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Dalak Infarkti ve Pentavalan Antimonal Bilesiklere Direng Gelisen
Viseral Leishmaniasis: Olgu Sunumu

Visceral Leishmaniasis with Splenic Infarction and Resistance to
Pentavalent Antimonials: A Case Report
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GiRIS

OZET

Visseral leishmaniasis uzamis ates, splenomegali, hepatomegali, hipergamaglobulinemi, ilerleyici anemi ve pansitopeni
ile karakterize protozoal bir enfeksiyondur. Dalak infarkti bu hastaligin seyrinde nadir gérilen bir bulgudur. Calismada,
visseral leishmaniasis tanisi alan ve izlemi sirasinda sodyum stiboglukonat tedavisine diren¢ ve dalak infarkti gelisen dort
yasindaki kiz hasta sunuldu. Tedavinin GgUncl gtniinde sol Ust yan agdrisi gelismesi Uzerine ¢ekilen batin ultrasonografi
ve bilgisayarll tomografi tetkikleri ile dalak infarkti saptandi. Tedavinin birinci haftasinin sonunda klinik yanit alinmasina
ragmen, yirminci gininde yuksek ates ile birlikte karaciger ve dalak boyutlarinda artis izlendi. Pentavalan antimonal
bilesige diren¢ gelistigi icin lipozomal amfoterisin-B tedavisine gecildi ve klinik yanit alindi. Primer hastaligin tedavisini
takiben, dalak infarkti herhangi bir komplikasyon gelismeksizin birinci ayin sonunda duizeldi. Olgu visseral leishmaniasisin
seyrinde ilag direnci ve dalak infarkt nadir gértldtgu icin sunulmustur.

Anahtar Sozciikler: Dalak infarkti, llac direnci, Leishmaniasis, Visseral

ABSTRACT

Visseral leishmaniasis is a protozoan infection that is characterized by a prolonged fever, splenomegaly, hepatomegaly,
hypergammaglobulinemia, progressive anemia, and pancytopenia. Splenic infarct is a rare problem, which is seen
over the course of this disease. In this study, a four-year-old female patient diagnosed with visceral leishmaniasis who
developed resistance to sodium stibogluconate as well as a splenic infarct is presented. Abdominal ultrasonography and
computerized tomography, which were used because of the development of left upper abdominal pain on the third day
of the treatment, revealed a splenic infarct. Despite the clinical improvement at the end of the first week, enlargement
in the liver and the spleen along with high fever were reported on the twentieth day of the treatment. Because of the
resistance to pentavalent antimonial drug, amphotericin B liposomal treatment was administered and a positive clinical
response was observed. Following the treatment of only the primary disease, the splenic infarct resolved at the end of
the first month without any complications. This case is presented as both drug resistance and splenic infarct are rarely
seen during the course of visceral leishmaniasis.
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Viseral leishmaniasis tedavisinde ilaglara karsi direng énemli bir
sorun olusturmaktadir. Pentavalan antimonal bilesiklere direng

Kala-azar olarak da bilinen viseral leishmaniasis (VL) baslica
Leishmania donovani ve Leishmania infantum’un sebep
oldugu sistemik protozoal bir enfeksiyondur. Uzamis ates,
splenomegali, hepatomegali, hipergamaglobulinemi, ilerleyici
anemi ve pansitopeni ile karakterizedir. Splenik infarkt ise viseral
leishmaniasisli olgularda ¢ok nadir gorilen bir bulgudur (1,2).

gelistiginde, glinumuzde alternatif tedavi segenegdi amfoterisin
B’dir (3). Burada pentavalan antimonal bilesik ile tedavi edilirken
diren¢ gelisen ve sonrasinda lipozomal amfoterisin B ile basarili
bir sekilde tedavi edilen, ayni zamanda izlemi sirasinda dalak
infarktl gelisen bir olgu nadir gértilmesi nedeni ile sunulmustur.
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OLGU

Dort yasindaki kiz hasta, bir haftadir devam eden ates yuksekligi
ve bir aydir mevcut olan karin sisligi nedeni ile bagvurdu. Fizik
muayenesinde soluk gortinimdeydi ve karaciger kot altinda
4 cm, dalak 6 cm palpe ediliyordu (Sekil 1). Laboratuvar
tetkiklerinde Hb: 4.8 g/dl, RBC: 2.86x10%/mm?, WBC: 2600/
mm?, plt: 84.000/mm? bulundu. Periferik yaymada atipik hiicre
gdzlenmedi. Biyokimyasal tetkiklerinde; albumin: 2.5 mg/dl,
globulin: 4.2 mg/dl, sedimentasyon: 89 mm/saat, bulundu.
Pansitopeni nedeni ile yapllan kemik iligi aspirasyonunda
leishmania amastigotlar gordldt (Sekil 2A, B). Leishmania
antikor titresi indirekt fluoresan antikor testi (IFAT) ile 1/256
olarak 0lclldlU Leismania igin hazirlanan besiyerine ekilen
kemik iligi kulttrinde Leishmania spp. Uredi. Bunun Uzerine
pentavalan antimonal bilesiklerden sodyum  stiboglukonat
20mg/kg/guin, gunde bir kez olacak sekilde intraventz olarak
baslandi. Tedavinin Ggldnct gund sol yan agrisi gelisti. Batin
ultrasonografisinde (USG) ve bilgisayarll tomogrofisinde (BT);
dalak superiorundaki 3 cm'’lik hipoekoik alan dalak infarkti olarak
yorumland (Sekil 3). Apse komplikasyonunu 6nlemek amaciyla
profilaktik olarak tedaviye sefepim ve ornidazol eklendi. Tedavinin
birinci  haftasinn  sonunda ates yUksekKligi, ikinci haftanin
sonunda ise pansitopeni tablosu ve karaciger dalak bUyUkIGgu
dUzeldi. Ancak sodyum stiboglukonat tedavisinin 20. guntinde
hastanin atesi tekrar yukseldi, karaciger ve dalak boyutlarinda
blyUmeyle birlikte tekrar pansitopeni gelisti (Hb: 8.8 g/dl, WBC:
4100/mm®, plt: 103.000/mm3). Tekrarlanan Ki aspirasyon
yaymasinda leishmanianin amastigot formlarinin gértlmesi ve
leishmania antikor titresinin 1/1024 olarak olgtimesi Uzerine
hastalik reaktivasyonu olarak yorumlandi. Pentavalan antimonal
bilesige direng gelistigi dUsunulen hastaya lipozomal amfoterisin
B tedavisi intravendz yolla 1 ile 5. gUnler arasinda, 14. ve 21.
gUnlerde, 3 mg/kg/gun dozunda, toplam yedi doz olarak verildi.
Tedavinin ikinci giinde ates yUksekligi, birinci ayinin sonunda,
karaciger, dalak boyutlari ve hemogram bulgulari tamamen
normale dondu. Batin USG’de dalaktaki hipoekoik noddllerin
de kayboldugu gdzlendi. Hasta poliklinik kontrollerine gelmek
Uzere sifa ile taburcu edildi.

TARTISMA

Splenik infarkt leishmaniasisli olgularda c¢ok nadir gorulen
bir bulgudur. Sikikla endokardit veya portal ven trombozlu
hastalarda emboliye bagl gérilen bir tablodur. Ginimuze
kadar literatirde ¢ok az olgu bildirimis ve ¢cogu da yetiskindir
(4-6). Bunlann disinda daha ¢ok malarya gibi diger parazitik
enfeksiyonlarin bir komplikasyonu olarak da gelisebilmektedir.
Malaryada parazitle dolu olan eritrositlerin mikrovaskduler alanda
sekestrasyonu ve retikiloendotelyal sistemin hiperplazisine bagli
iskemi, dalak infarktinin baslamasina sebep olabilir. Visseral
leishmaniasisin de, splenik infarkt gelisiminde malarya ile ayni
predispozan faktorleri paylasiyor olmasi olasidir (7,8). Temel
semptom hastalarin %67’sinde gdrllen sol Ust kadran agrisidir.
Olgularin %20’sinde splenektomi gerektiren dalak rdptlrl ve
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hemoraji gelisebilir. Apse ve splenik psddokist gelisimi diger
komplikasyonlardir. Olgularin ¢ogunlugunda hidrasyon, analjezi
ve yakin izlem gibi konservatif tedaviler yeterlidir. Komplikasyon
gelisen hastalarin yaklasik 1/3’Unde cerrahi girisime gereksinim
duyulur (9). Hastamiz tedavinin Uglnct gunt sol yan agrisi
gelismesi sonucu c¢ekilen goérintileme tetkikleri sonucunda
splenik infarkt tanisi almigti.  Primer hastaligin lipozomal
amfoterisin B ile tedavisi sonucunda, dalaktaki infarkt alanlari
komplikasyon gelismeden tamamen kaybolmustu.

Viseral leishmaniasis tedavisinde, uzun vyillar pentavalan
antimonal bilesikleri ttm dinyada en sik tercih edilen ilaclar
olmustur. 1980’lerde konvansiyonel amfoterisin B ve daha az
toksik ve daha etkin olan lipozomal amfoterisin B kullanima
girmistir. Sonrasinda intramUskuler olarak kolayca uygulanabilen
ve etkili bir parenteral ila¢ olan paramomisin ve ardindan VL igin
oral ilag secenegi olan milfostin gelistiriimistir (10). Bu ilaglarin
etkinlikleri, konagin immun durumuna, parazite ait faktorlere ve
ilag formakokinetiklerine gére degisebilmektedir. Bircok tedavi
secenedi olmasina ragmen ilag direnci, &zellikle antimonal
ilaglara olan direng, leishmaniasis tedavisinde 6nemli bir
problemdir (11). ilaca karsi direng Ulkelere gore farklilik gdsterir.
Arnavutlukta yapilan bir ¢alismada, pentavalan antimonal
bilesikler, 0-14 yas arasi VLli 1210 olguda, 20 mg/kg/gin
dozunda 21-28 gun sure ile kullaniimis ve %99 kur elde edilmistir
(12). Bununla birlikte Hindistan’da yapilan bir galismada ise,
direng oranlarinin arttigi, hatta bazi bélgelerinde %60’a kadar
yukseldigi goértimusttr. Bu nedenle Hindistan'da VL tedavisinde
artik lipozomal amfoterisin B tercih edilmektedir (13). Klasik

Sekil 1: Fizik
| muayene
| bulgular.
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Sekil 2: A,B) Kemik iligi aspirasyonunda Leishmania amastigotlari.

Sekil 3: Splenik infarktin batin BT gdértntusd.

amfoterisin B’ye gore daha az toksik olan lipozomal amfoterisin
B visseral leishmanisis tedavisinde guvenilir ve etkindir. Tedaviye
yanitsiz VL olgularinda 2 mg/kg/gtn 10 gunlik tedavi ile %100
etkinlik, 3 mg/kg/gun bes gunltk tedavi ile % 90.9 etkinlik ve
3 mg/kg/gun yedi gunlik tedavi ile %100 etkinlik gosterilmistir
(14). Hastamizda tedavinin seyri sirasinda pentavalan antimonal
bilesige karsi direng gelismis ve lipozomal amfoterisin B tedavisi
ile (83 mg/kg/gun dozunda, 7 gunlik) Klinik yanit saglanmistir.

Sonug olarak; VL'nin seyrinde sol yan agrsi gelisen hastalarda
dalak infarkti dusunulmeli, komplikasyon gelismedigi sUrece
ek tetkik ve cerrahi tedavi gerekmedigi, primer hastaliga
yonelik tedavi ile dlzelecegi bilinmelidir. Bununla birlikte VL
nin tedavisinde, pentavalan antimonal bilesiklere direncin
tedavi basansizlidi ile sonucglanacagi ve bu olgularda lipozomal
amfoterisin B tedavisinin  uygun bir secenek oldugu akilda
tutulmalidir.
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