmaniosis
antikorlarin  varligim gdsteren bir renk
olusumunu izlenme prensibine baghdir
(Speed-Leish Bioveto Veterinary Diagnostic
Kit France). Her numune igin testler iki kez
tekrarland: ve hepsinde sonug pozitif ¢ikti.

TABLO 1
1.olgu 2.0lgu Normal
RBC k/ml 4.89 7.12 5.50-8.50
WBC m/ml 13.70 15.6 6.0-17.0
MCV({]) 55.21 67.9 60.0-74.0
HCT(%) 27 48.4 37.0-55.0
Hb(gr/dl) 9.18 17.5 12.0-18.0
MCHC(gr/dl) | 34.8 36.1 31.0-36.0
PLT k/ml 108 415 200-500
TABLO 2
Formul leukocyte
1.0lgu 2.0lgu Normal
Neutrophile k/ml 1.67 9.8 3-11.8
Lymphocyte k/ml 11.34 5.3 1.0-4.8
Monocyte k/ml 0.60 0.2 0.2-2.0
Eosinophil k/ml 0.06 0.3 0.1-1.3
Basophil k/ml 0.03 0.0 0.0-0.05
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TABLO 3
Biyokimyasal Profil
1.olgu 2.0lgu Normal Degerler
| ALT U/L 188 202 8.2-57.3
AP U/L 18 24 10.6-100.7
Albumin g/dl 1.7 2.43 2.5-4
Globulin g/dl 5.8 5.2 2.5-4
Ure mg/dl 8.3 15 15-40
Kreatinin mg/dl 0.92 b 0.5-1.5
Bilirubin mg/dl 0.39 0.5 0.1-0.6
TABLO 4
Idrar analizi
1.olgu 2.0lgu Normal Degerler
Leukocyte tF = Neg
Nitrite Neg Neg Neg
Urobilinogen Nor. Nor. 0.2-1mgy/dl
Protein +++ ++ Neg
PH 6 6 5.5-7.5
Kan Neg Neg Neg.
Dansite 1015 1020 1000-1030
Keton Neg Neg Neg
Bilirubin Neg Neg Neg
Glukoz Neg Neg Neg
Sagaltim TARTISMA VE SONUC
Tedavilerinde her iki hastaya genel Akdeniz  Bolgesinde oldugu gibi

durumlanim iyilestirmek amaciyla bir hafta
boyunca IV olarak %5Dextroz + Laktatli
Ringer 40mg/kg/giin (Vacoliter®,
Eczacibagi) ve vit B12, folikasit, vitC, vitPP
kombinasyonu 3cc/giin  (Epargriseovit®,
Deva), aminoasit 4mg/kg (Metabolase®,
Vetas) uygulandi. Buna ilave olarak
ketoconazole 20mg/kg oral 2 ay(24)+-
(Nizoral®, Janssen-Cilag), metronidazol
10mg/kg 20giin oral (Flagyl® 500mg.
Eczacibasi), dermatolojik diet (d/d Hill’s)

kullamlmistir. Ikinci ayin sonunda deri
lezyonlarinda tamamen lyilesme
saglamistir..

yurdumuzda da leishmaniasisin en 6nemli
rezervuarinin kdpekler oldugu ve enfeksiyon

orammin  insana gére yiiksek oldugu
bildirilmistir (14,15).

Hastaligin ~ klinik  belirtilerinin ~ bagska
hastaliklarin klinik belirtileri ile benzerlik
gostermesi ve bir ¢ok olguda ise
asemptomatik seyretmesi ayirici taninin

Onemini artirmaktadir (14,18,19).

Leshmaniasis vakalarinin 5 yasindan sonra
goriilmeye basladigina iliskin bildirimlere
ragmen (3) bu olguda kopeklerin 5 yasin

alinda olmasi  hastaligin  inkubasyon'
periyodunun 4-5 yldan az oldugunu
desteklemektedir  (19).Tiirkiye’de  pozitif
saptanan kopek visceral leishmaniozisi

olgularinin %89’unun erkek, %11’inin de
disi oldugu bildirilmistir (14). Bu olguda
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hastalarin  birinin erkek, digerinin disi
olmasinin istatistiki degeri yoktur.
Arasgtirmalara uygun olarak olgumuzda da
(3,5,7,20) letarji, zayiflama, genel kil
dokiilmesi, kepeklenme, lefadenopati , kulak
uclarinda  iilseratif lezyonlar, gdzlerde
keratokonjunktivitis zlenmistir.Leshmaniasis
teshisinde  direkt mikroskobi,  kiiltiir,
serolojik yontemler gibi gesitli metodlar
gelistirilmistir  (3,6,14,18,21,22,).  Aspire
materyallerin mikroskobik muayenesinde
genellikle parazit saptanamamasi, seropozitif
kopeklerin  ancak ~ %50-60’min  doku
biyopsilerinde etkenin  bulunabilmesi
nedeniyle hastaligin serolojik tanmisinin 6nem
tasidign  bildirilmigtir  (6,14). Hastaligin
tamsinda  ELISA  (Enzyme  Linked
immunosorbent  Assay), DAT (Direct
Agulutination ~ Test), IFAT  (indirect
Flureseny Antibody) testleri yaygin olarak
bildirilmistir (14,20). Pirroux ve ark. kala-
azar tamsinda hicbir yontemin %100
hassasiyet gostermedigini vurgulamislardir
(15).

Bu olguda immunokromatografik metoda
dayali ticari kit kullamlmistir. Testin
duyarlilig1 sensitivite %93.10 ve spesifitesite
%93.75 olarak bildirilmigtir. Teshiste bu
yontemi tercih nedeni sahada kullamm
kolaylig1, hizli sonu¢ alma imkani, numune
olarak tam kan, serum, plazma kullamm
olanag ve testin dogru yapildigini gosteren
kendi kontrol mekanizmasinin olusudur.

Bu metodun diger yontemlere alternatif
olmas1 yerine birlikte uygulanmasinin
leishmaniasis tan1 ve takibinde daha yararh
olacagim diisiiniiyoruz.

Hemogram tablosunda izlendigi gibi 1.
hastada fiziki muayeneye paralel olarak
RBC, Hb, Hct degerlerinde diisiis
goziikmektedir. 2. hastada ise anemik durum
yoktur. Genelde leishmaniasis hastalifinda
non-rejeneratif anemik tablosunun izlendigi
aragtirmacilar  tarafindan  vurgulanmigtir
(7,10,23). E. Puggeli bir aragtirmasinda RBC
degerinin 3.65k/ml, Hb 7.5gr/dl ve Het 25.6
olarak bildirmistir (23). C.Tosun ve ark(3)
ise olgularinda anemik duruma
rastlanmamuslar .

Anemi tablosunun hastaligin
kroniklesmesine ve etkenin kemik iligine
olan etkisinin ~ yani sira  barsak
kanamalarindan da  kaynaklanabilecegi
vurgulanmustir (7,24).

Olgumuzda lenfsitozis goriilmesi uzun stireli
antijenik  stimiilasyon ve enfeksiyonun
kronik seyirine bagh oldugu kamsinday1z.
ALT’deki artis her iki hastada karaciger
hasar1 icin 6nemli bulunmustur ve karaciger
hiicre tahribatim desteklemektedir. Visceral
leishmaniazis hastalifinda en ¢ok etkilenen
dokunun karaciger oldugu bildirilmistir
(3,5).

Olgumuzda hipoalbuminemi karaciger
harabiyetine bagli olarak hepatik sentezin

azalmasina ve yikimin  artmasina
baglanmig,  proteiniiri  de albuminin
diismesine katki saglamistir ve
hiperglobulinemi bu hasar desteklemektedir
(7,20,25).

Ure ve kreatinin normal sinirlar iginde
olmasi boébrek hasanmin ileri diizeyde
olmadigim  gostermektedir. Fakat idrar
analizinde proteiniiri ve bdbrek epitellerine
rastlanilmast  bir  nefroz  olgusunun
olabilecegini diigiindiirmektedir (2,25).
L.Gallego ve ark(7) yaptiklar galigmada 190
pozitif =~ kopek leishmaniazis vakasinda
%57.8 hipergamaglobulinemi, %60.1
hipoalbuminemi, %52 hem hiperglobulinemi
ve hypoalbuminemi, %18.7 hypercreatinemi
biyokimyasal sonuglarna ulagmislardir .
Sonu¢  olarak  arastiricilar  kopek
leishmaniasis’inde sik rastlanan laboratuvar
bulgularmin karaciger —enzimlerinin artisi,
proteiniiri, hipoalbuminemi,
hiperglobulinemi, non-rejeneratif ~anemi,
leukopeni, trombositopeni, hiperkreatinemi,
azotemi oldugunu bildirmislerdir (3,5,23).
Sunulan olguda proteiniiri, ALT artigi,

hipoalbuminemi, lenfositozis,
hiperglobulinemi ~ ve  anemi tablosu
izlenmistir. Leishmaniasis’de kopeklerin

rezervuar gorevi yaptig, Tiirkiye’nin sosyal
degisimine paralel olarak insan — hayvan
iliskisinin arttigi g6z oniine alinrsa, tip ve
veteriner hekimlerinin halk saghg ve
mesleki hastaliklar yoniinden dikkat edilmesi
gereken bir  durumdur. Biyokimyasal
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analizler hastalifin teshisi agisindan yeterli
olmaylp sadece hastaligin seyri ve
enfeksiyonun olusturdugu dokusal hasarin
tespiti yoniinden 6nem tagimaktadir, bununla
beraber tedavimize de 1s1k tutmaktadir. Bu
calisma ile hastalifin genelde aseptomatik
bir seyir izlediginden ayrict tanimn
gerekliligini ve kesin teshis icin serolojik
yontemlerin daha faydali olacagin1 kanisina
varlmistir.
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