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Antimon tedavisine dirençli, amfoterisin-B’ye
yan›t veren bir kala-azar olgusu
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ÖÖzzeett
‹ki haftadan uzun süredir devam eden atefl, cilt soluklu¤u ve kar›n fliflli¤i sebebi ile getirilen, ‹stanbul’da yaflayan 21 ayl›k bir k›z çocu¤unda
saptanan kala-azar (visceral leishmaniasis) (VL) olgusu sunulmufltur.
Olgumuz; uzun müddet atefli düflmeyen, splenomegali, hepatomegali, sitopeni ve hipergammaglobulinemili hastalarda, endemik bölgelere se-
yahat öyküsü bulunmasa bile, VL’in hat›rlanmas› gerekti¤ini vurgulamaktad›r.
AAnnaahhttaarr  kkeelliimmeelleerr::  kkaallaa--aazzaarr,,  vviisscceerraall  lleeiisshhmmaanniiaassiiss,,  lliippoozzoommaall  aammffootteerriissiinn  BB..

SSuummmmaarryy
A kala-azar patient who is resistant to pentavalent antimonial therapy but responsive to amphotericin B
We describe a case of visceral leishmaniasis (VL) in a 21-month-old girl in Istanbul. She presented with a history of fever that persisted for
more than two weeks. She had no history of travelling to known endemic areas.
Our report showed that VL should be strongly suspected in a patient with prolonged fever, marked splenomegaly, hepatomegaly, cytopenia,
and hypergammaglobulinemia even if a history of travelling to known endemic areas, is not present. 
KKeeyy  wwoorrddss::  kkaallaa--aazzaarr,,  vviisscceerraall  lleeiisshhmmaanniiaassiiss,,  lliippoossoommaall  aammpphhootteerriicciinn  BB..

Girifl

Leishmaniasis tatarc›klar taraf›ndan bulaflt›r›lan ve
hücre içi bir protozoon olan de¤iflik Leishmania
türlerinin sebep oldu¤u farkl› hastal›klardan oluflan
bir grup hastal›kt›r (1). Phlebotomus kan›tlanm›fl
vektörüdür ve köpekler konakç› rolü oynarlar (2).
Leishmania’lar›n insanda deri, mukoza yüzeyleri ve
viseral retiküloendotelyal organlarda hastal›¤a se-
bep oldu¤u bilinmektedir (1).

Kala-azar genellikle Yeni Dünya (L. Chagasi) ve
Akdeniz bölgesinde (L. Infantum) befl yafl›ndan
küçüklerde, Afrika ve Asya’da (L. Donovani) ise
büyük çocuklar ve genç eriflkinlerde görülür (1).
Ülkemizin bat›s›nda infantil Akdeniz viseral leish-
maniasis’i ve güneydo¤usunda ise kutanöz leish-
maniasis (flark ç›ban›) bulundu¤u uzun süreden
beri bilinmektedir (3,4). Kala-azar eradike edilme-
ye çal›fl›lmas›na ra¤men, halen önemini korumaya
devam etmektedir. Hastal›¤›n dünya çap›ndaki y›l-
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l›k tahmini insidans ve prevalanslar› s›ras›yla, 0.5
milyon ve 2.5 milyondur. Bu vakalar›n % 90’›n›n
Hindistan, Nepal, Bangladefl ve Sudan’da bulun-
du¤u bilinmektedir (5).
Yaklafl›k iki haftadan daha uzun süredir devam
eden atefl, cilt soluklu¤u ve kar›n fliflli¤i sebebi ile
getirilen 21 ayl›k k›z çocu¤unda saptanan kala-
azar, ‹stanbul’da görülmesi beklenmeyen bir olgu
oldu¤undan sunulmufltur.

Olgu ‹zlemi

Anne ve babas› Kastamonu’lu ve ‹stanbul’da yafla-
yan, VL için endemik bölgeye seyahat öyküsü bu-
lunmayan hastan›n öz ve soy geçmiflinde önemli
bir özellik olmad›¤› ö¤renildi. Yaklafl›k iki haftadan
daha uzun süredir devam eden atefl, cilt soluklu¤u
ve kar›n fliflli¤i sebebi ile getirilen 21 ayl›k k›z ço-
cu¤unun fizik muayenesinde hepatomegali ve ma-
sif splenomegalisinin oldu¤u anlafl›ld›. kardiyak,
pulmoner, nörolojik ve genitoüriner sistem muaye-
neleri normal bulundu. Lenf nodu büyümesi veya
iskelet anomalisi saptanmad›.
Laboratuvar incelemelerinden, görüntüleme yön-
temleri ile yap›lan de¤erlendirmede; direkt gö¤üs
grafisi normal, ultrasonografik bat›n incelemesi
hepatomegali ve masif splenomegali ile uyumlu
bulundu. Herhangi bir intraabdominal kitleye rast-
lanmad›. Biyokimyasal de¤erlendirmede; serum
albumin düzeyinde azalma ve globulin düzeyinde
art›fl saptan›rken; glikoz, elektrolitler, kreatinin, kan
üre azotu, direkt ve indirekt bilirubin düzeyleri,
transaminazlar ve alkalen fosfataz konsantrasyon-
lar› normal s›n›rlarda bulundu. Protein elektrofore-
zinde hipergammaglobulinemi saptand› (belirgin
hiperimmunoglobulinemi E ve hafif hiperimmunog-
lobulinemi M ile birlikte). Tam idrar analizi normal
olarak de¤erlendirildi. hematolojik de¤erlendirme-
de azalm›fl eritrosit, lökosit (nötropeni ile birlikte)
ve trombosit say›s› (periferal pansitopeni), artm›fl
eritrosit sedimantasyon h›z›, normal serum ferritin,
demir ve demir ba¤lama kapasitesi düzeyleri sap-
tand›. Kemik ili¤i incelemesinde ise; eritroid hi-
perplazi, normoblastik maturasyon, azalm›fl miye-
loid hücreler, normal megakaryositler ve sitoplaz-
malar›nda Periodic acid- Schiff boyas›yla (PAS)
negatif boyanm›fl cisimcikler (Leishmania amasti-
gotlar›) bulunan histiyositler saptand› (Resim 1).

Malign enfiltrasyon ve depo hastal›klar›n› düflün-
dürecek bir bulguya rastlanmad›. Romatolojik de-
¤erlendirmede; C-reaktif protein (CRP) ve roma-
toid faktör (RF) pozitif, fluoresan antinüklear anti-
kor (FANA) ise negatif sonuçland›. Mikrobiyolojik
de¤erlendirmede; kan kültürü, toksoplazmoz sero-
lojisi, malarya için kal›n damla incelemesi, tüberkü-
lin deri testi (PPD) ve viral seroloji (sitomegalovi-
rus, rubella, Ebstein-Barr virus, hepatitis B ve C,
insan immun yetmezlik virüsu, parvovirus B19) ne-
gatif sonuçland›. Formol gel, leishmania’ya yönelik
h›zl› kromatografik test ve enzyme-linked immuno-
sorbent assay (ELISA) yöntemiyle araflt›r›lan anti-
leishmanial immunoglobulin G antikorlar› pozitif
bulundu.

Tart›flma

Endemik bölgeye gitme öyküsü bulunan uzam›fl
atefl, zay›fl›k, kafleksi, belirgin splenomegali, hepa-
tomegali, sitopeni ve hipergammaglobulinemili
hastalarda VL’den kuvvetle flüphelenilmelidir. Kli-
nik özellikleri malarya, tifo, miliyer tüberküloz, flis-
tozomiyaz, bruselloz, karaci¤er amip absesi, en-
feksiyoz mononükleoz, lenfoma ve lösemi ile de
benzerlik gösterebilir. Kala-azarda özellikle dalak,
kemik ili¤i ve lenf nodlar› tutulmaktad›r. Amastigot-
lar, histiyositler ve Kupffer hücrelerinde bol miktar-
da saptan›rlar (1). Ayr›ca T helper hücrelerinin tip
1 immun yan›t›nda azalmaya yol açt›¤› da bildiril-
mifltir (6).
Dalak, kemik ili¤i veya lenf nodundan yap›lan aspi-
rasyon örneklerinin yayma veya kültür sonuçlar›
genellikle tan› koydurucudur. Anti-leishmanial anti-

Resim 1: Kemik ili¤i incelemesinde sitoplazmalar›nda PAS ne-
gatif boyanm›fl cisimcikler içeren histiyositler görülmektedir. 
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korlar›n yüksek titrede bulunmas›ndan dolay›,
VL’de ELISA, indirect fluorescence assay veya di-
rect agglutination gibi serolojik testler çok kulla-
n›fll›d›r. Rekombinan K39 antijeninin kullan›ld›¤›
ELISA yöntemiyle, sensitivite ve spesifite %100’e
yak›nd›r. Klasik kala-azar›n laboratuvar bulgular›;
anemi (hemoglobin 5-8 mg/dl), trombositopeni,
lökopeni (2000-3000 hücre/mL), artm›fl hepatik
transaminaz düzeyleri ve genellikle immunuglobu-
lin G’de artma ile birlikte hiperglobulinemiden (>5
g/dL) oluflmaktad›r (1).
Anti-leishmanial kemoterapinin 40 y›l› aflk›nbir sü-
redir dayand›¤› bafll›ca ilaçlar; art› befl de¤erlikli
antimon bileflikleridir (sodium stibogluconate ve
meglumine antimoniate). Bu ilaçlar›n etkileri, toksi-
siteleri ve tedavi rejimleri benzerlik göstermekte-
dir. Antimon bileflikleri VL için standart tedavi ilaç-
lar› olmakla beraber lipozomal amfoterisin B de,
antileishmanial tedavide çok etkili ancak pahal›
oluflu ile birlikte önemli yan etkileri bulunmayan al-
ternatif bir seçenektir (2). Antimon bileflikleri ile
yap›lan tedaviye dirençli, immun yetersizli¤i bulun-
mayan baz› çocuklarda kullan›lan lipozomal amfo-
terisin B’nin (AmBisome) (3 mg/kg, 1-5 günler ve
onuncu gün) tedavideki baflar›s›n›n yüksek oldu¤u
(iyileflme oran› %90-100) gösterilmifltir (1,7,8).
Kala-azar tedavisi için lipozomal amfoterisin B,
Hindistan ve Kenya’da 2 mg/kg, 1 – 4 ve onuncu
günlerde; Brezilya’da 2 mg/kg, 1 – 10 günlerde
kullan›lmaktad›r (9).
Hastam›z antimoniyal tedaviden (meglumine anti-
moniate, 20 mg/kg/gün, iki hafta) istenilen olumlu
sonucun al›namamas› üzerine, uygulanan lipozo-
mal amfoterisin B (AmBisome) (3 mg/kg, 1 – 5
günler ve onuncu gün) rejimi ile baflar›l› bir flekilde
iyileflmifltir.
Olgumuz; uzun süre atefli kontrol alt›na al›nama-
yan, splenomegali, hepatomegali, sitopeni ve hi-
pergammaglobulinemili hastalarda, endemik böl-
gelere seyahat öyküsü bulunmasa da, VL’nin hat›r-

lanmas› gerekti¤ini vurgulamaktad›r. Böylece
VL’nin erken tan›s› ile hastan›n, hastanede yat›fl sü-
resi ve bir tak›m gereksiz tan›-tedavi giriflimlerinin
en az düzeye indirilebilece¤i kan›s›na var›lm›flt›r.
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